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Уважаемые читатели, 
предлагаем Вашему вниманию второй номер журнала, который по традиции несет большую смысловую нагрузку 
как номер к ежегодному конгрессу. XII междисциплинарный международный конгресс будет проходить 6–8 июня 
2024 г. на уникальной площадке НМИЦ сердечно-сосудистой хирургии им. А.Н. Бакулева в Москве. 
Лозунг конгресса – «Сосуды и кровообращение – основа жизни». Главный фокус на коморбидность в патологии 
головы и шеи со стороны сердечно-сосудистой патологии.  
Этот номер является очень хорошим примером междисциплинарности и одновременно высокого научного профес-
сионализма. Среди топовых статей обращает на себя внимание статья по новойиклассификации рака полости рта 
и ротоглотки. Статья об относительно редкой синоназальной опухоли и др. публикации. 
Научная жизнь развивается и мы хотим сообщить читателям о переподчинении ВАК академии наук , это очень 
серьезный этап в аттестации научных кадров, который может существенным образом видоизменить работу выс-
шей аттестационной комиссии. 
Ждем от Вас новых статей и обращений для публикации материалов оригинальных исследований.

 
Dear Readers, 
We bring to your attention the second issue of the Journal, which traditionally carries a great importance as an Annual 
Congress issue. The XII Interdisciplinary International Congress will be held on June 6-8, 2024 at the unique venue of the A.N. 
Bakulev Scientific and Medical Center of Cardiovascular Surgery in Moscow. 
The motto of the congress is “Vessels and blood circulation are the basis of life”. The main focus will be on the comorbidity in 
head and neck disorders associated with cardiovascular pathology.  
This issue is a very good example of interdisciplinarity and a high degree of scientific expertise at the same time. Among the 
top articles, the article on a new classification of oral cavity and oropharyngeal cancer deserves attention. An article on a 
relatively rare sinonasal tumor and other publications. 
Scientific life is evolving and we want to inform our readers about the re-subordination of the Higher Attestation Commission 
to the Academy of Sciences, which is a very serious step in the attestation of scientific personnel that could significantly 
change the work of the Higher Attestation Commission. 
We are waiting for your submissions and requests for publication of original research papers.

親愛的讀者，  
我們提請您注意該雜誌的第二期，該雜誌傳統上作為年度大會的一期具有重要意義。第十二屆跨領域國際大會將於2024年6月6日至
8日在國家心血管外科醫學研究中心的獨特地點舉行。一個。巴庫列夫在莫斯科。 大會的口號是「脈血為生命之本」。主要重點是心
血管病理學中頭頸部病理學的合併症。 這個問題是跨學科性和高度科學專業的一個很好的例子。在熱門文章中，值得注意的是關於
口腔和口咽癌新分類的文章。一篇關於相對罕見的鼻竇腫瘤的文章和其他出版物。 科學生活正在發展，我們想告知讀者有關高級認
證委員會重新分配給科學院的消息，這是科學人員認證的一個非常嚴肅的階段，這可以顯著改變高級認證委員會的工作。 我們期待
您的新文章和發表原始研究資料的請求。

Editor in chief 
I.V. Reshetov, Academician of the Russian Academy of Sciences, Doctor of Medicine, 
Professor, FSAEI First Moscow State Medical University named after I.M. Sechenov 
(Sechenov University), Academy of postgraduate education under FSBU FSCC of FMBA 
of Russia, Moscow, Russia

Главный редактор 
И.В. Решетов, академик РАН, д.м.н., профессор, ФГАОУ ВО Первый МГМУ 
им. И.М. Сеченова (Сеченовский университет), Академия постдипломного  
образования ФГБУ ФНКЦ ФМБА России, Москва, Россия
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Уважаемые читатели, 
предлагаем Вашему вниманию второй номер журнала, который по традиции несет большую смысловую нагрузку 
как номер к ежегодному конгрессу. XII междисциплинарный международный конгресс будет проходить 6–8 июня 
2024 г. на уникальной площадке НМИЦ сердечно-сосудистой хирургии им. А.Н. Бакулева в Москве. 
Лозунг конгресса – «Сосуды и кровообращение – основа жизни». Главный фокус на коморбидность в патологии 
головы и шеи со стороны сердечно-сосудистой патологии.  
Этот номер является очень хорошим примером междисциплинарности и одновременно высокого научного профес-
сионализма. Среди топовых статей обращает на себя внимание статья по новойиклассификации рака полости рта 
и ротоглотки. Статья об относительно редкой синоназальной опухоли и др. публикации. 
Научная жизнь развивается и мы хотим сообщить читателям о переподчинении ВАК академии наук , это очень 
серьезный этап в аттестации научных кадров, который может существенным образом видоизменить работу выс-
шей аттестационной комиссии. 
Ждем от Вас новых статей и обращений для публикации материалов оригинальных исследований.

 
Dear Readers, 
We bring to your attention the second issue of the Journal, which traditionally carries a great importance as an Annual 
Congress issue. The XII Interdisciplinary International Congress will be held on June 6-8, 2024 at the unique venue of the A.N. 
Bakulev Scientific and Medical Center of Cardiovascular Surgery in Moscow. 
The motto of the congress is “Vessels and blood circulation are the basis of life”. The main focus will be on the comorbidity in 
head and neck disorders associated with cardiovascular pathology.  
This issue is a very good example of interdisciplinarity and a high degree of scientific expertise at the same time. Among the 
top articles, the article on a new classification of oral cavity and oropharyngeal cancer deserves attention. An article on a 
relatively rare sinonasal tumor and other publications. 
Scientific life is evolving and we want to inform our readers about the re-subordination of the Higher Attestation Commission 
to the Academy of Sciences, which is a very serious step in the attestation of scientific personnel that could significantly 
change the work of the Higher Attestation Commission. 
We are waiting for your submissions and requests for publication of original research papers.

親愛的讀者，  
我們提請您注意該雜誌的第二期，該雜誌傳統上作為年度大會的一期具有重要意義。第十二屆跨領域國際大會將於2024年6月6日至
8日在國家心血管外科醫學研究中心的獨特地點舉行。一個。巴庫列夫在莫斯科。 大會的口號是「脈血為生命之本」。主要重點是心
血管病理學中頭頸部病理學的合併症。 這個問題是跨學科性和高度科學專業的一個很好的例子。在熱門文章中，值得注意的是關於
口腔和口咽癌新分類的文章。一篇關於相對罕見的鼻竇腫瘤的文章和其他出版物。 科學生活正在發展，我們想告知讀者有關高級認
證委員會重新分配給科學院的消息，這是科學人員認證的一個非常嚴肅的階段，這可以顯著改變高級認證委員會的工作。 我們期待
您的新文章和發表原始研究資料的請求。

Editor in chief 
I.V. Reshetov, Academician of the Russian Academy of Sciences, Doctor of Medicine, 
Professor, FSAEI First Moscow State Medical University named after I.M. Sechenov 
(Sechenov University), Academy of postgraduate education under FSBU FSCC of FMBA 
of Russia, Moscow, Russia

Главный редактор 
И.В. Решетов, академик РАН, д.м.н., профессор, ФГАОУ ВО Первый МГМУ 
им. И.М. Сеченова (Сеченовский университет), Академия постдипломного  
образования ФГБУ ФНКЦ ФМБА России, Москва, Россия
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Aim of the study: to identify histological morphometric features of the jaw bone tissue and vascular system 
in individuals with undifferentiated connective tissue dysplasia (UCTD) syndrome to improve the efficiency of 
pathomorphological diagnostics of the congenital disorders affecting connective tissue development.
Material and methods. Histological and morphometric studies of bone preparations were done using sectional 
material obtained from 34 authenticated subjects aged 36-60 with preserved lower jaw dentition. The study was 
carried out at 36th and 46th teeth projection involving the assessment of the periosteum, as well as the compact and 
the spongy bone layers. The individuals were divided into two groups: Group 1 (n=15) – those with no background 
pathology; Group 2 (n=19) – individuals with UCTD syndrome revealing at least 6 locomotor and locomotorvisceral 
signs with at least 2-3 organs affected. While studying the microstructure, the preparations were stained with 
hematoxylin and eosin, picrofuchsin (according to Van Gieson); for the morphometric evaluation of bone tissue and 
vascular system, quantitative parameters (the compact substance proportion; the spongy substance proportion; the 
number of vessels; the number of Haversian canals; the diameter of vessels; the diameter of Haversian canals; the 
vascular wall thickness; the proportion of osteoblasts; the proportion of osteocytes and the proportion of osteoclasts), 
the ImageJ software was used.
Results. Deteriorating qualitative indicators of the jaw histology and angio-architectonics in UCTD manifest by 
the following changes: areas featuring disoriented bar structures; enlarged and deformed osteocytes with nuclei 
located in the peripheral areas; dystrophic changes in osteocytes; depleted cellular and vascular pattern; increased 
extracellular matrix volume; expanded Haversian osteons; vascular bed multiplications and twisting; autolytic 
resorption foci with axillary resorption type; thickening, curvatures, disturbed spatial connection of collagen fibers; 
thin-walled veins with a sharp increase in the diameter; thickened walls of arterial vessels with a decrease in their 
lumen; venous malformation areas; vessels revealing signs of endotheliosis. Quantitative changes in individuals 
suffering from UCTD syndrome demonstrate the following (according to Me) compared with the data in persons 
with no background pathology: a decrease in the compact substance proportion (2.14-fold); an increase in the 
spongy substance content (1.42-fold); a decrease in the number of blood vessels (1.56-fold) with a decrease in their 
diameter (1.54-fold); an increase in the vascular wall thickness (2.27-fold); a decrease in the number of Haversian 
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hematoxylin and eosin, picrofuchsin (according to Van Gieson); for the morphometric evaluation of bone tissue and 
vascular system, quantitative parameters (the compact substance proportion; the spongy substance proportion; the 
number of vessels; the number of Haversian canals; the diameter of vessels; the diameter of Haversian canals; the 
vascular wall thickness; the proportion of osteoblasts; the proportion of osteocytes and the proportion of osteoclasts), 
the ImageJ software was used.
Results. Deteriorating qualitative indicators of the jaw histology and angio-architectonics in UCTD manifest by 
the following changes: areas featuring disoriented bar structures; enlarged and deformed osteocytes with nuclei 
located in the peripheral areas; dystrophic changes in osteocytes; depleted cellular and vascular pattern; increased 
extracellular matrix volume; expanded Haversian osteons; vascular bed multiplications and twisting; autolytic 
resorption foci with axillary resorption type; thickening, curvatures, disturbed spatial connection of collagen fibers; 
thin-walled veins with a sharp increase in the diameter; thickened walls of arterial vessels with a decrease in their 
lumen; venous malformation areas; vessels revealing signs of endotheliosis. Quantitative changes in individuals 
suffering from UCTD syndrome demonstrate the following (according to Me) compared with the data in persons 
with no background pathology: a decrease in the compact substance proportion (2.14-fold); an increase in the 
spongy substance content (1.42-fold); a decrease in the number of blood vessels (1.56-fold) with a decrease in their 
diameter (1.54-fold); an increase in the vascular wall thickness (2.27-fold); a decrease in the number of Haversian 
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研究目的：通过研究下颌骨组织和血管系统的组织形态测量学特征，以改善对影响结缔组织发育的先天性疾病进
行病理形态学诊断的效率，研究对象为未分化结缔组织发育不良（UCTD）综合症患者。

材料和方法。使用来自34名年龄在36-60岁之间、下颌牙齿保持完好的经过认证的受试者的切片材料对骨制剂进
行了组织学和形态测量学研究。研究在第36和第46颗牙的投影区域进行，包括对骨膜、致密骨层和松质骨层的评
估。受试者被分为两组：第一组（15人）- 无基础病理；第二组（19人）- 至少显示6种运动和运动-内脏症状、
至少涉及2-3个器官的UCTD综合征患者。在研究微观结构时，制剂用苏木精和伊红、皮克福兴（Van Gieson）
染色；为了对骨组织和血管系统进行形态测量评估，使用了ImageJ软件来量化参数（如致密物质比例、松质物质
比例、血管数量、哈佛氏管数量、血管直径、哈佛氏管直径、血管壁厚度、成骨细胞比例、成骨细胞比例和破骨
细胞比例）。

结果。在UCTD患者中，下颌骨组织学及血管结构质量恶化，表现为以下变化：结构不整的条状结构区域；肿大
和畸形的成骨细胞，核位于外围区域；成骨细胞的营养不良变化；细胞和血管图案耗尽；细胞外基质体积增加；
哈佛氏骨单位扩大；血管床增殖和扭曲；自溶性吸收灶及腋窝吸收类型；胶原纤维的增厚、弯曲、空间联系失
调；薄壁静脉直径急剧增加；动脉血管壁增厚及其腔隙减小；静脉畸形区域；血管显示内皮细胞病变。

定量变化表明，与没有背景病理的个体相比，UCTD综合征患者在以下方面有所不同：致密物质比例减少（2.14
倍）；松质物质含量增加（1.42倍）；血管数量减少（1.56倍），其直径减少（1.54倍）；血管壁厚度增加（2.27
倍）；哈弗氏管数量减少（1.44倍），其直径增加（2.25倍）；成骨细胞比例增加（3.54倍）；成骨细胞含量减
少（1.78倍）。

结论。在UCTD综合症患者中发现的涉及下颌骨形态学和显微血管结构的变化，表明颌面骨成熟过程不完全；典
型的骨质疏松症的退化和硬化改变进展；局部微循环减慢，也反映了胶原病患者结缔组织代谢的特点。有必要重
新审视这类患者的治疗、预防和康复措施，以纠正与骨质疏松有关的代谢问题，增加骨组织的矿物质饱和度和硬
度。

关键词：结缔组织发育不良，牙槽过程的血管结构，牙槽过程的组织学结构，病理形态学研究，组织形态测量学
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canals (1.44-fold) with their diameter increase (2.25-fold); an increase in the proportion of osteoblasts (3.54-fold); 
a decrease in the osteocyte content (1.78-fold).
Conclusion. The identified changes involving the morphology and microscopic angio-architectonics of the jaw 
bones in individuals with UCTD syndrome point at incomplete maxillofacial bone maturation processes; progression 
of degenerative and sclerotic changes typical of osteoporosis; slowed local microcirculation, also reflecting the 
specifics of connective tissue metabolism in case of collagenopathies. It would be reasonable to review the entire 
set of therapeutic, preventive, and rehabilitation measures in this category of patients to correct metabolic issues 
related to osteopenia and increase the mineral saturation and hardness of bone tissue.
Key words: connective tissue dysplasia, angio-architectonics of the alveolar process, histological structure of the 
alveolar process, pathomorphological studies, histological morphometric studies, bone tissue.
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Цель исследования. Изучение гистоморфометрических особенностей в костной ткани и сосудистой 
системе челюстей у лиц с синдромом недифференцированной дисплазии соединительной ткани (НДСТ) 
для повышения эффективности патоморфологической диагностики врожденных нарушений развития 
соединительной ткани (СТ).
Материал и методы. Гистологические и морфометрические исследования костных препаратов выпол-
нены на секционном материале 34 паспортизированных субъектов в возрасте 36–60 лет с сохраненными 
зубными рядами на нижней челюсти. Исследование проводились в зонах в проекции 36 и 46 зубов с из-
учением надкостницы, компактного и губчатого слоев кости. Субъекты были распределены в 2 группы: 
1-я группа (n=15) – без фоновой патологии, 2-я группа (n=19) – с синдромом НДСТ при наличии не менее 6 
локомоторных и локомоторно-висцеральных признаков с поражением не менее 2–3 органов. При исследо-
вании гистоструктуры препараты окрашивали гематоксилином и эозином, пикрофуксином по Ван-Гизону, 
при морфометрии количественных показателей костной ткани и сосудистой системы (доля компактного 
вещества, доля губчатого вещества, численность сосудов, число гаверсовых каналов, диаметр сосудов, 
диаметр гаверсовых каналов, толщина сосудистой стенки, доля остеобластов, доля остеоцитов, доля осте-
окластов) применяли программу ImageJ.
Результаты. Ухудшение качественных показателей гистоангиоархитектоники челюстей при НДСТ про-
является наличием следующих изменений: участки с дезориентацией балочных структур, увеличенные 
и деформированные остеоциты с расположенными в периферических отделах ядрами, дистрофические 
изменения остеоцитов, обеднение клеточного состава и сосудистого рисунка, увеличение объема вне-
клеточного матрикса, расширение Гаверсовых остеонов, мультипликации и извитости сосудистого русла, 
очаги аутолитического рассасывания по типу пазушной резорбции, утолщения, искривления, нарушения 
пространственных взаимоотношений коллагеновых волокон, тонкостенные вены с резко увеличенным 
диаметром, утолщение стенок артериальных сосудов при уменьшении их просвета, участки венозной 
мальформации, сосуды с признаками эндотелиоза. Количественные изменения у субъектов с синдромом 
НДСТ по сравнению с данными у лиц без фоновой патологии реализуются следующими показателями (по 
Ме): снижением доли компактного вещества (в 2,14 раза), увеличением содержания губчатого вещества 
(в 1,42 раза), сокращением числа кровеносных сосудов (в 1,56 раза) при уменьшении их диаметра (в 1,54 
раза), повышением толщины сосудистой стенки (в 2,27 раза), снижением числа гаверсовых каналов (в 1,44 
раза) при увеличении их диаметра (в 2,25 раза), повышением доли остеобластов (в 3,54 раза), снижением 
содержания остеоцитов (в 1,78 раза).
Заключение. Установленные изменения морфологии и микроангиоархитектоники челюстных костей у 
лиц с синдромом НДСТ свидетельствуют о незавершенности процессов «созревания» костных структур 
челюстно-лицевой области, прогрессировании свойственных для остеопороза дегенеративных и склероти-
ческих изменений, замедлении регионарного микрокровотока, отображая специфику метаболизма СТ при 
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研究目的：通过研究下颌骨组织和血管系统的组织形态测量学特征，以改善对影响结缔组织发育的先天性疾病进
行病理形态学诊断的效率，研究对象为未分化结缔组织发育不良（UCTD）综合症患者。

材料和方法。使用来自34名年龄在36-60岁之间、下颌牙齿保持完好的经过认证的受试者的切片材料对骨制剂进
行了组织学和形态测量学研究。研究在第36和第46颗牙的投影区域进行，包括对骨膜、致密骨层和松质骨层的评
估。受试者被分为两组：第一组（15人）- 无基础病理；第二组（19人）- 至少显示6种运动和运动-内脏症状、
至少涉及2-3个器官的UCTD综合征患者。在研究微观结构时，制剂用苏木精和伊红、皮克福兴（Van Gieson）
染色；为了对骨组织和血管系统进行形态测量评估，使用了ImageJ软件来量化参数（如致密物质比例、松质物质
比例、血管数量、哈佛氏管数量、血管直径、哈佛氏管直径、血管壁厚度、成骨细胞比例、成骨细胞比例和破骨
细胞比例）。

结果。在UCTD患者中，下颌骨组织学及血管结构质量恶化，表现为以下变化：结构不整的条状结构区域；肿大
和畸形的成骨细胞，核位于外围区域；成骨细胞的营养不良变化；细胞和血管图案耗尽；细胞外基质体积增加；
哈佛氏骨单位扩大；血管床增殖和扭曲；自溶性吸收灶及腋窝吸收类型；胶原纤维的增厚、弯曲、空间联系失
调；薄壁静脉直径急剧增加；动脉血管壁增厚及其腔隙减小；静脉畸形区域；血管显示内皮细胞病变。

定量变化表明，与没有背景病理的个体相比，UCTD综合征患者在以下方面有所不同：致密物质比例减少（2.14
倍）；松质物质含量增加（1.42倍）；血管数量减少（1.56倍），其直径减少（1.54倍）；血管壁厚度增加（2.27
倍）；哈弗氏管数量减少（1.44倍），其直径增加（2.25倍）；成骨细胞比例增加（3.54倍）；成骨细胞含量减
少（1.78倍）。

结论。在UCTD综合症患者中发现的涉及下颌骨形态学和显微血管结构的变化，表明颌面骨成熟过程不完全；典
型的骨质疏松症的退化和硬化改变进展；局部微循环减慢，也反映了胶原病患者结缔组织代谢的特点。有必要重
新审视这类患者的治疗、预防和康复措施，以纠正与骨质疏松有关的代谢问题，增加骨组织的矿物质饱和度和硬
度。
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декальцинацией в растворе «Surgipath Decalcifier I» («Leica»). 
По завершении процесса декальцинации материал в течение 
24 часов промывали в проточной воде, подвергали обработке 
на гибридном гистопроцессоре «LOGOS» («Milestone S.r.l.») с 
дальнейшей заливкой в гомогенизированную парафиновую 
среду «Histomix®». Парафиновые блоки подвергали резке на 
механическом ротационном микротоме «HM 325» («Thermo 
Fisher Scientific») с получением серийных срезов (толщина 5 
мкм), которые окрашивали в лабораторном автомате «Leica 
AutoStainer XL (ST5010)» гематоксилином и эозином, пикро-
фуксином по Ван-Гизону. Микроскопию выполняли с исполь-
зованием прямого универсального микроскопа «Axio Lab.A1» 
(«Carl Zeiss») в компьютерной программе ZEISS ZEN 3.0 (blue 
edition) при увеличении ×50, ×100, ×200, ×400. При проведении 
морфометрических исследований, позволяющих определить 
количественные показатели костной ткани и сосудистого русла, 
были использованы фотоизображения в графическом формате 
JPEG. Морфометрический анализ фотоизображений проводил-
ся с применением пакета программ ImageJ (National Institutes 
of Health, USA). У каждого образца в поле зрения микроскопа 
были исследованы следующие показатели: при 200-кратном 
увеличении − доля компактного вещества (%), доля губчатого 
вещества (%), численность сосудов (ед), число гаверсовых 
каналов (ед), диаметр сосудов (мкм), диаметр гаверсовых кана-
лов (мкм), толщина сосудистой стенки (мкм); при 400-кратном 
увеличении – доля остеобластов (%), доля остеоцитов (%), доля 
остеокластов (%). Полученные данные статистически обработа-
ны с применением пакета программ Microsoft Excel 2021 и IBM® 
SPSS® Statistics 22 («StatSoft Inc», USA). В связи с тем, что рас-
пределение показателей существенно различалось от нормаль-
ного, были использованы непараметрические критерии. При 
установлении статистической значимости различий усредненных 
величин применяли непараметрический критерий знаковых 
рангов Уилкоксона, при сравнительном анализе несвязанных 
признаков – критерий Краскела–Уоллиса, при сравнительной 
оценке результатов двух независимых групп − U-критерий 
Манна–Уитни, при сравнении выборочных долей − метод 
углового преобразования Фишера. Описательная статистика 

для количественных переменных отображена в виде медианы 
(Ме), интерквартильного размаха (IQR) верхнего (UQ) и нижнего 
(LQ) квартилей (75% и 25% перцентилей), 95% доверительного 
интервала (95% ДИ). При анализе качественных характеристик 
межгрупповых различий использовали χ2-критерий согласия 
Пирсона с поправкой Йетса на непрерывность. Межгрупповые 
результаты сравнений считались статистически значимыми при 
величине порога вероятности 95% (нулевая гипотеза отверга-
лась при уровне статистической достоверности менее р≤0,01).

Результаты 

Данные морфологических исследований костных препаратов 
субъектов 1-й группы свидетельствуют, что альвеолярная часть 
нижней челюсти в проекции 36 и 46 зубов представляет собой 
характерную пластинчатую костную ткань. Костные пластины 
расположены концентрически вокруг Гаверсовых остеонов, при 
этом сама структура Гаверсовых систем включает в себя от 5 
до 20 наслоенных друг на друга костных пластинок (рис. 1а). 
Утратившие способность к делению остеоциты располагаются 
в лакунах (полостях) между или внутри ее слоев. Заполненные 
тканевой жидкостью лакунарные канальцы анастомозируют как 
с заходящими внутрь кости периваскулярными пространствами, 
так и между собой. Отмечается нормальное строение коллаге-
новых структур с позиции линейных, объемных характеристик 
и регулярности расположения, при этом коллагеновые волокна 
имеют пространственное взаимодействие и строгую ориентацию 
(периферическая зона − перекрестно под различными углами, 
центральная зона – продольно), обеспечивая высокие прочност-
ные показатели пластинчатой костной ткани. Ядра остеоцитов, 
встроенных в минерализованный костный матрикс, расположе-
ны по центру клеток. Остеоциты, имеющие веретенообразную 
и звездчатую формы, преимущественно ориентированы по 
направлению костных пластинок. Расположенная перпендику-
лярно к поверхности костных пластин сосудистая сеть включает 
венозное, артериальное и капиллярное звенья с множествен-
ными анастомозами, при этом анастомозы ориентированы не 
только в одной плоскости с формированием сетевидных струк-

Рис. 1. Гистологическое строение костной ткани альвеолярной части нижней челюсти у субъектов без фоновой патологии (норма)
а – структура Гаверсовых остеонов. Окраска гематоксилином и эозином. Ув. 100; б – артериальные и венозные сосуды на поперечных 
срезах. Окраска гематоксилином и эозином. Ув. 400.
Fig. 1. Histological structure of the bone tissue of the alveolar part of the lower jaw in subjects without background pathology (normal)
a – structure of Haversian osteons. Hematoxylin and eosin staining. ×100; b – arterial and venous vessels on cross sections. Hematoxylin and 
eosin staining. ×400.
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Введение

В последние десятилетия у научных сотрудников и врачей-
клиницистов сформировался повышенный интерес к недиф-
ференцированной дисплазии соединительной ткани (НДСТ) как 
гетерогенной группе генетически детерминированных состояний 
с признаками аутосомно-доминантного типа наследования, не 
имеющих четко очерченной клинической и фенотипической 
(качественной, количественной) симптоматики, обусловленных 
различной интенсивностью морфологических и функциональ-
ных нарушений развития соединительной ткани (СТ) в эмбри-
ональном, постнатальном периодах онтогенеза [1, 2].

Актуальность изучения проблемы НДСТ в современной меди-
цине определяется такими факторами, как широкая распростра-
ненность (13–85%) в популяции, полисистемность поражений, 
вероятность развития полиорганной недостаточности, поли-
морфизм («размытость») клинических проявлений, раннее 
возникновение, прогрессирующий (прогредиентный) характер 
течения, отсутствие унифицированных критериев диагностики 
и лабораторных тестов для установления отдельных нозоло-
гических форм, возникновение ассоциированных (вторичных) 
патологических состояний на органном и системном уровнях, 
различная специфичность и чувствительность отдельных при-
знаков (висцеральных, внешних) дисэмбриогенеза, негативное 
влияние на характер течения и прогноз по лечебным меропри-
ятиям различных видов заболеваний, необходимость ранней 
верификации наследственных нарушений СТ с использованием 
методов молекулярно-генетического анализа [3–6].

СТ, составляющая более половины массы тела, является 
сложной, многоуровневой морфофункциональной системой, 
объединяющей в единый комплекс различные по своему стро-
ению и назначению ткани мезенхимального происхождения [7]. 
В связи с соединительнотканным происхождением большинства 
структур краниофациальной области и выполнением СТ мно-
жества функций (трофическая, биомеханическая, защитная, 
морфогенетическая, пластическая), полиморфизм проявлений 
у лиц с НДСТ включает аномалии развития лицевого отдела 
черепа, пародонтопатии воспалительного и дистрофическо-
го генеза, аномалии и деформации прикуса, диспластикоо-
бусловленные формы поражений височно-нижнечелюстного 
сустава, некариозные поражения и пороки развития зубов, 
диастемы, аномальные прикрепления мягких тканей к костям 
лицевого скелета, изменения слизистой оболочки рта, рецес-
сии десны, снижение минерализации твердых тканей зубов и 
челюстных костей, дегенеративные изменения в паренхиме 
слюнных желез, парафункции жевательной мускулатуры [8–15]. 
Диспластикообусловленные дизморфии, влияющие на характер 
протекания и интенсивность патологических процессов в кра-
ниофациальной области, сочетаются с диспластикозависимы-
ми изменениями со стороны «коллагенизированных» органов 
(желудочно-кишечного тракта, мочевыделения, зрения) и систем 
(бронхолегочной, опорно-двигательной, кардиоваскулярной) 
вследствие генетической, морфологической и физиологической 
целостности организма [16–18].

Представленные в научной литературе результаты патоги-
стологических исследований структуры и ангиоархитектоники 
челюстных костей у субъектов с синдромом НДСТ устанавливают 
общий характер диспластико-зависимых морфологических и 
функциональных нарушений, который определяется степенью 
генетического повреждения соединительнотканных элементов, 
а также уровнем влияние агрессивных факторов среды (внеш-

ней, внутренней) [19–21]. Сравнительная оценка характеристик 
(качественных, количественных) челюстных костей у лиц с 
НДСТ и без диспластикозависимой патологии, опирающаяся 
на использование современных компьютерных алгоритмов 
обработки цифровых изображений, позволяет выявить гисто-
морфометрические особенности кости на клеточном и ткане-
вом уровнях, повысив эффективность патоморфологической 
диагностики наследственных нарушений СТ.

Цель исследования: изучение гистоморфометрических осо-
бенностей в костной ткани и сосудистой системе челюстей у лиц 
с синдромом НДСТ для повышения эффективности патоморфо-
логической диагностики врожденных нарушений развития СТ.

Материал и методы

Тип исследования: стратифицированное, когортное, выбо-
рочное в параллельных группах. Трупный материал полу-
чен при секционном исследовании 34 паспортизированных 
субъектов: женщин – 13 (38,2%), мужчин – 21 (61,8%) из 
Ставропольского краевого бюро судебно-медицинской экс-
пертизы. Морфометрические и гистологические исследования 
костных препаратов альвеолярной части нижней челюсти выпол-
нены на базе кафедры патологической анатомии ФГБОУ ВО 
СтГМУ и патологоанатомического отделения ГБУЗ СК «СККБ». 
Трупный материал, согласно схеме возрастной периодизации 
онтогенеза человека, принятой на VII Всесоюзной конференции 
по возрастной морфологии, физиологии и биохимии (Москва, 
1965), соответствовал II периоду зрелого возраста и был рас-
пределен на 2 группы. В 1-ю группу включены трупы (n=15) с 
сохраненными зубными рядами на нижней челюсти без феноти-
пических проявлений НДСТ, во 2-ю группу вошли трупы (n=19) с 
интактными зубными рядами на нижней челюсти и фенотипиче-
скими проявлениями НДСТ. При верификации наследственных 
нарушений СТ у аутопсийных объектов 2-й группы использованы 
утвержденные комитетом экспертов Российского кардиологи-
ческого общества фенотипические проявления (висцеральные, 
внешние), а также ассоциированные с ними структурно-функци-
ональные нарушения на тканевом, органном и организменном 
уровнях [22]. В зависимости от степени вовлечения органов и 
систем в патологический процесс фенотипические проявления 
(«большие» и «малые» стигмы) выявляли из следующих групп 
признаков: костно-скелетные, кожные, мышечные, суставные, 
глазные, сердечно-сосудистая и бронхолегочная системы, орга-
ны брюшной полости, малого таза и почек. Также устанавливали 
внешние и висцеральные малые аномалии развития, выступа-
ющие в качестве маркеров генетически детерминированных 
нарушений морфогенеза СТ и повреждений дифференцировок 
зародышевых листков вследствие пренатальных экзогенных 
влияний. Диагностически значимой пороговой величиной для 
неклассифицируемых фенотипов наследственных нарушений СТ 
является наличие от шести до восьми проявлений врожденной 
коллагенопатии с вовлечением не менее двух-трех органов и 
систем в патологический процесс [23].

Забор фрагментов костной ткани альвеолярной части нижней 
челюсти (7×7×3 мм) проводили в проекции правого и лево-
го первых моляров из вертикальных распилов с последую-
щей оценкой надкостницы, компактного и губчатого слоев. 
Приготовление костных препаратов для гистологических иссле-
дований выполнялось по стандартной методике. Полученную 
костную ткань на протяжении 24–48 часов фиксировали в 10% 
р-ре забуференного нейтрального формалина с последующей 
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декальцинацией в растворе «Surgipath Decalcifier I» («Leica»). 
По завершении процесса декальцинации материал в течение 
24 часов промывали в проточной воде, подвергали обработке 
на гибридном гистопроцессоре «LOGOS» («Milestone S.r.l.») с 
дальнейшей заливкой в гомогенизированную парафиновую 
среду «Histomix®». Парафиновые блоки подвергали резке на 
механическом ротационном микротоме «HM 325» («Thermo 
Fisher Scientific») с получением серийных срезов (толщина 5 
мкм), которые окрашивали в лабораторном автомате «Leica 
AutoStainer XL (ST5010)» гематоксилином и эозином, пикро-
фуксином по Ван-Гизону. Микроскопию выполняли с исполь-
зованием прямого универсального микроскопа «Axio Lab.A1» 
(«Carl Zeiss») в компьютерной программе ZEISS ZEN 3.0 (blue 
edition) при увеличении ×50, ×100, ×200, ×400. При проведении 
морфометрических исследований, позволяющих определить 
количественные показатели костной ткани и сосудистого русла, 
были использованы фотоизображения в графическом формате 
JPEG. Морфометрический анализ фотоизображений проводил-
ся с применением пакета программ ImageJ (National Institutes 
of Health, USA). У каждого образца в поле зрения микроскопа 
были исследованы следующие показатели: при 200-кратном 
увеличении − доля компактного вещества (%), доля губчатого 
вещества (%), численность сосудов (ед), число гаверсовых 
каналов (ед), диаметр сосудов (мкм), диаметр гаверсовых кана-
лов (мкм), толщина сосудистой стенки (мкм); при 400-кратном 
увеличении – доля остеобластов (%), доля остеоцитов (%), доля 
остеокластов (%). Полученные данные статистически обработа-
ны с применением пакета программ Microsoft Excel 2021 и IBM® 
SPSS® Statistics 22 («StatSoft Inc», USA). В связи с тем, что рас-
пределение показателей существенно различалось от нормаль-
ного, были использованы непараметрические критерии. При 
установлении статистической значимости различий усредненных 
величин применяли непараметрический критерий знаковых 
рангов Уилкоксона, при сравнительном анализе несвязанных 
признаков – критерий Краскела–Уоллиса, при сравнительной 
оценке результатов двух независимых групп − U-критерий 
Манна–Уитни, при сравнении выборочных долей − метод 
углового преобразования Фишера. Описательная статистика 

для количественных переменных отображена в виде медианы 
(Ме), интерквартильного размаха (IQR) верхнего (UQ) и нижнего 
(LQ) квартилей (75% и 25% перцентилей), 95% доверительного 
интервала (95% ДИ). При анализе качественных характеристик 
межгрупповых различий использовали χ2-критерий согласия 
Пирсона с поправкой Йетса на непрерывность. Межгрупповые 
результаты сравнений считались статистически значимыми при 
величине порога вероятности 95% (нулевая гипотеза отверга-
лась при уровне статистической достоверности менее р≤0,01).

Результаты 

Данные морфологических исследований костных препаратов 
субъектов 1-й группы свидетельствуют, что альвеолярная часть 
нижней челюсти в проекции 36 и 46 зубов представляет собой 
характерную пластинчатую костную ткань. Костные пластины 
расположены концентрически вокруг Гаверсовых остеонов, при 
этом сама структура Гаверсовых систем включает в себя от 5 
до 20 наслоенных друг на друга костных пластинок (рис. 1а). 
Утратившие способность к делению остеоциты располагаются 
в лакунах (полостях) между или внутри ее слоев. Заполненные 
тканевой жидкостью лакунарные канальцы анастомозируют как 
с заходящими внутрь кости периваскулярными пространствами, 
так и между собой. Отмечается нормальное строение коллаге-
новых структур с позиции линейных, объемных характеристик 
и регулярности расположения, при этом коллагеновые волокна 
имеют пространственное взаимодействие и строгую ориентацию 
(периферическая зона − перекрестно под различными углами, 
центральная зона – продольно), обеспечивая высокие прочност-
ные показатели пластинчатой костной ткани. Ядра остеоцитов, 
встроенных в минерализованный костный матрикс, расположе-
ны по центру клеток. Остеоциты, имеющие веретенообразную 
и звездчатую формы, преимущественно ориентированы по 
направлению костных пластинок. Расположенная перпендику-
лярно к поверхности костных пластин сосудистая сеть включает 
венозное, артериальное и капиллярное звенья с множествен-
ными анастомозами, при этом анастомозы ориентированы не 
только в одной плоскости с формированием сетевидных струк-

Рис. 1. Гистологическое строение костной ткани альвеолярной части нижней челюсти у субъектов без фоновой патологии (норма)
а – структура Гаверсовых остеонов. Окраска гематоксилином и эозином. Ув. 100; б – артериальные и венозные сосуды на поперечных 
срезах. Окраска гематоксилином и эозином. Ув. 400.
Fig. 1. Histological structure of the bone tissue of the alveolar part of the lower jaw in subjects without background pathology (normal)
a – structure of Haversian osteons. Hematoxylin and eosin staining. ×100; b – arterial and venous vessels on cross sections. Hematoxylin and 
eosin staining. ×400.
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тур, но и имеют пространственную организацию параллельно 
костным трабекулам. На поперечных срезах артерии имеют 
округлую форму с четкими контурами и тонкой стенкой, вены 
– овальную или округлую форму, при этом диаметр артерий 
меньше диаметра вен приблизительно в 1,5–4,5 раза (рис. 1б).

По результатам гистологических исследований костных 
препаратов субъектов 2-й группы в проекции 36 и 46 зубов 
в альвеолярной части нижней челюсти выявлены следующие 
морфологические особенности. Во-первых, зоны с правильно 
ориентированными пластинчатыми структурами и остеоцитами 
нормальных размеров и форм сочетаются с участками, которые 
имеют дезориентацию и «размытость» балочных структур (рис. 
2а), увеличенные и деформированные остеоциты с располо-
жением ядер в периферических отделах клеток, остеоциты с 
дистрофическими изменениями (пикноз ядер, вакуолизация, 
гиалиноз с образованием оксифильных включений, «пустые» 
лакуны остеоцитов), единичные безъядерные остеоциты (рис. 
2б). Во-вторых, в компактном слое отмечается обеднение кле-
точного состава и увеличение объема внеклеточного матрикса, 
а также преобразование остеоцитов из веретенообразных и 
звездчатых форм в клетки с округлыми формами. В-третьих, 
явления полиморфизма в структурной организации Гаверсовых 
систем, располагающихся непосредственно с губчатым веще-

ством, в виде расширения Гаверсовых остеонов, увеличения 
доли остеобластов при сокращении доли остеоцитов, муль-
типликации и извитости сосудистого русла, неравномерной 
толщины сосудистой стенки с наличием рыхлой СТ в перифе-
рических отделах. В-четвертых, истонченные костные трабекулы 
в участках соединения с губчатым веществом формируют уве-
личенные клеточные структуры со скоплениями полиморфных 
липидосодержащих клеток, между которыми располагаются 
сосуды венозного или артериального звеньев. В-пятых, нали-
чие очагов аутолитического рассасывания костной ткани по 
типу пазушной резорбции, при этом заполненные плазмопо-
добной органической основой кости «пазухи» ограничены от 
костномозговых пространств клеточными элементами эндоста 
(рис. 2в). В-шестых, изменения линейных и объемных вели-
чин коллагеновых волокон, проявляющихся в виде утолщений 
(увеличения диаметра), искривлений, нарушений ориентации, 
упорядоченности расположения и пространственных взаимоот-
ношений (рис. 2г). В-седьмых, нарушения ангиоархитектоники 
представлены обедненным сосудистым рисунком при общем 
уменьшении числа сосудов, тонкостенными венами с резко 
увеличенным диаметром, утолщением стенок артериальных 
сосудов при сокращении их просвета, многочисленными участ-
ками венозной мальформации в виде патологических «очагов» 

Таблица 1. Морфометрические показатели костной ткани и сосудистой системы альвеолярной части нижней челюсти  
в группах исследований, Ме [LQ–UQ], 95% ДИ
Table 1. Bone tissue and vascular system morphometric parameters of the mandible alveolar part, Me [LQ–UQ], 95% CI

Параметры
Parameters

Медиана (Ме)
Median (Ме)

Интерквартильный размах (LQ–UQ) 
Interquartile range (LQ–UQ)

95% ДИ
95% CI

Препараты 1-й группы/Group 1 samples

Доля компактного вещества, %
Compact substance proportion, %

44,17 40,68–48,58 42,36–46,04

Доля губчатого вещества, %
Spongy substance proportion, %

55,83 51,42–59,32 52,95–57,36

Численность сосудов, ед
Vessel count, units

19,03 17,94–20,26 18,22–19,61

Диаметр сосудов, мкм 
Vessel diameter, mcm

26,19 23,31–29,44 24,73–28,56

Число гаверсовых каналов, ед 
Number of Haversian canals, units

6,28 5,83–6,65 6,01–6,49

Диаметр гаверсовых каналов, мкм
Diameter of Haversian canals, mcm

1,98 1,96–2,03 1,97–2,01

Толщина сосудистой стенки, мкм
Vesel wall thickness, mcm

1,49 1,36–1,60 1,42–1,53

Препараты 2-й группы/Group 2 samples

Доля компактного вещества, %
Compact substance proportion, %

20,64** 18,43–22,89** 19,18–21,78**

Доля губчатого вещества, %
Spongy substance proportion, %

79,36** 75,02–83,91** 76,64–82,85**

Численность сосудов, ед
Vessel count, units

12,19** 10,78–13,85** 11,27–13,56**

Диаметр сосудов, мкм 
Vessel diameter, mcm

17,03** 15,49–18,76** 16,12–18,30**

Число гаверсовых каналов, ед 
Number of Haversian canals, units

4,37* 3,98–4,71* 4,09–4,58*

Диаметр гаверсовых каналов, мкм
Diameter of Haversian canals, mcm

4,46** 4,28–4,63** 4,32–4,57**

Толщина сосудистой стенки, мкм
Vesel wall thickness, mcm

3,39* 3,16–3,74* 3,20–3,66*

Примечание. * – достоверность статистических различий на уровне р≤0,05 по критерию Манна–Уитни при сравнении с 1-й группой; ** – достовер-
ность статистических различий на уровне р≤0,01 по критерию Манна–Уитни при сравнении с 1-й группой; LQ – нижний квартиль; UQ – верхний  
квартиль.
Note: * – statistical significance of the difference at p≤0.05 (Mann–Whitney criterion) compared with Group 1; ** - statistical significance of the difference  
at p≤0.01 (Mann–Whitney criterion) compared with Group 1; LQ – lower quartile; UQ – upper quartile.
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Рис. 2. Гистологические изменения в костной ткани альвеолярной части нижней челюсти у субъектов с синдромом НДСТ
а – сочетание зон с правильной ориентацией костных пластинок и участков с «размытыми» балочными структурами. Окраска гематок-
силином и эозином. Ув. 100; б – увеличение размеров и деформация остеоцитов, безъядерные остеоциты. Окраска гематоксилином и 
эозином. Ув. 400; в − явления пазушной резорбции кости. Окраска гематоксилином и эозином. Ув. 100; г − утолщения, искривления, 
нарушение ориентации и упорядоченности расположения коллагеновых волокон. Окраска пикрофуксином по Ван Гизону. Ув. 200;  
д − сосудистая мальформация. Окраска гематоксилином и эозином. Ув. 200; е – стеноз сосудов. Окраска гематоксилином и эозином. Ув. 200.
Fig. 2. Histological changes in the bone tissue of the alveolar part of the lower jaw in subjects with UCTD syndrome
a – a combination of zones with the correct orientation of bone plates and areas with “blurred” bar structures. Hematoxylin and eosin staining. ×100; 
b – increase in size and deformation of osteocytes, anucleate osteocytes. Hematoxylin and eosin staining. ×400; с − phenomena of axillary bone 
resorption. Hematoxylin and eosin staining. ×100; d – thickening, curvature, disruption of the orientation and orderliness of the collagen fibers. 
Van Gieson picrofuchsin staining. ×200; е – vascular malformation. Hematoxylin and eosin staining. ×200; f – vascular stenosis. Hematoxylin 
and eosin staining. ×200.
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тур, но и имеют пространственную организацию параллельно 
костным трабекулам. На поперечных срезах артерии имеют 
округлую форму с четкими контурами и тонкой стенкой, вены 
– овальную или округлую форму, при этом диаметр артерий 
меньше диаметра вен приблизительно в 1,5–4,5 раза (рис. 1б).

По результатам гистологических исследований костных 
препаратов субъектов 2-й группы в проекции 36 и 46 зубов 
в альвеолярной части нижней челюсти выявлены следующие 
морфологические особенности. Во-первых, зоны с правильно 
ориентированными пластинчатыми структурами и остеоцитами 
нормальных размеров и форм сочетаются с участками, которые 
имеют дезориентацию и «размытость» балочных структур (рис. 
2а), увеличенные и деформированные остеоциты с располо-
жением ядер в периферических отделах клеток, остеоциты с 
дистрофическими изменениями (пикноз ядер, вакуолизация, 
гиалиноз с образованием оксифильных включений, «пустые» 
лакуны остеоцитов), единичные безъядерные остеоциты (рис. 
2б). Во-вторых, в компактном слое отмечается обеднение кле-
точного состава и увеличение объема внеклеточного матрикса, 
а также преобразование остеоцитов из веретенообразных и 
звездчатых форм в клетки с округлыми формами. В-третьих, 
явления полиморфизма в структурной организации Гаверсовых 
систем, располагающихся непосредственно с губчатым веще-

ством, в виде расширения Гаверсовых остеонов, увеличения 
доли остеобластов при сокращении доли остеоцитов, муль-
типликации и извитости сосудистого русла, неравномерной 
толщины сосудистой стенки с наличием рыхлой СТ в перифе-
рических отделах. В-четвертых, истонченные костные трабекулы 
в участках соединения с губчатым веществом формируют уве-
личенные клеточные структуры со скоплениями полиморфных 
липидосодержащих клеток, между которыми располагаются 
сосуды венозного или артериального звеньев. В-пятых, нали-
чие очагов аутолитического рассасывания костной ткани по 
типу пазушной резорбции, при этом заполненные плазмопо-
добной органической основой кости «пазухи» ограничены от 
костномозговых пространств клеточными элементами эндоста 
(рис. 2в). В-шестых, изменения линейных и объемных вели-
чин коллагеновых волокон, проявляющихся в виде утолщений 
(увеличения диаметра), искривлений, нарушений ориентации, 
упорядоченности расположения и пространственных взаимоот-
ношений (рис. 2г). В-седьмых, нарушения ангиоархитектоники 
представлены обедненным сосудистым рисунком при общем 
уменьшении числа сосудов, тонкостенными венами с резко 
увеличенным диаметром, утолщением стенок артериальных 
сосудов при сокращении их просвета, многочисленными участ-
ками венозной мальформации в виде патологических «очагов» 

Таблица 1. Морфометрические показатели костной ткани и сосудистой системы альвеолярной части нижней челюсти  
в группах исследований, Ме [LQ–UQ], 95% ДИ
Table 1. Bone tissue and vascular system morphometric parameters of the mandible alveolar part, Me [LQ–UQ], 95% CI

Параметры
Parameters

Медиана (Ме)
Median (Ме)

Интерквартильный размах (LQ–UQ) 
Interquartile range (LQ–UQ)

95% ДИ
95% CI

Препараты 1-й группы/Group 1 samples

Доля компактного вещества, %
Compact substance proportion, %

44,17 40,68–48,58 42,36–46,04

Доля губчатого вещества, %
Spongy substance proportion, %

55,83 51,42–59,32 52,95–57,36

Численность сосудов, ед
Vessel count, units

19,03 17,94–20,26 18,22–19,61

Диаметр сосудов, мкм 
Vessel diameter, mcm

26,19 23,31–29,44 24,73–28,56

Число гаверсовых каналов, ед 
Number of Haversian canals, units

6,28 5,83–6,65 6,01–6,49

Диаметр гаверсовых каналов, мкм
Diameter of Haversian canals, mcm

1,98 1,96–2,03 1,97–2,01

Толщина сосудистой стенки, мкм
Vesel wall thickness, mcm

1,49 1,36–1,60 1,42–1,53

Препараты 2-й группы/Group 2 samples

Доля компактного вещества, %
Compact substance proportion, %

20,64** 18,43–22,89** 19,18–21,78**

Доля губчатого вещества, %
Spongy substance proportion, %

79,36** 75,02–83,91** 76,64–82,85**

Численность сосудов, ед
Vessel count, units

12,19** 10,78–13,85** 11,27–13,56**

Диаметр сосудов, мкм 
Vessel diameter, mcm

17,03** 15,49–18,76** 16,12–18,30**

Число гаверсовых каналов, ед 
Number of Haversian canals, units

4,37* 3,98–4,71* 4,09–4,58*

Диаметр гаверсовых каналов, мкм
Diameter of Haversian canals, mcm

4,46** 4,28–4,63** 4,32–4,57**

Толщина сосудистой стенки, мкм
Vesel wall thickness, mcm

3,39* 3,16–3,74* 3,20–3,66*

Примечание. * – достоверность статистических различий на уровне р≤0,05 по критерию Манна–Уитни при сравнении с 1-й группой; ** – достовер-
ность статистических различий на уровне р≤0,01 по критерию Манна–Уитни при сравнении с 1-й группой; LQ – нижний квартиль; UQ – верхний  
квартиль.
Note: * – statistical significance of the difference at p≤0.05 (Mann–Whitney criterion) compared with Group 1; ** - statistical significance of the difference  
at p≤0.01 (Mann–Whitney criterion) compared with Group 1; LQ – lower quartile; UQ – upper quartile.
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для увеличения тяжести и продолжительности заболеваний в 
челюстно-лицевой области, снижения интенсивности процессов 
регенерации, а также повышения риска развития осложнений.

У лиц с сочетанием внешних и внутренних стигм НДСТ по 
отношению к субъектам без диспластикозависимых изменений, 
на фоне снижения васкуляризации отмечается сокращение 
числа при увеличении диаметра гаверсовых каналов (в 1,44 и 
2,25 раза по Ме соответственно), повышение доли остеобластов 
(в 3,54 раза по Ме), снижение содержания остеоцитов (в 1,78 
раза по Ме) и появление остеокластов, что, по всей видимости, 
указывает на незавершенность процессов перестройки костной 
ткани вследствие нарушения механизмов костного ремодели-
рования в условиях хронического вялотекущего воспаления.

По данным морфометрического анализа сосудов альвеоляр-
ной части нижней челюсти у лиц с фенотипическими признака-
ми НДСТ, в сопоставлении с показателями сосудистого русла 
интактной кости, сокращение численности и просвета сосудов 
(в 1,56 и 1,53 раза по Ме соответственно) на фоне увеличения 
толщины сосудистой стенки (в 2,27 раза по Ме) свидетельствует 
о замедлении регионарного микрокровотока.

Возникающие вследствие диспластикозависимых измене-
ний у пациентов с НДСТ дегенеративные нарушения в стенке 
кровеносных сосудов (сокращение количества и истончение 
гладкомышечных волокон, разрежение, истончение и наруше-
ние упорядоченности эластических волокон, повреждение и 
дезорганизация коллагеновых волокон артериальных сосудов, 
замещение разрушенных эластических и коллагеновых воло-
кон мукоидной субстанцией в артериях) приводят к снижению 
эластичности сосудистой стенки, трансформируют сосуды из 
резистивных в аккумулирующие с увеличением их емкостной 
функции, что способствует развитию (прогрессированию) тка-
невой гипоксии, метаболических расстройств, дистрофических 
изменений, а также застойных и воспалительных процессов в 
тканях пародонтального комплекса.
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деформированных и расширенных сосудов венозного русла 
с дефектами гладких миоцитов, окруженных непрерывным 
однослойным пластом плоских эндотелиальных клеток (рис. 
2д). В-восьмых, наличие сосудов с признаками эндотелиоза, 
проявляющимися частичным или полным закрытием сосу-
дистого просвета вследствие пролиферации эндотелиальных 
клеток (рис. 2е). 

Данные морфометрических показателей костной ткани и 
сосудистой системы препаратов исследуемых групп представ-
лены в табл. 1. 

По результатам морфометрических исследований установле-
но, что в 1-й группе доля компактного вещества в среднем на 
53,27% больше, чем во 2-й группе, при этом во 2-й группе доля 
губчатого вещества на 29,65% превышает аналогичные значения 
1-й группы. По сравнению с показателями 1-й группы, число 
сосудов во 2-й группе уменьшилось на 35,94%, величина диа-
метра сосудов сократилась на 34,97%, при этом толщина сосу-
дистой стенки во 2-й группе на 56,05% превысила аналогичные 
величины 1-й группы. По отношению к показателям 1-й группы 
численность гаверсовых каналов во 2-й группе сократилась 
на 30,41%, в то время как диаметр гаверсовых каналов во 2-й 
группе на 55,61% превысил аналогичные параметры 1-й группы. 

Результаты количественного анализа остеогенных клеток 
препаратов исследуемых групп представлены в табл. 2.

Данные морфометрических исследований свидетельствуют, 
что во 2-й группе доля остеобластов в среднем на 71,77% выше, 
чем в 1-й группе, при этом в 1-й группе доля остеоцитов на 
29,65% превосходит аналогичные параметры 2-й группы. Важно 
отметить, что в препаратах 1-й группы остеокласты отсутствова-
ли, в то время как во 2-й группе их содержание составило 1,13%.

Выполненное аутопсийное исследование с применением 
антропометрических, гистологических, морфометрических и 
аналитических методов имеет когортный характер, а избиратель-
ность полученного из общего массива секционных наблюдений 
материала опирается на наличие не менее трех главных и двух 
второстепенных фенотипических признаков (висцеральных, 
внешних) дисэмбриогенеза. 

Несмотря на то что общее число проведенных секционных 
наблюдений лиц с фенотипическими проявлениями синдрома 
НДСТ (n=19) не позволяет отнести их к популяционным, полу-
ченные результаты целесообразно интерпретировать термином 
«предположительные», при этом выявленные диспластико-
зависимые структурные изменения расширяют и дополняют 
имеющиеся сведения в секционной диагностике наследственных 
нарушений СТ таких медицинских специальностей, как судебная 
медицина и патологическая анатомия.

Результаты секционных наблюдений указывают, что изме-
нения васкуляризации и гистоструктуры челюстных костей 
диагностированы у всех субъектов с фенотипическими при-
знаками НДСТ, однако тип данных нарушений является неспе-
цифическим, а нозологическая принадлежность сосудистых 
расстройств и дезорганизации микроархитектоники костной 
ткани к врожденной коллагенопатии достоверно не установлена.

Полиорганность поражения и системный характер нарушений 
коллагенового гомеостаза у лиц с фенотипическими и орган-
ными проявлениями НДСТ обосновывают наличие у больных 
данной категории синтропии стоматологических заболеваний, 
болезней костно-мышечной системы и органов кровообраще-
ния, что подтверждает общность патоморфологических прояв-
лений и патофизиологических процессов в костных структурах 
и сосудистом русле, а также наличие патогенетических связей 
между патологией челюстно-лицевой области, опорно-двига-
тельного аппарата и сердечно-сосудистой системы.

Заключение

Достоверное сокращение соотношения компактное вещество/
губчатое вещество и числа кровеносных сосудов как резуль-
тат диспластикозависимых морфогенетические нарушений в 
гистоструктуре и микро-ангиоархитектонике челюстных костей 
у субъектов с фенотипическими и локомоторно-висцеральными 
проявлениями НДСТ (Ме 0,26 и 12,19 соответственно) по срав-
нению с аналогичными показателями у лиц без фоновой пато-
логии (Ме 0,79 и 19,03 соответственно) создает предпосылки 

Таблица 2. Количественные показатели остеогенных клеток альвеолярной части нижней челюсти  
в группах исследования, Ме [LQ–UQ], 95% ДИ
Table 2. Quantitative indicators of osteogenic cells of the mandible alveolar part in the groups studied, Me [LQ–UQ], 95% CI

Параметры
Parameters

Медиана (Ме)
Median (Ме)

Интерквартильный размах (LQ–UQ) 
Interquartile range (LQ–UQ)

95% ДИ 
95% Cl

Препараты 1-й группы/Group 1 samples

Доля остеобластов, %
Osteoblasts, %

5,18 4,96–5,43 5,02–5,29

Доля остеоцитов, % 
Osteocytes, %

94,82 92,07–97,64 92,91–97,03

Доля остеокластов, % 
Osteoclasts, %

– – –

Препараты 2-й группы/Group 2 samples

Доля остеобластов, % 
Osteoblasts, %

18,35 – 16,94–19,51 17,27–19,14

Доля остеоцитов, % 
Osteocytes, %

80,52 – 77,36–83,18 78,04–82,72

Доля остеокластов, % 
Osteoclasts, %

1,13** 0,99–1,24** 1,06–1,18**

Примечание. * – достоверность статистических различий на уровне р≤0,05 по критерию Манна–Уитни при сравнении с 1-й группой;  
** – достоверность статистических различий на уровне р≤0,01 по критерию Манна–Уитни при сравнении с 1-й группой; LQ – нижний квартиль;  
UQ – верхний квартиль.
Note: * – statistical significance of the difference at p≤0.05 (Mann–Whitney criterion) compared with Group 1; ** – statistical significance of the difference  
at p≤0.01 (Mann–Whitney criterion) compared with Group 1; LQ – lower quartile; UQ – upper quartile.
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для увеличения тяжести и продолжительности заболеваний в 
челюстно-лицевой области, снижения интенсивности процессов 
регенерации, а также повышения риска развития осложнений.

У лиц с сочетанием внешних и внутренних стигм НДСТ по 
отношению к субъектам без диспластикозависимых изменений, 
на фоне снижения васкуляризации отмечается сокращение 
числа при увеличении диаметра гаверсовых каналов (в 1,44 и 
2,25 раза по Ме соответственно), повышение доли остеобластов 
(в 3,54 раза по Ме), снижение содержания остеоцитов (в 1,78 
раза по Ме) и появление остеокластов, что, по всей видимости, 
указывает на незавершенность процессов перестройки костной 
ткани вследствие нарушения механизмов костного ремодели-
рования в условиях хронического вялотекущего воспаления.

По данным морфометрического анализа сосудов альвеоляр-
ной части нижней челюсти у лиц с фенотипическими признака-
ми НДСТ, в сопоставлении с показателями сосудистого русла 
интактной кости, сокращение численности и просвета сосудов 
(в 1,56 и 1,53 раза по Ме соответственно) на фоне увеличения 
толщины сосудистой стенки (в 2,27 раза по Ме) свидетельствует 
о замедлении регионарного микрокровотока.

Возникающие вследствие диспластикозависимых измене-
ний у пациентов с НДСТ дегенеративные нарушения в стенке 
кровеносных сосудов (сокращение количества и истончение 
гладкомышечных волокон, разрежение, истончение и наруше-
ние упорядоченности эластических волокон, повреждение и 
дезорганизация коллагеновых волокон артериальных сосудов, 
замещение разрушенных эластических и коллагеновых воло-
кон мукоидной субстанцией в артериях) приводят к снижению 
эластичности сосудистой стенки, трансформируют сосуды из 
резистивных в аккумулирующие с увеличением их емкостной 
функции, что способствует развитию (прогрессированию) тка-
невой гипоксии, метаболических расстройств, дистрофических 
изменений, а также застойных и воспалительных процессов в 
тканях пародонтального комплекса.
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Aim of study. The study was carried to develop a personalized approach to diagnosing periodontitis in menopausal 
patients.
Material and methods. The study involved 140 female patients with moderate to severe chronic generalized 
periodontitis (CGP) aged 55–65 years. The patients were divided into the following groups: Group I – 60 patients 
diagnosed with generalized osteoporosis; Group II – 40 patients with osteopenia; Group III – 40 subjects with normal 
bone mineral density. The comparison group included 30 patients of reproductive age with moderate to severe 
CGP bearing no signs of reduced bone mineral density. The control group were 20 females of reproductive age 
with practically healthy periodontium. The patients underwent a standard examination of the periodontal complex, 
and had their oral fluid assessed to detect the content of biomarkers reflecting bone metabolism (P-CrossLaps, 
osteocalcin). The mediators of the APUD system (serotonin, VEGF, CD35) were studied in the marginal gingival 
mucosa by immunohistochemistry.
Results. Patients with periodontitis on the background of osteoporosis were characterized by increased concentration 
of CrossLaps and decreased content of osteocalcin in oral fluid, which changed accordingly to the severity of 
periodontitis. The T-score BMD index in the L1–L4 region correlated with the levels of bone remodeling markers. 
The expression area of serotonin-positive gingival epithelial cells increased proportionally to the severity of perio-
dontitis, regardless of any osteopenic syndrome present or normal skeletal BMD. The expression of VEGF (vascular 
endothelial growth factor) and CD35 (dendritic cells) in patients with concomitant osteopenia and osteoporosis was 
significantly lower than in postmenopausal women with normal BMD.
Conclusion. The studied oral fluid biomarkers (P-CrossLaps, osteocalcin), as well as the morphometric expression 
analysis of the gingival cells that are immunopositive to CD35, VEGF can be effectively used in the diagnosis and 
assessment of treatment efficacy in patients of this category.
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结果：背景为骨质疏松症的牙周炎患者口腔液中CrossLaps浓度增加，骨钙素含量减少，其变化与牙周炎的严重
程度相符。L1－L4区域的T得分BMD指数与骨重塑标记物水平相关。根据牙周炎的严重程度，血清素阳性牙龈上
皮细胞的表达区域成比例增加，与是否存在骨质减少综合症或正常的骨骼BMD无关。在同时患有骨质减少症和骨
质疏松症的患者中，VEGF（血管内皮生长因子）和CD35（树突细胞）的表达明显低于骨矿物质密度正常的绝经
后妇女。

结论：研究的口腔液生物标志物（P-CrossLaps、骨钙素）以及对CD35、VEGF阳性的牙龈细胞进行形态测量表
达分析，可以有效用于此类患者的诊断和治疗效果评估。

关键词：牙周炎、骨质疏松症、骨质减少症、更年期、生物标志物、骨矿物质密度、口腔液、血清素、树突细
胞、VEGF
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Введение

Согласно докладу Департамента по экономическим и социаль-
ным вопросам Секретариата Организации Объединенных Наций 
от 09.01.2023 г., формируется глобальный тренд к приросту 
стареющего населения во всех странах, регионах и континентах. 
Увеличение продолжительности жизни до 74 лет у женщин 
привело к тому, что они страдают от многих заболеваний, в 
т.ч. от остеопороза [1]. И остеопороз, и пародонтит являются 
распространенными заболеваниями костей, связанными со 
старением и воспалением [2]. Оба заболевания длительное 
время протекают бессимптомно [3, 4] и представляют собой 
серьезную проблему для общественного здравоохранения, имея 
общие черты костной резорбции [5].

Эстроген подавляет экспрессию воспалительных цитоки-
нов, важных для резорбции костной ткани. Дефицит эстро-
гена может способствовать более интенсивному воспалению 
десен при пародонтите и последующей резорбции костной 
ткани межальвеолярных перегородок, а также может привести 
к потере костной массы как челюстей, так и скелета в целом. 
В ряде исследований было показано, что снижение выработки 
половых гормонов в период климактерия вызывает снижение 
клинического уровня прикрепления десны, изменяет реакцию 
тканей пародонта на микробную среду, снижает минеральную 
плотность альвеолярной кости.

Патогенез остеопороза и пародонтита в постменопаузе вклю-
чает активацию системного воспаления и нарушение регуляции 
иммунного ответа [6, 7]. Различные иммунные клетки взаи-
модействуют с остеобластами и остеокластами посредством 
прямого контакта клетка-клетка или через паракринные меха-
низмы [8]. Иммунные клетки (Т и В-лимфоциты, макрофаги, 
нейтрофилы) влияют на клетки кости через провоспалительные 
цитокины (интнрлейкин-6, фактор некроза опухоли α), OPG/
RANKL и другие медиаторы, увеличивая апоптоз остеобластов 
и стимулирование остеокластогенеза, тем самым вызывая поте-
рю костной массы при остеопорозе в постменопаузе [9, 10]. 
Получены данные, что дефицит эстрогена снижает аутофагию и 
усиливает апоптоз также и в остеоцитах альвеолярного отростка 

[11]. Повышение уровня провоспалительных цитокинов и дру-
гих факторов в общем кровотоке может не только оказывать 
влияние на системное ремоделирование кости, но и локально 
снижать тканевую реакцию на микробную биопленку, имеющую 
существенное значение при пародонтите.

Диагноз пародонтита в первую очередь основывается на 
клинической оценке (измерения интерпроксимальной потери 
прикрепления и глубины кармана, процент кровоточивости при 
зондировании) пародонтального комплекса, а также рентгено-
графического исследования [12]. Однако скорость прогрессиро-
вания заболевания с помощью данных параметров оценки пре-
дугадать не представляется возможным. Персонифицированная 
диагностика в отличие от традиционных клинических методов 
предусматривает определение биомаркеров в ротовой или дес-
невой жидкостях, отражающих функциональное состояние как 
тканей полости рта, так организма в целом [13–16].

Цель исследования: разработка персонализированного подхо-
да к диагностике пародонтита у пациенток в климактерическом 
периоде.

Материал и методы

Проведено обследование и лечение 140 пациенток с хрониче-
ским генерализованным пародонтитом (ХГП) средней и тяжелой 
степеней в возрасте от 55 до 65 лет, находившихся в состоянии 
постменопаузы не менее 5 лет. Обследованные женщины были 
рандомизированы в группы: I – 60 пациенток с остеопорозом; II – 
40 с остеопенией; III – 40 с нормальной минеральной плотностью 
костной ткани (МПКТ). В группу сравнения вошли 30 пациенток 
фертильного возраста с ХГП средней и тяжелой степеней в 
возрасте от 25 до 45 лет (средний возраст 39,5±1,2 года) без 
признаков нарушений МПКТ скелета. Контрольная группа была 
представлена 20 женщинами фертильного возраста с практи-
чески здоровым пародонтом (средний возраст 37,8±1,1 года). 

Критерии включения в исследование: женщины, находивши-
еся в состоянии постменопаузы не менее 5 лет, страдающие 
ХГП на фоне остеопороза или остеопенического синдрома, 
наличие информированного согласия на участие в исследо-
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Цель исследования. Разработка персонализированного подхода к диагностике пародонтита у пациенток 
в климактерическом периоде.
Материал и методы. Сто сорок пациенток с хроническим генерализованным пародонтитом (ХГП) средней 
и тяжелой степеней в возрасте от 55 до 65 лет приняли участие в исследовании. Среди обследованных 
выделяли группы: I – 60 пациенток на фоне генерализированного остеопороза, II – 40 с остеопенией, III – 40 
с нормальной минеральной плотностью костной ткани (МПКТ). Группу сравнения составили 30 пациенток 
фертильного возраста с ХГП средней и тяжелой степеней без признаков нарушений МПКТ скелета. Контр-
ольная группа была представлена 20 женщинами фертильного возраста с практически здоровым паро-
донтом. Пациенткам проведено стандартное обследование пародонтального комплекса, а также в ротовой 
жидкости оценивалось содержание биомаркеров, отражающих метаболизм костной ткани (P-CrossLaps, 
остеокальцин). В слизистой оболочке маргинальной десны изучали медиаторы APUD-системы (серотонин, 
VEGF, CD35) методом иммуногистохимии.
Результаты. Для пациенток с пародонтитом на фоне остеопороза в ротовой жидкости характерно повыше-
ние концентрации CrossLaps и понижение содержания остеокальцина, которые изменялись соответственно 
степени тяжести пародонтита. Показатель МПК по Т-критерию в области L1-L4 коррелировал с уровнями 
маркеров ремоделирования костной ткани. Площадь экспрессии серотонинпозитивных эпителиоцитов десны 
нарастает пропорционально тяжести пародонтита вне зависимости от наличия фонового остеопенического 
синдрома или нормальной МПКТ скелета. Экспрессия VEGF (сосудисто-эндотелиальный фактор роста) и 
CD35 (дендритные клетки) у пациенток с фоновой остеопенией и с остеопорозом была достоверно ниже, 
чем у женщин в постменопаузе с нормальной МПКТ.
Заключение. Исследованные биомаркеры в ротовой жидкости (P-CrossLaps, остеокальцин), а также по-
казатели морфометрического анализа экспрессии клеток десны, иммунопозитивных к CD35, VEGF можно 
эффективно использовать в диагностике и оценке эффективности лечения у пациентов данной категории.
Ключевые слова: пародонтит, остеопороз, остеопения, менопауза, биомаркеры, минеральная плотность 
костной ткани, ротовая жидкость, серотонин, дендритные клетки, VEGF
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研究目的：本研究旨在为更年期患者的牙周炎诊断开发个性化方法。

材料与方法：研究涉及140名患有中度至重度慢性普遍性牙周炎（CGP）的女性患者，年龄在55至65岁之间。患
者被分为以下几组：第一组——60名被诊断出患有普遍性骨质疏松的患者；第二组——40名骨质减少症患者；第
三组——40名骨矿物质密度正常的受试者。对照组包括30名育龄期患有中度至重度CGP但没有骨矿物质密度降低
迹象的患者。对照组是20名育龄期牙周组织基本健康的女性。患者接受了牙周复合体的标准检查，并对其口腔液
进行评估，以检测反映骨代谢的生物标志物（P-CrossLaps，骨钙素）的含量。通过免疫组织化学方法研究了边
缘性齿龈粘膜中APUD系统（血清素、VEGF、CD35）的介质。
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结果：背景为骨质疏松症的牙周炎患者口腔液中CrossLaps浓度增加，骨钙素含量减少，其变化与牙周炎的严重
程度相符。L1－L4区域的T得分BMD指数与骨重塑标记物水平相关。根据牙周炎的严重程度，血清素阳性牙龈上
皮细胞的表达区域成比例增加，与是否存在骨质减少综合症或正常的骨骼BMD无关。在同时患有骨质减少症和骨
质疏松症的患者中，VEGF（血管内皮生长因子）和CD35（树突细胞）的表达明显低于骨矿物质密度正常的绝经
后妇女。

结论：研究的口腔液生物标志物（P-CrossLaps、骨钙素）以及对CD35、VEGF阳性的牙龈细胞进行形态测量表
达分析，可以有效用于此类患者的诊断和治疗效果评估。

关键词：牙周炎、骨质疏松症、骨质减少症、更年期、生物标志物、骨矿物质密度、口腔液、血清素、树突细
胞、VEGF

利益冲突：作者声明没有利益冲突。

资助信息：本研究没有获得任何资助。

引用本文：Ostrovskaya L.Yu., Khanina A.I., Lysov A.V., Arinina L.V., Sitnikova E.N., Domenyuk D.A., 
Kochkonyan T.S., Ivanyuta O.O. Personalized approach to diagnosing periodontitis in patients with 
reduced bone mineral density during menopause. Head and neck. Russian Journal. 2024;12(2):19–25

Doi: 10.25792/HN.2024.12.2.19-25

作者需对所呈现数据的原创性及出版插图材料（包括表格、图画、患者照片等）的可能性负责。 

Введение

Согласно докладу Департамента по экономическим и социаль-
ным вопросам Секретариата Организации Объединенных Наций 
от 09.01.2023 г., формируется глобальный тренд к приросту 
стареющего населения во всех странах, регионах и континентах. 
Увеличение продолжительности жизни до 74 лет у женщин 
привело к тому, что они страдают от многих заболеваний, в 
т.ч. от остеопороза [1]. И остеопороз, и пародонтит являются 
распространенными заболеваниями костей, связанными со 
старением и воспалением [2]. Оба заболевания длительное 
время протекают бессимптомно [3, 4] и представляют собой 
серьезную проблему для общественного здравоохранения, имея 
общие черты костной резорбции [5].

Эстроген подавляет экспрессию воспалительных цитоки-
нов, важных для резорбции костной ткани. Дефицит эстро-
гена может способствовать более интенсивному воспалению 
десен при пародонтите и последующей резорбции костной 
ткани межальвеолярных перегородок, а также может привести 
к потере костной массы как челюстей, так и скелета в целом. 
В ряде исследований было показано, что снижение выработки 
половых гормонов в период климактерия вызывает снижение 
клинического уровня прикрепления десны, изменяет реакцию 
тканей пародонта на микробную среду, снижает минеральную 
плотность альвеолярной кости.

Патогенез остеопороза и пародонтита в постменопаузе вклю-
чает активацию системного воспаления и нарушение регуляции 
иммунного ответа [6, 7]. Различные иммунные клетки взаи-
модействуют с остеобластами и остеокластами посредством 
прямого контакта клетка-клетка или через паракринные меха-
низмы [8]. Иммунные клетки (Т и В-лимфоциты, макрофаги, 
нейтрофилы) влияют на клетки кости через провоспалительные 
цитокины (интнрлейкин-6, фактор некроза опухоли α), OPG/
RANKL и другие медиаторы, увеличивая апоптоз остеобластов 
и стимулирование остеокластогенеза, тем самым вызывая поте-
рю костной массы при остеопорозе в постменопаузе [9, 10]. 
Получены данные, что дефицит эстрогена снижает аутофагию и 
усиливает апоптоз также и в остеоцитах альвеолярного отростка 

[11]. Повышение уровня провоспалительных цитокинов и дру-
гих факторов в общем кровотоке может не только оказывать 
влияние на системное ремоделирование кости, но и локально 
снижать тканевую реакцию на микробную биопленку, имеющую 
существенное значение при пародонтите.

Диагноз пародонтита в первую очередь основывается на 
клинической оценке (измерения интерпроксимальной потери 
прикрепления и глубины кармана, процент кровоточивости при 
зондировании) пародонтального комплекса, а также рентгено-
графического исследования [12]. Однако скорость прогрессиро-
вания заболевания с помощью данных параметров оценки пре-
дугадать не представляется возможным. Персонифицированная 
диагностика в отличие от традиционных клинических методов 
предусматривает определение биомаркеров в ротовой или дес-
невой жидкостях, отражающих функциональное состояние как 
тканей полости рта, так организма в целом [13–16].

Цель исследования: разработка персонализированного подхо-
да к диагностике пародонтита у пациенток в климактерическом 
периоде.

Материал и методы

Проведено обследование и лечение 140 пациенток с хрониче-
ским генерализованным пародонтитом (ХГП) средней и тяжелой 
степеней в возрасте от 55 до 65 лет, находившихся в состоянии 
постменопаузы не менее 5 лет. Обследованные женщины были 
рандомизированы в группы: I – 60 пациенток с остеопорозом; II – 
40 с остеопенией; III – 40 с нормальной минеральной плотностью 
костной ткани (МПКТ). В группу сравнения вошли 30 пациенток 
фертильного возраста с ХГП средней и тяжелой степеней в 
возрасте от 25 до 45 лет (средний возраст 39,5±1,2 года) без 
признаков нарушений МПКТ скелета. Контрольная группа была 
представлена 20 женщинами фертильного возраста с практи-
чески здоровым пародонтом (средний возраст 37,8±1,1 года). 

Критерии включения в исследование: женщины, находивши-
еся в состоянии постменопаузы не менее 5 лет, страдающие 
ХГП на фоне остеопороза или остеопенического синдрома, 
наличие информированного согласия на участие в исследо-
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ротовой жидкости при пародонтите на фоне остеопороза имели 
достоверные различия со значениями в группах пациенток с 
пародонтитом на фоне нормальной МПКТ или остеопении. У 
пациенток данных групп изменения уровней остеокальцина 

и Beta-CrossLaps регистрировали только при пародонтите 
тяжелой степени. Показатель МПКТ по Т-критерию в области 
L1–L4 коррелировал со снижением уровня остеокальцина в 
ротовой жидкости (r=-0,715; p<0,01) и с нарастанием уровня 
С-терминального телопептида коллагена I типа (r=0,588; p<0,01). 

Как показали результаты морфометрического анализа, у 
пациенток, страдающих ХГП на фоне остеопенического синдро-
ма, отмечается рост экспрессии клеток десны, иммунопозитив-
ных к серотонину, по сравнению с этим показателем у здоровых 
женщин фертильного возраста, у которых относительная пло-
щадь экспрессии составила 4,20±0,12% (рис. 1).

Амплификация экспрессии серотонина связано со степенью 
тяжести пародонтита, а не фоновым состоянием плотности кост-
ной ткани скелета. Отмечается корреляционная зависимость уве-
личения площади экспрессии клеток десны, иммунопозитивных 
к серотонину (r=0,566 и 0,612; p<0,001), с показателями индек-
сов РМА (55,36±1,29 при средней степени тяжести и 63,50±2,37 
и тяжелой) и ПИ (5,22±0,15 и 6,45±0,14 соответственно).

Снижение экспрессии VEGF и дендритных клеток в тканях 
пародонтального комплекса у пациенток как с остеопенией, так 
и с остеопорозом, достоверно различалась с группами здоро-
вых женщин и женщин в постменопаузе с нормальной МПКТ и 
обусловлено степенью тяжести ХГП (рис. 2, 3). 

Дентритные клетки, имея множество рецепторов распоз-
навания паттернов, сигнализируют о наличии инфекционных 
агентов, опосредованно стимулируют фагоцитоз гранулоци-
тами и моноцитами, играют важную роль как во врожденном, 
так и адаптивном иммунном ответе. За счет редукции экспрес-
сии дендритных клеток у пациенток с нарушениями костного 
метаболизма подавляется колонизационная резистентность 
слизистых оболочек, формируются многокомпонентные агрес-
сивные паразитоценозы пародонтальных карманов, поддер-
живается тяжелое течение пародонтита. Число фибробластов 
и эпителиоцитов с возрастом при воспалительно-деструктив-
ных процессах в пародонте снижается [17]. VEGF, усиливая 

Рис. 2. Биоптат десны 
Низкая экспрессия клеток, иммунопозитивных к VEGF, в эпите-
лии десны. Иммуногистохимический метод с антителами к VEGF. 
Ув. 400. Диагноз: «ХГП тяжелой степени. Постменопаузальный 
остеопороз».
Figure 2. Gum biopsy 
Low expression of VEGF immunopositive cells in the gum epithelium. 
Immunohistochemical method with antibodies to VEGF. ×400. Diagnosis: 
“severe chronic generalized perio-dontitis. Postmenopausal osteoporosis”.

Рис. 1. Относительная площадь экспрессии серотонина у обсле-
дованных пациенток, (%)
Figure 1. Relative area of serotonin expression in patients, (%)
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Рис. 3. Биоптат десны
Уменьшение экспрессии дендритных клеток десны (CD35). 
Иммуногистохимический метод с антителами к CD35. Ув. 400. 
Диагноз: «ХГП тяжелой степени. Постменопаузальный остеопороз».
Figure 3. Gum biopsy 
Decreased expression of gingival dendritic cells (CD35). 
Immunohistochemical method with antibodies to CD 35. ×400. Diagnosis: 
“severe chronic generalized periodontitis. Postmenopausal osteoporosis”.
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вании. Критерии исключения: пациентки, не согласившиеся 
подписать информированное согласие, наличие тяжелых сома-
тических заболеваний, метаболические заболевания костей, 
прием лекарственных препаратов, влияющих на обмен веществ 
в костной ткани.

Исследование было проведено в соответствии с Хельсинкской 
декларацией и одобрено Этическим комитетом СГМУ им. В.И. 
Разумовского. Каждой пациентке была предоставлена устная и 
письменная информация об исследовании, подписано инфор-
мированное согласие перед включением в исследование.

Для диагностики остеопении и остеопороза пациенткам 
выполняли измерение МПКТ с помощью двухэнергетической 
рентгеновской абсорбциометрии (DEXA). Остеопороз устанав-
ливали согласно критериям, указанным в Клинических реко-
мендациях при диагнозе «Постменопаузальный остеопороз 
М 81.0» (2021). Всем участницам было выполнено клинико-
инструментальное обследование в соответствии с Клиническими 
рекомендациями при диагнозе «Пародонтит». В области зубов 
Рамфьорда (16, 21, 24, 36, 41, 44), являющихся репрезентатив-
ными, определяли индекс гигиены OHI-s, РМА, кровоточивости 
SBI, PI, глубину пародонтальных карманов. Зондирование с 
помощью пародонтального зонда провели в 6 участках в области 
каждого зуба. Рентгенологические исследования проводили с 
использованием рентген-аппарата Point 3D Combi 500C (PointNiх, 
Корея), позволяющем осуществлять конусно-лучевую компью-
терную томографию и цифровую 2D-панорамную съемку.

В ротовой жидкости определяли маркеры костного метабо-
лизма методами иммуноферментного анализа (ИФА). Слюну 
(ротовую жидкость) собирали натощак, утром, без стимуляции 
и немедленно замораживали, помещая ее во внутреннюю камеру 
холодильника при температуре -4 °С. Перед началом определения 
пробы размораживали при комнатной температуре. Методом ИФА 
в ротовой жидкости определяли концентрацию С-телопептидов 
(SerumCrossLaрs® ЕLISA), остеокальцина (IMMULITE Osteocalcin). 
Для изучения влияния медиаторов APUD системы на состояние тка-
ней пародонтального комплекса осуществляли морфологическую 
диагностику пародонтита с помощью биопсии слизистой оболочки 
маргинального края десны. Иммуногисто-химическое исследование 
проводили с использованием моноклональных мышиных антител 
к серотонину (1:100, CIDtechRes. Comp.), к сосудисто-эндотели-
альному фактору роста (VEGF, Clone VG1, Dako, Glostruр, Denmark, 
титр 1:250), маркеру дендритных клеток CD35 (1:100, Novocastra). 

Морфометрический анализ проводили с помощью программы ком-
пьютерного анализа изображений «Морфология 5.0» (ВидеоТест, 
Россия). Использовали 2 количественных показателя – относитель-
ную площадь и оптическую плотность экспрессии.

Полученные материалы обрабатывали с использованием 
программного статистических пакетов программ «EXCEL» и 
«Statistical Package for Social Science» (SPSS) Version 20.0. 
Для обозначения центрального положения и абсолютного 
разброса данных использовали среднее значение и стандарт-
ное отклонение в формате «M±s». Оценку уровней значимых 
(р<0,05) и достоверных (р<0,001) межгрупповых различий по 
количественным (метрическим) и порядковым (балльным или 
полуметрическим) признакам проводили с использованием 
непараметрических критериев Манна–Уитни и Фишера, по каче-
ственным признакам – методом χ2-критерий 2×2. Вычисляли 
95% доверительный интервал (ДИ). Анализ корреляционных 
связей изученных параметров определяли по Спирмену с 
оценкой статистической значимости каждой корреляционной 
связи, анализ взаимосвязи параметров – кластерным анализом 
с использованием критерия Пирсона.

Результаты 

По результатам двухэнергетической абсорбциометрии мак-
симальное снижение МПКТ у пациенток с постменопаузальным 
остеопорозом наблюдалось в области позвонков поясничного 
отдела позвоночника, представленных трабекулярной костной 
тканью. Снижение Т-критерия составило от -2,5 до -5,9 SD. У 
обследованных с остеопенией показатели Т-критерия составили 
от -1 до -2,5 SD.

Результаты исследования уровней биомаркеров, отражающих 
метаболизм костной ткани альвеолярных отростков челюстей 
отражены в табл.

В соответствии с данными ИФА можно констатировать, что 
усиление степени тяжести пародонтита находилось в прямой 
зависимости от количественного увеличения концентрации 
Beta-CrossLaps, характеризующего деструкцию костной ткани, 
и уменьшения – остеокальцина, отражающего репаративные 
способности кости. У пациенток с ХГП и нормальной МПК ске-
лета уровень маркеров костного ремоделирования в ротовой 
жидкости не имел зависимости от возрастной категории жен-
щин. Изменения маркеров ремоделирования костной ткани в 

Таблица. Количественные показатели биомаркеров костного метаболизма в ротовой жидкости, (M±m), нг/мл
Table. Quantitative indicators of oral fluid bone metabolism biomarkers, (M±m), ng/ml

Параметры 
Parameters

Группа женщин фертильного 
возраста с клинически  
здоровым пародонтом

Females of reproductive 
age with clinically healthy 

periodontium

Группа пациенток 
фертильного  

возраста с ХГП
Females  

of reproductive age  
with CGP

Группы пациенток в постменопаузе с ХГП и:
Groups of postmenopausal patients with CGP and:

нормальной МПКТ
normal BMD

остеопенией 
osteopenia

остеопорозом 
osteoporosis

Остеокальцин 
Osteocalcin 

25,33±0,85
25,42±1,28

20,75±0,83*#

23,75±0,64
19,60±0,70*#

24,28±1,34
18,54±0,73*#

17,25±0,45*##&

13,78±0,37*##&

Beta-CrossLaps 
Beta-CrossLaps

0,22±0,03
0,23±0,04

 0,28±0,03*#

0,25±0,03
0,30±0,03*#

0,24±0,02
0,36±0,05*#

0,43±0,04*##&

0,48±0,03*##&

Примечание. В числителе представлены показатели пациенток с ХГП средней степени тяжести, в знаменателе – пациенток с ХГП тяжелой степени; 
* – показатели у пациенток с ХГП тяжелой степени имеют достоверное различие со значениями у пациенток с ХГП средней степени тяжести (p<0,05); 
# – показатели имеют достоверные различия со значениями в группе практически здоровых женщин (p<0,05); ## – показатели имеют достоверные 
различия со значениями в группе женщин с ХГП и нормальной МПКТ (p<0,05); & – показатели имеют достоверные различия со значениями в группе 
женщин с ХГП и остеопенией (p<0,05).
Note. The numerator shows the indicators in patients with moderate CGP, whereas the denominator – in patients with severe CGP; * – the values in patients 
with severe CGP significantly differ from the values in patients with moderate CGP (p<0.05); # – the values significantly differ from those in the group of 
practically healthy women (p<0.05); ## – the values significantly differ from those in the group of women with CGP and with normal BMD (p<0.05);  
& – the values significantly differ from those in the group of women with CGP and osteopenia (p<0.05).
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ротовой жидкости при пародонтите на фоне остеопороза имели 
достоверные различия со значениями в группах пациенток с 
пародонтитом на фоне нормальной МПКТ или остеопении. У 
пациенток данных групп изменения уровней остеокальцина 

и Beta-CrossLaps регистрировали только при пародонтите 
тяжелой степени. Показатель МПКТ по Т-критерию в области 
L1–L4 коррелировал со снижением уровня остеокальцина в 
ротовой жидкости (r=-0,715; p<0,01) и с нарастанием уровня 
С-терминального телопептида коллагена I типа (r=0,588; p<0,01). 

Как показали результаты морфометрического анализа, у 
пациенток, страдающих ХГП на фоне остеопенического синдро-
ма, отмечается рост экспрессии клеток десны, иммунопозитив-
ных к серотонину, по сравнению с этим показателем у здоровых 
женщин фертильного возраста, у которых относительная пло-
щадь экспрессии составила 4,20±0,12% (рис. 1).

Амплификация экспрессии серотонина связано со степенью 
тяжести пародонтита, а не фоновым состоянием плотности кост-
ной ткани скелета. Отмечается корреляционная зависимость уве-
личения площади экспрессии клеток десны, иммунопозитивных 
к серотонину (r=0,566 и 0,612; p<0,001), с показателями индек-
сов РМА (55,36±1,29 при средней степени тяжести и 63,50±2,37 
и тяжелой) и ПИ (5,22±0,15 и 6,45±0,14 соответственно).

Снижение экспрессии VEGF и дендритных клеток в тканях 
пародонтального комплекса у пациенток как с остеопенией, так 
и с остеопорозом, достоверно различалась с группами здоро-
вых женщин и женщин в постменопаузе с нормальной МПКТ и 
обусловлено степенью тяжести ХГП (рис. 2, 3). 

Дентритные клетки, имея множество рецепторов распоз-
навания паттернов, сигнализируют о наличии инфекционных 
агентов, опосредованно стимулируют фагоцитоз гранулоци-
тами и моноцитами, играют важную роль как во врожденном, 
так и адаптивном иммунном ответе. За счет редукции экспрес-
сии дендритных клеток у пациенток с нарушениями костного 
метаболизма подавляется колонизационная резистентность 
слизистых оболочек, формируются многокомпонентные агрес-
сивные паразитоценозы пародонтальных карманов, поддер-
живается тяжелое течение пародонтита. Число фибробластов 
и эпителиоцитов с возрастом при воспалительно-деструктив-
ных процессах в пародонте снижается [17]. VEGF, усиливая 

Рис. 2. Биоптат десны 
Низкая экспрессия клеток, иммунопозитивных к VEGF, в эпите-
лии десны. Иммуногистохимический метод с антителами к VEGF. 
Ув. 400. Диагноз: «ХГП тяжелой степени. Постменопаузальный 
остеопороз».
Figure 2. Gum biopsy 
Low expression of VEGF immunopositive cells in the gum epithelium. 
Immunohistochemical method with antibodies to VEGF. ×400. Diagnosis: 
“severe chronic generalized perio-dontitis. Postmenopausal osteoporosis”.

Рис. 1. Относительная площадь экспрессии серотонина у обсле-
дованных пациенток, (%)
Figure 1. Relative area of serotonin expression in patients, (%)
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Рис. 3. Биоптат десны
Уменьшение экспрессии дендритных клеток десны (CD35). 
Иммуногистохимический метод с антителами к CD35. Ув. 400. 
Диагноз: «ХГП тяжелой степени. Постменопаузальный остеопороз».
Figure 3. Gum biopsy 
Decreased expression of gingival dendritic cells (CD35). 
Immunohistochemical method with antibodies to CD 35. ×400. Diagnosis: 
“severe chronic generalized periodontitis. Postmenopausal osteoporosis”.
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ангиогенез и остеогенез, стимулирует процессы репарации в 
тканях пародонта. Снижение экспрессии VEGF у обследован-
ных женщин ведет к сохранению вялотекущей деструкции 
тканей пародонтального комплекса. Полученные результаты 
согласуются с данными других авторов, показывающими, 
что пародонтит может прогрессировать за счет адаптивного 
иммунного ответа, а не врожденного иммунного ответа, выз-
ванного дефицитом эстрогена [18].

Заключение

Резорбцию костной ткани альвеолярного отростка при паро-
донтите можно рассматривать не только как исход воспали-
тельно-деструктивных изменений в тканях пародонта, но и 
как локальное проявление генерализованного остеопороза в 
постменопаузе. Корреляция показателя МПКТ по Т-критерию 
в области L1–L4 с биомаркерами костного метаболизма дает 
возможность предложить исследование уровня остеокальци-
на и Beta-CrossLaps в ротовой жидкости как дополнительный 
лабораторный критерий диагностики местных изменений аль-
веолярного отростка в постменопаузе.

Морфометрический анализ экспрессии клеток десны, имму-
нопозитивных к CD35, VEGF можно эффективно использовать 
в диагностике и оценке эффективности лечения у пациентов 
данной категории.
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Введение. Многообразие немоторных нарушений болезни Паркинсона на доклинической стадии развития 
заболевания делает актуальным поиск адекватных и простых способов их моделирования на грызунах. 
Подкожное или внутрибрюшинное введение нейротоксина 1-метил-4- фенил-1,2,3,6-тетрагидропиридина 
(МФТП) мышам является одной из наиболее распространенных моделей экспериментального паркинсо-
низма на грызунах. Интраназальное введение данного нейротксина крысам остается менее изученным, 
но перспективным способом вызвать у животных умеренное повреждение дофаминергических нейронов 
головного мозга без моторной симптоматики.
Материал и методы. МФТП вводили интраназально 28 крысам Wistar. Через 16 дней извлекали 9 структур 
головного мозга и методом Вестерн–Блоттинга оценивали содержание трех α-субъединиц Na/K-АТФазы.
Результаты. Установлено, что однократное интраназальное введение нейротоксина крысам привело к 
снижению содержания α1- и α2- субъедениц и росту числа α3-субъедениц Na/K-ATФазы в различных отделах 
коры головного мозга крыс, в т.ч. в обонятельных луковицах. В подкорковых структурах изменения были 
выявлены только в стриатуме и гиппокампе. 
Выводы. Полученные данные позволяют предположить изменение функциональной активности нейронов го-
ловного мозга в структурах, связанных с выработкой и воспроизведением инструментальных рефлексов у крыс.
Ключевые слова: паркинсонизм, МФТП, интраназальное введение, Na/K-ATФаза

Конфликт интересов. Авторы заявляют об отсутствии конфликта интересов.
Финансирование. Исследование выполнено в рамках научного проекта государственного задания МГУ 
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калиевого насоса в различных отделах головного мозга у крыс после введения нейротоксина 
1-метил-4-фенил-1,2,3,6-тетрагидропиридина. 2024;12(2):26–30
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简介：帕金森病临床前阶段非运动症状的多样性使得寻找适当且简单的建模方法在啮齿动物中变得重要。向小鼠
皮下或腹膜内注射1-甲基-4-苯基-1,2,3,6-四氢吡啶（MPTP）神经毒素是实验性帕金森病啮齿动物模型中最常
见的模型之一。向大鼠鼻内注射该神经毒素的方法虽然研究较少，但显示出在不引起动物运动症状的情况下诱导
大脑多巴胺能神经元中度损伤的潜力。

材料和方法：向28只Wistar大鼠鼻内注射MPTP。16天后，提取了9个脑结构，并通过Western Blotting评估了三
种α亚基Na/K-ATPase的含量。

结果。我们发现，向大鼠单次鼻内注射神经毒素导致α1和α2亚基含量减少，α3亚基含量增加，这种变化发生在包
括嗅球在内的大鼠大脑皮层的各个部分。在皮层下结构中，仅在纹状体和海马中发现了变化。

结论：所获得的数据表明，与大鼠获取和执行工具反射有关的结构中的大脑神经元功能活动发生了变化。

关键词：帕金森病，MPTP，鼻内，Na/K-ATPase
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Введение

Болезнь Паркинсона (БП) является вторым по распростра-
ненности нейродегенеративным заболеванием после болезни 
Альцгеймера. Ведущей симптоматикой БП являются моторные 
нарушения в виде брадикинезии, мышечной ригидности и тре-

мора покоя. Болезнь сопровождает широкий спектр немоторных 
симптомов. К ним относятся психические и когнитивные нару-
шения, вегетативные, болевые и сенсорные [1]. Особенностью 
немоторных симптомов является их раннее появление (за годы 
до моторных), когда существенной гибели дофаминергических 
нейронов черной субстанции еще не происходит. 
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Changes in the structure of the sodium-potassium pump 
in different parts of the rat brain after administration of the 
1-methyl-4-phenyl-1,2,3,6-tetrahydropyridine neurotoxin
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Изменения структуры натрий-калиевого насоса в различных 
отделах головного мозга у крыс после введения нейротоксина 
1-метил-4-фенил-1,2,3,6-тетрагидропиридина 
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在大鼠脑的不同部位注射1-甲基-4-苯基-1,2,3,6-四氢吡啶神经 

毒素后钠钾泵结构的变化
A.G. Korolev 1,2, N.M. Kiseleva 3, A.N. Inozemtsev 1

1Department of Higher Nervous Activity, Biological Faculty, Lomonosov Moscow State University, Moscow, Russia 
2Department of Physiology, Peoples&#39; Friendship University of Russia, Moscow, Russia 
3Department of Pharmacology, The Russian National Research Medical University named after N.I. Pirogov, Moscow, Russia 
通讯作者：Aleksey Gennadyevich Korolev – korolevpost@gmail.com

Introduction. The variety of non-motor symptoms at the preclinical stage of Parkinson's disease makes it relevant to 
search for adequate and simple methods for their modeling in rodents. Subcutaneous or intraperitoneal administration 
of the 1-methyl-4-phenyl-1,2,3,6-tetrahydropyridine (MPTP) neurotoxin to mice is one of the most common models of 
experimental parkinsonism in rodents. Intranasal administration of this neurotoxin to rats remains a less studied but 
promising way to induce moderate damage to brain dopaminergic neurons without causing motor symptoms in animals.
Material and methods. MPTP was administered intranasally to 28 Wistar rats. After 16 days, 9 brain structures were 
extracted and the content of three α-subunits of Na/K-ATPase was evaluated by Western Blotting.
Results. We found that a single intranasal administration of neurotoxin to rats led to a decrease in the content of α1- and 
α2-subunits and an increase in the content of α3-subunits of Na/K-ATPase in various parts of the rat cerebral cortex, 
including the olfactory bulbs. In subcortical structures, changes were found only in the striatum and hippocampus.
Conclusions. The obtained data suggest a change in the functional activity of brain neurons in the structures 
associated with the acquisition and execution of instrumental reflexes in rats.
Key words: parkinsonism, MPTP, intranasal, Na/K-ATPase
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Введение. Многообразие немоторных нарушений болезни Паркинсона на доклинической стадии развития 
заболевания делает актуальным поиск адекватных и простых способов их моделирования на грызунах. 
Подкожное или внутрибрюшинное введение нейротоксина 1-метил-4- фенил-1,2,3,6-тетрагидропиридина 
(МФТП) мышам является одной из наиболее распространенных моделей экспериментального паркинсо-
низма на грызунах. Интраназальное введение данного нейротксина крысам остается менее изученным, 
но перспективным способом вызвать у животных умеренное повреждение дофаминергических нейронов 
головного мозга без моторной симптоматики.
Материал и методы. МФТП вводили интраназально 28 крысам Wistar. Через 16 дней извлекали 9 структур 
головного мозга и методом Вестерн–Блоттинга оценивали содержание трех α-субъединиц Na/K-АТФазы.
Результаты. Установлено, что однократное интраназальное введение нейротоксина крысам привело к 
снижению содержания α1- и α2- субъедениц и росту числа α3-субъедениц Na/K-ATФазы в различных отделах 
коры головного мозга крыс, в т.ч. в обонятельных луковицах. В подкорковых структурах изменения были 
выявлены только в стриатуме и гиппокампе. 
Выводы. Полученные данные позволяют предположить изменение функциональной активности нейронов го-
ловного мозга в структурах, связанных с выработкой и воспроизведением инструментальных рефлексов у крыс.
Ключевые слова: паркинсонизм, МФТП, интраназальное введение, Na/K-ATФаза

Конфликт интересов. Авторы заявляют об отсутствии конфликта интересов.
Финансирование. Исследование выполнено в рамках научного проекта государственного задания МГУ 
имени М.В. Ломоносова (тема №121032500080-8).
Для цитирования: Королев А.Г., Киселева Н.М., Иноземцев А.Н. Изменения структуры натрий-
калиевого насоса в различных отделах головного мозга у крыс после введения нейротоксина 
1-метил-4-фенил-1,2,3,6-тетрагидропиридина. 2024;12(2):26–30

Doi: 10.25792/HN.2024.12.2.26-30
Авторы несут ответственность за оригинальность представленных данных и возможность публикации 
иллюстративного материала – таблиц, рисунков, фотографий пациентов.

简介：帕金森病临床前阶段非运动症状的多样性使得寻找适当且简单的建模方法在啮齿动物中变得重要。向小鼠
皮下或腹膜内注射1-甲基-4-苯基-1,2,3,6-四氢吡啶（MPTP）神经毒素是实验性帕金森病啮齿动物模型中最常
见的模型之一。向大鼠鼻内注射该神经毒素的方法虽然研究较少，但显示出在不引起动物运动症状的情况下诱导
大脑多巴胺能神经元中度损伤的潜力。

材料和方法：向28只Wistar大鼠鼻内注射MPTP。16天后，提取了9个脑结构，并通过Western Blotting评估了三
种α亚基Na/K-ATPase的含量。

结果。我们发现，向大鼠单次鼻内注射神经毒素导致α1和α2亚基含量减少，α3亚基含量增加，这种变化发生在包
括嗅球在内的大鼠大脑皮层的各个部分。在皮层下结构中，仅在纹状体和海马中发现了变化。

结论：所获得的数据表明，与大鼠获取和执行工具反射有关的结构中的大脑神经元功能活动发生了变化。
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Введение

Болезнь Паркинсона (БП) является вторым по распростра-
ненности нейродегенеративным заболеванием после болезни 
Альцгеймера. Ведущей симптоматикой БП являются моторные 
нарушения в виде брадикинезии, мышечной ригидности и тре-

мора покоя. Болезнь сопровождает широкий спектр немоторных 
симптомов. К ним относятся психические и когнитивные нару-
шения, вегетативные, болевые и сенсорные [1]. Особенностью 
немоторных симптомов является их раннее появление (за годы 
до моторных), когда существенной гибели дофаминергических 
нейронов черной субстанции еще не происходит. 
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Обсуждение

Интраназальное введение МФТП крысам оказало влияние на 
один из фундаментальных механизмов, регулирующих ионный 
состав клетки и вносящих вклад в ее мембранный потенциал 
– Na/K-ATФазу. Снижение экспрессии двух α-субъединиц и пре-
обладание одной α-субъединиц согласуется с исследованиями, 
в которых обнаружены как положительные, так и отрицатель-
ные связи между экспрессией α-субъединиц [8]. Известно, 
что изоформы α-субъединиц, выполняющие каталитическую 
функцию, обладают различным сродством к ионам К+ и Na+ 
[9]: α1-субъединице (экспрессируется во всех типах клеток) 
присуще высокое сродство к ионам К+, α2-субъединице (экс-
прессируется в астроцитах) присуще низкое сродство к ионам 
К+. Функциональная активность этих субъединиц обеспечивает 
депонирование ионов К+ в состоянии покоя и высокой актив-
ности нейронов. Третья α3 субъединица (экспрессиурется в 
аксонах и дендритах нейронов) обладает низким сродством к 
Na+ и обеспечивает клиренс иона в активно-возбуждающихся 
нейронах. 

Принимая во внимание свойства перечисленных субъединиц, 
нами сделан вывод, что под действием МФТП, преимущественно 
в корковых структурах головного мозга крыс, сформировался 

такой профиль экспрессии субъединиц Na/K-ATФазы, который 

способствует увеличению внеклеточной концентрации К+ и 
снижению внутриклеточной концентрации Na+. Такое изменение 
градиентов концентрации способно изменить проницаемость 
мембраны нейронов для соответствующих ионов и сдвинуть 
потенциал покоя нейронов в сторону положительных значений. 
Это в свою очередь способно оказать негативное воздейст-
вие на спайковую активность нейронов. Кроме этого α1- и 
α2-субъединицы вовлечены в удаление избыточного глутамата 
из синаптической щели, и нарушение этого процесса может 
способствовать эксайтотоксичности данного медиатора [10]. С 
другой стороны, выявленный профиль экспрессии субъединиц 
Na/K-ATФазы может носить и компенсаторный характер как 
ответ на оксидативный стресс и гибель нейронов.

Поскольку, α3-субъединица имеет повышенное сродство с 
α-синуклеином, это может способствовать его агрегации на 
мембранах нейронов [11]. Перечисленные изменения, выявлен-
ные во фронтальной коре, гиппокампе и стриатуме, согласуются 
с вышеупомянутыми работами, в которых интраназальное вве-
дение МФТП крысам нарушило выработку инструментальных 
рефлексов и для которых указанные структуры играют ключе-
вую роль [12]. Нарушение ионного баланса и эксайтотоксич-
ность глутамата на фоне окислительного стресса в гиппокампе 
являются факторами, провоцирующими экспрессию генов, 

запускающих гибель клеток [13, 14]. 

Рис. 2. Распределение α2-субъединиц Na/K-ATФазы в разных отделах мозга крыс 
* – p<0,05 относительно контроля, ** – p<0,01 относительно контроля. 
Figure 2. Distribution of α2-subunits of Na/K-ATPase in different parts of the rat brain 
* - p<0.05 relative to control, ** - p<0.01 relative to control.

Рис. 3. Распределение α3-субъединиц Na/K-ATФазы в разных отделах мозга крыс
* – p<0,05 относительно контроля, ** – p<0,01 относительно контроля.
Figure 3. Distribution of α3-subunits of Na/K-ATPase in different parts of the rat brain 
- p<0.05 relative to control, ** - p<0.01 relative to control.
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Стандартные методики моделирования БП на грызунах с 
использованием нейротоксинов нацелены на гибель столь суще-
ственного числа дофаминергических нейронов (>90%), что их 
можно соотнести с уже развернутой картиной заболевания. Для 
моделирования ранней стадии БП с помощью уже известных 
нейротоксинов (МФТП, 6-OHDA, ротенон) обычно используется 2 
подхода – снижение дозировки или выбор альтернативного спо-
соба их введения [2]. Одним из таких методов является интра-
назальное введение МФТП крысам [3]. Ранее было показано, 
что в данной модели хорошо воспроизводится окислительный 
стресс [4] и умеренное снижение уровня дофамина в черной 
субстанции и стриатуме [5]. Развиваются и нарушения обуче-
ния в виде снижения скорости выработки и воспроизведения 
инструментальных рефлексов [6]. В большинстве исследований 
паркинсоноподобного синдрома на грызунах и приматах акцент 
делается на молекулярных механизмах, связанных с оксидатив-
ным стрессом. Исследований, посвященных структурным или 
функциональным изменениям Na+/K+-АТФ-азы в головном мозге 
крыс на ранней стадии паркинсонизма, проведено не было.

Цель исследования: оценить изменения числа различных 
изоформ α-субъединицы Na/K-АТФазы в модели МФТП-
индуцированного паркинсоноподобного синдрома у крыс.

Материал и методы

Работа выполнена на 28 аутбредных крысах линии Вистар 
(самцы, средний вес 250 г). Содержание животных и использо-
ванные процедуры соответствовали биоэтическим требованиям 
Декларации ЕС (Declaration ES 2010).

Животные были разделены на 2 группы: контрольные живот-
ные (n=14) и экспериментальные (n=14). Экспериментальным 
крысам однократно, интраназально, вводили нейротоксин 
МФТП (Sigma Chemical Co., США). Для этого МФТП растворя-
ли в физиологическом растворе (0,9% NaCl) в концентрации 
20 мг/мл. Крыс фиксировали, а нос поднимали вертикально. 
Полученный раствор нейротоксина с помощью микропипетки 
вводили в каждую ноздрю в дозировке 1 мг/ноздря. Интервал 
между введениями составлял 1 минуту, чтобы не затруднять 
дыхание животного. Контрольным крысам вместо МФТП вво-
дили физиологический раствор эквивалентного объема.

Спустя 16 дней крыс декапитировали, и на холоде извлекали 
следующие структуры мозга: обонятельные луковицы, фрон-
тальную кору, моторную кору, зрительную кору, мозжечок, 

гиппокамп, миндалины, стриатум и гипоталамус. Выделенные 
структуры замораживали в жидком азоте и хранили при -70 ˚С.

После стандартной подготовки образцов методом Western 
Blotting [7] детектировали α-субъединицы Na/K-ATФазы в 
различных отделах мозга крыс. Электрофоретический ана-
лиз проводили в камере для вертикального электрофореза 
фирмы «Bio Rad» (США) при постоянной силе тока (40 мА на 
один гель). Хемилюминесценцию регистрировали в приборе 
ChemiDoc XRS+ фирмы «Bio Rad», регистрировали накопление 
сигнала каждые 2 секунды в течение 2 минут. Для построе-
ния графиков использовали значения уровня люминисценции  
(в условных единицах) полос α-субъединиц, нормированные 
на значения уровня люминсценции полос GAPDH, использо-
вавшейся в качестве контроля нанесения.

Статистическую обработку результатов проводили с исполь-
зованием непараметрического критерия Манна–Уитни в ком-
пьютерной программе «Statistica 8.0».

Результаты

При физическом осмотре и наблюдении за крысами в арене 
«Открытого поля» моторных нарушений не было выявлено ни 
у одного из животных, получавших нейротоксин.

Интраназальное введение МФТП крысам в целом оказало раз-
нонаправленное влияние на количественное распределение всех 
трех α-субъединиц Na/K-ATФазы в некоторых структурах голов-
ного мозга крыс. Выявлено значимое уменьшение, относительно 
контрольных значений, числа α1-субъединиц Na/K-ATФазы 
(рис. 1) во фронтальной коре (p<0,05) и мозжечке (p<0,05). В 
стриатуме, напротив, значимое увеличение данной субъединицы 
(p<0,05). Число α2-субъединиц Na/K-ATФазы (рис. 2) значимо 
снижалось относительно контроля в таких структурах мозга, 
как обонятельные луковицы (p<0,05), моторная кора (p<0,05) и 
гиппокамп (p<0,01). Введение нейротоксина значимо увеличило, 
относительно контроля, число α3-субъединиц Na/K-ATФазы 
(рис. 3) в обонятельных луковицах (p<0,05), фронтальной коре 
(p<0,05), зрительной коре (p<0,01) и мозжечке (p<0,05). 

Наиболее выраженные изменения в виде одновременного 
снижения числа α1- и увеличения α3- субъединиц Na/K-ATPазы 
произошли во фронтальной коре и мозжечке. В обонятельных 
луковицах аналогичный сдвиг произошел между α2- и α3- субъ-
единицами. Общая картина изменений характеризуется прео-
бладанием α3-субъединиц над остальными двумя изоформами.

Рис. 1. Распределение α1-субъединиц Na/K-ATФазы в разных отделах мозга крыс
* – p<0,05 относительно контроля.
Figure 1. Distribution of α1-subunits of Na/K-ATPase in different parts of the rat brain
* - p<0.05 relative to control.
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Обсуждение

Интраназальное введение МФТП крысам оказало влияние на 
один из фундаментальных механизмов, регулирующих ионный 
состав клетки и вносящих вклад в ее мембранный потенциал 
– Na/K-ATФазу. Снижение экспрессии двух α-субъединиц и пре-
обладание одной α-субъединиц согласуется с исследованиями, 
в которых обнаружены как положительные, так и отрицатель-
ные связи между экспрессией α-субъединиц [8]. Известно, 
что изоформы α-субъединиц, выполняющие каталитическую 
функцию, обладают различным сродством к ионам К+ и Na+ 
[9]: α1-субъединице (экспрессируется во всех типах клеток) 
присуще высокое сродство к ионам К+, α2-субъединице (экс-
прессируется в астроцитах) присуще низкое сродство к ионам 
К+. Функциональная активность этих субъединиц обеспечивает 
депонирование ионов К+ в состоянии покоя и высокой актив-
ности нейронов. Третья α3 субъединица (экспрессиурется в 
аксонах и дендритах нейронов) обладает низким сродством к 
Na+ и обеспечивает клиренс иона в активно-возбуждающихся 
нейронах. 

Принимая во внимание свойства перечисленных субъединиц, 
нами сделан вывод, что под действием МФТП, преимущественно 
в корковых структурах головного мозга крыс, сформировался 

такой профиль экспрессии субъединиц Na/K-ATФазы, который 

способствует увеличению внеклеточной концентрации К+ и 
снижению внутриклеточной концентрации Na+. Такое изменение 
градиентов концентрации способно изменить проницаемость 
мембраны нейронов для соответствующих ионов и сдвинуть 
потенциал покоя нейронов в сторону положительных значений. 
Это в свою очередь способно оказать негативное воздейст-
вие на спайковую активность нейронов. Кроме этого α1- и 
α2-субъединицы вовлечены в удаление избыточного глутамата 
из синаптической щели, и нарушение этого процесса может 
способствовать эксайтотоксичности данного медиатора [10]. С 
другой стороны, выявленный профиль экспрессии субъединиц 
Na/K-ATФазы может носить и компенсаторный характер как 
ответ на оксидативный стресс и гибель нейронов.

Поскольку, α3-субъединица имеет повышенное сродство с 
α-синуклеином, это может способствовать его агрегации на 
мембранах нейронов [11]. Перечисленные изменения, выявлен-
ные во фронтальной коре, гиппокампе и стриатуме, согласуются 
с вышеупомянутыми работами, в которых интраназальное вве-
дение МФТП крысам нарушило выработку инструментальных 
рефлексов и для которых указанные структуры играют ключе-
вую роль [12]. Нарушение ионного баланса и эксайтотоксич-
ность глутамата на фоне окислительного стресса в гиппокампе 
являются факторами, провоцирующими экспрессию генов, 

запускающих гибель клеток [13, 14]. 

Рис. 2. Распределение α2-субъединиц Na/K-ATФазы в разных отделах мозга крыс 
* – p<0,05 относительно контроля, ** – p<0,01 относительно контроля. 
Figure 2. Distribution of α2-subunits of Na/K-ATPase in different parts of the rat brain 
* - p<0.05 relative to control, ** - p<0.01 relative to control.

Рис. 3. Распределение α3-субъединиц Na/K-ATФазы в разных отделах мозга крыс
* – p<0,05 относительно контроля, ** – p<0,01 относительно контроля.
Figure 3. Distribution of α3-subunits of Na/K-ATPase in different parts of the rat brain 
- p<0.05 relative to control, ** - p<0.01 relative to control.
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Purpose of the study. To improve the methods of preoperative planning of the surgical stage in the combined 
treatment of patients with jaw abnormalities using 3D technologies with subsequent assessment of the accuracy 
of the result obtained.
Material and methods. The study group included 90 patients with jaw malformations aged from 18 to 45 years. in 
the period from 2017 to 2021. Comprehensive examination, preoperative virtual planning, and combined treatment 
of the dentoalveolar abnormalities were performed in 45 female and 45 male patients. The patients were assigned 
into 3 equal groups of 30 subjects depending on the planning method. The quality of preoperative planning and 
postoperative results were assessed using 35 cephalometric measurements.
Results. According to the results of calculating the absolute magnitude of planned and actual relocations, as well 
as the deviation of postoperative values from the plan for each of the 35 measurements, inconsistencies were 
revealed in 20 of 35 coordinates in the FIRST group. The SECOND group showed inconsistencies in only 4 of the 
35 measurements. The THIRD group had discrepancies in 7 out of 35 measurements.
Conclusion. The development of digital technologies in medicine has generated a wide range of tools to improve 
the accuracy of surgical planning and visualization of expected changes in the patient. The use of three-dimensional 
(3D) imaging techniques allows to combine information about the structure of the soft tissues of the face, facial 
skeleton, and dentition. Computer simulation of operations is becoming an increasingly important tool in the field 
of maxillofacial surgery, as it provides superior opportunities for preoperative planning and reduction of possible 
risks at all stages – before, during, and after surgery.
Key words: orthognathic surgery, virtual surgical planning, 3D analysis, CAD/CAM surgical splint, 3D-printed 
surgical splint
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Обонятельная дисфункция – это один из ранних призна-
ков БП, который возникает раньше, чем моторные и когни-
тивные нарушения [15, 16]. Обнаруженные нами изменения 
α-субъединиц Na/K-ATФазы в обонятельных луковица, до раз-
вития двигательных нарушений подтверждает, что методика 
интраназального введения МФТП крысам является методикой 
формирования латентного периода БП. 

Заключение

Интраназальное введение МФТП крысам приводит к разно-
направленному изменению экспрессии α-субъединиц Na/K-
ATФазы в головном мозге крыс. Установившийся под действием 
нейротоксина профиль экспрессии субъединиц Na/K-ATФазы 
гипотетически способен нарушить ионный баланс в межкле-
точной и экстраклеточной средах головного мозга и оказать 
влияние на возбудимость нейронов в различных структурах, в 
т.ч. и ответственных за обучение.
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Purpose of the study. To improve the methods of preoperative planning of the surgical stage in the combined 
treatment of patients with jaw abnormalities using 3D technologies with subsequent assessment of the accuracy 
of the result obtained.
Material and methods. The study group included 90 patients with jaw malformations aged from 18 to 45 years. in 
the period from 2017 to 2021. Comprehensive examination, preoperative virtual planning, and combined treatment 
of the dentoalveolar abnormalities were performed in 45 female and 45 male patients. The patients were assigned 
into 3 equal groups of 30 subjects depending on the planning method. The quality of preoperative planning and 
postoperative results were assessed using 35 cephalometric measurements.
Results. According to the results of calculating the absolute magnitude of planned and actual relocations, as well 
as the deviation of postoperative values from the plan for each of the 35 measurements, inconsistencies were 
revealed in 20 of 35 coordinates in the FIRST group. The SECOND group showed inconsistencies in only 4 of the 
35 measurements. The THIRD group had discrepancies in 7 out of 35 measurements.
Conclusion. The development of digital technologies in medicine has generated a wide range of tools to improve 
the accuracy of surgical planning and visualization of expected changes in the patient. The use of three-dimensional 
(3D) imaging techniques allows to combine information about the structure of the soft tissues of the face, facial 
skeleton, and dentition. Computer simulation of operations is becoming an increasingly important tool in the field 
of maxillofacial surgery, as it provides superior opportunities for preoperative planning and reduction of possible 
risks at all stages – before, during, and after surgery.
Key words: orthognathic surgery, virtual surgical planning, 3D analysis, CAD/CAM surgical splint, 3D-printed 
surgical splint
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Введение

Точное планирование лечения – один из основных этапов 
ортогнатической хирургии для получения оптимальных эсте-
тических и окклюзионных результатов [1–4]. Тщательное пла-
нирование хирургического этапа комбинированного лечения 
пациентов с аномалиями развития челюстей играет ключевую 
роль в достижении оптимальных эстетических и функциональ-
ных результатов [1, 5–6, 15].

В последние годы значительные успехи были достигнуты в 
области диагностики, предоперационного планирования и лече-
ния пациентов с аномалиями челюстей [8–9, 13, 15]. Применение 
современных методов диагностики, таких как конусно-лучевая 
объемная томография (КЛКТ), стереофотограмметрия и трех-
мерные программы компьютерного моделирования, обеспечи-
вает получение точной и достоверной информации о строении 
черепа и мягких тканей лица [7, 10, 16].

Поэтому представляется актуальным поиск наиболее опти-
мальных методик планирования, направленных на повышение 
эффективности и качества проводимого лечения и предупре-
ждение возникновения осложнений [1, 4, 16, 17], а также поиск 
наиболее точных методов оценки качества планируемого и 
проведенного хирургического лечения.

Материал и методы

В исследуемые группы вошли 90 пациентов в возрасте от 
18 до 45 лет, распределенные в 3 равные группы по 30 чело-
век, в период с 2017 по 2021 г. Каждая группа представлена 
пациентами с диагнозом II и III скелетный класс. Комплексное 
обследование, предоперационное виртуальное планирование и 
комбинированное лечение зубочелюстных аномалий провели 
45 пациентам женского пола, 45 – мужского. Оценку качест-
ва предоперационного планирования и послеоперационных 
результатов проводили по 35 цефалометрическим координатам. 

Первая группа была представлена пациентами, которым про-
водился метод планирования с использованием хирургии гип-
совых моделей и изготовлением акриловых сплинтов в зуботех-
нической лаборатории. Во второй группе использовался метод 
3D-планирования в виртуальном программном обеспечении, с 
последующим изготовлением сплинтов с помощью 3D-принтера. 
В третьей группе также использовали метод 3D-планирования 
в виртуальном программном обеспечении, но сплинты были 
отфрезерованы при помощи CAD/CAM технологий.

Пациентам провели клинические и дополнительные методы 
обследования (КЛКТ, 3D-фотографированиея, сканирование 
гисповых моделей). Для планирования хирургического этапа 
комбинированного лечения использовали Dolphin Imaging 11.98. 

Сопоставляли КЛКТ с 3D-фото пациента и сканированными 
моделями челюстей, проводили виртуальную остеотомию верхней 
челюсти по типу ЛеФорI, межкортикальную остеотомию нижней 
челюсти, остеотомию подбородочного отдела. В дальнейшем 
полученные в смыкании челюсти подвергались ротационным 
движениям, трансверзальным, горизонтальным, вертикальным 
перемещениям с целью эстетической коррекции профиля.

Измерения проводили для всех групп как на предоперацион-
ном этапе, так и на послеоперационных КЛОТ. КЛОТ с прове-
денной виртуальной остеотомией предоперационного этапа и 
послеоперационные КЛОТ были объединены нами в одной и той 
же системе координат на основе вокселей в программе Geomegic 
Control X 3D. Использовалась локальная система координат, 
которая определялась неподвижными анатомическими ориенти-
рами черепа: 1) линией Or-Po, которая представляла собой ось Y 
(рис. 1А); 2) Ось Z параллельна среднесаггитальной плоскотью 
(MSP), и представлена линией через Sella-Nasion-Dens рис. 1Б); 
3) Ось X определялась в соответствии с осями Y и Z (рис. 1В). 

Установлены 3 исходные плоскости: 1) среднесагиттальная 
плоскость (MSP) была определена N-S-Dens. Она представляет 
срединную линию черепа в переднезаднем (AP) направлении 
(рис. 1Б, 2А); 2) горизонтальная плоскость (HP) перпендику-
лярна оси Z и находится на плоскости. Плоскость содержит 
линию Or-Po, которая была использована в этом исследовании 
для напоминания FHP (рис. 2Б); 3) корональная плоскость (CP) 
перпендикулярна оси Y и проходит через Dens (рис. 2В.).

Данные, извлеченные из хирургического плана до и после 
операции, были измерены и классифицированы следующим 
образом: 
1) Коррекция средней линии, которая включает: a) движение 

yaw центральной плоскости верхней челюсти (MxCP) (º): угол, 
образованный MxCP и MSP; б) движение yaw центральной 
плоскости нижней челюсти (MdCP) (º): угол, образованный 
MdCP и MSP (рис. 3 А, Б). 

2) Коррекция окклюзионной плоскости: a) движение pitch верх-
ней челюсти (º): угол, образованный длинной осью централь-
ных резцов верхней челюсти (линия проходит через U1 и точку 
между вершинами центральных резцов верхней челюсти) и 
горизонтальной плоскостью; b) Движение roll окклюзионной 
плоскости верхней челюсти (MxOP) (º): угол, образованный 

Рис. 1. А – линия Or-Po, которая представляет собой ось Y. Б – Ось Z параллельна среднесаггитальной плоскостью (MSP), и представ-
лена линией через Sella-Nasion-Dens. В – Ось X определяется в соответствии с осями Y и Z.
Figure 1. A – The Or-Po line, which represents the Y-axis. B – The Z-axis is parallel to the mid-sagittal plane (MSP) and is represented by a line 
through the Sella-Nasion-Dens. C – The X-axis is defined according to the Y and Z axes.
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Цель исследования. Усовершенствование методов предоперационного планирования хирургического 
этапа комбинированного лечения пациентов с аномалиями челюстей с применением 3D-технологий с по-
следующей оценкой точности полученного результата.
Материал и методы. В исследуемые группы вошли 90 пациентов с аномалиями развития челюстей в период 
с 2017 по 2021 г. в возрасте от 18 до 45 лет. Комплексное обследование, предоперационное виртуальное 
планирование и комбинированное лечение зубочелюстных аномалий провели 45 пациентам женского пола, 
45 – мужского. Пациенты были распределены в 3 группы по 30 человек в зависимости от метода планиро-
вания. Оценку качества предоперационного планирования и послеоперационных результатов проводили 
по 35 цефалометрическим координатам.
Результаты. По результатам вычисления абсолютного размера планового и фактических перемещений, а 
также отклонения значений после операции от плана для каждой из 35 координат для первой группы были 
выявлены несоответствия в 20 из 35 координат. Для второй группы показали несоответствия только в 4 из 
35 координат. Для третьей группы выявили несоответствия в 7 из 35 координат
Заключение. Развитие цифровых технологий в медицине привело к появлению широкого спектра инструмен-
тов, направленных на повышение точности планирования операций и визуализации ожидаемых изменений 
у пациента. Использование трехмерных (3D) методов визуализации позволяет объединить информацию о 
структуре мягких тканей лица, лицевого скелета и зубного ряда. Компьютерное моделирование операций 
становится все более важным инструментом в области челюстно-лицевой хирургии, т.к. это предоставляет 
улучшенные возможности для предоперационного планирования и снижения возможных рисков на всех 
этапах – до, во время и после операции.
Ключевые слова: ортогнатическая хирургия, виртуальное хирургическое планирование, 3D анализ, CAD/
CAM сплинт, 3D печать хирургического сплинта
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研究目的：利用3D技术改进手术阶段的术前计划，结合治疗患者的颌面异常，并随后评估所得结果的准确性。

材料和方法：研究组包括90名年龄在18至45岁之间、从2017年到2021年期间的颌面畸形患者。对45名女性和45
名男性患者进行了全面检查、术前虚拟规划以及牙槽骨异常的联合治疗。根据计划方法，将患者分为三个各含30
名受试者的相等组。使用35项头颅测量评估术前计划和术后结果的质量。

结果：根据计划和实际迁移量的绝对大小的计算结果，以及术后值与计划的偏差，第一组在35个坐标中有20个显
示不一致。第二组仅在35个测量中有4个不一致。第三组在35个测量中有7个不一致。

结论：医学中数字技术的发展产生了改进手术计划精度和预期变化可视化的广泛工具。使用三维（3D）成像技术
可以结合有关面部软组织、面骨骼和牙齿的信息。手术的计算机模拟正成为颌面外科领域日益重要的工具，因为
它为术前计划提供了超越的机会，并减少了手术前、中、后各阶段的潜在风险。
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Введение

Точное планирование лечения – один из основных этапов 
ортогнатической хирургии для получения оптимальных эсте-
тических и окклюзионных результатов [1–4]. Тщательное пла-
нирование хирургического этапа комбинированного лечения 
пациентов с аномалиями развития челюстей играет ключевую 
роль в достижении оптимальных эстетических и функциональ-
ных результатов [1, 5–6, 15].

В последние годы значительные успехи были достигнуты в 
области диагностики, предоперационного планирования и лече-
ния пациентов с аномалиями челюстей [8–9, 13, 15]. Применение 
современных методов диагностики, таких как конусно-лучевая 
объемная томография (КЛКТ), стереофотограмметрия и трех-
мерные программы компьютерного моделирования, обеспечи-
вает получение точной и достоверной информации о строении 
черепа и мягких тканей лица [7, 10, 16].

Поэтому представляется актуальным поиск наиболее опти-
мальных методик планирования, направленных на повышение 
эффективности и качества проводимого лечения и предупре-
ждение возникновения осложнений [1, 4, 16, 17], а также поиск 
наиболее точных методов оценки качества планируемого и 
проведенного хирургического лечения.

Материал и методы

В исследуемые группы вошли 90 пациентов в возрасте от 
18 до 45 лет, распределенные в 3 равные группы по 30 чело-
век, в период с 2017 по 2021 г. Каждая группа представлена 
пациентами с диагнозом II и III скелетный класс. Комплексное 
обследование, предоперационное виртуальное планирование и 
комбинированное лечение зубочелюстных аномалий провели 
45 пациентам женского пола, 45 – мужского. Оценку качест-
ва предоперационного планирования и послеоперационных 
результатов проводили по 35 цефалометрическим координатам. 

Первая группа была представлена пациентами, которым про-
водился метод планирования с использованием хирургии гип-
совых моделей и изготовлением акриловых сплинтов в зуботех-
нической лаборатории. Во второй группе использовался метод 
3D-планирования в виртуальном программном обеспечении, с 
последующим изготовлением сплинтов с помощью 3D-принтера. 
В третьей группе также использовали метод 3D-планирования 
в виртуальном программном обеспечении, но сплинты были 
отфрезерованы при помощи CAD/CAM технологий.

Пациентам провели клинические и дополнительные методы 
обследования (КЛКТ, 3D-фотографированиея, сканирование 
гисповых моделей). Для планирования хирургического этапа 
комбинированного лечения использовали Dolphin Imaging 11.98. 

Сопоставляли КЛКТ с 3D-фото пациента и сканированными 
моделями челюстей, проводили виртуальную остеотомию верхней 
челюсти по типу ЛеФорI, межкортикальную остеотомию нижней 
челюсти, остеотомию подбородочного отдела. В дальнейшем 
полученные в смыкании челюсти подвергались ротационным 
движениям, трансверзальным, горизонтальным, вертикальным 
перемещениям с целью эстетической коррекции профиля.

Измерения проводили для всех групп как на предоперацион-
ном этапе, так и на послеоперационных КЛОТ. КЛОТ с прове-
денной виртуальной остеотомией предоперационного этапа и 
послеоперационные КЛОТ были объединены нами в одной и той 
же системе координат на основе вокселей в программе Geomegic 
Control X 3D. Использовалась локальная система координат, 
которая определялась неподвижными анатомическими ориенти-
рами черепа: 1) линией Or-Po, которая представляла собой ось Y 
(рис. 1А); 2) Ось Z параллельна среднесаггитальной плоскотью 
(MSP), и представлена линией через Sella-Nasion-Dens рис. 1Б); 
3) Ось X определялась в соответствии с осями Y и Z (рис. 1В). 

Установлены 3 исходные плоскости: 1) среднесагиттальная 
плоскость (MSP) была определена N-S-Dens. Она представляет 
срединную линию черепа в переднезаднем (AP) направлении 
(рис. 1Б, 2А); 2) горизонтальная плоскость (HP) перпендику-
лярна оси Z и находится на плоскости. Плоскость содержит 
линию Or-Po, которая была использована в этом исследовании 
для напоминания FHP (рис. 2Б); 3) корональная плоскость (CP) 
перпендикулярна оси Y и проходит через Dens (рис. 2В.).

Данные, извлеченные из хирургического плана до и после 
операции, были измерены и классифицированы следующим 
образом: 
1) Коррекция средней линии, которая включает: a) движение 

yaw центральной плоскости верхней челюсти (MxCP) (º): угол, 
образованный MxCP и MSP; б) движение yaw центральной 
плоскости нижней челюсти (MdCP) (º): угол, образованный 
MdCP и MSP (рис. 3 А, Б). 

2) Коррекция окклюзионной плоскости: a) движение pitch верх-
ней челюсти (º): угол, образованный длинной осью централь-
ных резцов верхней челюсти (линия проходит через U1 и точку 
между вершинами центральных резцов верхней челюсти) и 
горизонтальной плоскостью; b) Движение roll окклюзионной 
плоскости верхней челюсти (MxOP) (º): угол, образованный 

Рис. 1. А – линия Or-Po, которая представляет собой ось Y. Б – Ось Z параллельна среднесаггитальной плоскостью (MSP), и представ-
лена линией через Sella-Nasion-Dens. В – Ось X определяется в соответствии с осями Y и Z.
Figure 1. A – The Or-Po line, which represents the Y-axis. B – The Z-axis is parallel to the mid-sagittal plane (MSP) and is represented by a line 
through the Sella-Nasion-Dens. C – The X-axis is defined according to the Y and Z axes.
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стически значимо различающихся дисперсий, однофакторный 
дисперсионный анализ для независимых выборок.

Для множественных апостериорных сравнений, когда число 
сравниваемых выборок (групп) больше двух, использовали 
критерий Тьюки с поправкой на множественность сравнений 
по Бонферрони. Для вычислений использована программа 
PAST и JASP.

Результаты

Наша цель состояла в том, чтобы определить наиболее 
эффективный способ переноса операционного планирования 
в хирургический этап комплексной реабилитации пациентов 
с аномалиями развития челюстей. Мы сравнили стандартный 
метод планирования с использованием сплинта, изготовлен-
ного из быстротвердеющей пластмассы; сплинтов, изготовлен-
ных с помощью 3D-принтера или CAD/CAM фрезера. Для оцен-
ки точности планирования были соотнесены 90 КЛОТ на этапе 
планирования с 90 КЛОТ, проведенных через месяц после 
операции. По результатам вычисления абсолютного размера 
планового и фактических перемещений, а также отклонения 
значений после операции от плана для каждой из 35 коорди-
нат для первой группы были выявлены несоответствия в 20 

из 35 координат. Только координаты B_X 1.19 мм (М) и 1.22 
мм (Ме), B_Y 1.98 мм и 1.65 мм, Xi (R)_Z 1.90 мм и 1.64 мм, 
Xi (L)_X 1.74 мм и 1.84 мм, Xi (L)_Y 1.90 мм и 1.67 мм, LU6_X 
1.88 мм и 1.72 мм, RL6_X 1.84 мм и 1.48 мм, LL6_X 1.93 мм 
и 1.62 мм, угол, образованный MxCP и MSP 1.45 и 1.53, угол, 
образованный MdCP и MSP 1.17 и 0.87, угол, образованный 
окклюзионной плоскостью верхней челюсти и горизонтальной 
плоскостью 0,76 и 0,66, угол, образованный окклюзионной 
плоскостью нижней челюсти и горизонтальной плоскостью 
0,59 и 0,51, ∠ANB (°) 0.68 и 0.56, A-CP 1.64 и 1.51, UAFH/LAFH 
(%) 0.06 и 0.05 максимально близки в послеоперационный 
период к плановым значениям.

Результаты вычисления абсолютного размера планового и 
фактических перемещений, а также отклонения значений после 
операции от плана для каждой из 35 координат для второй груп-
пы показали несоответствия только в 4 из 35 координат (рис. 8). 
Различия были выявлены только в координатах B_Y 2.26 мм и 
1.80 мм, ∠U1 axis-HP(°) 4.38 и 3.76, Изменение высоты верхней 
части лица UAFH 3.59 мм и 3.22 мм, Изменение нижней части 
высоты лица LAFH 3.00 мм и 2.13 мм.

Результаты вычисления абсолютного размера планового и 
фактических перемещений, а также отклонения значений после 
операции от плана для каждой из 35 координат для третьей группы 
выявили несоответствия в 7 из 35 координат (рис. 9). Различия 
выявлены в координатах A_Z 2.33 мм и 1.33 мм, B_Y 2.21 мм и 
1.86 мм, B_Z 2.01 мм и 1.40 мм, LU6_Z 2.12 мм и 0.99 мм, ∠U1 
axis-HP(°) 4.03 и 2.87, Изменение высоты верхней части лица 
UAFH 2.80 мм и 2.27 мм, Изменение нижней высоты лица LAFH 
3.76 мм и 3.38 мм.

Обсуждение

Статистически значимые на уровне 0,005 различия в 
координатах, которые представляют собой первые моляры 
связано с изменением положением зубов за счет ортодон-
тической тяги в послеоперационный период, возможное при-
шлифовывание интраоперационно бугров моляров. Различие 
в координатах A, B, Xi, ∠MxCP и MSP зачастую связано с 
неконтролируемой ротацией во время операции. Изменения 
в переднезаднем положении Pog-CP чаще всего обусловле-
но активным мышечным гипертонусом в постоперационном  
периоде.

Рис. 5. А – угол ANB, Б – расстояния между точкой А и CP, точкой B и CP.
Figure 5. A - angle ANB, B - distances between point A and CP, point B and CP.

Рис. 6. Соотношение UAFH/LAFH
Figure 6. UAFH/LAFH ratio
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окклюзионной плоскостью верхней челюсти и горизонтальной 
плоскостью; c) roll движение окклюзионной плоскости ниж-
ней челюсти (MdOP) (º): угол, образованный окклюзионной 
плоскостью нижней челюсти и горизонтальной плоскостью  
(рис. 4 А, Б, В). 

3) Коррекция переднезаднего (AP) положения: a) отношение 
AP верхней и нижней челюсти (º): угол, образованный A-N-B 
(рис. 5а; b) AP положение верхней челюсти (мм): расстояние 
между точкой A и CP; c) AP положение нижней челюсти (мм): 
расстояние между B и CP (рис. 5Б).

4) Коррекция пропорции передней части лица: a) вертикальная 
высота верхней передней части лица (UAFH) (мм): расстоя-
ние между точкой N и ANS; b) вертикальная высота нижней 
передней высоты лица (LAFH) (мм): расстояние между ANS 
и Me; c) доля верхней и нижней передней части лица (UAFH 
/ LAFH): соотношение между верхней и нижней передней 
лицевой высотой (рис. 6).
Для статистических сравнений использовали параметрические 

критерии: F-критерий Снедекора–Фишера и критерии Левина для 
проверки равенства дисперсий, критерий Уэлча – в случае стати-

Рис. 2. А – среднесагиттальная плоскость (MSP), она представляет срединную линию черепа в переднезаднем (AP) направлении,  
Б – горизонтальная плоскость (HP) перпендикулярна оси Z, которая была использована в этом исследовании для напоминания FHP, 
В – корональная плоскость (CP).
Figure 2. A is the mid-sagittal plane (MSP), it represents the midline of the skull in the anteroposterior (AP) direction, B is the horizontal plane 
(HP) perpendicular to the Z axis, which was used in this study to resemble the FHP, C is the coronal plane (CP).

Рис. 3. А – движение yaw центральной плоскости верхней челюсти (MxCP), Б – движение yaw центральной плоскости нижней челюсти (MdCP).
Figure 3. A – yaw motion of the maxillary central plane (MxCP), B – yaw motion of the mandibular central plane (MdCP).

А Б В

А Б

Рис. 4. A – линия через U1 и HP, Б – угол между MxOP и HP, В – угол между MdOP и HP.
Figure 4. A – line through U1 and HP, B – angle between MxOP and HP, C – angle between MdOP and HP.А Б В



35

ORIGINAL RESEARCH ARTICLES

HEAD AND NECK RUSSIAN JOURNAL Vol 12, №2 – 2024

стически значимо различающихся дисперсий, однофакторный 
дисперсионный анализ для независимых выборок.

Для множественных апостериорных сравнений, когда число 
сравниваемых выборок (групп) больше двух, использовали 
критерий Тьюки с поправкой на множественность сравнений 
по Бонферрони. Для вычислений использована программа 
PAST и JASP.

Результаты

Наша цель состояла в том, чтобы определить наиболее 
эффективный способ переноса операционного планирования 
в хирургический этап комплексной реабилитации пациентов 
с аномалиями развития челюстей. Мы сравнили стандартный 
метод планирования с использованием сплинта, изготовлен-
ного из быстротвердеющей пластмассы; сплинтов, изготовлен-
ных с помощью 3D-принтера или CAD/CAM фрезера. Для оцен-
ки точности планирования были соотнесены 90 КЛОТ на этапе 
планирования с 90 КЛОТ, проведенных через месяц после 
операции. По результатам вычисления абсолютного размера 
планового и фактических перемещений, а также отклонения 
значений после операции от плана для каждой из 35 коорди-
нат для первой группы были выявлены несоответствия в 20 

из 35 координат. Только координаты B_X 1.19 мм (М) и 1.22 
мм (Ме), B_Y 1.98 мм и 1.65 мм, Xi (R)_Z 1.90 мм и 1.64 мм, 
Xi (L)_X 1.74 мм и 1.84 мм, Xi (L)_Y 1.90 мм и 1.67 мм, LU6_X 
1.88 мм и 1.72 мм, RL6_X 1.84 мм и 1.48 мм, LL6_X 1.93 мм 
и 1.62 мм, угол, образованный MxCP и MSP 1.45 и 1.53, угол, 
образованный MdCP и MSP 1.17 и 0.87, угол, образованный 
окклюзионной плоскостью верхней челюсти и горизонтальной 
плоскостью 0,76 и 0,66, угол, образованный окклюзионной 
плоскостью нижней челюсти и горизонтальной плоскостью 
0,59 и 0,51, ∠ANB (°) 0.68 и 0.56, A-CP 1.64 и 1.51, UAFH/LAFH 
(%) 0.06 и 0.05 максимально близки в послеоперационный 
период к плановым значениям.

Результаты вычисления абсолютного размера планового и 
фактических перемещений, а также отклонения значений после 
операции от плана для каждой из 35 координат для второй груп-
пы показали несоответствия только в 4 из 35 координат (рис. 8). 
Различия были выявлены только в координатах B_Y 2.26 мм и 
1.80 мм, ∠U1 axis-HP(°) 4.38 и 3.76, Изменение высоты верхней 
части лица UAFH 3.59 мм и 3.22 мм, Изменение нижней части 
высоты лица LAFH 3.00 мм и 2.13 мм.

Результаты вычисления абсолютного размера планового и 
фактических перемещений, а также отклонения значений после 
операции от плана для каждой из 35 координат для третьей группы 
выявили несоответствия в 7 из 35 координат (рис. 9). Различия 
выявлены в координатах A_Z 2.33 мм и 1.33 мм, B_Y 2.21 мм и 
1.86 мм, B_Z 2.01 мм и 1.40 мм, LU6_Z 2.12 мм и 0.99 мм, ∠U1 
axis-HP(°) 4.03 и 2.87, Изменение высоты верхней части лица 
UAFH 2.80 мм и 2.27 мм, Изменение нижней высоты лица LAFH 
3.76 мм и 3.38 мм.

Обсуждение

Статистически значимые на уровне 0,005 различия в 
координатах, которые представляют собой первые моляры 
связано с изменением положением зубов за счет ортодон-
тической тяги в послеоперационный период, возможное при-
шлифовывание интраоперационно бугров моляров. Различие 
в координатах A, B, Xi, ∠MxCP и MSP зачастую связано с 
неконтролируемой ротацией во время операции. Изменения 
в переднезаднем положении Pog-CP чаще всего обусловле-
но активным мышечным гипертонусом в постоперационном  
периоде.

Рис. 5. А – угол ANB, Б – расстояния между точкой А и CP, точкой B и CP.
Figure 5. A - angle ANB, B - distances between point A and CP, point B and CP.

Рис. 6. Соотношение UAFH/LAFH
Figure 6. UAFH/LAFH ratio
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Проведенное исследование позволяет сделать выводы, что 
виртуальное хирургическое планирование играет важную роль в 
достижении более предсказуемых результатов в ортогнатических 
хирургических манипуляциях. Различные методы перевода вирту-
ального хирургического плана в реальность (3D-cплинты, CAD/CAM-
сплинты) могут повлиять на результат. Внутренние опорные плоско-
сти, использованные в данном исследовании для оценки точности 
хирургического плана, обладают несколькими преимуществами. 
Первоначально они определяются неподвижными точками черепа, 
которые не могут быть затронуты хирургическими манипуляциями 
или выраженной асимметрией челюстно-лицевой области. Кроме 
того, многие точки, использованные в анализе, уже применяются в 
цефалометрии, что может быть известно другим докторам [6, 16].

Заключение

Широкое внедрение цифровых технологий в медицинской 
сфере привело к появлению множества инструментов, наце-
ленных на повышение точности предоперационного планиро-
вания и визуализации предстоящих изменений у пациентов. 
Использование трехмерных (3D) методов визуализации и пла-
нирования позволяет объединить данные о мягких тканях лица, 
скелете и зубах, что способствует созданию индивидуально 
адаптированных планов остеотомии и оценке различных хирур-
гических сценариев в виртуальной среде. Значение компьютер-
ного моделирования операций в области челюстно-лицевой 
хирургии постепенно увеличивается, поскольку эти технологии 
предлагают улучшенные возможности для предоперационного 
планирования и снижения рисков на всех этапах лечения: до 
операции, во время нее и после нее. 

В данном исследовании все измерения проводил один и тот 
же человек, чтобы уменьшить возможные расхождения между 
оценкой положения цефалометрических точек.
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Рис. 9. При среднем отклонении в третьей группе есть несоответствия в 7 из 35 координат: 1) Точка A по оси Z (точка, которая находится 
на средней линии в области наиболее вогнутой части альвеолярного отростка верхней челюсти); точка B по осям Y (2) и Z (3) (самая 
глубокая точка на передней поверхности нижнечелюстного симфиза); 4) точка LU6 по оси Z (наивысшая точка переднего щечного 
бугра зуба 2.6); 5) угол, образованный углом наклона ∠U1 axis-HP(°); 6) изменение высоты верхней части лица UAFH; 7) изменение 
высоты нижней части лица LAFH.
Figure 9. For the mean deviation in the third group, there are discrepancies in 7 out of 35 coordinates: 1) Point A on the Z axis (the point on 
the midline in the region of the most concave part of the alveolar process of the maxilla); point B on the Y (2) and Z (3) axes (the deepest point 
on the anterior surface of the mandibular symphysis); 4) point LU6 on the Z axis (the highest point of the anterior buccal tubercle of tooth 2.6);  
5) the angle formed by the tilt angle 
U1 axis-HP(°); 6) change in the upper facial height UAFH; 7) change in the lower facial height LAFH.
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Рис. 7. На рис. 7 представлены 15 координат из 35, которые максимально приближены к выполнению плана. Точка B по осям X (1) 
и Y (2) (самая глубокая точка на передней поверхности нижнечелюстного симфиза); точка Xi (R)_Z (3) (нижняя точка правого ниж-
нечелюстного отверстия), точка Xi (L) по осям X (4) и Y (5) (нижняя точка левого нижнечелюстного отверстия), точка LU6 по оси X 
(6) (наивысшая точка переднего щечного бугра зуба 2.6); точка RL6 по оси X (7) (наивысшая точка переднего щечного бугра зуба 4.6; 
точка LL6 по оси X (8) (наивысшая точка переднего щечного бугра зуба 3.6); угол между центральной плоскостью верхней челюсти и 
среднесагиттальной плоскостью (9); угол между плоскостью нижней челюсти и среднесаггитальной плоскостью (10); угол между цен-
тральной плоскостью верхней челюсти и горизонтальной плоскостью (11); угол между плоскостью нижней челюсти и горизонтальной 
плоскостью (12); изменения в переднезаднем положение верхней челюсти A-CP (13); изменение вертикальной части высоты лица 
UAFH LAFH (14); угол ANB (15).
Figure 7. Fig. 7 shows the 15 coordinates out of 35 that are as close as possible to the execution of the plan. Point B on the X (1) and Y (2) axes 
(deepest point on the anterior surface of the mandibular symphysis); point Xi (R)_Z (3) (lowest point of the right mandibular foramen), point Xi 
(L) on the X (4) and Y (5) axes (lowest point of the left mandibular foramen), point LU6 on the X (6) axis (highest point of the anterior buccal 
tubercle of tooth 2.6); point RL6 on the X-axis (7) (highest point of the anterior buccal tubercle of tooth 4.6); point LL6 on the X-axis (8) (highest 
point of the anterior buccal tubercle of tooth 3.6); angle between the maxillary central plane and the mid-sagittal plane (9); angle between the 
mandibular plane and the mid-sagittal plane (10); angle between the maxillary central plane and the horizontal plane (11); angle between the 
mandibular plane and the horizontal plane (12); changes in the anteroposterior position of the maxilla A-CP (13); changes in the vertical portion 
of the facial height UAFH LAFH (14); ANB angle (15).

Рис. 8. При среднем отклонении во второй группе есть несоответствия в 4 из 35 координат: 1) точка B по оси Y (самая глубокая точка 
на передней поверхности нижнечелюстного симфиза); 2) угол, образованный углом наклона ∠U1 axis-HP(°)); 3) изменение высоты 
верхней части лица UAFH; 4) изменение высоты нижней части лица LAFH.
Figure 8. For the mean deviation in the second group, there are discrepancies in 4 of the 35 coordinates: 1) point B on the Y axis (the deepest point 
on the anterior surface of the mandibular symphysis); 2) the angle formed by the tilt angle ∠U1 axis-HP(°)); 3) change in the upper facial height 
UAFH; and 4) change in the lower facial height LAFH.
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Проведенное исследование позволяет сделать выводы, что 
виртуальное хирургическое планирование играет важную роль в 
достижении более предсказуемых результатов в ортогнатических 
хирургических манипуляциях. Различные методы перевода вирту-
ального хирургического плана в реальность (3D-cплинты, CAD/CAM-
сплинты) могут повлиять на результат. Внутренние опорные плоско-
сти, использованные в данном исследовании для оценки точности 
хирургического плана, обладают несколькими преимуществами. 
Первоначально они определяются неподвижными точками черепа, 
которые не могут быть затронуты хирургическими манипуляциями 
или выраженной асимметрией челюстно-лицевой области. Кроме 
того, многие точки, использованные в анализе, уже применяются в 
цефалометрии, что может быть известно другим докторам [6, 16].

Заключение

Широкое внедрение цифровых технологий в медицинской 
сфере привело к появлению множества инструментов, наце-
ленных на повышение точности предоперационного планиро-
вания и визуализации предстоящих изменений у пациентов. 
Использование трехмерных (3D) методов визуализации и пла-
нирования позволяет объединить данные о мягких тканях лица, 
скелете и зубах, что способствует созданию индивидуально 
адаптированных планов остеотомии и оценке различных хирур-
гических сценариев в виртуальной среде. Значение компьютер-
ного моделирования операций в области челюстно-лицевой 
хирургии постепенно увеличивается, поскольку эти технологии 
предлагают улучшенные возможности для предоперационного 
планирования и снижения рисков на всех этапах лечения: до 
операции, во время нее и после нее. 

В данном исследовании все измерения проводил один и тот 
же человек, чтобы уменьшить возможные расхождения между 
оценкой положения цефалометрических точек.
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на средней линии в области наиболее вогнутой части альвеолярного отростка верхней челюсти); точка B по осям Y (2) и Z (3) (самая 
глубокая точка на передней поверхности нижнечелюстного симфиза); 4) точка LU6 по оси Z (наивысшая точка переднего щечного 
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Figure 9. For the mean deviation in the third group, there are discrepancies in 7 out of 35 coordinates: 1) Point A on the Z axis (the point on 
the midline in the region of the most concave part of the alveolar process of the maxilla); point B on the Y (2) and Z (3) axes (the deepest point 
on the anterior surface of the mandibular symphysis); 4) point LU6 on the Z axis (the highest point of the anterior buccal tubercle of tooth 2.6);  
5) the angle formed by the tilt angle 
U1 axis-HP(°); 6) change in the upper facial height UAFH; 7) change in the lower facial height LAFH.
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语音诊断作为口咽癌患者语音恢复有效性的客观标准
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The aim of this study was to analyze the method of speech computer diagnostics for an objective assessment of 
the effectiveness of speech rehabilitation therapy in patients with oropharyngeal cancer after surgical treatment.
Material and methods. The prospective study included 155 patients with stage II – IV oropharyngeal cancer, who 
underwent surgery and speech rehabilitation at the Head and Neck Cancer Department of Cancer Research Institute 
(Tomsk). The age range of the patients was from 26 to 70 years with a median of 52 years. The patients were divided 
into 3 groups depending on the extent of surgery. Group I included 70 patients who underwent hemiglossectomy 
without tongue defect reconstruction. Group II consisted of 70 patients who underwent hemiglossectomy with 
reconstructive surgery. For the reconstruction of hemiglossectomy defect, the submental, radial forearm free, and 
medial sural perforator flaps, as well as anterolateral thigh fasciocutaneous flap were used. Group III included 15 
patients who underwent glossectomy and reconstruction with pectoralis flaps and musculocutaneous anterolateral 
thigh flaps. After verification of oropharyngeal cancer and before starting treatment, speech of all patients was 
recorded using the "OncoSpeech v1.0" computer software. This recording is the basis for further speech diagnostics, 
as it allows to create a speech standard for each patient. The "OncoSpeech v1.0" computer software can evaluate 
the pronunciation of six phonemes of the Russian language [К], [S], [Т], [К’], [С’], [Т’]. In our study, we used the 
OncoLanguage system, which consists of 90 syllables, taking into account the different positions of phonemes in a 
syllable (at the beginning, in the middle, at the end). All sessions of audio recordings and their current quantitative 
assessment were automatically uploaded into the program. The second speech recording was performed after 
surgery when patients were admitted to speech rehabilitation therapy to assess the resulting pronunciation disorders 
of the studied phonemes. To assess the effectiveness of sound pronunciation correction, the last speech recording 
was performed after the completion of speech rehabilitation.
Results. The speech function correction was performed on days 8 -39 after surgery according to the method 
developed in the Head and Neck Cancer Department of Tomsk Cancer Research Institute. The program of speech 
rehabilitation was compiled individually for each patient, depending on the patient’s health condition, age, extent of 
surgery and the results of speech computer diagnostics using the "OncoSpeech v1.0" computer software. Speech 
therapy was aimed at restoring the speech function of patients in the shortest time after surgery by activating and 
coordinating the movement of the lips, cheeks, stump of the tongue, root of the tongue and the lower jaw. The 
improvement in pronunciation of all six phonemes [К], [S], [Т], [К’], [S’], [Т’] was observed in 100% of patients. The 
data were expressed in quantitative values in a comparative aspect. The best values for all studied phonemes were 
observed in group II patients who underwent hemiglossectomy with reconstructive surgery.
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The aim of this study was to analyze the method of speech computer diagnostics for an objective assessment of 
the effectiveness of speech rehabilitation therapy in patients with oropharyngeal cancer after surgical treatment.
Material and methods. The prospective study included 155 patients with stage II – IV oropharyngeal cancer, who 
underwent surgery and speech rehabilitation at the Head and Neck Cancer Department of Cancer Research Institute 
(Tomsk). The age range of the patients was from 26 to 70 years with a median of 52 years. The patients were divided 
into 3 groups depending on the extent of surgery. Group I included 70 patients who underwent hemiglossectomy 
without tongue defect reconstruction. Group II consisted of 70 patients who underwent hemiglossectomy with 
reconstructive surgery. For the reconstruction of hemiglossectomy defect, the submental, radial forearm free, and 
medial sural perforator flaps, as well as anterolateral thigh fasciocutaneous flap were used. Group III included 15 
patients who underwent glossectomy and reconstruction with pectoralis flaps and musculocutaneous anterolateral 
thigh flaps. After verification of oropharyngeal cancer and before starting treatment, speech of all patients was 
recorded using the "OncoSpeech v1.0" computer software. This recording is the basis for further speech diagnostics, 
as it allows to create a speech standard for each patient. The "OncoSpeech v1.0" computer software can evaluate 
the pronunciation of six phonemes of the Russian language [К], [S], [Т], [К’], [С’], [Т’]. In our study, we used the 
OncoLanguage system, which consists of 90 syllables, taking into account the different positions of phonemes in a 
syllable (at the beginning, in the middle, at the end). All sessions of audio recordings and their current quantitative 
assessment were automatically uploaded into the program. The second speech recording was performed after 
surgery when patients were admitted to speech rehabilitation therapy to assess the resulting pronunciation disorders 
of the studied phonemes. To assess the effectiveness of sound pronunciation correction, the last speech recording 
was performed after the completion of speech rehabilitation.
Results. The speech function correction was performed on days 8 -39 after surgery according to the method 
developed in the Head and Neck Cancer Department of Tomsk Cancer Research Institute. The program of speech 
rehabilitation was compiled individually for each patient, depending on the patient’s health condition, age, extent of 
surgery and the results of speech computer diagnostics using the "OncoSpeech v1.0" computer software. Speech 
therapy was aimed at restoring the speech function of patients in the shortest time after surgery by activating and 
coordinating the movement of the lips, cheeks, stump of the tongue, root of the tongue and the lower jaw. The 
improvement in pronunciation of all six phonemes [К], [S], [Т], [К’], [S’], [Т’] was observed in 100% of patients. The 
data were expressed in quantitative values in a comparative aspect. The best values for all studied phonemes were 
observed in group II patients who underwent hemiglossectomy with reconstructive surgery.
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Основной характеристикой состояния больных раком орофарин-
геальной области в послеоперационном периоде является выра-
женная деформация речевого аппарата. Во время хирургического 
вмешательства удаляются ткани языка, мышц дна полости рта, 
небных дужек, нижней челюсти [1]. Вследствие этого нарушаются 
не только акты глотания и жевания пищи, но и речевая функция. 
Изменение положения и целостности органов артикуляции при-
водит к развитию полиморфной дислалии и изменению акустики 
звучной речи. Поэтому после проведения комбинированного лече-
ния перед онкологами стоит не менее важная задача – полноценная 
речевая реабилитация пролеченных больных [2].

Значительную трудность при речевой реабилитации больных 
данной категории вызывает оценка качества речи пациентов, 
потому что возникшие дефекты носят сочетанный характер, 
т.к. возникают из-за нарушения подвижности и положения в 

полости рта культи или реконструированного языка, изменений 
резонаторов и проявляются в нарушении произношения звуков 
речи, а также и качественных характеристик – просодии, моду-
ляции и других, которые трудно охарактеризовать с помощью 
субъективных методов.

При оценке возникших нарушений необходимо учитывать 
различные аспекты речевой функции как акустические, так и 
артикуляционные. В настоящее время оценка количественной и 
качественной характеристик нарушений выполняется на основе 
субъективных методов: с помощью групп экспертов, число кото-
рых, по данным литературы, варьируется от 1 до 160 человек 
[3–5]. Однако средствами субъективных методик оценки не 
представляется возможным точно измерить все аспекты речевой 
функции. Поэтому разработка и внедрение количественных 
методов речевой диагностики с применением компьютерных 

Ключевые слова: рак орофарингеальной области, гемиглоссэктомия, глоссэктомия, восстановление речи, 
речевая компьютерная диагностика, объективная оценка речи, «OnkoSpeech v1.0»
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目的：分析语音计算机诊断方法，以客观评估手术后患有口咽癌患者语音康复治疗的有效性。

材料与方法：这项前瞻性研究包括了155名II至IV期口咽癌患者，他们在癌症研究所头颈癌科(Tomsk)接受了手术和
语音康复。患者年龄范围从26岁到70岁，中位数为52岁。根据手术范围，患者分为三组。第一组包括70名未进行
舌缺损重建的半舌切除术患者。第二组由70名进行了重建手术的半舌切除术患者组成。对于半舌切除术缺损的重
建，使用了颏下皮瓣、前臂游离皮瓣、内侧小腿穿支皮瓣以及前外侧大腿筋膜皮瓣。第三组包括15名进行了胸大
肌皮瓣和前外侧大腿肌皮瓣重建的全舌切除术患者。在确认口咽癌并开始治疗前，使用“OncoSpeech v1.0”计算
机软件录制了所有患者的语音。这次录音是进一步语音诊断的基础，因为它允许为每个患者创建一个语音标准。 
“OncoSpeech v1.0” 计算机软件可以评估俄语六个音素[К], [S], [Т], [К’], [С’], [Т’]的发音。在我们的研究中，我
们使用了OncoLanguage系统，它包括90个音节，考虑到音素在音节中的不同位置（在开头、中间和结尾）。所
有的音频录制会议及其当下的定量评估自动上传到程序中。第二次语音录制是在手术后，患者被录取进行语音康复
治疗，以评估研究音素的发音障碍。为了评估声音发音矫正的有效性，语音康复完成后进行了最后一次语音录制。

结果：语音功能的矫正是在手术后第8至39天通过Tomsk癌症研究所头颈癌科开发的方法进行的。语音康复计划
针对每个患者的健康状况、年龄、手术范围和语音计算机诊断结果单独制定。语音治疗旨在通过激活和协调嘴
唇、脸颊、舌桩、舌根和下颌的运动，在手术后最短时间内恢复患者的语音功能。所有六个音素[К], [S], [Т], [К’], 
[S’], [Т’]的发音改善在100%的患者中观察到。数据以定量值表示，并进行了比较分析。所有研究音素的最佳值观
察到在进行了重建手术的半舌切除术患者第二组中。

结论：使用OncoSpeech v1.0软件包的语音诊断使得可以定量表达口咽癌患者的发音违规，并能够客观评估六个
音素的发音矫正效果。

关键词：口咽癌，半舌切除术，全舌切除术，语音恢复，语音计算机诊断，客观语音评估，“OncoSpeech v1.0”
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Conclusion. Speech diagnostics using the OncoSpeech v1.0 software package made it possible to quantitatively 
express the violation of the pronunciation in patients with oropharyngeal cancer as well as to objectively evaluate 
the effectiveness of the correction of the sound pronunciation of six phonemes.
Key words: oropharyngeal cancer, hemiglossectomy, glossectomy, speech restoration, speech computer diagnostics, 
objective speech assessment, "OncoSpeech v1.0"
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Целью настоящего исследования явилась апробация метода речевой компьютерной диагностики для 
объективной оценки эффективности логовосстановительной терапии больных раком орофарингеальной 
области после хирургического лечения.
Материал и методы. Исследование носило проспективный характер и выполнялось на базе отделения опу-
холей головы и шеи НИИ онкологии Томского НИМЦ. В исследование были включены 155 больных раком оро-
фарингеальной области II–IV стадий опухолевого процесса в возрасте от 26 до 70 лет (Ме=51,6), проходивших 
хирургическое лечение и речевую реабилитацию в условиях данного отделения. Пациенты были разделены 
на 3 исследуемые группы в зависимости от объема хирургического вмешательства. В I исследуемую группу 
мы включили 70 больных с операцией в объеме гемиглоссэктомии без реконструктивно-пластического ком-
понента, во II группу – 70 пациентов, которым выполнена гемиглоссэктомия с реконструктивно-пластическим 
компонентом (пластика подбородочными, лучевыми, медиальными суральными перфорантными лоскутами 
и кожно-фасциальными переднебоковыми лоскутами бедра), III группа – 15 пациентов после глоссэктомии с 
реконструктивно-пластическим компонентом (пластикой пекторальными лоскутами и кожно-мышечными перед-
небоковыми лоскутами бедра с выполнением сосудистых анастомозов). Всем пациентам после верификации 
диагноза рака орофарингеальной области до начала комбинированного лечения выполнялась запись речи с 
использованием компьютерно-программного комплекса «OnkoSpeech v1.0». Данная запись является основой 
дальнейшей речевой диагностики, т.к. дает возможность создать эталон речи каждого пациента. Компьютерно-
программный комплекс «OnkoSpeech v1.0» может оценивать произношения 6 фонем русского языка [К], [С], 
[Т], [Кь], [Сь], [Ть]. В своей работе мы использовали набор «ОнкоЯзык», который состоит из 90 слогов с учетом 
различных позиций фонем в слоге (в начале, в середине, в конце). В программу автоматически заносились 
все сеансы аудиозаписей и их текущая количественная оценка. Вторая запись речи выполнялась после хирур-
гического этапа комбинированного лечения при поступлении пациентов на логовосстановительную терапию 
для оценки возникших нарушений произношения исследуемых фонем. Для оценки эффективности коррекции 
звукопроизношения выполнялась последняя запись речи после завершения этапа речевой реабилитации.
Результаты. Коррекция речевой функции выполнялась по методике, разработанной в отделении опухолей 
головы и шеи Томского НИИ онкологии. К занятиям приступали на 8–39-й день после операции (Me=23,2). 
Программу проведения речевой реабилитации составляли индивидуально для каждого больного в зави-
симости от его общего состояния, возраста, объема оперативного вмешательства и результатов речевой 
компьютерной диагностики с использованием компьютерно-программного комплекса «OnkoSpeech v1.0». 
Логопедические занятия направлены на то, чтобы в оптимально короткие сроки после хирургического лече-
ния восстановить речевую функцию пациентов путем активизации и координации движения губ, щек, культи 
языка, корня языка и нижней челюсти. По оценке, проведенной с помощью «OnkoSpeech v1.0», в результате 
логовосстановительной терапии у 100% пациентов отмечалось улучшение произношения всех шести фонем 
[К], [С], [Т], [Кь], [Сь], [Ть], данные были выражены в количественных показателях в сравнительном аспекте. 
Во II исследуемой группе больных после гемиглоссэктомии с реконструктивно-пластическим компонентом 
отмечались лучшие показатели по всем исследуемым фонемам.
Заключение. Речевая компьютерная диагностика с применением программного комплекса «OnkoSpeech 
v1.0» позволила количественно выразить нарушение произношения больных раком орофарингеальной 
области на этапах комбинированного лечения и речевой реабилитации. Применение речевой компьютер-
ной диагностики дало возможность объективно оценить эффективность коррекции звукопроизношения 6 
фонем в результате логовосстановительной терапии.
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Основной характеристикой состояния больных раком орофарин-
геальной области в послеоперационном периоде является выра-
женная деформация речевого аппарата. Во время хирургического 
вмешательства удаляются ткани языка, мышц дна полости рта, 
небных дужек, нижней челюсти [1]. Вследствие этого нарушаются 
не только акты глотания и жевания пищи, но и речевая функция. 
Изменение положения и целостности органов артикуляции при-
водит к развитию полиморфной дислалии и изменению акустики 
звучной речи. Поэтому после проведения комбинированного лече-
ния перед онкологами стоит не менее важная задача – полноценная 
речевая реабилитация пролеченных больных [2].

Значительную трудность при речевой реабилитации больных 
данной категории вызывает оценка качества речи пациентов, 
потому что возникшие дефекты носят сочетанный характер, 
т.к. возникают из-за нарушения подвижности и положения в 

полости рта культи или реконструированного языка, изменений 
резонаторов и проявляются в нарушении произношения звуков 
речи, а также и качественных характеристик – просодии, моду-
ляции и других, которые трудно охарактеризовать с помощью 
субъективных методов.

При оценке возникших нарушений необходимо учитывать 
различные аспекты речевой функции как акустические, так и 
артикуляционные. В настоящее время оценка количественной и 
качественной характеристик нарушений выполняется на основе 
субъективных методов: с помощью групп экспертов, число кото-
рых, по данным литературы, варьируется от 1 до 160 человек 
[3–5]. Однако средствами субъективных методик оценки не 
представляется возможным точно измерить все аспекты речевой 
функции. Поэтому разработка и внедрение количественных 
методов речевой диагностики с применением компьютерных 

Ключевые слова: рак орофарингеальной области, гемиглоссэктомия, глоссэктомия, восстановление речи, 
речевая компьютерная диагностика, объективная оценка речи, «OnkoSpeech v1.0»
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目的：分析语音计算机诊断方法，以客观评估手术后患有口咽癌患者语音康复治疗的有效性。

材料与方法：这项前瞻性研究包括了155名II至IV期口咽癌患者，他们在癌症研究所头颈癌科(Tomsk)接受了手术和
语音康复。患者年龄范围从26岁到70岁，中位数为52岁。根据手术范围，患者分为三组。第一组包括70名未进行
舌缺损重建的半舌切除术患者。第二组由70名进行了重建手术的半舌切除术患者组成。对于半舌切除术缺损的重
建，使用了颏下皮瓣、前臂游离皮瓣、内侧小腿穿支皮瓣以及前外侧大腿筋膜皮瓣。第三组包括15名进行了胸大
肌皮瓣和前外侧大腿肌皮瓣重建的全舌切除术患者。在确认口咽癌并开始治疗前，使用“OncoSpeech v1.0”计算
机软件录制了所有患者的语音。这次录音是进一步语音诊断的基础，因为它允许为每个患者创建一个语音标准。 
“OncoSpeech v1.0” 计算机软件可以评估俄语六个音素[К], [S], [Т], [К’], [С’], [Т’]的发音。在我们的研究中，我
们使用了OncoLanguage系统，它包括90个音节，考虑到音素在音节中的不同位置（在开头、中间和结尾）。所
有的音频录制会议及其当下的定量评估自动上传到程序中。第二次语音录制是在手术后，患者被录取进行语音康复
治疗，以评估研究音素的发音障碍。为了评估声音发音矫正的有效性，语音康复完成后进行了最后一次语音录制。

结果：语音功能的矫正是在手术后第8至39天通过Tomsk癌症研究所头颈癌科开发的方法进行的。语音康复计划
针对每个患者的健康状况、年龄、手术范围和语音计算机诊断结果单独制定。语音治疗旨在通过激活和协调嘴
唇、脸颊、舌桩、舌根和下颌的运动，在手术后最短时间内恢复患者的语音功能。所有六个音素[К], [S], [Т], [К’], 
[S’], [Т’]的发音改善在100%的患者中观察到。数据以定量值表示，并进行了比较分析。所有研究音素的最佳值观
察到在进行了重建手术的半舌切除术患者第二组中。

结论：使用OncoSpeech v1.0软件包的语音诊断使得可以定量表达口咽癌患者的发音违规，并能够客观评估六个
音素的发音矫正效果。

关键词：口咽癌，半舌切除术，全舌切除术，语音恢复，语音计算机诊断，客观语音评估，“OncoSpeech v1.0”
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гами осуществилось на основе анализа звукового потока (если 
голос уже прозвучал, и в настоящий момент голоса нет, то 
слог переключался), т.е. после произношения слога пациентом 
программа автоматически переключалась на следующий слог.

Программный комплекс также позволял выполнять как оценку 
слогов в процессе записи, так и оценку существующих сеансов. 

Для оценки сеанса необходимо наличие одного или двух эталон-
ных сеансов. Предпочтительно наличие двух эталонных сеансов, 
т.к. в этом случае учитывалась вариативность произношения 
фонем в слоге (рис. 3).

Для записей тех слогов, в которых проблемная фонема 
расположена в начальной позиции, доступна автоматическая 

Рис. 2. Интерфейс программы при записи сеанса
Figure 2. Program interface when recording a session

Рис. 3. Интерфейс программы при выборе эталонных сеансов
Figure 3. Program interface when selecting reference sessions
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технологий являются необходимостью для объективной оценки 
динамики речевой функции на этапах ее восстановления.

Целью нашего исследования являлось разработка и апроба-
ция количественного метода речевой компьютерной диагно-
стики для объективной оценки эффективности логовосстано-
вительной терапии больных раком орофарингеальной области.

Материал и методы

Исследование носило проспективный характер и проходи-
ло на базе отделения опухолей головы и шеи НИИ онколо-
гии Томского НИМЦ с 2014 по 2021 г. Речевую компьютерную 
диагностику прошли 155 больных раком орофарингеальной 
области II–IV стадий опухолевого процесса в возрасте от 26 до 
70 лет (Ме=51,6), которым в плане комбинированного лечения 
выполнялось оперативное вмешательство. В зависимости от 
объема хирургического лечения мы разделили больных на 3 
группы. В I группу включили 70 больных, которым в плане 
комбинированного лечения, была выполнена операция в объеме 
гемиглоссэктомии без реконструктивно-пластического компо-
нента. Во II группу – 70 пациентов, после гемиглоссэктомии с 
реконструктивно-пластическим компонентом пластика выпол-
нялась подбородочным, лучевым, медиальным суральным пер-
форантным лоскутами и кожно-фасциальным переднебоковым 
лоскутом бедра. В III группу – 15 пациентов, после глоссэктомии 
с реконструктивно-пластическим компонентом с пластикой 
пекторальным лоскутом и кожно-мышечным переднебоковым 
лоскутом бедра с выполнением сосудистых анастамозов.

Восстановление речевой функции всех пациентов проводи-
лось по методике с применением акустического анализа речевых 
сигналов (проспективно) [6].

Методика восстановления речевой функции больных раком 
орофарингеальной области после хирургического этапа комби-
нированного лечения включает в себя 5 этапов:

1 этап. Речевая диагностика с помощью компьютерно-про-
граммного «OnkoSpeech v1.0» комплекса для акустического 
анализа речевых сигналов и формирования параметрического 
описания нарушений звукопроизношения в различные сроки 
восстановления речевой функции.

2 этап. Рациональная психотерапия.
3 этап. Дыхательные упражнения.
4 этап. Активизация нервно-мышечного аппарата органов 

артикуляции (артикуляционные упражнения для мышц щек, 
губ и языка).

5 этап. Коррекция нарушений звукопроизношения.
В отделении опухолей головы и шеи НИИ онкологии Томского 

НИМЦ для объективной оценки речевой функции после опера-
ций у больных раком орофарингеальной области установлен 
компьютерно-программный комплекс «OnkoSpeech v1.0» для 
акустического анализа речевых сигналов. Это совместная раз-
работка социалистов Томского НИИ онкологии и лаборатории 
«теории распознавания и синтеза речи» Томского университета 
систем управления и радиоэлектроник.

Программный комплекс «OnkoSpeech v1.0» может оцени-
вать произношения 6 фонем русского языка [К], [С], [Т], [Кь], 
[Сь], [Ть]. С этой целью сформированы наборы слогов на 
основе учета различных позиций фонем в слоге: «ОнкоЯзык», 
«ОнкоЯзыкНК», «ОнкоЯзыкН». В своей работе мы использовали 
«ОнкоЯзык», данный набор состоит из 90 слогов и включает по 
5 вариантов слогов с положением каждой фонемы в начале, 
середине и в конце слога.

База данных программы включала индивидуальные карты 
пациентов, в которые заносили информацию о диагнозе, дате 
и объеме хирургического вмешательства, осложнениях, а также 
все сеансы аудиозаписей и их текущая количественная оценка 
(рис. 1).

Программный комплекс позволял проводить записи сеанса 
речевой диагностики в автоматизированном режиме. Для этого 
создавали сеанс и указывали его тип (набор слогов для запи-
си), и начинали запись сеанса. Если возникала необходимость 
оценить сеанс при записи речи, обязательно указывался сеанс, 
который использовали в качестве эталонного. За эталонные 
брали сеансы, проведенные до начала комбинированного лече-
ния. Они отражали тот уровень качества произношения слогов, 
которого необходимо достичь в процессе реабилитации. При 
записи слогов на экране пациенту демонстрировался слог и 
его транскрипция, а по аудиоканалу через наушники пример 
произношения этого слога (рис. 2). Переключение между сло-

Рис. 1. Интерфейс базы данных программы
Figure 1. Interface of the program database
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гами осуществилось на основе анализа звукового потока (если 
голос уже прозвучал, и в настоящий момент голоса нет, то 
слог переключался), т.е. после произношения слога пациентом 
программа автоматически переключалась на следующий слог.

Программный комплекс также позволял выполнять как оценку 
слогов в процессе записи, так и оценку существующих сеансов. 

Для оценки сеанса необходимо наличие одного или двух эталон-
ных сеансов. Предпочтительно наличие двух эталонных сеансов, 
т.к. в этом случае учитывалась вариативность произношения 
фонем в слоге (рис. 3).

Для записей тех слогов, в которых проблемная фонема 
расположена в начальной позиции, доступна автоматическая 

Рис. 2. Интерфейс программы при записи сеанса
Figure 2. Program interface when recording a session

Рис. 3. Интерфейс программы при выборе эталонных сеансов
Figure 3. Program interface when selecting reference sessions
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ние речи, которое характеризовалось не только расстройством 
звукопроизношения, но и просодии, темпа, плавности, гром-
кости речи, высоты и тембра голоса, акцентуации и мелодики. 
Для оценки степени нарушений звукопроизношения выполняли 
вторую запись речи пациентов (табл.). 

Результаты оценки сеансов показали более низкие показатели 
в I и III исследуемых группах, т.е. у больных после гемиглос-
сэктомии без реконструктивно-пластического компонента и у 
больных после глоссэктомии с реконструктивно-пластическим 
компонентом отмечались более выраженные нарушения оцени-
ваемых фонем, чем во II исследуемой группе. Следует отметить, 
что самая большая степень нарушения произношения оценива-
емых фонем наблюдалась в III исследуемой группе (больные 
после глоссэктомии), что явилось ожидаемым, поскольку у 
больных данной исследуемой группы был выполнен больший 
объем хирургического вмешательства.

Обратили на себя внимание показатели нарушения свистящих 
звуков [С] и [Сь], они были больше выражены в I исследуемой 
группе. Причиной этого было положение культи языка в поло-
сти рта, которое не дает возможность правильному движению 
воздуха при произнесении звуков [С] и [Сь]. Данные звуки в 
русском языке характеризуются как шумные, глухие и образу-
ются с помощью выдыхаемой из легких воздушной струи, без 
участия голоса. Основное значение имеет правильное направ-
ление воздушной струи. В норме при образовании указанных 
звуков выдыхаемая струя воздуха проходит по желобку языка 
(посередине языка) и через резцы направлена вниз. Указанный 
артикуляционный уклад невозможен при указанном объеме 
хирургического вмешательства.

Логопедические занятия проводили перед большим зер-
калом, чтобы пациент мог видеть себя и логопеда. Занятия 
начинали с выполнения упражнений дыхательной гимнастики, 
далее переходили к артикуляционным упражнениям для мышц 
щек, губ и языка. Целью данных упражнений являлась акти-
визация и координация артикуляционного аппарата пациента. 
Как только удавалось достичь точности и плавности движений, 

переходили к этапу коррекции звукопроизношения. Один раз 
в день больной занимался с логопедом и 2–3 раза выпол-
нял комплекс упражнений самостоятельно. Длительность и 
интенсивность занятий зависели от общего состояния, объема 
оперативного вмешательства, возраста, нервно-психическо-
го состояния, профессии, трудовой направленности. Сроки 
логовосстановительной терапии варьировались от 10 до 28 
дней (Me=21,8).

После окончания логопедических занятий выполнялась запись 
речи пациентов для оценки коррекции нарушений произношения 
фонем русского языка [К], [С], [Т], [Кь] [Сь] [Ть] в результате 
проведенных логопедических занятий.

Следует отметить, что результаты речевой компьютерной 
диагностики представили количественное улучшение по всем 
шести исследуемым фонемам во всех группах. Положительная 
динамика восстановления указанных фонем наблюдалась в 
100% случаев (табл.). Лучшие показатели были достигнуты 
во II исследуемой группе (больные после гемиглоссэктомии с 
реконструктивно-пластическим компонентом).

Заключение

Таким образом, речевая компьютерная диагностика с приме-
нением программного комплекса «OnkoSpeech v1.0» позволила 
количественно выразить нарушение произношения больных 
раком орофарингеальной области на этапах комбинированного 
лечения и речевой реабилитации. Применение речевой ком-
пьютерной диагностики дало возможность объективно оценить 
эффективность проводимой коррекции звукопроизношения 6 
фонем в результате логовосстановительной терапии.
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Таблица. Оценка произношения фонем на этапах исследования
Table. Evaluation of phoneme pronunciation at the stages of the study

Параметры
Parameters

I группа
70 больных после гемиглоссэктомии  
без реконструктивно-пластического  

компонента
Group I

70 patients after hemiglossectomy without 
reconstructive-plastic component

II группа
70 больных после гемиглоссэктомии с 

реконструктивно-пластическим  
компонентом

Group II
70 patients after hemiglossectomy with 

reconstructive-plastic component

III группа
15 больных после глоссэктомии  
с реконструктивно-пластическим  

компонентом
Group III

15 patients after glossectomy with 
reconstructive-plastic component

* ** *** * ** *** * ** ***

Звук [К]
Sound [K]

1 0,139 0,553 1 0,297 0,611 1 0,212 0,319

Звук [Кь]
Sound [K’]

1 0,212 0,347 1 0,312 0,507 1 0,230 0,342

Звук [Т]
Sound [T]

1 0,236 0,365 1 0,301 0,568 1 0,072 0,165

Звук [Ть]
Sound [T’]

1 0,186 0,418 1 0,432 0,641 1 0,151 0,265

Звук [С]
Sound [S]

1 0,038 0,315 1 0,471 0,691 1 0,065 0,269

Звук [Сь]
Sound [S’]

1 0,195 0,362 1 0,355 0,717 1 0,176 0,317

Примечание. * – до начала комбинированного лечения, после верификации диагноза, ** – после хирургического лечения в начале реабилитационных 
мероприятий, *** – после завершения этапа речевой реабилитации.
Note. * - before the start of combined treatment, after verification of the diagnosis, ** - after surgical treatment at the beginning of rehabilitation,  
*** - after completion of speech rehabilitation.
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сегментация. Обобщенный алгоритм оценки при наличии двух 
эталонных сеансов представляет собой следующую последо-
вательность действий: 
1. Выбор первого слога в одном или двух эталонных сеансах. 
2. Преобразование пары эталонных слогов к единой длине, нахо-

ждение меры различия между эталонными произношениями. 
3. Попарное преобразование оцениваемого слога к первому и 

второму эталонным слогам, нахождение меры различия в 
каждой паре. 

4. Нахождение среднего значения для пар оцениваемый-эта-
лонный слог. 

5. Нахождение отношения полученного среднего значения к 
мере различия между эталонными слогами. Заключение 
полученного значения к промежутку от 0 до 1. Пункты 1–5 
повторяются для всех записей слогов в сеансе. Чем ближе 
оценка слога к 1, тем ближе к эталонному, качественнее 
произнесен слог. Оценку сеанса получали путем нахождения 
среднего арифметического значения оценок всех записей 
слогов, входящих в сеанс. При проведении оценки в процессе 
записи подсчет осуществляли сразу же после записи слога. 
Полученную оценку выводили на экран в поле «Оценка». 
При нажатии кнопки «Завершить запись» все полученные 
оценки, а также подсчитанную по итогам записи оценку сеанса 
заносили в базу данных. При оценке сеанса сначала подсчи-
тывали все оценки, затем выводили на экран и проводили 
оценку сеанса. Оценка сеанса автоматически вносились в 
базу данных, оценки слогов сохранялись по нажатию клавиши 
«Сохранить» (рис. 4).
Речевая диагностика проводилась:

– до начала комбинированного лечения, после верификации 
диагноза;

– после хирургического лечения в начале реабилитационных 
мероприятий;

– после завершения этапа речевой реабилитации.

Результаты и обсуждение

Основным условием для проведения речевой компьютерной 
диагностики являлось создание эталонного сеанса речи паци-
ента. Поэтому при поступлении больного в стационар после 
верификации опухолевого процесса и определения тактики 
комбинированного лечения, логопед проводила первую беседу, 
во время которой рассказывала о возможности послеоперацион-
ного восстановления речевой функции и делала первую запись 
речи больного с применением компьютерно-программного ком-
плекса «OnkoSpeech v1.0». Таким образом, создавался эталон 
речи каждого пациента, который брался за единицу и отражал 
индивидуальные особенности речевой функции и тот уровень 
качества произношения слогов, которого необходимо достичь 
в процессе логовосстановительной терапии.

К восстановлению речевой функции приступали после снятия 
швов и удаления носопищеводного зонда. Начало логопеди-
ческих занятий зависело от заживления послеоперационной 
раны, сроки ее начала варьировались от 8 до 39 дней (Me=23,2). 
Необходимым условием являлся совместный осмотр пациента 
хирургом-онкологом и логопедом.

У больных, перенесших хирургическое лечение рака орофа-
рингеальной области, отмечалось сложное по структуре наруше-

Рис. 4. Интерфейс программы при проведении оценки существующего сеанса
Figure 4. Program interface when evaluating an existing session
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ние речи, которое характеризовалось не только расстройством 
звукопроизношения, но и просодии, темпа, плавности, гром-
кости речи, высоты и тембра голоса, акцентуации и мелодики. 
Для оценки степени нарушений звукопроизношения выполняли 
вторую запись речи пациентов (табл.). 

Результаты оценки сеансов показали более низкие показатели 
в I и III исследуемых группах, т.е. у больных после гемиглос-
сэктомии без реконструктивно-пластического компонента и у 
больных после глоссэктомии с реконструктивно-пластическим 
компонентом отмечались более выраженные нарушения оцени-
ваемых фонем, чем во II исследуемой группе. Следует отметить, 
что самая большая степень нарушения произношения оценива-
емых фонем наблюдалась в III исследуемой группе (больные 
после глоссэктомии), что явилось ожидаемым, поскольку у 
больных данной исследуемой группы был выполнен больший 
объем хирургического вмешательства.

Обратили на себя внимание показатели нарушения свистящих 
звуков [С] и [Сь], они были больше выражены в I исследуемой 
группе. Причиной этого было положение культи языка в поло-
сти рта, которое не дает возможность правильному движению 
воздуха при произнесении звуков [С] и [Сь]. Данные звуки в 
русском языке характеризуются как шумные, глухие и образу-
ются с помощью выдыхаемой из легких воздушной струи, без 
участия голоса. Основное значение имеет правильное направ-
ление воздушной струи. В норме при образовании указанных 
звуков выдыхаемая струя воздуха проходит по желобку языка 
(посередине языка) и через резцы направлена вниз. Указанный 
артикуляционный уклад невозможен при указанном объеме 
хирургического вмешательства.

Логопедические занятия проводили перед большим зер-
калом, чтобы пациент мог видеть себя и логопеда. Занятия 
начинали с выполнения упражнений дыхательной гимнастики, 
далее переходили к артикуляционным упражнениям для мышц 
щек, губ и языка. Целью данных упражнений являлась акти-
визация и координация артикуляционного аппарата пациента. 
Как только удавалось достичь точности и плавности движений, 

переходили к этапу коррекции звукопроизношения. Один раз 
в день больной занимался с логопедом и 2–3 раза выпол-
нял комплекс упражнений самостоятельно. Длительность и 
интенсивность занятий зависели от общего состояния, объема 
оперативного вмешательства, возраста, нервно-психическо-
го состояния, профессии, трудовой направленности. Сроки 
логовосстановительной терапии варьировались от 10 до 28 
дней (Me=21,8).

После окончания логопедических занятий выполнялась запись 
речи пациентов для оценки коррекции нарушений произношения 
фонем русского языка [К], [С], [Т], [Кь] [Сь] [Ть] в результате 
проведенных логопедических занятий.

Следует отметить, что результаты речевой компьютерной 
диагностики представили количественное улучшение по всем 
шести исследуемым фонемам во всех группах. Положительная 
динамика восстановления указанных фонем наблюдалась в 
100% случаев (табл.). Лучшие показатели были достигнуты 
во II исследуемой группе (больные после гемиглоссэктомии с 
реконструктивно-пластическим компонентом).

Заключение

Таким образом, речевая компьютерная диагностика с приме-
нением программного комплекса «OnkoSpeech v1.0» позволила 
количественно выразить нарушение произношения больных 
раком орофарингеальной области на этапах комбинированного 
лечения и речевой реабилитации. Применение речевой ком-
пьютерной диагностики дало возможность объективно оценить 
эффективность проводимой коррекции звукопроизношения 6 
фонем в результате логовосстановительной терапии.
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Sound [K’]
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Введение

Плоскоклеточный рак головы и шеи (ПРГШ) является чет-
вертым (более 1 млн новых случаев), наиболее часто встреча-
ющимся злокачественным онкологическим заболеванием [1]. 
Как правило, канцерогенез ПРГШ является многоступенчатым и 
растянутым во времени процессом, реализуется через десятки 
лет и протекает на фоне хронических воспалительных заболева-
ний, обусловлен генетическими и эпигенетическими поврежде-
ниями в покровном многослойном эпителии и трансформацией 
диспластического процесса в ПРГШ. Долгое время основные 
причины развития рака головы и шеи (РГШ) традиционно свя-
зывали с табакокурением и употреблением алкоголя. 

В 80-х гг. прошлого столетия появились работы, посвященные 
роли вируса папилломы человека (ВПЧ) как фактора канцеро-
генеза плоскоклеточных карцином гортани [2]. В последние 
годы заболеваемость РГШ, ассоциированным с ВПЧ, возросла. 
ВПЧ-позитивные карциномы ротоглотки встречаются в 48,1%, 
заболеваемость варьируется в зависимости от географического 
региона. Так самая высокая распространенность этого заболева-
ния отмечена в Северной Америке (72,6%) [3]. В исследовании 
А. Chaturvedi (2011) предполагалось, что к 2030 г. половина слу-
чаев РГШ будет связана с ВПЧ [4]. Международным агентством 
по исследованию рака ВПЧ признан фактором канцерогенеза 
орофарингеального рака, в связи с чем в 2017 г. ВОЗ выделила 
орофарингеальную плоскоклеточную, ВПЧ-позитивную карци-
ному в самостоятельную нозологическую форму с отдельным 
ICD-O code – 8053/3 [5]. Наиболее часто выделяется ВПЧ 16 типа 
[6, 7], его доля достигает 63% [3]. 

Впервые важнейшие генетические изменения при ПРГШ 
описаны в исследовании "The Cancer Geпome Atlas" (TCGA) в 
2015 г. со стратификацией пациентов в группы в зависимости 
от ВПЧ статуса [6]: ВПЧ-позитивного и ВПЧ-негативного рака. 
Каждая из групп характеризуется уникальными мутационными 
профилями и различными механизмами регуляции клеточ-
ного цикла. Среди ВПЧ-негативных опухолей наиболее часто 
встречающееся и раннее генетическое повреждение – мутации 
в гене-супрессоре опухолевого роста TP53, утрата функции и 
инактивация CDKN2A, а также наличие сигнального феноти-
па тирозин-киназных рецепторов EGFR/HER [6, 7]. Появление 
мутантного гена на ранних стадиях опухолевого процесса свя-
зано с прогрессированием и инвазивным фенотипом злокаче-
ственной опухоли; поэтому идентификация мутантного гена 
р53 на ранних стадиях некоторых новообразований является 
фактором прогноза быстрого роста и раннего метастазирования. 
Из-за высокой специфичности аномальный фенотип гена p53 
можно рассматривать как неблагоприятный индикатор прогноза 
при РГШ, что дает информацию об агрессивном биологическом 
поведении опухоли [8, 9]. 

Напротив ВПЧ-позитивные карциномы демонстрировали ред-
кие мутации в TP53 или генетические изменения в CDKN2A. 

Вирусный канцерогенез связан с интеграцией вирусной ДНК в 
ДНК хозяина с последующим синтезом к клетке вирусных онко-
белков Е6 и Е7, что приводит к инактивации белков клеточного 
цикла р53 и RB (ретинобластомы). Это событие приводит к поте-
ре контроля клеточного цикла, нарушению дифференцировки 
клеток, увеличению мутаций и хромосомной нестабильности, 
усилению транскрипции клеточного гена INK4a и гиперэкспрес-
сии кодируемого им белка р16 [9], что является подтверждением 
ВПЧ-позитивного статуса опухоли при иммуногистохимическом 
(ИГХ) анализе только для карцином орофарингеальной зоны 
[10–13].

Иммунная система играет важную роль в канцерогенезе. 
Опухоли с хорошо выраженной лимфоидной инфильтрацией 
(TILs) ассоциированы с наилучшей выживаемостью, и, напро-
тив, карциномы без или со слабо выраженными лимфоид-
ными инфильтратами, т.н. «холодные опухоли», характери-
зуются отсутствием опухолеспецифической или дефектной 
презентации Т-клеточной активации или дефицитом миграции 
иммунных клеток в опухоль [14]. В исследовании M. Budhwani 
(2021) показано, что ПКР головы и шеи с иммунной сигнатурой, 
ассоциированной с Т-клеточными инфильтратами («горячие 
опухоли») являются предикторами лучшего прогноза по срав-
нению с опухолями, лишенными такой экспрессии («холодные 
опухоли») [15]. Иммунное микроокружение плоскоклеточного 
ВПЧ-ассоциированного рака характеризуется Т-клеточной, CD8+ 
активацией и другими маркерами иммунной инфильтрации, 
более высокой экспрессией цитотоксического Т-лимфоцит-
ассоциированного антигена-4 (CTLA-4), регуляторных Т-клеток 
(Tregs), повышенной экспрессией PD-L1 по сравнению с ВПЧ-
отрицательным ПРГШ [16].

Наилучшие результаты иммунотерапии наблюдались у паци-
ентов с ВПЧ-позитивными карциномами с гиперэкспрессией 
PD-L1. Так, в исследовании CheckMate 141 пациенты с ВПЧ-
ассоциированными и PD-L1-позитивными плоскоклеточны-
ми карциномами при применении ниволумаба достигли наи-
большей выживаемости: общая выживаемость – ОВ (ОР=0,39, 
95% ДИ 0,18–0,81) [17]. В мета-анализе, включающем в себя 
результаты 11 клинических исследований (1860 пациентов) при 
иммунотерапии  пациентов с ВПЧ-положительными орофа-
рингеальными карциномами получено увеличение ОВ почти в 
2 раза по сравнению с пациентами с ВПЧ-негативными раками  
(11,5 против 6,3 месяца) [18].

Биологическая гетерогенность ПРГШ в зависимости от ана-
томической локализации, иммунного микроокружения опухоли 
легла в основу многочисленных классификаций на основе экс-
прессии генов, профилирования числа копий и ВПЧ статуса с 
выделением подтипов: атипический, базальный, классический, 
мезенхимальный [6, 7, 19]. 

В нашем исследовании представляем вариант суррогатной 
классификации ПКР в зависимости от специфических моле-
кулярных профилей, особенности иммунного ответа и мор-

引用本文：Samoylova S.I., Sukortseva N.S., Samoylova O.V., Demura T.A., Reshetov I.V., Didenko M.I. 
Clinical and morphologic classification of squamous cell carcinomas of the oral cavity and oropharynx 
based on phenotypic and genotypic predictors. Head and neck. Russian Journal. 2024;12(2):47–55

Doi: 10.25792/HN.2024.12.2.47-55

作者负责所提供数据的原创性以及发表说明性材料（表格、图纸、患者照片）的可能性。

48

ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ ORIGINAL RESEARCH ARTICLES

ГОЛОВА И ШЕЯ РОССИЙСКИЙ ЖУРНАЛ Том 12, №2 – 2024

Doi: 10.25792/HN.2024.12.2.47-55
The authors are responsible for the originality of the data presented and the possibility of publishing illustrative 
material – tables, drawings, photographs of patients.

Плоскоклеточный рак головы и шеи (ПРГШ) – это мультифакторное заболевание с фенотипической и кли-
нической гетерогенностью. В настоящее время выбор метода лечения ПРГШ базируется на анатомической 
локализации, стадии опухолевого процесса (T) и метастатического поражения лимфатических узлов (N) без 
учета биологической гетерогенности опухоли. Важнейшие генетические изменения при ПРГШ описаны в 
исследовании TCGA с выделением двух больших когорт пациентов в зависимости от ВПЧ (вирус папилломы 
человека) статуса и различных путей канцерогенеза. В результате генетического профилирования плоско-
клеточных карцином с использованием высокопроизводительного транскриптомного анализа, изучения 
отдельных предиктивных маркеров предложены варианты молекулярных классификаций, использование 
которых ограничено в клинической практике. 
Цель исследования – изучение особенностей молекулярного паттерна плоскоклеточного рака (ПКР) языка 
и ротоглотки с формированием предиктивной суррогатной классификации ПКР. 
Материал и методы. В исследовании представлен вариант суррогатной классификации ПКР в зависи-
мости от специфических молекулярных паттернов, ВПЧ статуса, иммунного ответа и морфологических 
предикторов с выделением групп, позволяющих персонифицировать стратегию терапии пациентов с ПРГШ. 
Результаты исследования показали, что пациентов с ПКР языка и ротоглотки можно разделить на 6 
подтипов на основе экспрессионных характеристик белков, свидетельствующих о фундаментальных ге-
нетических поломках, особенностях иммунного окружения. Каждый подтип характеризуется различными 
клинико-морфологическими характеристиками, биологическими функциями, особенностями иммунного 
ответа и прогноза. Модели прогноза имеют предсказательный характер. 
Ключевые слова: плоскоклеточный рак, орофарингеальная карцинома, суррогатная классификация, р16, 
р53, PD-L1, лечебный патоморфоз 
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头颈部鳞状细胞癌（HNSCC）是一种多因素疾病，具有表型和临床异质性。目前，HNSCC的治疗方法选择基于
解剖定位、肿瘤分期（T）和淋巴结受累（N），而没有考虑肿瘤的生物异质性。在TCGA研究中描述了HNSCC最
重要的遗传改变，并根据人乳头瘤病毒（HPV）状态和不同的致癌途径划分了两大患者群体。通过使用高通量转
录组分析对鳞状细胞癌进行基因分型，研究个体预测标记，已经提出了分子分类的变体，但在临床实践中的使用
受到限制。

该研究的目的是探讨舌和口咽部鳞状细胞癌（SCC）的分子模式特点，并形成SCC的预测替代分类。

材料与方法。该研究根据特定的分子模式、HPV状态、免疫反应和形态学预测因素提出了一种替代SCC分类的变
体，区分了几组群体，以个性化HNSCC患者的治疗策略。

研究结果显示，基于蛋白表达特性（这些特性指示基本遗传缺陷和免疫环境的特点）可以将舌和口咽部SCC患者
分类为6个亚型。每种亚型都具有不同的临床和形态学特征、生物功能、免疫反应特点和预后。预测模型具有预测
性质。

关键词：鳞状细胞癌，口咽癌，替代分类，p16，p53，PD-L1，治疗病理形态学变化
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Введение

Плоскоклеточный рак головы и шеи (ПРГШ) является чет-
вертым (более 1 млн новых случаев), наиболее часто встреча-
ющимся злокачественным онкологическим заболеванием [1]. 
Как правило, канцерогенез ПРГШ является многоступенчатым и 
растянутым во времени процессом, реализуется через десятки 
лет и протекает на фоне хронических воспалительных заболева-
ний, обусловлен генетическими и эпигенетическими поврежде-
ниями в покровном многослойном эпителии и трансформацией 
диспластического процесса в ПРГШ. Долгое время основные 
причины развития рака головы и шеи (РГШ) традиционно свя-
зывали с табакокурением и употреблением алкоголя. 

В 80-х гг. прошлого столетия появились работы, посвященные 
роли вируса папилломы человека (ВПЧ) как фактора канцеро-
генеза плоскоклеточных карцином гортани [2]. В последние 
годы заболеваемость РГШ, ассоциированным с ВПЧ, возросла. 
ВПЧ-позитивные карциномы ротоглотки встречаются в 48,1%, 
заболеваемость варьируется в зависимости от географического 
региона. Так самая высокая распространенность этого заболева-
ния отмечена в Северной Америке (72,6%) [3]. В исследовании 
А. Chaturvedi (2011) предполагалось, что к 2030 г. половина слу-
чаев РГШ будет связана с ВПЧ [4]. Международным агентством 
по исследованию рака ВПЧ признан фактором канцерогенеза 
орофарингеального рака, в связи с чем в 2017 г. ВОЗ выделила 
орофарингеальную плоскоклеточную, ВПЧ-позитивную карци-
ному в самостоятельную нозологическую форму с отдельным 
ICD-O code – 8053/3 [5]. Наиболее часто выделяется ВПЧ 16 типа 
[6, 7], его доля достигает 63% [3]. 

Впервые важнейшие генетические изменения при ПРГШ 
описаны в исследовании "The Cancer Geпome Atlas" (TCGA) в 
2015 г. со стратификацией пациентов в группы в зависимости 
от ВПЧ статуса [6]: ВПЧ-позитивного и ВПЧ-негативного рака. 
Каждая из групп характеризуется уникальными мутационными 
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в гене-супрессоре опухолевого роста TP53, утрата функции и 
инактивация CDKN2A, а также наличие сигнального феноти-
па тирозин-киназных рецепторов EGFR/HER [6, 7]. Появление 
мутантного гена на ранних стадиях опухолевого процесса свя-
зано с прогрессированием и инвазивным фенотипом злокаче-
ственной опухоли; поэтому идентификация мутантного гена 
р53 на ранних стадиях некоторых новообразований является 
фактором прогноза быстрого роста и раннего метастазирования. 
Из-за высокой специфичности аномальный фенотип гена p53 
можно рассматривать как неблагоприятный индикатор прогноза 
при РГШ, что дает информацию об агрессивном биологическом 
поведении опухоли [8, 9]. 

Напротив ВПЧ-позитивные карциномы демонстрировали ред-
кие мутации в TP53 или генетические изменения в CDKN2A. 
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ВПЧ-позитивного статуса опухоли при иммуногистохимическом 
(ИГХ) анализе только для карцином орофарингеальной зоны 
[10–13].

Иммунная система играет важную роль в канцерогенезе. 
Опухоли с хорошо выраженной лимфоидной инфильтрацией 
(TILs) ассоциированы с наилучшей выживаемостью, и, напро-
тив, карциномы без или со слабо выраженными лимфоид-
ными инфильтратами, т.н. «холодные опухоли», характери-
зуются отсутствием опухолеспецифической или дефектной 
презентации Т-клеточной активации или дефицитом миграции 
иммунных клеток в опухоль [14]. В исследовании M. Budhwani 
(2021) показано, что ПКР головы и шеи с иммунной сигнатурой, 
ассоциированной с Т-клеточными инфильтратами («горячие 
опухоли») являются предикторами лучшего прогноза по срав-
нению с опухолями, лишенными такой экспрессии («холодные 
опухоли») [15]. Иммунное микроокружение плоскоклеточного 
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активацией и другими маркерами иммунной инфильтрации, 
более высокой экспрессией цитотоксического Т-лимфоцит-
ассоциированного антигена-4 (CTLA-4), регуляторных Т-клеток 
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Наилучшие результаты иммунотерапии наблюдались у паци-
ентов с ВПЧ-позитивными карциномами с гиперэкспрессией 
PD-L1. Так, в исследовании CheckMate 141 пациенты с ВПЧ-
ассоциированными и PD-L1-позитивными плоскоклеточны-
ми карциномами при применении ниволумаба достигли наи-
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95% ДИ 0,18–0,81) [17]. В мета-анализе, включающем в себя 
результаты 11 клинических исследований (1860 пациентов) при 
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рингеальными карциномами получено увеличение ОВ почти в 
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легла в основу многочисленных классификаций на основе экс-
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кулярных профилей, особенности иммунного ответа и мор-

引用本文：Samoylova S.I., Sukortseva N.S., Samoylova O.V., Demura T.A., Reshetov I.V., Didenko M.I. 
Clinical and morphologic classification of squamous cell carcinomas of the oral cavity and oropharynx 
based on phenotypic and genotypic predictors. Head and neck. Russian Journal. 2024;12(2):47–55

Doi: 10.25792/HN.2024.12.2.47-55

作者负责所提供数据的原创性以及发表说明性材料（表格、图纸、患者照片）的可能性。



51

ORIGINAL RESEARCH ARTICLES

HEAD AND NECK RUSSIAN JOURNAL Vol 12, №2 – 2024

Известно, что р16 является суррогатным маркером транс-
крипционно активного ВПЧ высокого риска и считается лучшим 
маркером для ИГХ диагностики ВПЧ-позитивной орофарингеаль-
ной карциномы [11]. Этот белок известен как ингибитор циклин-
зависимой киназы 2A, блокирует переход клеточного цикла от 
фазы G1 к фазе S, кодируется геном CDKN2A. По данным TCGA, 
мутации и делеции гена CDKN2A имелась в 58% случаев ВПЧ-
негативного ПРГШ [6]. Аномальный паттерн ИГХ окрашивания 
р16 при плоскоклеточных карциномах полости рта возможно 
рассматривать как маркер повреждения CDKN2A. В исследовании 
I.M. Schaefer (2017) делеция CDKN2A сопровождалась утратой 
экспрессии р16 (р=0,0001) и, напротив, сильное окрашивание 
р16 не коррелировало с изменениями CDKN2A [20].

В нашем исследовании утрата экспрессии р16 (ингибитор 
циклинзависимых киназ) в плоскоклеточных карциномах языка 
и ротоглотки обнаружена в 63% случаев. Аномальный паттерн 
окрашивания р53 обнаружен более чем у половины (58%) паци-
ентов, 75% пациентов имели положительную экспрессию PD-l1, 
причем гиперэкспрессия была обнаружена у 37% пациентов. 

В зависимости от варианта экспрессии белков р16 и р53, 
демонстрирующих повреждение кодирующих их генов TP53 и 
CDKN2A, а также и уровня PD-L1 сформирована суррогатная 
классификация, представленная на схеме 1.

Схема 1. Классификационная схема ПРГШ:
I. Вирус ассоциированный (ВПЧ-ассоциированный)

(a) подтип а (р16+, р53 (WP), гиперэкспрессия PD-L1 положи-
тельный; 

(b) подтип b (р16+, р53 мутированный, PD-L1 вариабельная 
экспрессия).

II. Иммуногенный 
(a) подтип а (р16-, PD-L1 положительный, р53 (WP);
(b) подтип b (р16-, PD-L1 положительный, р53 мутированный).

III. Дважды негативный 
(a) подтип а (р16-, PD-L1 менее 1, р53 (WP);
(b) подтип b (р16-, PD-L1 менее 1, р53 мутированный),

р53 мутированный – гиперэкспрессия или «0» иммунофе- 
нотип

Вирус-ассоциированные подтипы ПКР были локализованы в 
орофарингеальной зоне, связаны с ВПЧ инфекцией и различались 
между собой вариантами экспрессии белка р53. Иммуногенные 
подтипы чаще локализовались в языке и также различались 
между собой степенью повреждения ТР53. Такой же принцип 
классификации положен в основу подтипов дважды негатив-
ного рака. При этом подтип дважды негативного рака с диким 
типом экспрессии р53 обнаружен у 60% пациентов с раком  
ротоглотки  и у 40% пациентов с раком языка. Пациенты с мути-
рованный белком в группе дважды негативного рака распреде-
лены при раке языка и ротоглотки в соотношении 3:1. Между 
локализацией опухолевого процесса и суррогатным подтипом  
плоскоклеточных карцином установлены статистические зна-
чимые различия (p<0,001) с использованием критерия согласия  
Пирсона. 

Произведена оценка эффективности неоадъювантной хими-
отерапии в опухоли по выраженности морфологических при-
знаков лечебного патоморфоза (табл. 3). 

Таблица 2. Суррогатные подтипы ПРГШ в зависимости от локализации опухоли
Table 2. Surrogate subtypes of HNSCC depending on tumor localization

Локализация
Localization 

Суррогатный подтип
Surrogate subtype p

1а 1b 2а 2b 3a 3b

Язык, n (%)
Tongue, n (%)

0 (0,0) 0 (0,0) 34 (87,2) 34 (61,8) 4 (40,0) 22 (66,7)
<0,001*

p1а–2а <0,001
p1а–2b <0,001
p1а–3a <0,001
p1а–3b <0,001
p1b–2а <0,001
p1b–2b <0,001
p1b–3a =0,003
p1b–3b <0,001
p2а–2b =0,041
p2а–3a =0,010

Ротоглотка, n (%) 
Oropharynx, n (%)

40 (100,0) 28 (100,0) 5 (12,8) 21 (38,2) 6 (60,0) 11 (33,3)

Таблица 3. Оценка эффективности неоадьювантной химиотерапии в плоскоклеточных карциномах полости рта  
и ротоглотки в зависимости от суррогатного подтипа
Table 3. Evaluation of the efficacy of neoadjuvant chemotherapy in squamous cell carcinomas of the oral cavity  
and oropharynx depending on surrogate subtype

Параметр
Parameter

Степень
Grade

Суррогатный подтип
Surrogate subtype p

1а 1b 2а 2b 3a 3b

Лечебный патомор-
фоз, n (%) 
Treatment 
pathomorphosis, n (%)

1 степень 
Grade 1

6 (18,8) 2 (12,5) 2 (6,9) 6 (15,8) 3 (50,0) 12 (46,2)

0,004*
p1а–3b=0,004
p2а–3b =0,010

2 степень 
Grade 2

3 (9,4) 4 (25,0) 8 (27,6) 12 (31,6) 1 (16,7) 10 (38,5)

3 степень 
Grade 3

7 (21,9) 2 (12,5) 8 (27,6) 9 (23,7) 1 (16,7) 2 (7,7)

4 степень 
Grade 4

16 (50,0) 8 (50,0) 11 (37,9) 11 (28,9) 1 (16,7) 2 (7,7)

Примечание. * – различия показателей статистически значимы (p<0,05).
Note. * – differences are statistically significant (p<0,05).
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фологических предикторов с выделением типов, что позволит 
персонифицировать стратегию терапии пациентов с ПКР головы 
и шеи.

Цель исследования – изучение особенностей молекулярного 
паттерна плоскоклеточного рака (ПКР) языка и ротоглотки с 
формированием предиктивной суррогатной классификации 
ПКР.

Материал и методы

В исследование были включены 207 пациентов с ПКР языка 
(n=96) и ротоглотки (n=111), пролеченных в Университетской 
клинической больнице №1 Первого МГМУ им. Сеченова в период 
2018–2021 гг. Перед началом лечения больным была выполнена 
биопсия опухоли с последующим гистологическим исследова-
нием. Все пациенты получили 3 курса неоадьювантной химио-
терапии по схеме TPF (доцетаксел 75 мг/м2, цисплатин 75 мг/м2, 
5-фторурацил 1000 мг/м2) в режиме непрерывной 96-часовой 
инфузии. После трех курсов TPF пациентам были выполнены 
хирургические резекции с лимфаденэктомией. Группы стра-
тифицированы по нозологической форме, полу, возрасту, 
стадии опухолевого процесса. Образцы первичных биопсий 
и хирургических резекций фиксировали в 10% забуференном 
pH нейтральном формалине, подвергали стандартной гисто-
логической автоматизированной обработке. Микропрепараты 
толщиной 5 мкм окрашивали гематоксилин-эозином. При све-
товой микроскопии в биоптатах оценивали гистологический 
вариант опухоли, степень дифференцировки в соответствие с 
критериями классификации ВОЗ опухолей головы и шеи [20]. 
Иммунофенотипирование проведено на образцах первичной 
биопсии опухоли. Окраску проводили наборами для BENCHMARK 
XT (Ventana Medical Systems). В качестве молекулярных мише-
ней были использованы антитела к биомаркерам р16INK4A и 
р53(DO-7), PD-L1(22С3). Оценка экспрессии р16 выполнена 
в соответствие с рекомендациями CAP [21]. Для ИГХ оценки 

экспресcии р53 использовано моноклональное антитело р53 
(DO-7). Предполагается, что именно этот клон способен выяв-
лять мутированные формы белка p53. р53 считался абберат-
ным, мутационным типом при выраженной ядерной экспрессии 
в ≥50% опухолевых клеток или полном отсутствии окраши-
вания («нулевой иммунофенотип»). Неоднородная ядерная 
экспрессия р53 от низкой до умеренной расценена как дикий 
тип (WT) [22]. Экспрессия PD-L1 (22С3) определена с исполь-
зованием методики комбинированного положительного балла 
(CPS). В зависимости от значения CPS сформированы 3 груп-
пы: отрицательный тест (CPS<1), промежуточная экспрессия 
(1≤CPS<20) и сильная экспрессия (CPS≥ 20). Степень лечеб-
ного патоморфоза после неоадьювантной химиотерапии про-
ведена по модифицированной классификации Е.Ф. Лушникова  
и S. Chitose и соавт. с количественной оценкой клеточности 
опухоли [23, 24].

Статистический анализ проводили с использованием про-
граммы StatTech v. 3.1.10 (разработчик ООО «Статтех», Россия). 
Количественные показатели оценивали на предмет соответ-
ствия нормальному распределению с помощью критерия 
Шапиро–Уилка (при числе исследуемых менее 50) или критерия 
Колмогорова–Смирнова (при числе исследуемых более 50). 
Категориальные данные описывали с указанием абсолютных 
значений и процентных долей. Сравнение процентных долей при 
анализе многопольных таблиц сопряженности выполнялось с 
помощью χ2-критерия Пирсона.

Результаты

Группы пациентов с орофарингеальным раком и ПКР языка 
были стратифицированы по полу, возрасту, степени распростра-
ненности первичной опухоли (рТ) и вовлечения регионарных 
лимфатических узлов (pN). В табл. 1 представлены характе-
ристики всех 207 пациентов. Среди заболевших преобладали 
мужчины (n=149), средний возраст заболевших составил 58 лет. 

Таблица 1. Клинико-морфологическая характеристика пациентов с ПКР языка и ротоглотки
Table 1. Clinical and morphologic characteristics of patients with SCC of the tongue and oropharynx

Параметры
Parameters

Категории
Categories

Показатели, n (%)
Indicators, n (%)

95% ДИ
95% CI

Пол
Sex

Женщины Female 58 (28,0) 22,0–34,7

Мужчины Male 149 (72,0) 65,3–78,0

Лечебный патоморфоз 
Treatment pathomorphosis

1 степень Grade 1 31 (20,8) 14,6–28,2

2 степень Grade 2 39 (26,2) 19,3–34,0

3 степень Grade 3 29 (19,5) 13,4–26,7

4 степень Grade 4 50 (33,6) 26,0–41,7

р16 
Негативный Negative 129 (62,8) 55,8–69,4

Позитивный Positive 78 (36,7) 30,1–43,7

р53 

Нулевой Null 37 (17,9) 12,9–23,8

Дикий Wild-type 85 (40,6) 33,8–47,6

Гиперэкспрессия Hyperexpression 85 (40,6) 33,8–47,6

Локализация
Localization

Язык Tongue 96 (46,4) 39,4–53,4

Ротоглотка Oropharynx 111 (53,6) 46,6–60,6

Менее 1 Less than 1 53 (24,8) 19,0–31,2

1–20 1–20 78 (37,9) 31,2–44,9

Более 20 More than 20 76 (36,9) 30,3–43,9

Исход 
Outcome

Живой Alive 159 (74,7) 67,9–80,7

Смерть Lethal 48 (25,3) 19,3–32,1

Рецидив
Relapse

Нет No 120 (63,5) 56,2–70,4

Есть Yes 87 (35,4) 28,6–42,7
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Известно, что р16 является суррогатным маркером транс-
крипционно активного ВПЧ высокого риска и считается лучшим 
маркером для ИГХ диагностики ВПЧ-позитивной орофарингеаль-
ной карциномы [11]. Этот белок известен как ингибитор циклин-
зависимой киназы 2A, блокирует переход клеточного цикла от 
фазы G1 к фазе S, кодируется геном CDKN2A. По данным TCGA, 
мутации и делеции гена CDKN2A имелась в 58% случаев ВПЧ-
негативного ПРГШ [6]. Аномальный паттерн ИГХ окрашивания 
р16 при плоскоклеточных карциномах полости рта возможно 
рассматривать как маркер повреждения CDKN2A. В исследовании 
I.M. Schaefer (2017) делеция CDKN2A сопровождалась утратой 
экспрессии р16 (р=0,0001) и, напротив, сильное окрашивание 
р16 не коррелировало с изменениями CDKN2A [20].

В нашем исследовании утрата экспрессии р16 (ингибитор 
циклинзависимых киназ) в плоскоклеточных карциномах языка 
и ротоглотки обнаружена в 63% случаев. Аномальный паттерн 
окрашивания р53 обнаружен более чем у половины (58%) паци-
ентов, 75% пациентов имели положительную экспрессию PD-l1, 
причем гиперэкспрессия была обнаружена у 37% пациентов. 

В зависимости от варианта экспрессии белков р16 и р53, 
демонстрирующих повреждение кодирующих их генов TP53 и 
CDKN2A, а также и уровня PD-L1 сформирована суррогатная 
классификация, представленная на схеме 1.

Схема 1. Классификационная схема ПРГШ:
I. Вирус ассоциированный (ВПЧ-ассоциированный)

(a) подтип а (р16+, р53 (WP), гиперэкспрессия PD-L1 положи-
тельный; 

(b) подтип b (р16+, р53 мутированный, PD-L1 вариабельная 
экспрессия).

II. Иммуногенный 
(a) подтип а (р16-, PD-L1 положительный, р53 (WP);
(b) подтип b (р16-, PD-L1 положительный, р53 мутированный).

III. Дважды негативный 
(a) подтип а (р16-, PD-L1 менее 1, р53 (WP);
(b) подтип b (р16-, PD-L1 менее 1, р53 мутированный),

р53 мутированный – гиперэкспрессия или «0» иммунофе- 
нотип

Вирус-ассоциированные подтипы ПКР были локализованы в 
орофарингеальной зоне, связаны с ВПЧ инфекцией и различались 
между собой вариантами экспрессии белка р53. Иммуногенные 
подтипы чаще локализовались в языке и также различались 
между собой степенью повреждения ТР53. Такой же принцип 
классификации положен в основу подтипов дважды негатив-
ного рака. При этом подтип дважды негативного рака с диким 
типом экспрессии р53 обнаружен у 60% пациентов с раком  
ротоглотки  и у 40% пациентов с раком языка. Пациенты с мути-
рованный белком в группе дважды негативного рака распреде-
лены при раке языка и ротоглотки в соотношении 3:1. Между 
локализацией опухолевого процесса и суррогатным подтипом  
плоскоклеточных карцином установлены статистические зна-
чимые различия (p<0,001) с использованием критерия согласия  
Пирсона. 

Произведена оценка эффективности неоадъювантной хими-
отерапии в опухоли по выраженности морфологических при-
знаков лечебного патоморфоза (табл. 3). 

Таблица 2. Суррогатные подтипы ПРГШ в зависимости от локализации опухоли
Table 2. Surrogate subtypes of HNSCC depending on tumor localization

Локализация
Localization 

Суррогатный подтип
Surrogate subtype p

1а 1b 2а 2b 3a 3b

Язык, n (%)
Tongue, n (%)

0 (0,0) 0 (0,0) 34 (87,2) 34 (61,8) 4 (40,0) 22 (66,7)
<0,001*

p1а–2а <0,001
p1а–2b <0,001
p1а–3a <0,001
p1а–3b <0,001
p1b–2а <0,001
p1b–2b <0,001
p1b–3a =0,003
p1b–3b <0,001
p2а–2b =0,041
p2а–3a =0,010

Ротоглотка, n (%) 
Oropharynx, n (%)

40 (100,0) 28 (100,0) 5 (12,8) 21 (38,2) 6 (60,0) 11 (33,3)

Таблица 3. Оценка эффективности неоадьювантной химиотерапии в плоскоклеточных карциномах полости рта  
и ротоглотки в зависимости от суррогатного подтипа
Table 3. Evaluation of the efficacy of neoadjuvant chemotherapy in squamous cell carcinomas of the oral cavity  
and oropharynx depending on surrogate subtype

Параметр
Parameter

Степень
Grade

Суррогатный подтип
Surrogate subtype p

1а 1b 2а 2b 3a 3b

Лечебный патомор-
фоз, n (%) 
Treatment 
pathomorphosis, n (%)

1 степень 
Grade 1

6 (18,8) 2 (12,5) 2 (6,9) 6 (15,8) 3 (50,0) 12 (46,2)

0,004*
p1а–3b=0,004
p2а–3b =0,010

2 степень 
Grade 2

3 (9,4) 4 (25,0) 8 (27,6) 12 (31,6) 1 (16,7) 10 (38,5)

3 степень 
Grade 3

7 (21,9) 2 (12,5) 8 (27,6) 9 (23,7) 1 (16,7) 2 (7,7)

4 степень 
Grade 4

16 (50,0) 8 (50,0) 11 (37,9) 11 (28,9) 1 (16,7) 2 (7,7)

Примечание. * – различия показателей статистически значимы (p<0,05).
Note. * – differences are statistically significant (p<0,05).
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позитивного и ВПЧ-негативного и связывает это с особенностя-
ми вирусного канцерогенеза, различиями в механизмах и путях 
регуляции клеточного цикла и, как следствие, уникальными 
биологическими и клиническими свойствами этих подгрупп. Но 
эти различия касаются только орогофарингеальной зоны и не 
дают понимания стратегии терапии остальных когорт пациентов 
с ПРГШ. Широко известны результаты генетического профили-
рования плоскоклеточных карцином, отдельных предиктивных 
маркеров с попытками создания молекулярных классификаций 
с использованием высокопроизводительного транскриптомного 
анализа. Однако их применение в клинической практике огра-
ничено из-за сложности и длительности выполнения, высокой 
стоимости диагностических тестов. В настоящее время все паци-
енты с ПРГШ лечатся вариабельными комбинациями методов 
лучевой и химиотерапии, хирургии только на основании стадии 
и анатомической локализации опухоли без учета молекулярной 
биологии опухоли.

По результатам нашего ретроспективного клинико-морфоло-
гического исследования предлагаем суррогатную классифика-
цию подтипов ПРГШ, основанную на применении ИГХ маркеров, 
выбор которых определен в результате интегративной оценки 
связи между р16INK4A статусом, ВПЧ инфекцией, мутационным 
профилем р53, экспрессией PD-L1, патоморфологической оцен-
кой эффективности индукционной химиотерапии и клиническим 
течением болезни. 

Известно, что универсальным маркером вирусного канцеро-
генеза орофарингеальных карцином является гиперэкспрессия 
белка р16 при ИГХ методе диагностики. В то же время оценка 
экспрессии р16 при плоскоклеточных карциномах языка может 
быть интерпретирована как маркер геномного повреждения 
CDKN2A, поскольку делеция CDKN2A и аномальный паттерн 
экспрессии р16 при ИГХ окрашивании коррелируют между 
собой [25].

Мутации в гене TР53 встречаются наиболее часто, в 75% 
случаев. Аббератный тип экспрессии р53 при ИГХ окрашивании 
коррелирует с наличием мутированного TР53, агрессивным 
поведением опухоли со снижением ОВ и БРВ. О 100% чувстви-
тельности и специфичности ИГХ метода как способа детекции 
мутации TР53 сообщено в ряде работ при ВПЧ-ассоциированных 
и ВПЧ-негативных карциномах других локализаций [27, 28]. 
Аббератный иммунофенотип включал в себя как гиперэкс-
прессию р53, так и «нулевой иммунофенотип», что, возможно, 
связано с деградацией накопленного мутантного р53 белком Е6 
HPV16 посредством пути убиквитинирования или просто вызва-
но разрушительной мутацией ТР53 в ядре [9]. Предполагается, 
что именно такие паттерны ИГХ окрашивания надежно предска-
зывают мутации TP53 без генетического тестирования. 

Значение иммунного микроокружения опухоли, ее иммунной 
инфильтрации сложно переоценить. ПКР с иммунной сигнату-
рой, ассоциированной с Т-клеточными инфильтратами («горя-
чие опухоли») являются предикторами лучшего прогноза по 
сравнению с опухолями, лишенными такой экспрессии («холод-
ные опухоли») [15]. К т.н. «горячим» опухолям следует отнести 
группу ВПЧ-позитивных карцином с воспалительной (мезен-
химальной) дифференцировкой, характеризующейся лучшей 
выживаемостью, чем классический фенотип ВПЧ-позитивных 
карцином с кератинизацией и более высокой пролиферацией 
[7]. Повышенная экспрессия PD-L1 в ВПЧ-позитивном раке свя-
зана с особенностями иммунного микроокружения Т-клеточной, 
CD8+ активацией, более высокой экспрессией цитотоксического 
Т-лимфоцит-ассоциированного антигена-4 (CTLA-4), регуля-

торных Т-клеток (Tregs), иммунофенотипом класса активного 
иммунитета, показавшего потенциальный ответ на блокаду 
запрограммированной гибели клеток [16, 29]. В настоящее 
время ингибиторы иммунных контрольных точек широко приме-
няются при лекарственной терапии плоскоклеточных карцином 
головы и шеи, являясь дополнением или альтернативой сис-
темной химиотерапии, назначаемой в настоящее время неза-
висимо от особенностей канцерогенеза, ВПЧ статуса, иммун-
ного микроокружения плоскоклеточных карцином. Наилучшие 
результаты наблюдались у пациентов с ВПЧ-ассоциированными 
и PD-L1 позитивными плоскоклеточными карциномами [17,18]. 
Уровень экспрессии ингибитора иммунных точек следует рас-
сматривать не только как прогностический биомаркер оценки 
ответа на иммунотерапию, но и как предиктор более благо-
приятного течения болезни, особенно при ВПЧ-позитивных  
карциномах. 

Результаты нашего исследования показали, что пациентов 
с ПКР языка и ротоглотки можно разделить на 6 подтипов на 
основе экспрессионных характеристик белков, свидетельствую-
щих о фундаментальных генетических поломках, особенностях 
иммунного окружения. Каждый подтип имеет различные клини-
ко-морфологические характеристики, биологические функции, 
особенности иммунного ответа и прогноз. Модели прогноза 
обладают предсказательным характером. 

Вирус-ассоциированный (ВПЧ-ассоциированный) тип состо-
ит из двух подтипов, различающихся вариантами экспрессии 
белка р53: «дикий» и аббератный иммунофенотип, встречаю-
щиеся в 19,5 и 13,7%. Этот тип соответствует ВПЧ-позитивному 
орогофарингеальному раку (ICD-O -8086/3) с позитивной экс-
прессией белка р16 в опухолевых клетках. Гистологическая 
картина этого варианта карцином обладает своими характер-
ными морфологическими особенностями [30]. Как правило, 
это неороговевающая или слабо неороговевающая карцинома, 
растущая из эпителия крипт, с формированием гнезд и долек 
под покровным эпителием, некрозом в центральных участках, 
строма опухоли – с обилием лимфоидных инфильтратов, 
проникающих в опухолевые комплексы. В опухоли большое 
количество фигур митозов и апоптоза. Покровный много-
слойный эпителий без признаков дисплазии. В метастазах 
часто имеется кистозная трансформация. Как правило, все 
ВПЧ-позитивные карциномы обладают позитивной экспрес-
сией PD-L1 с оценкой промежуточная и сильная экспрессия. 
Индукционная терапия карцином этого типа эффективна: 
полный патоморфологический ответ имелся у половины паци-
ентов, неполный (рPR) III ст – у 22% при «диком» типе экспрес-
сии, у 12% при абберантном статусе р53. Пациенты этой груп-
пы WT р53 имели самую высокую ОВ и БРВ – 90 и 85% соот-
ветственно. Мутированный профиль р53 снижал ОВ до 85%,  
БРВ до 70%. 

Иммуногенный подтип – самый распространенный в нашем 
исследовании, составил 45,8% в соотношении подтипов а/b 
19,0/26,8% в зависимости от типа экспрессии белка р53. Чаще 
всего локализуется в языке (87,2% подтип а, 62% подтип b); в 
ротоглотке встречается реже (12,8% подтип a, 38,2% подтип b). 
При локализации в орофарингеальной зоне относится к ВПЧ-
негативным орофарингеальным карциномам. Гистологически 
эти опухоли ротоглотки и подвижной части языка имеют стро-
ение классической плоскоклеточной карциномы различной 
степени злокачественности, G1-3. Карциномы этой группы не 
экспрессируют белок р16INK4A, характеризуются промежуточ-
ной и сильной экспрессией PD-L1. Клинико-морфологические 
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Полный патоморфоз обнаружен у половины пациентов с 
вирус-ассоциированным раком ротоглотки, тогда как в группе 
двойного негативного рака полный лечебный ответ зареги-
стрирован у каждого четвертого пациента. Также наибольший 
эффект от неоадъювантной химиотерапии получили пациенты 
с иммуногенным типом плоскоклеточных карцином (38% и 
29%). Выраженность лечебного патоморфоза статистически 
достоверно различается в различных суррогатных подтипах 
плоскоклеточных карцином языка и ротоглотки. 

Выполнен анализ данных 3-летней ОВ в зависимости от сур-
рогатного подтипа плоскоклеточных карциномах полости рта 
и ротоглотки (табл. 4).

Период наблюдения за пациентами составил 36 месяцев. К 
концу периода наблюдения у 25% пациентов наступила смерть. 
Однако в группе с диким типом экспрессии p53 вирус-ассоции-
рованного и иммуногенного подтипов ПРГШ летальность соста-
вила всего 10–11%, с мутированным р53 – 15–20% соответст-
венно. Летальность максимальных значений зарегистрирована 
в группе двойного негативного рака, достигая 80% в группе с 
мутированным профилем экспрессии р53.

Также был проведен анализ безрецидивной выживаемости 
(БРВ) при различных суррогатных подтипах (табл. 5). 

Рецидив болезни возник у каждого третьего пациента с ПКР 
языка и ротоглотки. Однако этот показатель варьировался в 
зависимости от суррогатного подтипа плоскоклеточных карци-
ном. БРВ зарегистрирована у 85% пациентов с вирус-ассоцииро-
ванным раком, у 89% пациентов с иммуногенным типом и дикой 
экспрессией р53, тогда как аббератный иммунофенотип р53 в 
группе вирус-ассоциированных и иммуногенных раков снижал 
БРВ до 69–59% соответственно. В группе двойных негативных 
карцином БРВ составила 16%.

При оценке риск смерти увеличивался при наличии дважды 
негативного рака 3a в 4,749 раза, дважды негативного рака 3b 
в 10,893 раза (табл. 6). 

Обсуждение 

Несмотря на то, что 90% злокачественных новообразований 
головы и шеи имеют строение ПКР, клиническое течение этого 
грозного заболевания весьма вариабельно и зависит не только 
от анатомической локализации и распространения опухолевого 
процесса. Классификация ВОЗ 4–5-го пересмотров [5, 20] и TNM 
классификация опухолей головы и шеи 8-го пересмотра [26] 
рассматривает ПРГШ как 2 клинически различных подтипа: ВПЧ-

Таблица 4. Оценка ОВ в плоскоклеточных карциномах полости рта и ротоглотки в зависимости от суррогатного подтипа
Table 4. OS assessment in squamous cell carcinomas of the oral cavity and oropharynx according to surrogate subtype

Исход 
Outcome

Суррогатный подтип 
Surrogate subtype p

1а 1b 2а 2b 3a 3b

Живой, n (%) 
Alive, n (%)

36 (90,0) 23 (85,2) 31 (88,6) 37 (80,4) 6 (60,0) 7 (23,3)
<0,001*

p1а–3b <0,001
p1b–3b <0,001
p2а–3b <0,001
p2b–3b <0,001

Смерть, n (%) 
Lethal, n (%)

4 (10,0) 4 (14,8) 4 (11,4) 9 (19,6) 4 (40,0) 23 (76,7)

Примечание. * – различия показателей статистически значимы (p<0,05).
Note. * – differences are statistically significant (p<0,05).

Таблица 5. Оценка БРВ в плоскоклеточных карциномах полости рта и ротоглотки в зависимости от суррогатного подтипа
Table 5. RFS assessment in squamous cell carcinomas of the oral cavity and oropharynx according to surrogate subtype

Рецидив
Relapse

Суррогатный подтип 
Surrogate subtype p

1а 1b 2а 2b 3a 3b

Нет, n (%)
No, n (%)

34 (85,0) 18 (69,2) 31 (88,6) 26 (57,8) 5 (50,0) 5 (16,1) <0,001*
p1b–3b =0,001
p2b–3b =0,009Есть, n (%)

Yes, n (%)
6 (15,0) 7 (26,9) 4 (11,4) 18 (40,0) 5 (50,0) 26 (83,9)

Примечание. * – различия показателей статистически значимы (p<0,05).
Note. * – differences are statistically significant (p<0,05).

Таблица 6. Изменения рисков смерти в зависимости от влияния отдельных факторов
Table 6. Changes in mortality risks depending on the influence of individual factors

Фактор риска
Risk factor

Нескорректированный
Unadjusted

Скорректированный
Adjusted

ОР; 95% ДИ
RR; 95% CI

p
ОР; 95% ДИ
RR; 95% CI

p

1b 1,599; 0,400–6,396 0,507 1,599; 0,400–6,396 0,507

2а 1,006; 0,251–4,028 0,994 1,006; 0,251–4,028 0,994

2b 2,106; 0,649–6,841 0,215 2,106; 0,649–6,841 0,215

3a 4,749; 1,186–19,019 0,028* 4,749; 1,186–19,019 0,028*

3b 10,893; 3,744–31,695 < 0,001* 10,893; 3,744–31,695 < 0,001*

Примечание. * – влияние предиктора статистически значимо (p<0,05).
Note. * - influence of the predictor is statistically significant (p<0.05).
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позитивного и ВПЧ-негативного и связывает это с особенностя-
ми вирусного канцерогенеза, различиями в механизмах и путях 
регуляции клеточного цикла и, как следствие, уникальными 
биологическими и клиническими свойствами этих подгрупп. Но 
эти различия касаются только орогофарингеальной зоны и не 
дают понимания стратегии терапии остальных когорт пациентов 
с ПРГШ. Широко известны результаты генетического профили-
рования плоскоклеточных карцином, отдельных предиктивных 
маркеров с попытками создания молекулярных классификаций 
с использованием высокопроизводительного транскриптомного 
анализа. Однако их применение в клинической практике огра-
ничено из-за сложности и длительности выполнения, высокой 
стоимости диагностических тестов. В настоящее время все паци-
енты с ПРГШ лечатся вариабельными комбинациями методов 
лучевой и химиотерапии, хирургии только на основании стадии 
и анатомической локализации опухоли без учета молекулярной 
биологии опухоли.

По результатам нашего ретроспективного клинико-морфоло-
гического исследования предлагаем суррогатную классифика-
цию подтипов ПРГШ, основанную на применении ИГХ маркеров, 
выбор которых определен в результате интегративной оценки 
связи между р16INK4A статусом, ВПЧ инфекцией, мутационным 
профилем р53, экспрессией PD-L1, патоморфологической оцен-
кой эффективности индукционной химиотерапии и клиническим 
течением болезни. 

Известно, что универсальным маркером вирусного канцеро-
генеза орофарингеальных карцином является гиперэкспрессия 
белка р16 при ИГХ методе диагностики. В то же время оценка 
экспрессии р16 при плоскоклеточных карциномах языка может 
быть интерпретирована как маркер геномного повреждения 
CDKN2A, поскольку делеция CDKN2A и аномальный паттерн 
экспрессии р16 при ИГХ окрашивании коррелируют между 
собой [25].

Мутации в гене TР53 встречаются наиболее часто, в 75% 
случаев. Аббератный тип экспрессии р53 при ИГХ окрашивании 
коррелирует с наличием мутированного TР53, агрессивным 
поведением опухоли со снижением ОВ и БРВ. О 100% чувстви-
тельности и специфичности ИГХ метода как способа детекции 
мутации TР53 сообщено в ряде работ при ВПЧ-ассоциированных 
и ВПЧ-негативных карциномах других локализаций [27, 28]. 
Аббератный иммунофенотип включал в себя как гиперэкс-
прессию р53, так и «нулевой иммунофенотип», что, возможно, 
связано с деградацией накопленного мутантного р53 белком Е6 
HPV16 посредством пути убиквитинирования или просто вызва-
но разрушительной мутацией ТР53 в ядре [9]. Предполагается, 
что именно такие паттерны ИГХ окрашивания надежно предска-
зывают мутации TP53 без генетического тестирования. 

Значение иммунного микроокружения опухоли, ее иммунной 
инфильтрации сложно переоценить. ПКР с иммунной сигнату-
рой, ассоциированной с Т-клеточными инфильтратами («горя-
чие опухоли») являются предикторами лучшего прогноза по 
сравнению с опухолями, лишенными такой экспрессии («холод-
ные опухоли») [15]. К т.н. «горячим» опухолям следует отнести 
группу ВПЧ-позитивных карцином с воспалительной (мезен-
химальной) дифференцировкой, характеризующейся лучшей 
выживаемостью, чем классический фенотип ВПЧ-позитивных 
карцином с кератинизацией и более высокой пролиферацией 
[7]. Повышенная экспрессия PD-L1 в ВПЧ-позитивном раке свя-
зана с особенностями иммунного микроокружения Т-клеточной, 
CD8+ активацией, более высокой экспрессией цитотоксического 
Т-лимфоцит-ассоциированного антигена-4 (CTLA-4), регуля-

торных Т-клеток (Tregs), иммунофенотипом класса активного 
иммунитета, показавшего потенциальный ответ на блокаду 
запрограммированной гибели клеток [16, 29]. В настоящее 
время ингибиторы иммунных контрольных точек широко приме-
няются при лекарственной терапии плоскоклеточных карцином 
головы и шеи, являясь дополнением или альтернативой сис-
темной химиотерапии, назначаемой в настоящее время неза-
висимо от особенностей канцерогенеза, ВПЧ статуса, иммун-
ного микроокружения плоскоклеточных карцином. Наилучшие 
результаты наблюдались у пациентов с ВПЧ-ассоциированными 
и PD-L1 позитивными плоскоклеточными карциномами [17,18]. 
Уровень экспрессии ингибитора иммунных точек следует рас-
сматривать не только как прогностический биомаркер оценки 
ответа на иммунотерапию, но и как предиктор более благо-
приятного течения болезни, особенно при ВПЧ-позитивных  
карциномах. 

Результаты нашего исследования показали, что пациентов 
с ПКР языка и ротоглотки можно разделить на 6 подтипов на 
основе экспрессионных характеристик белков, свидетельствую-
щих о фундаментальных генетических поломках, особенностях 
иммунного окружения. Каждый подтип имеет различные клини-
ко-морфологические характеристики, биологические функции, 
особенности иммунного ответа и прогноз. Модели прогноза 
обладают предсказательным характером. 

Вирус-ассоциированный (ВПЧ-ассоциированный) тип состо-
ит из двух подтипов, различающихся вариантами экспрессии 
белка р53: «дикий» и аббератный иммунофенотип, встречаю-
щиеся в 19,5 и 13,7%. Этот тип соответствует ВПЧ-позитивному 
орогофарингеальному раку (ICD-O -8086/3) с позитивной экс-
прессией белка р16 в опухолевых клетках. Гистологическая 
картина этого варианта карцином обладает своими характер-
ными морфологическими особенностями [30]. Как правило, 
это неороговевающая или слабо неороговевающая карцинома, 
растущая из эпителия крипт, с формированием гнезд и долек 
под покровным эпителием, некрозом в центральных участках, 
строма опухоли – с обилием лимфоидных инфильтратов, 
проникающих в опухолевые комплексы. В опухоли большое 
количество фигур митозов и апоптоза. Покровный много-
слойный эпителий без признаков дисплазии. В метастазах 
часто имеется кистозная трансформация. Как правило, все 
ВПЧ-позитивные карциномы обладают позитивной экспрес-
сией PD-L1 с оценкой промежуточная и сильная экспрессия. 
Индукционная терапия карцином этого типа эффективна: 
полный патоморфологический ответ имелся у половины паци-
ентов, неполный (рPR) III ст – у 22% при «диком» типе экспрес-
сии, у 12% при абберантном статусе р53. Пациенты этой груп-
пы WT р53 имели самую высокую ОВ и БРВ – 90 и 85% соот-
ветственно. Мутированный профиль р53 снижал ОВ до 85%,  
БРВ до 70%. 

Иммуногенный подтип – самый распространенный в нашем 
исследовании, составил 45,8% в соотношении подтипов а/b 
19,0/26,8% в зависимости от типа экспрессии белка р53. Чаще 
всего локализуется в языке (87,2% подтип а, 62% подтип b); в 
ротоглотке встречается реже (12,8% подтип a, 38,2% подтип b). 
При локализации в орофарингеальной зоне относится к ВПЧ-
негативным орофарингеальным карциномам. Гистологически 
эти опухоли ротоглотки и подвижной части языка имеют стро-
ение классической плоскоклеточной карциномы различной 
степени злокачественности, G1-3. Карциномы этой группы не 
экспрессируют белок р16INK4A, характеризуются промежуточ-
ной и сильной экспрессией PD-L1. Клинико-морфологические 
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особенности карцином иммуногенного типа схожи с вирус-
ассоциированным типом плоскоклеточных карцином (подтип 
а): обладают высокой чувствительностью к индукционной хими-
отерапии (pCR, полный патоморфоз IV ст. у 38%; рPR III ст. у 
28%); высокой ОВ и БРВ (87%). При мутированном профиле 
белка р53 эффективность индукционной терапии была низкой: 
полного лечебного патоморфоза (pCR) удалось достичь лишь 
у 29% пациентов, частичного рPR III ст – у каждого четвертого 
пациента (24%). ОВ снизилась на 7% и составила 80%, а БРВ 
уменьшилась в 1,5 раза и составила 58%.

Дважды негативный тип – третий по распространенности, 
частота встречаемости его в нашем исследовании составила 
21%, соотношение подтипов a/b – 4,9/16,1%. Подтип a чаще 
локализуется в ротоглотке (60%), подтип b – в языке (68%). 
Карциномы этой группы не экспрессируют белок р16INK4A, 
характеризуются негативной или слабой экспрессией PD-L1; 
микроскопически имеют строение классической плоскокле-
точной карциномы различной степени злокачественности, 
G1-3 или других гистологических подтипов плоскоклеточных 
карцином. Именно в этой группе пациентов зарегистрирована 
низкая эффективность индукционной химиотерапии, агрессив-
ное течение болезни. Индукционная химиотерапия при дважды 
негативном типе плоскоклеточных карцином малоэффективна: 
полный лечебный патоморфоз (pCR) зарегистрирован у 17%, 
частичный рPR III ст. – у 17% пациентов при «диком» вариан-
те экспрессии р53. У пациентов с мутированным профилем 
дважды негативного рака (подтип b) pCR достигнут только у 
8%, частичный рPR III ст. – у 8%, ОВ у пациентов с двойным 
негативным, подтип a – у 40%, а при подтипе b с аббератным 
иммунофенотипом р53 летальность увеличилась в 2 раза, 
до 78%. Такое же соотношение получено и при оценке БРВ: 
подтип a – у 50%, подтип b – у 84%. При прогнозировании 
риск смерти увеличивался при наличии паттерна дважды нега-
тивного рака 3a в 4,749 раза, дважды негативного рака 3b в 
10,893 раза. 

Выводы

ПКР ротоглотки и языка может быть подразделен на сурро-
гатные молекулярно-биологические группы с различным кли-
ническим и прогностическим течением болезни. Использование 
валидных ИГХ тестов с оценкой экспрессии p16 и p53 как 
косвенной экстраполяции генетических повреждений пред-
ставляет собой клинически доступную и полезную методику 
диагностики этих прогностических групп. Оптимальная панель 
прогностических и таргетных молекулярных биомаркеров 
р16, р53, PD-L1 с формированием суррогатных молекуляр-
но-биологических паттернов может быть использована для 
стратификациии пациентов по группам риска и определения 
дополнительных критериев индивидуального выбора стратегии 
комплексной терапии (лучевая терапия, индукционная химио-
терапия, модификация адъювантной терапии, иммунотерапия, 
применения новых менее инвазивных хирургических техник)  
ПРГШ. 
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«Плохой» перелом – состояние, возникающее во время проведения сагиттальной остеотомии нижней 
челюсти (НЧ). Существует достаточно возможных предрасполагающих к этому состоянию факторов, однако 
однозначных доказательств ни одного из них нет. Сложности возможны при наличии импактных третьих 
моляров, анатомических особенностей ветви, чрезмерном усилии при остеотомии и т.д. Основные виды 
неконтролируемых переломов: перелом проксимального сегмента, перелом дистального сегмента, венеч-
ного отростка и мыщелкового отростка.
Цель исследования. Анализ историй болезни пациентов, которым проводилась сагиттальная остеотомия 
НЧ и выявить возможные предрасполагающие факторы возникновения «плохих» переломов.
Материал и методы. В нашем исследовании проведен анализ историй болезни 108 пациентов, которым 
была проведена сагиттальная остеотомия НЧ. У 9 пациентов возникли «плохие» переломы НЧ, в 3 случаях 
перелом был билатеральным. Все пациенты были женщинами, а средний возраст составлял 36±7 лет. Семь 
пациенток имели дистальный прикус. Лишь в 1 случае производилось удаление импактного 3 моляра. Всем 
пациенткам был проведен металлосинтез линии «плохого» перелома при помощи прямоугольной рамки 
и 4 титановых шурупов для более жесткой фиксации отломков, а синтез проксимального и дистального 
сегментов выполняли линейной титановой пластиной. 
Результаты. Согласно полученным данным, не было выявлено однозначной корреляции ни одного из из-
вестных предрасполагающих факторов с возникновением неконтролируемого перелома. При сагиттальной 
остеотомии возможно возникновение «незавершенного» («uncompleted») перелома, который отличается от 
запланированной линии, но не требует коррекции тактики лечения.
Обсуждение. Среди челюстно-лицевых хирургов не сформировалось однозначного мнения о предраспола-
гающих факторах возникновения «плохих» переломов НЧ. В зависимости от структуры выборки различные 
авторы получают результаты, исключающие таковые других исследований. Так, в нашем исследовании 
не получено достоверных данных об увеличении риска неконтролируемого перелома от пола, возраста, 
наличия третьего моляра, применяемых инструментов.
Выводы. Согласно полученным результатам, нет корреляционной зависимости риска возникновения «пло-
хого» перелома НЧ от общеизвестных факторов. Несмотря на это неконтролируемые переломы возникали 
чаще у пациенток с дистальным прикусом. Хорошим методом для остеосинтеза линии такого перелома 
является прямоугольная пластина.
Ключевые слова: плохие переломы, сагиттальная остеотомия нижней челюсти, ортогнатическая хирургия
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简介. 下颌骨“严重”骨折是一种在进行下颌骨矢状劈开的过程中可能发生的情况。尽管有许多可能的因素可能倾向
于导致这种情况，但目前没有明确证据支持其中任何一种因素。在存在阻生智齿、下颌支的解剖特征、劈开过程
中使用过大力量等情况下，可能会出现难度问题。主要的非控制性骨折类型包括近端段骨折、远端段骨折、冠突
骨折和髁突骨折。

目的. 分析完成下颌骨矢状劈开的患者的医疗记录，并识别可能导致“严重”骨折的预先倾向因素。

材料与方法. 我们分析了108位完成下颌骨矢状劈开的患者的医疗记录。其中9位患者发生了下颌骨“严重”骨折，
有3例是双侧骨折。所有患者均为女性，平均年龄为36±7岁。7位患者有远端咬合问题。只有1例与阻生的第三磨
牙拔除相关。所有患者都进行了“严重”骨折线的金属合成手术，使用矩形框架和4枚钛螺钉以更牢固地固定骨片，
近端和远端段的合成则使用线性钛板完成。

结果. 根据获得的数据，我们未能确定任何已知的预先倾向因素与非控制性骨折的发生之间存在明确关系。进行矢
状劈开时，可能会发生“未完成的”骨折，这与计划的劈开线不同，但不需要改变治疗策略。
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“Bad” splits of mandible during orthognathic surgery. 
Experience of clinic of esthetic surgery
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在正颌手术中下颌骨不良劈裂的情况。美容外科诊所的经验
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Introduction. “Bad” fracture of the mandible is a condition that occurs during sagittal osteotomy of the mandible. 
There are enough possible factors predisposing to this condition, however, there is no clear evidence for any of 
them. Difficulties are possible in the presence of impacted third molars, anatomical features of the ramus, excessive 
force during osteotomy, and so on. The main types of uncontrolled fractures are fracture of the proximal segment, 
fracture of the distal segment, coronoid process, and condylar process.
Aim. To analyze medical records of patients who underwent sagittal osteotomy of the mandible and to identify 
possible predisposing factors for the occurrence of “bad” fractures.
Material and methods. We analyzed the medical records of 108 patients who underwent sagittal osteotomy of the 
mandible. Nine patients had “bad” fractures of the lower jaw; in three cases, the fracture was bilateral. All patients 
were women, and the mean age was 36±7 years. 7 patients had distal occlusion. Only 1 case represented a removal 
of an impacted 3rd molar. All patients underwent metal synthesis of the “bad” fracture line using a rectangular frame 
and 4 titanium screws for more rigid fixation of the fragments, and the synthesis of the proximal and distal segments 
was performed with a linear titanium plate. 
Results. According to the data obtained, we have not identified a clear relationship between any of the known 
predisposing factors and the occurrence of an uncontrolled fracture. With sagittal osteotomy, an “uncompleted” 
fracture may occur, which differs from the planned line, but does not require correction of treatment tactics.
Discussion. Among maxillofacial surgeons, there is no clear opinion about the predisposing factors for the occurrence 
of “bad” fractures of the mandible. Depending on the sample design, various authors obtain controversial results. 
Thus, our study did not obtain reliable data on an increase in the risk of uncontrolled fracture depending on gender, 
age, the presence of a third molar, or the instruments used.
Conclusions. According to the results obtained, there is no correlation between the risk of a “bad” fracture of the 
mandible and any of the well-known factors. Despite this, uncontrolled fractures occurred more often in patients 
with distal occlusion. A good method for osteosynthesis of such a fracture line is a rectangular plate.
Key words: bad split, sagittal osteotomy of mandible, orthognathic surgery
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«Плохой» перелом – состояние, возникающее во время проведения сагиттальной остеотомии нижней 
челюсти (НЧ). Существует достаточно возможных предрасполагающих к этому состоянию факторов, однако 
однозначных доказательств ни одного из них нет. Сложности возможны при наличии импактных третьих 
моляров, анатомических особенностей ветви, чрезмерном усилии при остеотомии и т.д. Основные виды 
неконтролируемых переломов: перелом проксимального сегмента, перелом дистального сегмента, венеч-
ного отростка и мыщелкового отростка.
Цель исследования. Анализ историй болезни пациентов, которым проводилась сагиттальная остеотомия 
НЧ и выявить возможные предрасполагающие факторы возникновения «плохих» переломов.
Материал и методы. В нашем исследовании проведен анализ историй болезни 108 пациентов, которым 
была проведена сагиттальная остеотомия НЧ. У 9 пациентов возникли «плохие» переломы НЧ, в 3 случаях 
перелом был билатеральным. Все пациенты были женщинами, а средний возраст составлял 36±7 лет. Семь 
пациенток имели дистальный прикус. Лишь в 1 случае производилось удаление импактного 3 моляра. Всем 
пациенткам был проведен металлосинтез линии «плохого» перелома при помощи прямоугольной рамки 
и 4 титановых шурупов для более жесткой фиксации отломков, а синтез проксимального и дистального 
сегментов выполняли линейной титановой пластиной. 
Результаты. Согласно полученным данным, не было выявлено однозначной корреляции ни одного из из-
вестных предрасполагающих факторов с возникновением неконтролируемого перелома. При сагиттальной 
остеотомии возможно возникновение «незавершенного» («uncompleted») перелома, который отличается от 
запланированной линии, но не требует коррекции тактики лечения.
Обсуждение. Среди челюстно-лицевых хирургов не сформировалось однозначного мнения о предраспола-
гающих факторах возникновения «плохих» переломов НЧ. В зависимости от структуры выборки различные 
авторы получают результаты, исключающие таковые других исследований. Так, в нашем исследовании 
не получено достоверных данных об увеличении риска неконтролируемого перелома от пола, возраста, 
наличия третьего моляра, применяемых инструментов.
Выводы. Согласно полученным результатам, нет корреляционной зависимости риска возникновения «пло-
хого» перелома НЧ от общеизвестных факторов. Несмотря на это неконтролируемые переломы возникали 
чаще у пациенток с дистальным прикусом. Хорошим методом для остеосинтеза линии такого перелома 
является прямоугольная пластина.
Ключевые слова: плохие переломы, сагиттальная остеотомия нижней челюсти, ортогнатическая хирургия
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简介. 下颌骨“严重”骨折是一种在进行下颌骨矢状劈开的过程中可能发生的情况。尽管有许多可能的因素可能倾向
于导致这种情况，但目前没有明确证据支持其中任何一种因素。在存在阻生智齿、下颌支的解剖特征、劈开过程
中使用过大力量等情况下，可能会出现难度问题。主要的非控制性骨折类型包括近端段骨折、远端段骨折、冠突
骨折和髁突骨折。

目的. 分析完成下颌骨矢状劈开的患者的医疗记录，并识别可能导致“严重”骨折的预先倾向因素。

材料与方法. 我们分析了108位完成下颌骨矢状劈开的患者的医疗记录。其中9位患者发生了下颌骨“严重”骨折，
有3例是双侧骨折。所有患者均为女性，平均年龄为36±7岁。7位患者有远端咬合问题。只有1例与阻生的第三磨
牙拔除相关。所有患者都进行了“严重”骨折线的金属合成手术，使用矩形框架和4枚钛螺钉以更牢固地固定骨片，
近端和远端段的合成则使用线性钛板完成。

结果. 根据获得的数据，我们未能确定任何已知的预先倾向因素与非控制性骨折的发生之间存在明确关系。进行矢
状劈开时，可能会发生“未完成的”骨折，这与计划的劈开线不同，但不需要改变治疗策略。
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некорректное вклинение остеотома и ротационная техника его 
использования, а также импактные третьи моляры и более стар-
ший возраст пациента [3]. В связи с различной как возрастной, 
так и этнической выборкой многие авторы получают результаты 
и корреляционные зависимости, радикально отличающиеся и 
взаимоисключающие друг друга [4].

По данным G. Salzano и соавт. нет связи между типом исполь-
зуемого инструмента для создания линии остеотомии (бор 
Линдемана, реципрокная пила и пьезотом) и риском возник-
новения «плохого» перелома [5]. Этот аспект операции дол-
жен оставаться на усмотрение хирурга. «Плохие» переломы 
могут привести к более длительному заживлению и периоду 
реабилитации, формированию секвестров, воспалительным 
процессам, возникновению ложного сустава и дисфункции 
височно-нижнечелюстного сустава. 

Наибольшие трудности дальнейшего лечения, как прави-
ло, возникают в случаях перелома мыщелкового отростка. 
Предложено несколько вариантов хирургической тактики. 
Во-первых, металлоостеосинтез отломков и продолжение опера-
тивного лечения. Во-вторых, при невозможности синтеза отлом-
ков титановыми пластинами, но при нормальном стоянии голов-
ки мыщелкового отростка в суставной впадине – продолжение 
оперативного лечения с дополнительным послеоперационным 
контролем позиции головки НЧ. В-третьих, при невозможности 
остеосинтеза отломков и неправильном положении головки НЧ 
– дополнение внутриротового доступа зачелюстным и репозиция 
отломков. Некоторые авторы предлагают прекращение вмеша-
тельства и повторную операцию после консолидации перелома. 
Отдельного внимания заслуживает проблема фиксации отлом-

ков и позиционирования головки НЧ при «плохом» переломе. 
До сих пор не существует единого мнения специалистов о наи-
более безопасном и однозначном методе позиционирования 
мыщелкового отростка и типе синтеза челюсти. В большей мере 
хирург ориентируется на собственный опыт и возможности. 
Согласно данным литературы, в отдаленных результатах после 
бикортикальной фиксации риск возникновения рецидива выше 
по сравнению с титановыми пластинами [6]. Кроме того, при 
неконтролируемом переломе мыщелкового отростка особенно 
проблематично произвести репозицию в исходное положение, а, 
как известно, ротация суставной головки и жесткая фиксация, 
вероятно, станет провоцирующим фактором начала резорбции 
суставной головки [7]. 

Цель. Выявить дополнительные предрасполагающие факторы 
к возникновению «плохого» перелома и особенности возник-
новения патологии на основании выборки пациентов клиники 
пластической хирургии. 

Материал и методы

Были проанализированы истории болезни всех пациентов, 
которым выполнялась сагиттальная остеотомия НЧ в клинике 
эстетической хирургии с января 2019 по август 2023 г. Следует 
отметить, что хирургическое лечение в период пандемии COVID-
19 не проводили. В группу вошли 108 пациентов. Всем пациен-
там выполняли конусно-лучевую компьютерную томографию 
(КЛКТ) черепа перед операцией и в первые послеоперационные 
сутки. 

Результаты 

За исследуемый период были прооперированы 108 пациентов. 
Из них мужчин – 28, женщин – 80. Возраст пациентов составлял 
от 18 до 62 лет. У 51 пациента отмечался дистальный тип зубоче-
люстной аномалии, у остальных – мезиальный. Двухчелюстная 
остеотомия выполнялась в 88% случаев, одночелюстная на НЧ 
– в 12%. Во всех случаях остеотомия на НЧ была двусторон-
ней. Всего было выполнено 216 сагиттальных остеотомий НЧ, 
модифицированной по методике Paul Creassox (Франция, Лион). 
Остеотомию ветви проводили при помощи шаровидного бора и 
реципрокной пилы непосредственно над язычком, по нижней 
границе остеотомию выполняли, включая язычную кортикаль-
ную пластинку. Симультанное удаление нижних третьих моляров 
провели 36 пациентам. У 9 пациентов (все были женщинами, 
средний возраст которых составлял 36±7 лет) возникли «пло-
хие» переломы НЧ (p=0,61616, тест Колмогорова–Смирнова). 
У 3 пациентов произошел билатеральный перелом. В 7 случаях 
диагностирован перелом щечной поверхности по 1 типу, в 4 – 
язычной (по 2 типу), в 1 – мыщелкового отростка (по 4 типу), 
переломов в области венечного отростка у пациентов не было. 
У 7 пациентов операцию проводили по поводу скелетной формы 
дистального прикуса, у 2 – мезиального прикуса. Наиболее часто 
возникал перелом 1 типа подтипа 1Е – в 8 случаях. В некоторых 

Таблица. Возраст пациенток с «плохими» переломами НЧ
Table. Age of patients with "bad" mandibular fractures

Параметр
Parameter

M±SD
95% ДИ
95% CI

n min max

Возраст пациенток с «плохими» переломами
Age of patients with «bad» fractures

36±7 31–42 9 28 53

2A

2B

Рис. 2. Схема возможных «плохих» переломов НЧ при сагиттальной 
остеотомии. Тип 1, перелом дистального сегмента [3]
Figure 2. Scheme of possible “bad” mandibular fractures during sagittal 
osteotomy. Type 1, distal segment fracture [3]
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Введение

Цель ортогнатической хирургии – коррекция скелетных ано-
малий челюстей, прикуса, объема дыхательных путей, эстети-
ческих показателей лица и т.д. При ортогнатических операци-
ях на нижней челюсти (НЧ) «золотым стандартом» является 
двусторонняя сагиттальная остеотомия по Obwegesser и Dal 
Pont. Существует множество других вариантов проведения 
остеотомии, в т.ч. косая модификация С.Я. Чеботарева, однако 
все они подразумевают создание контролируемого перелома 
ветвей челюсти, перемещение зубосодержащего фрагмента 
с последующей фиксацией. Так, все эти методики предпола-
гают распил со стороны внутренней кортикальной пластинки 
выше нижнечелюстного отверстия к переднему краю ветви. 
Отличия заключаются в линии распила наружной кортикальной 
пластинки. Метод Obwegesser заключается в горизонтальной 
остотомии в пределах ветви, Dal Pont – вертикальной в обла-
сти нижних моляров, способ Чеботарева – в косом распиле в 
сторону угла НЧ.

В некоторых случаях линия перелома отличается от заплани-
рованной. Это интраоперационное осложнение принято назы-
вать «плохой перелом» (bad split, incorrect split). Термин был 
предложен J. Reyneke [1]. Возникновение «плохого» или «непра-
вильного» перелома возможно при любой остеотомии НЧ.

По данным Young-Kyun Kim «плохие переломы» встречаются 
у 2,3% пациентов [2]. Под «плохими» переломами принято 
понимать переломы проксимальной части щечной пластинки, 
дистальной части язычной пластинки, перелом мыщелково-
го отростка и перелом венечного отростка. Классификация 
таких расщеплений предложена J. Reyneke: переломы щечной 
кортикальной пластинки в пределах тела, тела и ветви, пере-
лом кпереди от нижнего альвеолярного отверстия, перелом 
ретромолярной части дистального сегмента. Благодаря анализу 
литературы за период с 1971 по 2015 г. с данными о 19 527 
остеотомиях S.A. Steenen и A.G. Becking [3] выявили, что частота 
встречаемости «неправильных» переломов составляет от 0,6 
до 22,7% и предложили другую классификацию возможных 
переломов НЧ, в которой также выдели 4 типа возможных 
переломов с подтипами:

• тип 1 – перелом проксимального сегмента (щечная поверх-
ность) (рис. 1):

 подтип 1А – малый передний;
 подтип 1В – вертикальный;
 подтип 1С – угол;
 подтип 1D – горизонтальный перелом ветви;
 подтип 1Е – косой перелом ветви;
 подтип 1F – перелом по нижнему краю.
• тип 2 – перелом дистального сегмента (язычная поверх-

ность) (рис. 2):
 подтип 2A – вертикальный;
 подтип 2В – горизонтальный;
• тип 3 – перелом венечного отростка;
• тип 4 – перелом шейки мыщелкового отростка.
Основные факторы, предрасполагающие к возникновению 

неправильного перелома: тонкая ветвь НЧ, недостаточная вер-
тикальная остеотомия по нижней границе, слишком высокая 
остеотомия по отношению к язычку ветви НЧ или анатомиче-
ское высокое расположение язычка, приложение избыточной 
силы при разделении проксимального и дистального сегментов, 

讨论. 在颌面外科医生中，对于下颌骨“严重”骨折的预先倾向因素并没有明确的共识。不同的样本设计会导致不同
作者获得不同的结果。因此，我们的研究未能获得可靠数据来证明性别、年龄、第三磨牙的存在或使用的器械与
非控制性骨折风险之间的关联。

结论. 根据所得结果，下颌骨“严重”骨折风险与任何已知因素之间没有相关性。尽管如此，非控制性骨折在有远端
咬合问题的患者中更为常见。对这种骨折线进行骨合成的好方法是使用矩形板。
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Рис. 1. Схема возможных «плохих» переломов НЧ при сагиттальной 
остеотомии. Тип 1, перелом проксимального сегмента [3]
Figure 1. Scheme of possible “bad” mandibular fractures during sagittal 
osteotomy. Type 1, fracture of the proximal segment [3]
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некорректное вклинение остеотома и ротационная техника его 
использования, а также импактные третьи моляры и более стар-
ший возраст пациента [3]. В связи с различной как возрастной, 
так и этнической выборкой многие авторы получают результаты 
и корреляционные зависимости, радикально отличающиеся и 
взаимоисключающие друг друга [4].

По данным G. Salzano и соавт. нет связи между типом исполь-
зуемого инструмента для создания линии остеотомии (бор 
Линдемана, реципрокная пила и пьезотом) и риском возник-
новения «плохого» перелома [5]. Этот аспект операции дол-
жен оставаться на усмотрение хирурга. «Плохие» переломы 
могут привести к более длительному заживлению и периоду 
реабилитации, формированию секвестров, воспалительным 
процессам, возникновению ложного сустава и дисфункции 
височно-нижнечелюстного сустава. 

Наибольшие трудности дальнейшего лечения, как прави-
ло, возникают в случаях перелома мыщелкового отростка. 
Предложено несколько вариантов хирургической тактики. 
Во-первых, металлоостеосинтез отломков и продолжение опера-
тивного лечения. Во-вторых, при невозможности синтеза отлом-
ков титановыми пластинами, но при нормальном стоянии голов-
ки мыщелкового отростка в суставной впадине – продолжение 
оперативного лечения с дополнительным послеоперационным 
контролем позиции головки НЧ. В-третьих, при невозможности 
остеосинтеза отломков и неправильном положении головки НЧ 
– дополнение внутриротового доступа зачелюстным и репозиция 
отломков. Некоторые авторы предлагают прекращение вмеша-
тельства и повторную операцию после консолидации перелома. 
Отдельного внимания заслуживает проблема фиксации отлом-

ков и позиционирования головки НЧ при «плохом» переломе. 
До сих пор не существует единого мнения специалистов о наи-
более безопасном и однозначном методе позиционирования 
мыщелкового отростка и типе синтеза челюсти. В большей мере 
хирург ориентируется на собственный опыт и возможности. 
Согласно данным литературы, в отдаленных результатах после 
бикортикальной фиксации риск возникновения рецидива выше 
по сравнению с титановыми пластинами [6]. Кроме того, при 
неконтролируемом переломе мыщелкового отростка особенно 
проблематично произвести репозицию в исходное положение, а, 
как известно, ротация суставной головки и жесткая фиксация, 
вероятно, станет провоцирующим фактором начала резорбции 
суставной головки [7]. 

Цель. Выявить дополнительные предрасполагающие факторы 
к возникновению «плохого» перелома и особенности возник-
новения патологии на основании выборки пациентов клиники 
пластической хирургии. 

Материал и методы

Были проанализированы истории болезни всех пациентов, 
которым выполнялась сагиттальная остеотомия НЧ в клинике 
эстетической хирургии с января 2019 по август 2023 г. Следует 
отметить, что хирургическое лечение в период пандемии COVID-
19 не проводили. В группу вошли 108 пациентов. Всем пациен-
там выполняли конусно-лучевую компьютерную томографию 
(КЛКТ) черепа перед операцией и в первые послеоперационные 
сутки. 

Результаты 

За исследуемый период были прооперированы 108 пациентов. 
Из них мужчин – 28, женщин – 80. Возраст пациентов составлял 
от 18 до 62 лет. У 51 пациента отмечался дистальный тип зубоче-
люстной аномалии, у остальных – мезиальный. Двухчелюстная 
остеотомия выполнялась в 88% случаев, одночелюстная на НЧ 
– в 12%. Во всех случаях остеотомия на НЧ была двусторон-
ней. Всего было выполнено 216 сагиттальных остеотомий НЧ, 
модифицированной по методике Paul Creassox (Франция, Лион). 
Остеотомию ветви проводили при помощи шаровидного бора и 
реципрокной пилы непосредственно над язычком, по нижней 
границе остеотомию выполняли, включая язычную кортикаль-
ную пластинку. Симультанное удаление нижних третьих моляров 
провели 36 пациентам. У 9 пациентов (все были женщинами, 
средний возраст которых составлял 36±7 лет) возникли «пло-
хие» переломы НЧ (p=0,61616, тест Колмогорова–Смирнова). 
У 3 пациентов произошел билатеральный перелом. В 7 случаях 
диагностирован перелом щечной поверхности по 1 типу, в 4 – 
язычной (по 2 типу), в 1 – мыщелкового отростка (по 4 типу), 
переломов в области венечного отростка у пациентов не было. 
У 7 пациентов операцию проводили по поводу скелетной формы 
дистального прикуса, у 2 – мезиального прикуса. Наиболее часто 
возникал перелом 1 типа подтипа 1Е – в 8 случаях. В некоторых 

Таблица. Возраст пациенток с «плохими» переломами НЧ
Table. Age of patients with "bad" mandibular fractures

Параметр
Parameter

M±SD
95% ДИ
95% CI

n min max

Возраст пациенток с «плохими» переломами
Age of patients with «bad» fractures

36±7 31–42 9 28 53

2A

2B

Рис. 2. Схема возможных «плохих» переломов НЧ при сагиттальной 
остеотомии. Тип 1, перелом дистального сегмента [3]
Figure 2. Scheme of possible “bad” mandibular fractures during sagittal 
osteotomy. Type 1, distal segment fracture [3]



61

ORIGINAL RESEARCH ARTICLES

HEAD AND NECK RUSSIAN JOURNAL Vol 12, №2 – 2024

отличались от запланированной и не требовали дополнительной 
интраоперациооной коррекции. Стандартного металлоостеосин-
теза дистального и проксимального фрагментов, межчелюстной 
фиксации в послеоперационном периоде было достаточно для 
купирования процесса. Такой вид перелома, на наш взгляд, не 
является «плохим», т.к. не требует проведения дополнительных 
манипуляций и радикального изменения тактики лечения, поэ-
тому предлагаем введение нового термина – «незавершенный»  
перелом НЧ.

Обсуждение

При определении предпосылок к возникновению «плохого» 
перелома авторы более ранних статей не предоставляли данных 
о типе прикуса пациента и особенностях костной ткани паци-
ентов. Безусловно, чрезмерное приложение силы и импактные 
третьи моляры – возможный фактор риска возникновения 
«плохого» перелома, но по результатам нашего опыта больший 
акцент следует сделать на пациентах с дистальным прикусом 
(II скелетным классом). Кроме того, в зарубежной и отечест-
венной литературе не встречаются работы по сравнительному 
анализу строения костной ткани НЧ у пациентов с различными 
зубочелюстными аномалиями. Различия в структуре и качестве 
костной ткани челюстей, в зависимости от скелетного класса, 
которые можно выявить на предоперационном КЛКТ, могут 
также быть предпосылками возникновения неконтролируемого 
перелома [8]. Что касается критерия приложения силы, он явля-
ется условным и оператор-зависимым критерием. Подобные 
факторы трудно оформить в рамки доказательной медицины. 
Накопление и дальнейшая систематизация клинических данных 
позволит создать четкий алгоритм ведения пациентов с «плохи-
ми» переломами НЧ при сагиттальной остеотомии. 

Выводы

Согласно данным нашего исследования, нет однозначной 
взаимосвязи возникновения неконтролируемого перелома НЧ 
с наличием импактных зубов у пациента. В нашей выборке 
«плохой» перелом чаще возникал у пациентов со скелетной 
формой дистального прикуса. Для фиксации отломков в 
случае возникновения неконтролируемого перелома следует 
использовать прямоугольные титановые пластины для обес-
печения стабильности положения отломков и «жесткой» их 
фиксации. Проксимальный и дистальный отломки НЧ фикси-
руются линейными титановыми пластинами для более мягкого 
позиционирования, что обеспечит более простую адаптацию 
височно-нижнечелюстного сустава и позволит производить 
дальнейшую ортодонтическую коррекцию. Выбор доступа и 
тактики металлостеосинтеза отломков должен оставаться на 
усмотрение хирурга, который основывается на личном опыте 
и умениях врача. При сагиттальной остеотомии НЧ возможно 
возникновение «незавершенного» («uncompleted») перелома 
НЧ. Несмотря на отличия от запланированной линии перелома, 
состояние не требует проведения дополнительных манипуляций 
и изменения тактики лечения.
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случаях возникали смешанные переломы нескольких подтипов и 
типов «плохих» переломов. Следовательно, предложенная клас-
сификация S.A. Steenen и A.G. Becking может быть дополнена 
5 типом переломов, который будет включать в себя различные 
комбинации переломов отростков челюсти, щечной и язычной 
пластинок (табл.). 

Всего в 1 случае удалили импактный нижний третий моляр 
на стороне перелома. У 1 пациентки был импактный третий 
моляр, но его не удалили. Также в 2 случаях провели экстракцию 
полностью прорезавшихся нижних третьих моляров. В 1 слу-
чае перелома мыщелкового отростка применяли зачелюстной 
доступ (ввиду недостаточности внутриротового доступа) для 
репонирования отломков, а в 1 случае металлоостеосинтез 
отломка, содержащего мыщелковый отросток, ввиду правиль-
ного стояния головки челюсти в суставной ямке по данным 
контрольной КЛКТ не проводили. При металлоостеосинтезе 
отломков использовали прямоугольные титановые рамки и 
бикортикальные шурупы (рис. 3) для фиксации незапланиро-
ванных переломов для обеспечения более жесткого и стабиль-
ного закрепления их положения. В некоторых случаях синтез 
дополняли применением бикортикальных шурупов. Короткий и 
длинный отломки противоположной перелому стороны, полу-
ченные при сагиттальной остеотомии, были зафиксированы 
обычным способом посредством линейных пластин (рис. 4). 
Кроме того, мы отметили еще один подтип перелома прок-
симального отломка, не встречающийся в указанной выше 
классификации, который показан на рис. 4.

Таким образом, интраоперационное осложнение в виде bad 
split возникало в 5,5% случаев сагиттальной остеотомии НЧ, а 
100% пациентов с таким осложнением были женщинами. Во 
всех случаях операционное вмешательство было продолжено, 
производилась фиксация костных отломков титановыми мини-
пластинами, прикус фиксировался в конструктивном положе-
нии. Повторное оперативное вмешательство не производилось 
ввиду отсутствия функциональных нарушений у пациентов. 

Согласно нашим данным, наличие у пациента импактных 
нижних третьих моляров не коррелирует с возникновением 
«плохого» перелома. Возникновение перелома не коррелирует с 
возрастом и наличием импактных третьих моляров. При анализе 
показателя «возникновение перелома в зависимости от показа-
теля пол» нам не удалось выявить значимых различий (p=0,108, 
используемый метод: точный критерий Фишера). Шансы пере-
лома в группе пациентов мужского пола были ниже в 7,573 раза 
по сравнению с группой женщин, различия шансов не были 
статистически значимыми (ОШ=0,132, 95% ДИ 0,007–2,345). 
Вероятно, это связано с большей массивностью челюсти и 
бόльшим объемом костной ткани у мужчин. При анализе воз-
никновения перелома в зависимости от типа зубочелюстной 
аномалии не удалось выявить статистически значимых различий 
(p=0,081, используемый метод: точный критерий Фишера). 
Шансы перелом в группе пациентов с мезиальным прикусом 
были ниже в 4,375 раза по сравнению с группой пациентов с 
дистальным прикусом, различия шансов не были статистически 
значимыми (ОШ=0,229, 95% ДИ 0,045–1,156). 

При мезиальном прикусе часто НЧ не подвергается большим 
сагиттальный перемещениям. Зачастую она остается примерно 
в той же позиции. При дистальном прикусе исправление ано-
малии предполагает выдвижении зубосодержащего фрагменты 
вперед, и это движение бывает очень значимым. Это накла-
дывает определенные требования: необходим протяженный 
распил в сагиттальном направлении для сохранения контакта 

костных поверхностей в конструктивном соотношении. Чем 
более протяженный распил, тем выше вероятность возникно-
вения перелома наружной кортикальной пластинки. В нашей 
выборке возникали переломы (рис. 5), которые незначительно 

Рис. 3. Ортопантомография пациентки после металлоостеосиентеза 
при сагиттальной остеотомии и «плохом» переломе
Figure 3. Orthopantomography of the patient after metal osteosynthesis 
for sagittal osteotomy and “bad” fracture

Рис. 4. Трехмерная реконструкция черепа пациентки с «плохим» 
переломом НЧ при сагиттальной остеотомии. Комбинированный 
перелом. Металлоостеосинтез при помощи прямоугольной рамки 
и линейной пластины
Figure 4. Three-dimensional skull reconstruction of a patient with a “bad” 
mandibular fracture with sagittal osteotomy. Combined fracture. Metal 
osteosynthesis using a rectangular frame and linear plate.

Рис. 5. Пример «незавершенного» перелома НЧ
Figure 5. Example of an “incomplete” mandibular fracture 
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является «плохим», т.к. не требует проведения дополнительных 
манипуляций и радикального изменения тактики лечения, поэ-
тому предлагаем введение нового термина – «незавершенный»  
перелом НЧ.
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«плохого» перелома, но по результатам нашего опыта больший 
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использовать прямоугольные титановые пластины для обес-
печения стабильности положения отломков и «жесткой» их 
фиксации. Проксимальный и дистальный отломки НЧ фикси-
руются линейными титановыми пластинами для более мягкого 
позиционирования, что обеспечит более простую адаптацию 
височно-нижнечелюстного сустава и позволит производить 
дальнейшую ортодонтическую коррекцию. Выбор доступа и 
тактики металлостеосинтеза отломков должен оставаться на 
усмотрение хирурга, который основывается на личном опыте 
и умениях врача. При сагиттальной остеотомии НЧ возможно 
возникновение «незавершенного» («uncompleted») перелома 
НЧ. Несмотря на отличия от запланированной линии перелома, 
состояние не требует проведения дополнительных манипуляций 
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Introduction. The face is one of the most visible external gender markers, and misinterpretation of the appearance 
of transsexual people by others can not only affect the mental health of these patients, but also exacerbate the 
discrimination resulting from transphobia. As the central structure of the face, the nose is located in the middle 
third of the face and plays an important role in the perception of femininity. The lip area is the aesthetic focus of 
the lower third of the face. Correction of the area of the upper lip reduces the distance from the base of the nose to 
the vermilion zone that gives these patients femininity, harmonizes the anthropometric proportions of the face and 
forms a female type of smile. Thus, the upper lip lift (bullhorn) is a very important component of facial feminization. 
Taking into account the proximity of the above anatomical zones and the need to perform several tasks during facial 
feminization surgery, our team made a decision to perform simultaneous correction of the nose and upper lip area, 
which was the subject of our study. The purpose of this research was to study the effectiveness and safety of a 
combination of these surgical interventions.
Material and methods. We performed a complex of operations: simultaneous open rhinoplasty and lip lift (bullhorn) 
according to the original method to 10 Caucasian patients living in Eastern Europe at the age of 18 to 40 years with 
the diagnosis of transsexualism, nuclear type at the Department of Oncology, Radiation Therapy, and Reconstructive 
Surgery of the Institute of Clinical Medicine of the Sechenov First Moscow State Medical University (Moscow) during 
the period from January 2020 to December 2022. In combination of open rhinoplasty and bullhorn, we combine 
the same incision, while the skin is completely lifted above the columella so as to visualize the medial crura of the 
lower lateral cartilages.
Results. We observed the patients operated by us for 6-24 months after the surgery. No intraoperative surgical 
complications were noted during these operation complex. We conducted a survey using a 5-point Likert scale to 
assess the degree of satisfaction with the results of surgery, changes in their quality of life and psychosocial status 
after surgery. All patients were fully satisfied with the quality of the postoperative scar. All patients operated by us 
noted a significant improvement in their quality of life after surgery.
Conclusion. Thus, the method of simultaneous feminizing rhinoplasty and bullhorn performed by us has a number 
of advantages. With the combination of feminizing rhinoplasty and bullhorn surgery, it is possible to guarantee that 
the face will acquire a more feminine and harmonious look.
Key words: gender dysphoria, facial feminization (FFS), feminizing rhinoplasty, bullhorn, open rhinoplasty, facial 
anthropometry
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Введение

Лицо является одним из наиболее заметных внешних при-
знаков, определяющих половую принадлежность, и неверная 
интерпретация другими людьми внешности транссексуалов 
может не только повлиять на психическое здоровье данных 
пациентов, но и усугубить дискриминацию, возникающую 
вследствие трансфобии. Феминизирующая хирургия лица может 
защитить трансгендерных женщин от телесных повреждений и 
улучшает их социально-профессиональную интеграцию. Ранее 
у пациентов с нарушением половой самоидентификации более 
востребованными являлись операции урогенитальной обла-
сти, однако по опыту последних лет наблюдается тенденция к 
тому, что пациенты отдают предпочтение хирургической кор-
рекции видимых частей тела, определяющих пол человека [1]. 
Феминизирующие операции лица (FFS) играют решающую роль 
в гендерном самоопределении пациентов с нарушением половой 
самоидентификации [2].

В соответствии с эстетическими стандартами, определенными 
Дюрером и Леонардо да Винчи, лицо человека делят на 3 части: 
верхняя треть – от линии волос до глабеллы, средняя треть 
определяется от глабеллы до вершины носогубного угла, а ниж-
няя треть – от вершины носогубного угла до линии подбородка 
[3]. Коррекция средней зоны лица играет одну из ключевых 
ролей в комплексе FFS [4].

Как центральная структура лица, нос занимает среднюю 
треть лица и играет важную роль в восприятии женственности. 
Область губ в свою очередь является эстетическим фокусом 
нижней трети лица. Коррекция области верхней губы сокращает 
расстояние от основания носа до красной каймы верхней губы. 
Несмотря на то что данная операция приводит, с одной стороны, 
к незначительным изменениям, она в значительной степени 
придает данным пациентам женственность и гармонизирует 
антропометрические пропорции лица, формирует женский тип 

улыбки. Таким образом, подтяжка верхней губы (булхорн) явля-
ется очень важным компонентом феминизации лица.

Анатомические характеристики носа  
и области верхней губы у мужчин  
и у женщин

Женский нос короче, уже и имеет меньшую проекцию. Кончик 
носа обычно ротирован наверх. Мужской нос длиннее, шире, 
крылья имеют более широкое основание. Носогубный угол у 
женщин открытый, а спинка и основание носа более узкие, чем 
у мужчин. Спинка носа у мужчин выше в среднем на 2 мм чем у 
женщины, а надкончиковое углубление у мужчин отсутствует [5]. 
Кончик носа у мужчин более широкий, бесформенный, ноздри 
менее визуализируются.

Женский нос имеет меньший костный каркас, чем мужской. 
Носогубный и назофронтальный углы у женского носа более 
тупые, чем у мужского. Ноздри и основание носа у женского 
носа меньше [6]. Ширина основания крыльев – еще один аспект, 
который заметно отличается: у мужчин более широкое основа-
ние крыльев носа нежели у женщин, данная разница составляет 
около 4 мм [7]. Вышеперечисленные анатомические особен-
ности должны быть взяты во внимание при феминизирующей 
ринопластике. Однако формирование слишком маленького носа 
может привести к респираторным дефектам или дисфункции 
носового дыхания [8].

Высота губ у мужчин больше, чем у женщин [9]. На женском 
лице расстояние между основанием носа и границей верхней 
губы короче, тогда как на мужском лице верхняя губа длиннее. 
На женском лице также более видны резцы в состоянии покоя: 
3 мм против 1 мм у мужчин [10]. Согласно проведенному нами 
антропометрическому исследованию, основанному на анализе 
снимков мультиспиральной компьютерной томографии рас-
стояние от основания апертуры носа до начала зубов в значи-

常重要的组成部分。考虑到上述解剖区的临近性及在面部女性化手术中执行多项任务的需要，我们团队决定同时
矫正鼻子和上唇区域，这也是我们研究的主题。本研究的目的是研究这些手术干预的有效性和安全性。

材料和方法：我们对10名居住在东欧的、年龄在18至40岁之间、诊断为核心型跨性别症的高加索患者，在2020年
1月至2022年12月期间，于莫斯科第一国立医科大学的临床医学研究所的肿瘤学、放射治疗和重建外科科室执行
了一系列手术：同时进行开放式鼻整形和牛角形唇部提升的原创方法。在开放式鼻整形和牛角形手术的结合中，
我们合并了同一切口，同时完全提升鼻中隔上方的皮肤，以便直观地观察下侧软骨的内侧脚。

结果：我们观察了术后6-24个月的患者。在这些手术复合过程中，未发现任何术中并发症。我们使用5点李克特
量表进行调查，以评估手术结果的满意度、手术后生活质量和心理社会状态的变化。所有患者对术后疤痕的质量
都感到非常满意。我们治疗的所有患者都指出手术后他们的生活质量有显著提高。

结论：因此，我们所执行的同时进行的女性化鼻整形和牛角形手术具有多个优势。通过结合女性化鼻整形手术和
牛角形手术，可以保证面部将获得更加女性化和和谐的外观。

关键词：性别不适，面部女性化（FFS），女性化鼻整形，牛角形，开放式鼻整形，面部人体测量学
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в восприятии женственности. Область губ в свою очередь является эстетическим фокусом нижней трети 
лица. Коррекция области верхней губы сокращает расстояние от основания носа до красной каймы верхней 
губы, что придает данным пациентам женственность и гармонизирует антропометрические пропорции лица 
и формирует женский тип улыбки. Таким образом, подтяжка верхней губы (булхорн) является очень важным 
компонентом феминизации лица. Учитывая близость вышеуказанных анатомических зон и необходимость 
выполнения нескольких задач при феминизирующих операциях лица нашей командой было принято решение 
об одномоментной коррекции носа и области верхней губы, что явилось предметом нашего исследования. 
Целью данного исследования явилась изучение эффективности и безопасности комбинации данных опе-
ративных вмешательств.
Материал и методы. На клинических базах кафедры онкологии, радиотерапии и реконструктивной 
хирургии Института клинической медицины Первого МГМУ им И.М. Сеченова в период с января 2020 по 
декабрь 2022 г. был выполнен комплекс операций: одномоментная открытая ринопластика и подтяжка губы 
(булхорн) по оригинальной методике у 10 пациентов европеоидной расы, проживающих на территории Вос-
точной Европы в возрасте 18 от до 40 лет с диагнозом: транссексуализм, ядерный тип. При одновременном 
выполнении открытой ринопластики и булхорн совмещали один и тот же разрез, при этом кожа полностью 
приподнималась над колумеллой для визуализации медиальных ножек нижних боковых хрящей.
Результаты. Прооперированных пациентов наблюдали на протяжении 6–24 месяцев после операции. В 
процессе выполнения данных операций никаких интраоперационных хирургических осложнений не отме-
чалось. Мы провели опрос с использованием 5-балльной шкалы Лайкерта для оценки степени удовлетво-
ренности результатами операций пациентов, изменения качества их жизни и психосоциального статуса 
после операции. Все пациенты были в полной мере удовлетворены качеством послеоперационного рубца. 
Все прооперированные пациенты отметили существенное улучшение качества их жизни после операции.
Выводы. Таким образом, используемая методика одномоментного выполнения феминизирующей рино-
пластики и булхорн имеет ряд преимуществ. При сочетании феминизирующей ринопластики и операции 
булхорн можно гарантировать факт, что лицо приобретет более женственный и гармоничный вид.
Ключевые слова: гендерная дисфория, феминизация лица, феминизирующая ринопластика, подтяжка 
верхней губы, булхорн, открытая ринопластика, антропометрия лица
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引言：面部是最明显的外部性别标志之一，对变性人外观的误解不仅会影响这些患者的心理健康，还会加剧因恐
变性恐惧症引起的歧视。作为面部中心结构的鼻子位于面部的中间三分之一位置，并在感知女性气质中起着重要
作用。唇部区域是面部下三分之一的美学焦点。上唇区域的矫正减少了鼻基部到赋予这些患者女性气质的红唇区
的距离，使面部的人体测量比例协调，形成了女性式的微笑。因此，上唇提升（牛角形手术）是面部女性化中非
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Введение

Лицо является одним из наиболее заметных внешних при-
знаков, определяющих половую принадлежность, и неверная 
интерпретация другими людьми внешности транссексуалов 
может не только повлиять на психическое здоровье данных 
пациентов, но и усугубить дискриминацию, возникающую 
вследствие трансфобии. Феминизирующая хирургия лица может 
защитить трансгендерных женщин от телесных повреждений и 
улучшает их социально-профессиональную интеграцию. Ранее 
у пациентов с нарушением половой самоидентификации более 
востребованными являлись операции урогенитальной обла-
сти, однако по опыту последних лет наблюдается тенденция к 
тому, что пациенты отдают предпочтение хирургической кор-
рекции видимых частей тела, определяющих пол человека [1]. 
Феминизирующие операции лица (FFS) играют решающую роль 
в гендерном самоопределении пациентов с нарушением половой 
самоидентификации [2].

В соответствии с эстетическими стандартами, определенными 
Дюрером и Леонардо да Винчи, лицо человека делят на 3 части: 
верхняя треть – от линии волос до глабеллы, средняя треть 
определяется от глабеллы до вершины носогубного угла, а ниж-
няя треть – от вершины носогубного угла до линии подбородка 
[3]. Коррекция средней зоны лица играет одну из ключевых 
ролей в комплексе FFS [4].

Как центральная структура лица, нос занимает среднюю 
треть лица и играет важную роль в восприятии женственности. 
Область губ в свою очередь является эстетическим фокусом 
нижней трети лица. Коррекция области верхней губы сокращает 
расстояние от основания носа до красной каймы верхней губы. 
Несмотря на то что данная операция приводит, с одной стороны, 
к незначительным изменениям, она в значительной степени 
придает данным пациентам женственность и гармонизирует 
антропометрические пропорции лица, формирует женский тип 

улыбки. Таким образом, подтяжка верхней губы (булхорн) явля-
ется очень важным компонентом феминизации лица.

Анатомические характеристики носа  
и области верхней губы у мужчин  
и у женщин

Женский нос короче, уже и имеет меньшую проекцию. Кончик 
носа обычно ротирован наверх. Мужской нос длиннее, шире, 
крылья имеют более широкое основание. Носогубный угол у 
женщин открытый, а спинка и основание носа более узкие, чем 
у мужчин. Спинка носа у мужчин выше в среднем на 2 мм чем у 
женщины, а надкончиковое углубление у мужчин отсутствует [5]. 
Кончик носа у мужчин более широкий, бесформенный, ноздри 
менее визуализируются.

Женский нос имеет меньший костный каркас, чем мужской. 
Носогубный и назофронтальный углы у женского носа более 
тупые, чем у мужского. Ноздри и основание носа у женского 
носа меньше [6]. Ширина основания крыльев – еще один аспект, 
который заметно отличается: у мужчин более широкое основа-
ние крыльев носа нежели у женщин, данная разница составляет 
около 4 мм [7]. Вышеперечисленные анатомические особен-
ности должны быть взяты во внимание при феминизирующей 
ринопластике. Однако формирование слишком маленького носа 
может привести к респираторным дефектам или дисфункции 
носового дыхания [8].

Высота губ у мужчин больше, чем у женщин [9]. На женском 
лице расстояние между основанием носа и границей верхней 
губы короче, тогда как на мужском лице верхняя губа длиннее. 
На женском лице также более видны резцы в состоянии покоя: 
3 мм против 1 мм у мужчин [10]. Согласно проведенному нами 
антропометрическому исследованию, основанному на анализе 
снимков мультиспиральной компьютерной томографии рас-
стояние от основания апертуры носа до начала зубов в значи-

常重要的组成部分。考虑到上述解剖区的临近性及在面部女性化手术中执行多项任务的需要，我们团队决定同时
矫正鼻子和上唇区域，这也是我们研究的主题。本研究的目的是研究这些手术干预的有效性和安全性。

材料和方法：我们对10名居住在东欧的、年龄在18至40岁之间、诊断为核心型跨性别症的高加索患者，在2020年
1月至2022年12月期间，于莫斯科第一国立医科大学的临床医学研究所的肿瘤学、放射治疗和重建外科科室执行
了一系列手术：同时进行开放式鼻整形和牛角形唇部提升的原创方法。在开放式鼻整形和牛角形手术的结合中，
我们合并了同一切口，同时完全提升鼻中隔上方的皮肤，以便直观地观察下侧软骨的内侧脚。

结果：我们观察了术后6-24个月的患者。在这些手术复合过程中，未发现任何术中并发症。我们使用5点李克特
量表进行调查，以评估手术结果的满意度、手术后生活质量和心理社会状态的变化。所有患者对术后疤痕的质量
都感到非常满意。我们治疗的所有患者都指出手术后他们的生活质量有显著提高。

结论：因此，我们所执行的同时进行的女性化鼻整形和牛角形手术具有多个优势。通过结合女性化鼻整形手术和
牛角形手术，可以保证面部将获得更加女性化和和谐的外观。

关键词：性别不适，面部女性化（FFS），女性化鼻整形，牛角形，开放式鼻整形，面部人体测量学

利益冲突：作者声明没有利益冲突。

资助信息：本研究没有获得任何资助。

引用本文：Istranov A.L., Lyubchenko A.V., Isakova Ju.I., Starostina S.V. Simultaneous open rhinoplasty 
and upper lip lift (bullhorn) as part of the facial feminization surgery. Head and neck. Russian Journal. 
2024;12(2):63–70
Doi: 10.25792/HN.2024.12.2.63-70

作者负责所呈现数据的原创性以及出版插图材料的可能性——表格、图画、病人照片。



67

ORIGINAL RESEARCH ARTICLES

HEAD AND NECK RUSSIAN JOURNAL Vol 12, №2 – 2024

с целью изменения исходно мужских анатомических харак-
теристик на женские. При выполнении низкой латеральной 
остеотомии, уменьшении толщины носовых отростков верхней 
челюсти, понижении переносицы, устранении горбинки в боль-
шинстве случаев мы используем пьезохирургическую аппарату. 
Выполняется резекция и редукция хрящей носа, перегородки 
носа, крыльных хрящей носа, краниальная резекция латераль-
ных ножек, а также медиальный слайдинг крыльных хрящей.

Диссекция тканей выполняется очень деликатно, в пределах 
необходимости, с максимальным сохранением связи кожи с 
подлежащими анатомическими структурами. Диссекция мяг-
ких тканей выполняется субнадхрящнично и субнадкостнично. 
Максимально сохраняется связь между хрящами, а также между 
хрящами и костями, связь между медиальными ножками (связка 
Питанги) и частичное сохранение связки Питанги, идущей к коже 
кончика. Во время выполнения феминизирующей ринопластики 
производится субнадхрящничное выделение перегородки и 
резекция ее верхнего и переднего отделов с обязательным 
формированием расширяющих лоскутов с целью профилактики 
респираторных нарушений.

Выделение носовых костей и пирамиды выполняется субнад-
костнично. После остетомии восстанавливается целостность 
спинки носа с помощью расширяющих лоскутов и целостность 
перихондрия и SMAS носа. С целью уменьшения объема купола 
носа выполняется краниальная резекция латеральных ножек 
крыльных хрящей, а с целью понижение проекции носа – меди-
альный слайдинг крыльных хрящей. Кончик носа формируется 
с помощью всех возможных швов и использованием хрящевых 
трансплантатов. При формировании кончика носа и работе с 
хрящевыми структурами используется шовный материал PDS 
5/0. Ширина основания ноздри уменьшается путем клиновид-
ного иссечения крыла [12].

При понижении проекции носа образуется избыток кожи, что 
исключает вероятность смещения и растяжения послеопераци-
онного рубца в области основания носа, поэтому оправданным 
считается совмещение разреза для выполнения одномомент-
ной ринопластики и булхорн. Вероятность некроза колумеллы 
при смещении разреза в область основания носа низкая, что 
подтверждают наши клинические наблюдения, в которых кро-
воснабжение колумеллы и кончика носа было стабильным.

По завершению операции в положении пациента на опера-
ционном столе проводится тейпирование (наложение стри-
пов) на область носа, что в значительной степени способствует 
сокращению кожи носа в послеоперационном периоде, а также 
наложение стрипов на область послеоперационного рубца верх-
ней губы.

В послеоперационном периоде пациенты получили следу-
ющие рекомендации: избегать наклонов головы ниже уровня 
грудной клетки и физических нагрузок в течение первого месяца 
после операции для минимизации послеоперационного отека. 
Кожные швы в области операции мы снимали через 2 недели 
после операции, после чего накладывали стрип наклейки на 
область шва для дополнительной поддержки тканей. Пациентам 
рекомендовали избегать прямого воздействия солнечных лучей 
на область послеоперационного рубца в течение 1 года после 
операции и обязательно наносить солнцезащитный крем на 
область рубца при нахождении на солнце. 

Результаты

Прооперированных пациентов наблюдали на протяжении 
6–24 месяцев после операции. В процессе выполнения данных 
операций никаких интраоперационных хирургических ослож-
нений не отмечалось. Результат одномоментного выполнения 
коррекции верхней губы (булхорн) и открытой ринопластики на 
операционном столе представлен на рис. 3. В раннем послеопе-
рационном периоде у пациентов наблюдалась незначительная 
болезненность, а также отек в области оперативного вмешатель-
ства. Воспалительных изменений, некрозов кожи, нарушения 
носового дыхания и других послеоперационных осложнений у 
пациентов в краткосрочном, среднесрочном или отдаленном 
послеоперационном периодах не наблюдалось. Необходимости 
в послеоперационной коррекции не было ни у одного из пациен-
тов. Результат комплексной открытой ринопластики и булхорн 
через 1 год после операции представлен на рис. 4 А–Г.

В позднем послеоперационном периоде (через 1 год после 
операции) мы совершили контрольный осмотр 8 пациентов. Был 
проведен опрос с использованием 5-балльной шкалы Лайкерта 
для оценки степени удовлетворенности результатами операций 
пациентов, изменения качества их жизни и психосоциального 
статуса в послеоперационном периоде (табл.). 

По результатам данного опроса 6 пациентов оценили каче-
ство проведенного лечения и удовлетворенность результа-
тами как «очень хорошо», остальные 20% – как «хорошо». 
Все пациенты были в полной мере удовлетворены качеством 
послеоперационного рубца. Все прооперированные пациенты 
отметили существенное улучшение качества их жизни после 
операции. Данное исследование статистически достоверно  
(р=99,9%).

Обсуждение

Говоря о феминизирующей ринопластике, мы подразуме-
ваем приближение стандартных параметров мужского носа 
к стандартным параметрам женского носа, что является мега 
редукционной ринопластикой, т.к. бóльшая часть антропометри-
ческих показателей мужского носа больше, чем анатомические 
характеристики женского носа.

Мы считаем целесообразным одномоментное выполнение 
открытой ринопластики и булхорн в рамках комплексной феми-
низации лица, т.к. пациенты, совершающие трансгендерный 

Рис. 3. Результат одномоментной открытой ринопластики и булхорн 
на операционном столе
Figure 3. Result of simultaneous open rhinoplasty and bullhorn on the 
operating table
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тельной степени больше у мужчин, нежели у женщин. Учитывая 
близость вышеуказанных анатомических зон и необходимость 
выполнения нескольких задач при FFS нашей командой было 
принято решение об одномоментной коррекции носа и области 
верхней губы, что явилось предметом нашего исследования. 

Целью данного исследования явилась изучение эффектив-
ности и безопасности комбинации данных оперативных вме-
шательств.

Материал и методы

На клинических базах кафедры онкологии, радиотерапии и 
реконструктивной хирургии Института клинической медицины 
Первого МГМУ им И.М. Сеченова в период с января 2020 по 
декабрь 2022 г. был выполнен комплекс операций: одномо-
ментная открытая ринопластика и подтяжка губы (булхорн) по 
оригинальной методике у 10 пациентов европеоидной расы, 
проживающих на территории Восточной Европы в возрасте 18 
от до 40 лет с диагнозом: «транссексуализм, ядерный тип». 
Хирургическое вмешательство проводили под комбинирован-
ным эндотрахеальным наркозом.

Все пациенты, проходившие лечение, предварительно прошли 
экспертизу у психиатра, сексопатолога и эндокринолога, по 
результатам которой был подтвержден диагноз «транссексуа-
лизм». Пациенты также принимали гормонотерапию в течение 
2 лет и более. За 2 недели до операции пациентам был отменен 
прием гормонов на основе эстрогена и прогестерона с целью 
минимизации риска тромбоза глубоких вен или тромбоэмболии 
легочной артерии. Возобновление приема гормональных препа-
ратов было рекомендовано после полного заживления области 
операции при условии отсутствия осложнений и противопока-
заний. Также было рекомендовано отменить прием ацетилса-
лициловой кислоты, антиагрегантов и противовоспалительных 
препаратов за 1 неделю до операции. Продолжительность госпи-
тализации пациентов составляла 2–3 суток. 

Предоперационное обследование пациентов включало обя-
зательные догоспитальные лабораторные и инструментальные 
исследования. Виртуальные методы планирования операции и 
предоперационное компьютерное моделирование могут быть 

применены с целью более тщательного планирования операции, 
обеспечения безопасности и достижения наилучших эстетиче-
ских результатов [11]. 

Цель коррекции верхней губы (булхорн) при феминизации 
лица заключается в уменьшении расстояния от основания носа 
до области красной каймы верхней губы, увеличении объема 
верхней губы при одновременной небольшой визуализации 
резцов, что является эстетически привлекательным и омола-
живает данную область. Мы считаем целесообразным одно-
моментное выполнение открытой ринопластики и подтяжку 
верхней губы (булхорн) при феминизации средней трети лица. 
Предоперационная разметка выполнялась в вертикальном 
положении пациента (рис. 1). При одновременном выполне-
нии открытой ринопластики и булхорн мы совмещали один 
и тот же разрез, при этом кожа полностью приподнималась 
над колумеллой для визуализации медиальных ножек нижних 
боковых хрящей (рис. 2). Комбинация данных операций позво-
ляет избежать нового колумеллярного разреза, который может 
поставить под угрозу жизнеспособность кожного покрова. При 
выполнении данного комплекса операций первым этапом мы 
выполняли коррекцию верхней губы (булхорн), далее приступа-
ли к открытой ринопластике. Задачей операции булхорн была 
подтяжка верхней губы и уменьшение расстояния от основания 
носа до красной каймы верхней губы. Булхорн мы выполняли 
путем иссечения эллипса кожи непосредственно под основанием 
носа согласно предоперационной разметке. Ширина эллипса 
зависит от требуемой величины укорочения губы и, как правило, 
мы иссекали не более четверти общей высоты губы от основания 
носа до красной каймы верхней губы.

С целью уменьшения нагрузки на область послеоперационно-
го рубца и для профилактики дальнейшего его растяжения мы 
производили глубокое наложение швов между верхней порцией 
круговой мышцей рта и надкостницей верхней челюсти, кото-
рые несут функцию подтяжки и удержания мягких тканей при 
мимике и работе круговой мышцы рта. При наложении глубоких 
швов использовали шовный материал PDS 3/0, вторым рядом 
накладывали субдермальные и далее – кожные швы.

Ринопластику мы осуществляем открытым способом. 
Феминизирующая ринопластика несет редукционный характер 

Рис. 2. Визуализация доступа при одномоментной открытой рино-
пластике и булхорн 
Figure 2. Visualization of the access for simultaneous open rhinoplasty 
and bullhorn

Рис. 1. Предоперационная разметка одновременной открытой 
ринопластики и булхорн
Figure 1. Preoperative markup for simultaneous open rhinoplasty and 
bullhorn
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с целью изменения исходно мужских анатомических харак-
теристик на женские. При выполнении низкой латеральной 
остеотомии, уменьшении толщины носовых отростков верхней 
челюсти, понижении переносицы, устранении горбинки в боль-
шинстве случаев мы используем пьезохирургическую аппарату. 
Выполняется резекция и редукция хрящей носа, перегородки 
носа, крыльных хрящей носа, краниальная резекция латераль-
ных ножек, а также медиальный слайдинг крыльных хрящей.

Диссекция тканей выполняется очень деликатно, в пределах 
необходимости, с максимальным сохранением связи кожи с 
подлежащими анатомическими структурами. Диссекция мяг-
ких тканей выполняется субнадхрящнично и субнадкостнично. 
Максимально сохраняется связь между хрящами, а также между 
хрящами и костями, связь между медиальными ножками (связка 
Питанги) и частичное сохранение связки Питанги, идущей к коже 
кончика. Во время выполнения феминизирующей ринопластики 
производится субнадхрящничное выделение перегородки и 
резекция ее верхнего и переднего отделов с обязательным 
формированием расширяющих лоскутов с целью профилактики 
респираторных нарушений.

Выделение носовых костей и пирамиды выполняется субнад-
костнично. После остетомии восстанавливается целостность 
спинки носа с помощью расширяющих лоскутов и целостность 
перихондрия и SMAS носа. С целью уменьшения объема купола 
носа выполняется краниальная резекция латеральных ножек 
крыльных хрящей, а с целью понижение проекции носа – меди-
альный слайдинг крыльных хрящей. Кончик носа формируется 
с помощью всех возможных швов и использованием хрящевых 
трансплантатов. При формировании кончика носа и работе с 
хрящевыми структурами используется шовный материал PDS 
5/0. Ширина основания ноздри уменьшается путем клиновид-
ного иссечения крыла [12].

При понижении проекции носа образуется избыток кожи, что 
исключает вероятность смещения и растяжения послеопераци-
онного рубца в области основания носа, поэтому оправданным 
считается совмещение разреза для выполнения одномомент-
ной ринопластики и булхорн. Вероятность некроза колумеллы 
при смещении разреза в область основания носа низкая, что 
подтверждают наши клинические наблюдения, в которых кро-
воснабжение колумеллы и кончика носа было стабильным.

По завершению операции в положении пациента на опера-
ционном столе проводится тейпирование (наложение стри-
пов) на область носа, что в значительной степени способствует 
сокращению кожи носа в послеоперационном периоде, а также 
наложение стрипов на область послеоперационного рубца верх-
ней губы.

В послеоперационном периоде пациенты получили следу-
ющие рекомендации: избегать наклонов головы ниже уровня 
грудной клетки и физических нагрузок в течение первого месяца 
после операции для минимизации послеоперационного отека. 
Кожные швы в области операции мы снимали через 2 недели 
после операции, после чего накладывали стрип наклейки на 
область шва для дополнительной поддержки тканей. Пациентам 
рекомендовали избегать прямого воздействия солнечных лучей 
на область послеоперационного рубца в течение 1 года после 
операции и обязательно наносить солнцезащитный крем на 
область рубца при нахождении на солнце. 

Результаты

Прооперированных пациентов наблюдали на протяжении 
6–24 месяцев после операции. В процессе выполнения данных 
операций никаких интраоперационных хирургических ослож-
нений не отмечалось. Результат одномоментного выполнения 
коррекции верхней губы (булхорн) и открытой ринопластики на 
операционном столе представлен на рис. 3. В раннем послеопе-
рационном периоде у пациентов наблюдалась незначительная 
болезненность, а также отек в области оперативного вмешатель-
ства. Воспалительных изменений, некрозов кожи, нарушения 
носового дыхания и других послеоперационных осложнений у 
пациентов в краткосрочном, среднесрочном или отдаленном 
послеоперационном периодах не наблюдалось. Необходимости 
в послеоперационной коррекции не было ни у одного из пациен-
тов. Результат комплексной открытой ринопластики и булхорн 
через 1 год после операции представлен на рис. 4 А–Г.

В позднем послеоперационном периоде (через 1 год после 
операции) мы совершили контрольный осмотр 8 пациентов. Был 
проведен опрос с использованием 5-балльной шкалы Лайкерта 
для оценки степени удовлетворенности результатами операций 
пациентов, изменения качества их жизни и психосоциального 
статуса в послеоперационном периоде (табл.). 

По результатам данного опроса 6 пациентов оценили каче-
ство проведенного лечения и удовлетворенность результа-
тами как «очень хорошо», остальные 20% – как «хорошо». 
Все пациенты были в полной мере удовлетворены качеством 
послеоперационного рубца. Все прооперированные пациенты 
отметили существенное улучшение качества их жизни после 
операции. Данное исследование статистически достоверно  
(р=99,9%).

Обсуждение

Говоря о феминизирующей ринопластике, мы подразуме-
ваем приближение стандартных параметров мужского носа 
к стандартным параметрам женского носа, что является мега 
редукционной ринопластикой, т.к. бóльшая часть антропометри-
ческих показателей мужского носа больше, чем анатомические 
характеристики женского носа.

Мы считаем целесообразным одномоментное выполнение 
открытой ринопластики и булхорн в рамках комплексной феми-
низации лица, т.к. пациенты, совершающие трансгендерный 

Рис. 3. Результат одномоментной открытой ринопластики и булхорн 
на операционном столе
Figure 3. Result of simultaneous open rhinoplasty and bullhorn on the 
operating table
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длины верхней губы до диапазона, входящего в число эстетически 
приятных женских «норм», поскольку общая высота верхней губы 
и соотношение высоты губ больше у мужчин. Авторы отмеча-
ют, что изменения мягких тканей должны быть направлены на 
достижение надлежащей видимости верхних резцов и баланса с 
эстетикой нижней части лица пациента [13].

Выводы

Таким образом, используемая нами методика одномомент-
ного выполнения феминизирующей ринопластики и булхорн 
имеет следующие преимущества:
1. Оптимизация хирургического доступа.
2. Сокращение числа анестезий в рамках комплексной програм-

мы феминизации лица.
3. Отсутствие дополнительного разреза на колумелле.
4. Сочетание открытой ринопластики с коррекцией крыльев носа 

и укорочения расстояния от верхней губы до основания носа 
через один хирургических доступ.

5. Желаемый эстетический результат виден сразу после  
операции.

6. Положительные отдаленные результаты.
7. Укорочение реабилитационного периода.
8. Усиление эффекта феминизации за счет одномоментного 

устранения нескольких признаков мужского лица.
9. Отсутствие ранних и поздних послеоперационных ослож-

нений.
При сочетании феминизирующей ринопластики и операции 

булхорн можно гарантировать, что лицо приобретет более жен-
ственный и гармоничный вид.
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переход, нуждаются в уменьшении расстояния от основания 
носа до красной каймы верхней губы, т.к. у мужчин данное 
расстояние больше, чем у женщин.

R.J. Bellinga подчеркивает, что основная цель ринопласти-
ки при FFS изменить мужские особенности носа на женские, 
выполнив редукцию спинки, утончение кончика носа и сужение 
носа чаще всего при помощи открытого доступа с использова-
нием хрящевых аутотрансплантатов. Подтяжка верхней губы и 

реконструирование лобно-носовой области могут технически 
дополнять феминизирующую ринопластику [4].

По мнению A.A. Salibian, R. Bluebond-Langner, цель подтяжки 
верхней губы при феминизации лица совпадет с целями омоло-
жения области верхней губы. К этим целям относятся уменьшение 
высоты кожного покрова над верхней губой, усиление ярко-крас-
ного оттенка верхней губы и эффект увеличения верхней губы. В 
случаях феминизации основное внимание уделяется укорочению 

Рис. 4. Пациент В. Пациенту выполнена одномоментная открытая ринопласти и подтяжка верхней губы (булхорн)
А–Б вид в анфас и профиль до операции. В-Г вид в анфас и профиль через год после операции.
Figure 4. Patient B. The patient underwent one-stage open rhinoplasty and upper lip lift (bullhorn)
A-B preoperative full-face and profile views. C-D full-face view and profile one year after the operation.

Таблица. Пятибалльная шкала Лайкерта
Table. Five-point Likert scale

Вопросы
Questions

Очень плохо
Very bad

Плохо
Bad

Нормально
Normal

Хорошо
Good

Очень хорошо
Very good

Как Вы оцениваете внешний вид носа и области верхней губы после  
проведенного лечения
How would you rate the appearance of the nose and upper lip area after  
the treatment?

1 2 3 4 5

Как Вы оцениваете качество послеоперационного рубца в области  
основания носа
How would you rate the quality of the postoperative scar at the base of the nose?

1 2 3 4 5

Как Вы оцениваете проведенное лечение
How would you rate the treatment you received?

1 2 3 4 5

Как Вы оцениваете качество жизни после проведенного лечения
How would you rate your quality of life after the treatment?

1 2 3 4 5
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длины верхней губы до диапазона, входящего в число эстетически 
приятных женских «норм», поскольку общая высота верхней губы 
и соотношение высоты губ больше у мужчин. Авторы отмеча-
ют, что изменения мягких тканей должны быть направлены на 
достижение надлежащей видимости верхних резцов и баланса с 
эстетикой нижней части лица пациента [13].

Выводы

Таким образом, используемая нами методика одномомент-
ного выполнения феминизирующей ринопластики и булхорн 
имеет следующие преимущества:
1. Оптимизация хирургического доступа.
2. Сокращение числа анестезий в рамках комплексной програм-

мы феминизации лица.
3. Отсутствие дополнительного разреза на колумелле.
4. Сочетание открытой ринопластики с коррекцией крыльев носа 

и укорочения расстояния от верхней губы до основания носа 
через один хирургических доступ.

5. Желаемый эстетический результат виден сразу после  
операции.

6. Положительные отдаленные результаты.
7. Укорочение реабилитационного периода.
8. Усиление эффекта феминизации за счет одномоментного 

устранения нескольких признаков мужского лица.
9. Отсутствие ранних и поздних послеоперационных ослож-

нений.
При сочетании феминизирующей ринопластики и операции 

булхорн можно гарантировать, что лицо приобретет более жен-
ственный и гармоничный вид.
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Purpose of the study. To assess the prognostic significance of changes in the expression of microRNAs (miRNAs) 
in blood serum during the follow-up of patients with malignant tumors of the thyroid gland (thyroid) after radical 
surgery in order to identify tumors with high and low risk of recurrence. 
Material and methods. The study included 138 patients with thyroid nodules identified by ultrasound examination 
and with an indeterminate cytological report based on fine-needle aspiration biopsy (FNA) (category III-V according 
to the Bethesda classification). All patients underwent surgical treatment with histological examination of surgical 
samples of thyroid tissue. Malignant thyroid masses were detected in 63 (45,7%) patients, and benign lesions in 
75 (54,3%). Most patients had the initial stages of the malignancy T1-2N0M0 (n=44). The expression of miRNAs 
was assessed in fine needle aspiration material from the thyroid nodules and in blood serum using real-time PCR. 
The change in the expression of each miRNA in the substrate was assessed by determining the dCt relative to the 
reference miRNA-7a (Let-7a). The expression of miRNAs in blood serum was determined over time at 6, 12, 18 
months after surgery, and parameters were compared depending on the presence or absence of the disease relapse. 
Results. The most pronounced differences in miRNA expression between the samples of benign and malignant 
thyroid nodules, in the blood serum samples were noted for miRNA-146b, miRNA-222, miRNA-221. During two years 
of observation, cancer relapse was detected in 7 (11,1%) patients. When thyroid cancer relapsed 6 months after 
surgery, the expression of miRNA-146b and miRNA-221 increased, while in the absence of relapse it decreased 
compared to the preoperative level. At the same stage of observation, a unidirectional decrease in the expression 
of miRNA-222 in the blood serum was established in two subgroups, but the expression value of the marker during 
disease relapse was higher compared with the relapse-free patients (0,56 [0,25-0,73] versus 0,24 [0,13-0,36], 
p=0,048). A similar pattern of changes in miRNA expression in the blood was established 12 months after surgery. 
Conclusion. Assessment of the expression of miRNA-146b, miRNA-221, and miRNA-222 in blood serum before 
surgery and 6 and 12 months after surgery has prognostic significance. With an increase in the postoperative level of 
expression of the studied miRNAs relative to the initial value, the risk of relapse is high, which justifies a subsequent 
increase in the frequency of postoperative patient examinations.
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p=0,048). A similar pattern of changes in miRNA expression in the blood was established 12 months after surgery. 
Conclusion. Assessment of the expression of miRNA-146b, miRNA-221, and miRNA-222 in blood serum before 
surgery and 6 and 12 months after surgery has prognostic significance. With an increase in the postoperative level of 
expression of the studied miRNAs relative to the initial value, the risk of relapse is high, which justifies a subsequent 
increase in the frequency of postoperative patient examinations.
Key words: thyroid cancer, relapse, microRNA, expression, fine-needle aspiration biopsy, blood serum, molecular 
genetic study
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Введение

Тонкоигольная аспирационная биопсия (ТАБ) щитовидной 
железы (ЩЖ) с последующим цитологическим исследованием 
аспирата относится к высокоинформативным диагностиче-
ским методам выявления злокачественных образований [1]. 
Однако при неопределенном цитологическом заключении, 
встречающемся в 30% случаев, диагностика рака ЩЖ, а тем 
более прогноз течения заболевания, крайне затруднительны 
[2]. Несмотря на благоприятное течение преобладающего 
числа гистологических типов рака ЩЖ, рецидивы заболева-
ния встречаются в 30% наблюдений [3]. Для формирования 
прогноза течения злокачественного заболевания кроме ста-
дии болезни и гистологического типа важен учет результа-
тов молекулярно-генетического исследования биоптатов [4, 
5]. Однако в отношении рака ЩЖ анализ известных сома-
тических мутаций не предоставляет информацию о риске 
рецидивирования или метастазирования заболевания [6]. 
Информация такого рода важна для оценки риска развития 
самой онкологической патологии. Данное обстоятельство 
обусловливает актуальность поиска новых информативных 
неинвазивных маркеров для оценки риска рецидивов рака ЩЖ 
при мониторировании состояния пациентов после выполнения 
радикальных операций. 

МикроРНК (миРНК) представляют собой короткие эндогенные 
некодирующие молекулы, которые регулируют экспрессию 
генов на посттранскрипционном уровне и могут активировать 
множество онкогенных путей при различных формах рака [7]. 
миРНК связываются с соответствующими им транскриптами, 
препятствуя их трансляции или вызывая их деградацию, тем 
самым модулируя клеточные пути онкогенеза [8]. Аберрантная 
экспрессия миРНК часто наблюдается при злокачественных 
заболеваниях [9]. Следовательно, дифференциальная экспрес-
сия миРНК считается опухолеспецифичным явлением, кото-
рое может отражать поведение опухоли [10]. Соответственно, 
отдельные миРНК имеют клиническое применение в качестве 
диагностических либо прогностических маркеров или инстру-
ментов для оценки стадии или прогрессирования заболевания 

[11, 12]. МиРНК через регуляцию сигнальных путей связаны с 
пролиферацией, инвазией или метастазированием опухолей, 
что указывает на то, что миРНК могут рассматриваться как 
прогностические биомаркеры при раке [13]. Циркулирующие 
миРНК являются идеальными маркерами для неинвазивного 
контроля течения заболевания, поскольку экспрессия миРНК 
является опухолеспецифичной и последовательно отражает 
картину заболевания [14]. 

В ранее проведенных исследованиях выявлено, что опреде-
ленные миРНК имеют повышенную или сниженную экспрессию 
при раке ЩЖ по сравнению со здоровым контролем [15,16]. 
Таким образом, миРНК в различных биологических средах 
могут быть использованы для реализации диагностических  
задач. 

Целью данного исследования было оценить прогностическую 
значимость изменения экспрессионной активности миРНК в 
сыворотке крови в динамике наблюдения пациентов со зло-
качественными образованиями ЩЖ после радикальных опе-
раций для стратификации опухолей высокого и низкого риска 
рецидивирования. 

Материал и методы

В исследование включены 138 пациентов с узловыми образо-
ваниями ЩЖ по итогам ультразвукового исследования (УЗИ) и 
неопределенным цитологическим заключением по материалам 
ТАБ (III–V категории по классификации Bethesda). Число мужчин 
составило 44 (31,9%), а женщин – 94 (68,1%). Возраст пациентов 
колебался от 39 до 76 лет, в среднем составив 48,9±2,8 года. 

Критерии включения пациентов в исследование: узловые 
образования ЩЖ по результатам УЗИ, неопределенное цито-
логическое заключение по материалам ТАБ (III–V категории по 
классификации Bethesda), хирургическое лечение с гистоло-
гическим исследованием операционных образцов ткани ЩЖ. 

Критерии исключения: специфическое противоопухолевое 
лечение на момент исходного исследования миРНК в крови и 
в операционных образцах ткани, онкологические заболевания 
иной локализации.

结果：在良性和恶性甲状腺结节样本中，血清样本中miRNA-146b、miRNA-222和miRNA-221的表达差异最为
明显。在两年的观察期间，7名（11.1%）患者检测到癌症复发。当甲状腺癌在手术后6个月复发时，miRNA-146b
和miRNA-221的表达增加，而在无复发的情况下，则与术前水平相比有所下降。在相同观察阶段，两个亚组中
miRNA-222在血清中的表达均呈单向下降，但疾病复发时标记物的表达值高于无复发患者（0.56 [0.25-0.73]对
0.24 [0.13-0.36], p=0.048）。手术后12个月，血液中miRNA表达的变化模式与此类似。

结论：手术前以及手术后6个月和12个月测定血清中miRNA-146b、miRNA-221和miRNA-222的表达具有预后意
义。与初始值相比，术后这些研究miRNA表达水平的增加与复发风险高相关，这证明了增加术后患者检查的频率
是合理的。

关键词：甲状腺癌、复发、微RNA、表达、细针抽吸活检、血清、分子遗传学研究。
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Цель исследования. Оценить прогностическую значимость изменения экспрессионной активности ми-
кроРНК (миРНК) в сыворотке крови в динамике наблюдения пациентов со злокачественными образованиями 
щитовидной железы (ЩЖ) после радикальных операций для стратификации опухолей высокого и низкого 
рисков рецидивирования. 
Материал и методы. В исследование были включены 138 пациентов с узловыми образованиями ЩЖ по 
итогам ультразвукового исследования и неопределенным цитологическим заключением по материалам 
тонкоигольной аспирационной биопсии (ТАБ) (III–V категории по классификации Bethesda). Всем больным 
проводили хирургическое лечение с гистологическим исследованием операционных образцов ткани ЩЖ. 
У 63 (45,7%) пациентов выявлены злокачественные образования ЩЖ, а у 75 (54,3%) – доброкачественные. 
По частоте преобладали (n=44) начальные стадии злокачественного заболевания Т1-2N0M0. Экспрессию 
миРНК оценивали в тонкоигольном аспирате из узла ЩЖ и в сыворотке крови методом ПЦР в режиме 
реального времени. Оценка изменения экспрессии каждой миРНК в субстрате проводили путем определе-
ния dCt относительно референсной миРНК-7a (Lеt-7a). Экспрессию миРНК в сыворотке крови определяли 
в динамике через 6, 12, 18 месяцев после операции и проводили сравнение параметров в зависимости от 
наличия или отсутствия рецидива заболевания.
Результаты. Наиболее выраженные различия экспрессии миРНК в образцах доброкачественных и зло-
качественных узлов ЩЖ, сыворотки крови отмечены для миРНК-146b, миРНК-222, миРНК-221. За 2 года 
наблюдения рецидивы онкологического заболевания выявили у 7 (11,1%) больных. При рецидивировании 
рака ЩЖ через 6 месяцев после операции экспрессия миРНК-146b и миРНК-221 возрастала, а при отсутствии 
рецидива снижалась по сравнению с дооперационным уровнем. На этом же этапе наблюдения установлено 
однонаправленное снижение экспрессии миРНК-222 в сыворотке крови в двух подгруппах, но величина 
экспрессии изучаемого маркера при рецидиве заболевания была выше по сравнению с пациентами с 
безрецидивным течением болезни: 0,56 [0,25–0,73] против 0,24 [0,13–0,36], р=0,048. Аналогичный характер 
изменения экспрессии миРНК в крови установлен и через 12 месяцев после операции. 
Заключение. Оценка экспрессии миРНК-146b, миРНК-221 и миРНК-222 в сыворотке крови до операции и 
через 6 и 12 месяцев после ее выполнения имеет прогностическую значимость. При повышении послео-
перационного уровня экспрессии изучаемых миРНК относительного исходного параметра риск рецидива 
высокий, что является основанием для последующего повышения кратности послеоперационного обсле-
дования пациента. 
Ключевые слова: рак щитовидной железы, рецидив, микроРНК, экспрессия, тонкоигольная аспирационная 
биопсия, сыворотка крови, мониторинг, молекулярно-генетическое исследование
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研究目的：评估甲状腺恶性肿瘤患者在根治性手术后，血清中微RNA（miRNA）表达变化的预后意义，以识别复
发风险高和低的肿瘤。

材料与方法：本研究包括138名通过超声检查发现甲状腺结节并且细针抽吸活检（FNA）细胞学报告不确定
（Bethesda分类III-V类）的患者。所有患者均接受了手术治疗，并对甲状腺组织的手术样本进行了组织学检查。
在63名（45.7%）患者中检测到恶性甲状腺肿块，75名（54.3%）患者为良性病变。大多数患者的恶性病变初期
阶段为T1-2N0M0（n=44）。通过实时PCR技术评估了甲状腺结节的细针抽吸材料和血清中miRNA的表达。通过
确定相对于参考miRNA-7a（Let-7a）的dCt值来评估基质中每个miRNA的表达变化。手术后6、12、18个月定期
测定血清中miRNA的表达，并根据疾病复发与否比较参数。
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Введение

Тонкоигольная аспирационная биопсия (ТАБ) щитовидной 
железы (ЩЖ) с последующим цитологическим исследованием 
аспирата относится к высокоинформативным диагностиче-
ским методам выявления злокачественных образований [1]. 
Однако при неопределенном цитологическом заключении, 
встречающемся в 30% случаев, диагностика рака ЩЖ, а тем 
более прогноз течения заболевания, крайне затруднительны 
[2]. Несмотря на благоприятное течение преобладающего 
числа гистологических типов рака ЩЖ, рецидивы заболева-
ния встречаются в 30% наблюдений [3]. Для формирования 
прогноза течения злокачественного заболевания кроме ста-
дии болезни и гистологического типа важен учет результа-
тов молекулярно-генетического исследования биоптатов [4, 
5]. Однако в отношении рака ЩЖ анализ известных сома-
тических мутаций не предоставляет информацию о риске 
рецидивирования или метастазирования заболевания [6]. 
Информация такого рода важна для оценки риска развития 
самой онкологической патологии. Данное обстоятельство 
обусловливает актуальность поиска новых информативных 
неинвазивных маркеров для оценки риска рецидивов рака ЩЖ 
при мониторировании состояния пациентов после выполнения 
радикальных операций. 

МикроРНК (миРНК) представляют собой короткие эндогенные 
некодирующие молекулы, которые регулируют экспрессию 
генов на посттранскрипционном уровне и могут активировать 
множество онкогенных путей при различных формах рака [7]. 
миРНК связываются с соответствующими им транскриптами, 
препятствуя их трансляции или вызывая их деградацию, тем 
самым модулируя клеточные пути онкогенеза [8]. Аберрантная 
экспрессия миРНК часто наблюдается при злокачественных 
заболеваниях [9]. Следовательно, дифференциальная экспрес-
сия миРНК считается опухолеспецифичным явлением, кото-
рое может отражать поведение опухоли [10]. Соответственно, 
отдельные миРНК имеют клиническое применение в качестве 
диагностических либо прогностических маркеров или инстру-
ментов для оценки стадии или прогрессирования заболевания 

[11, 12]. МиРНК через регуляцию сигнальных путей связаны с 
пролиферацией, инвазией или метастазированием опухолей, 
что указывает на то, что миРНК могут рассматриваться как 
прогностические биомаркеры при раке [13]. Циркулирующие 
миРНК являются идеальными маркерами для неинвазивного 
контроля течения заболевания, поскольку экспрессия миРНК 
является опухолеспецифичной и последовательно отражает 
картину заболевания [14]. 

В ранее проведенных исследованиях выявлено, что опреде-
ленные миРНК имеют повышенную или сниженную экспрессию 
при раке ЩЖ по сравнению со здоровым контролем [15,16]. 
Таким образом, миРНК в различных биологических средах 
могут быть использованы для реализации диагностических  
задач. 

Целью данного исследования было оценить прогностическую 
значимость изменения экспрессионной активности миРНК в 
сыворотке крови в динамике наблюдения пациентов со зло-
качественными образованиями ЩЖ после радикальных опе-
раций для стратификации опухолей высокого и низкого риска 
рецидивирования. 

Материал и методы

В исследование включены 138 пациентов с узловыми образо-
ваниями ЩЖ по итогам ультразвукового исследования (УЗИ) и 
неопределенным цитологическим заключением по материалам 
ТАБ (III–V категории по классификации Bethesda). Число мужчин 
составило 44 (31,9%), а женщин – 94 (68,1%). Возраст пациентов 
колебался от 39 до 76 лет, в среднем составив 48,9±2,8 года. 

Критерии включения пациентов в исследование: узловые 
образования ЩЖ по результатам УЗИ, неопределенное цито-
логическое заключение по материалам ТАБ (III–V категории по 
классификации Bethesda), хирургическое лечение с гистоло-
гическим исследованием операционных образцов ткани ЩЖ. 

Критерии исключения: специфическое противоопухолевое 
лечение на момент исходного исследования миРНК в крови и 
в операционных образцах ткани, онкологические заболевания 
иной локализации.

结果：在良性和恶性甲状腺结节样本中，血清样本中miRNA-146b、miRNA-222和miRNA-221的表达差异最为
明显。在两年的观察期间，7名（11.1%）患者检测到癌症复发。当甲状腺癌在手术后6个月复发时，miRNA-146b
和miRNA-221的表达增加，而在无复发的情况下，则与术前水平相比有所下降。在相同观察阶段，两个亚组中
miRNA-222在血清中的表达均呈单向下降，但疾病复发时标记物的表达值高于无复发患者（0.56 [0.25-0.73]对
0.24 [0.13-0.36], p=0.048）。手术后12个月，血液中miRNA表达的变化模式与此类似。

结论：手术前以及手术后6个月和12个月测定血清中miRNA-146b、miRNA-221和miRNA-222的表达具有预后意
义。与初始值相比，术后这些研究miRNA表达水平的增加与复发风险高相关，这证明了增加术后患者检查的频率
是合理的。
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после радикального хирургического вмешательства выявляли 
наличие рецидивов онкологического заболевания. В качестве 
рецидивов рассматривали случаи местного рецидива, поражение 
регионарных лимфоузлов, отдаленные метастазы. Сведения о 
динамике экспрессии миРНК в сыворотке крови сопоставляли 
в двух подгруппах пациентов в зависимости от наличия или 
отсутствия рецидива онкологического заболевания. 

Статистическую обработку результатов осуществляли с по-
мощью модулей описательной статистики, логистического рег-
рессионного анализа программы Statistica 12.0 (StatSoft, США). 

Результаты 

По результатам сравнительного анализа экспрессионной 
активности 170 миРНК диагностической панели ПЦР miRCURY 
LNA miRNA в ТАБ ЩЖ были выявлены статистически значимые 
изменения относительно 22 миРНК в злокачественных и добро-
качественных образованиях ЩЖ: миРНК-7-2-3p, -30d, -139-5p, 
-145-5p, -146b, -148b-3p, -155, -182, -183, -199а-5р, -199а-3р, 
-187, -197, -221, -222, -224, -455-3р, -455-5р, -484, -542-5р, 
-574-3р, -885-5р (табл. 1).

Наиболее выраженные различия экспрессии миРНК в образ-
цах доброкачественных и злокачественных узлов ЩЖ отмечены 
для четырех миРНК – миРНК-885-5р, миРНК-146b, миРНК-222, 
миРНК-221. Относительный показатель или кратность измене-
ния экспрессии миРНК в ткани злокачественной опухоли по 
отношению к аналогичному показателю в доброкачественной 
опухоли для миРНК-885-5р составил 17,2 (p<0,001), миРНК-146b 
– 11,3 (p<0,001), миРНК-222 – 9,9 (p<0,001) и миРНК-221 – 7,6 
(p<0,001) (табл. 1). Экспрессия четырех миРНК до операции 
была исследована и в образцах сыворотки крови (табл. 2). 
Установлено, что экспрессия трех маркеров – миРНК-146b, 
миРНК-222 и миРНК-221 в крови у больных злокачественными 
опухолями была выше (p<0,05) по сравнению c пациентами с 
доброкачественной патологией ЩЖ.

МиРНК экспрессируются не только в клетках, включая опухо-
левые, но и образуют циркулирующий пул в различных жидких 
средах организма (кровь, синовиальная жидкость, плевральная 
жидкость, десневая жидкость и др.). В крови циркулирующие 
миРНК в отличие от матричных РНК связаны с белками, заклю-
чены в эндосомы или микровезикулы, что объясняет их устойчи-
вость к нуклеазам. Циркулирующие миРНК не являются прямы-
ми продуктами жизнедеятельности опухолевых клеток, поэтому 
отдельные молекулы при злокачественных заболеваниях могут 
одновременно сверхэкспрессироваться как в опухолевых клет-

ках, так и в кровотоке (миРНК-146b, миРНК-222 и миРНК-221), 
а другие миРНК дифференциально экспрессируются только в 
опухолевых клетках (миРНК-885-5р). 

Далее у 63 пациентов с раком ЩЖ экспрессию циркулирую-
щих миРНК определяли после выполнения радикальной опера-
ции каждые 6 месяцев в течение двух лет. За 2 года наблюдения 
рецидивы онкологического заболевания выявили у 7 (11,1%) 
больных: у 4 больных медуллярной карциномой, 2 пациентов с 
фолликулярным и у одного больного папиллярным раком ЩЖ. 
Отмечали местные рецидивы, поражение шейных и подключич-
ных лимфатических узлов, один отдаленный метастаз в легкие 
в сроки, начиная от 6 месяцев после операции. Ретроспективно 
рассчитывали величины экспрессии миРНК в крови в динамике 
наблюдения с учетом наличия или отсутствия рецидива забо-
левания у пациентов (табл. 3).

По итогам анализа было выявлено, что при рецидивиро-
вании рака ЩЖ через 6 месяцев после операции экспрессия 
миРНК-146b и миРНК-221 возрастала, а при отсутствии реци-
дива снижалась по сравнению с дооперационным уровнем. На 
этом же этапе наблюдения установлено однонаправленное 
снижение экспрессии миРНК-222 в сыворотке крови в двух 
подгруппах, но величина экспрессии изучаемого маркера при 
рецидиве заболевания была выше по сравнению с пациентами 
с безрецидивным течением болезни: 0,56 [0,25–0,73] против 
0,24 [0,13–0,36], р=0,048. Аналогичный характер изменения 
экспрессии миРНК в крови установлен и через 12, а также 
18 месяцев после операции. Различная динамика накопления 
изучаемых миРНК в сыворотке крови больных после операции 
может быть связана как с дифференциальным уровнем их 
гиперэкспрессии в тканях, так и с уровнем их связывания с 
белками в циркулирующих жидкостях, различной востребо-
ванностью для регуляции клеточной пролиферации, инвазии 
опухолевых клеток, эпителиально-мезенхимального пере-
хода и других процессов, связанных с прогрессированием 
заболевания.

Оценка относительного изменения экспрессии миРНК в 
крови после операции по сравнению с исходной величиной, 
выраженная в процентном соотношении, ненадежна, посколь-
ку зависит от исходного абсолютного значения показателя. 
В связи с этим кратность изменения экспрессии маркеров 
была прологарифмирована, что стандартизировало динами-
ку параметров. Относительный индекс изменения экспрессии 
миРНК-146b, миРНК-222 и миРНК-221 через 6 и 12 месяцев 
после операции по сравнению с исходным уровнем представлен  
на рисунке. 

Таблица 2. Экспрессия миРНК (Me [25-75]) в сыворотке крови у пациентов с доброкачественными и злокачественными 
образованиями ЩЖ. Нормализация относительно референсной miR-7а
Table 2: MiRNA expression (Me [25-75]) in the serum of patients with benign and malignant thyroid nodules.  
Normalization relative to the reference miR-7a

миРНК-
miRNA-

Доброкачественные опухоли (n=75)
Benign tumors (n=75)

Злокачественные опухоли (n=63)
Malignant tumors (n=63)

dCtзо/dCtдо
dCtmt/dCtbt

p

885-5р 1,01 [0,89–1,17] 1,19 [1,04–1,27] 1,18 0,583

146b 0,99 [0,86–1,13] 1,25 [1,11–1,48] 1,26 0,045

222 1,13 [0,94–1,28] 2,45 [1,59–2,76] 2,17 <0,001

221 0,08 [0,02–0,15] 0,22 [0,13–0,37] 2,75 0,036

Примечание. Me – медиана, [25–75] – межквартильный диапазон, dCtзо/dCtдо – относительный показатель экспрессии или кратность изменения  
экспрессии миРНК в крови у пациентов с раком ЩЖ по отношению к аналогичному показателю больных с доброкачественными образованиями.
Note. Me - median, [25-75] - interquartile range, dCtmt/dCtbt - relative expression value or fold change in the blood miRNA expression in patients with thyroid 
cancer in relation to the patients with benign tumors.
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По итогам гистологического исследования операционных 
образцов ЩЖ у 63 (45,7%) пациентов выявлены злокачест-
венные образования ЩЖ, а у 75 (54,3%) – доброкачественные 
образования. Среди злокачественных образований ЩЖ по 
гистологическому типу выделяли папиллярную карциному – 32 
(50,8%), фолликулярную карциному – 13 (20,6%), фолликуляр-
ный вариант папиллярной карциномы – 12 (19,1%), медулляр-
ную карциному – 6 (9,5%). По частоте преобладали начальные 
стадии заболевания Т1-2N0M0 (n=44). Более поздние стадии 
рака ЩЖ (Т3а) были диагностированы у 19 (30%) больных.

Среди доброкачественных образований ЩЖ (n=75) преи-
мущественно встречалась фолликулярная аденома (n=71) и в 
редких случаях – оксифильная аденома (n=4).

По результатам молекулярно-генетического исследования 
аспирата у пациентов со злокачественными образованиями 
ЩЖ (n=63) отсутствие мутаций V600Е гена BRAF, а также генов 
NRAS, HRAS, KRAS установлено у 31 (49,2%) пациента, а наличие 
мутаций – у 32 (50,8%) больных. 

УЗИ ЩЖ осуществляли на аппарате Minifocus 1402 фирмы 
«BK Medical» (Дания) датчиком, работающим с частотой 12 МГц.

При ТАБ использовали одноразовые иглы 21G (длина 5 см) 
и иглы 20G (длина 10 см) в зависимости от глубины залегания 
узла. Цитологический материал на стекле высушивали естест-
венным образом и окрашивали по Майн–Грюнвальду–-Гимзе, а 
далее исследовали с помощью световой микроскопии. 

Заключение об отсутствии мутаций V600Е гена BRAF, а также 
генов NRAS, HRAS, KRAS, хромосомных перестроек RET/PTC и 

PAX8/PPARG формировали по итогам молекулярно-генетиче-
ского исследования аспирата методом обратной гибридизации 
продуктов мультиплексной полимеразной цепной реакции (ПЦР) 
с помощью диагностической панели ThyGenX TEST (Interpace 
Diagnostic, США). 

Экспрессию миРНК оценивали в тонкоигольной аспирате из 
узла ЩЖ и в сыворотке крови. Тотальную миРНК выделяли 
с помощью набора реагентов PureLink RNA Mini Kit (Thermo 
Scientific, США). Общую концентрацию и оценку качества 
выделенной РНК проводили на спектрофотометре NanoDrop 
2000C (Thermo Scientific, США). Путем обратной транскрипции 
получали кДНК, используя набор компании «Альгимед-Техно» 
(Беларусь). Оценка изменения экспрессии каждой миРНК в суб-
страте исследовалась методом dCt относительно референсной 
миРНК-7a (Lеt-7a) (dCt=2(Ct миРНК-X – Ct миРНК-7а)).

 Гистологическое исследование операционных образцов 
расценивали как «золотой стандарт» диагностики, с которым 
сравнивали результаты оценки экспрессии миРНК в цитологи-
ческом материале и сыворотке крови до операции. 

С целью предварительного начального профайлинга опу-
холь-ассоциированных миРНК для ЩЖ были приготовлены т.н. 
«пулы». Из 75 образцов РНК, полученных из доброкачественных 
узлов ЩЖ, смешанных в эквимолярных количествах, готовили 
пул «доброкачественных узлов ЩЖ». Аналогично объединяли 
РНК в пул «злокачественные узлы» от 63 больных.

Экспрессию миРНК в сыворотке крови определяли в дина-
мике через 6, 12, 18 месяцев после операции. В течение 2 лет 

Таблица 1. Экспрессия миРНК (Me [25-75]) в образцах доброкачественных и злокачественных узлов ЩЖ. Нормализация 
относительно референсной miR-7а
Table 1: MiRNA expression (Me [25-75]) in samples of benign and malignant thyroid nodules. Normalization relative  
to the reference miR-7a

миРНК-
miRNA-

Доброкачественные опухоли (n=75)
Benign tumors (n=75)

Злокачественные опухоли (n=63)
Malignant tumors (n=63)

dCtзо/dCtдо
dCtmt/dCtbt

p

7-2-3p 1,07 [0,9–1,17] 0,48 [0,39–1,03] 0,7 0,012

30d 0,89 [0,75–1,04] 0,46 [0,28–0,57] 0,5 0,034

139-5p 1,23 [1,04–1,45] 3,95 [3,44–4,31] 3,1 <0,001

145-5p 1,17 [1,01–1,32] 4,10 [3,63-5,06] 3,6 <0,001

146b 0,82 [0,72–0,91] 9,56 [8,54–10,16] 11,3 <0,001

148b-3p 1,70 [1,4–1,97] 5,29 [4,73–5,68] 3,2 <0,001

155 1,62 [1,34–1,94] 8,39 [7,39–9,44] 5,2 <0,001

182 1,34 [1,01–1,51] 3,54 [2,62–3,97] 2,6 0,004

183 1,33 [1,04–1,48] 3,31 [3,07–3,74] 2,6 0,008

199а-5р 1,26 [1,03–1,4] 0,72 [0,23–1,32] 0,7 0,002

199а-3р 1,06 [0,82–1,62] 0,81 [0,68–0,9] 0,7 0,009

187 1,29 [1,15–1,45] 5,63 [4,81–6,28] 4,3 <0,001

197 1,72 [1,36–2,26] 5,08 [4,07–6,09] 2,9 <0,001

221 1,47 [1,26–1,73] 11,35 [10,38–12,09] 7,6 <0,001

222 1,52 [1,4–1,69] 15,07 [13,81–16,46] 9,9 <0,001

224 1,76 [1,42–2,11] 6,38 [5,68–6,88] 3,6 <0,001

455-3р 1,17 [0,98–1,36] 0,47 [0,42–0,64] 0,4 0,003

455-5р 1,18 [1,1–1,45] 0,69 [0,6–0,81] 0,6 0,005

484 0,95 [0,78–1,15] 2,90 [2,06–3,22] 2,8 <0,001

542-5р 1,22 [1,02–1,43] 0,54 [0,33–0,86] 0,5 0,006

574-3р 1,32 [1,05–1,7] 0,16 [0,14–0,2] 0,1 <0,001

885-5р 1,32 [1,16–1,48] 22,87 [20,74–23,44] 17,2 <0,001

Примечание. Me – медиана, [25–75] – межквартильный диапазон, dCtзо/dCtдо – относительный показатель экспрессии или кратность изменения  
экспрессии миРНК в ткани злокачественной опухоли по отношению к аналогичному показателю в доброкачественной опухоли.
Note. Me – median, [25-75] - interquartile range, dCtmt/dCtbt - relative expression value or fold change in the tissue miRNA expression in malignant tumor  
in relation to the benign tumor.
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после радикального хирургического вмешательства выявляли 
наличие рецидивов онкологического заболевания. В качестве 
рецидивов рассматривали случаи местного рецидива, поражение 
регионарных лимфоузлов, отдаленные метастазы. Сведения о 
динамике экспрессии миРНК в сыворотке крови сопоставляли 
в двух подгруппах пациентов в зависимости от наличия или 
отсутствия рецидива онкологического заболевания. 

Статистическую обработку результатов осуществляли с по-
мощью модулей описательной статистики, логистического рег-
рессионного анализа программы Statistica 12.0 (StatSoft, США). 

Результаты 

По результатам сравнительного анализа экспрессионной 
активности 170 миРНК диагностической панели ПЦР miRCURY 
LNA miRNA в ТАБ ЩЖ были выявлены статистически значимые 
изменения относительно 22 миРНК в злокачественных и добро-
качественных образованиях ЩЖ: миРНК-7-2-3p, -30d, -139-5p, 
-145-5p, -146b, -148b-3p, -155, -182, -183, -199а-5р, -199а-3р, 
-187, -197, -221, -222, -224, -455-3р, -455-5р, -484, -542-5р, 
-574-3р, -885-5р (табл. 1).

Наиболее выраженные различия экспрессии миРНК в образ-
цах доброкачественных и злокачественных узлов ЩЖ отмечены 
для четырех миРНК – миРНК-885-5р, миРНК-146b, миРНК-222, 
миРНК-221. Относительный показатель или кратность измене-
ния экспрессии миРНК в ткани злокачественной опухоли по 
отношению к аналогичному показателю в доброкачественной 
опухоли для миРНК-885-5р составил 17,2 (p<0,001), миРНК-146b 
– 11,3 (p<0,001), миРНК-222 – 9,9 (p<0,001) и миРНК-221 – 7,6 
(p<0,001) (табл. 1). Экспрессия четырех миРНК до операции 
была исследована и в образцах сыворотки крови (табл. 2). 
Установлено, что экспрессия трех маркеров – миРНК-146b, 
миРНК-222 и миРНК-221 в крови у больных злокачественными 
опухолями была выше (p<0,05) по сравнению c пациентами с 
доброкачественной патологией ЩЖ.

МиРНК экспрессируются не только в клетках, включая опухо-
левые, но и образуют циркулирующий пул в различных жидких 
средах организма (кровь, синовиальная жидкость, плевральная 
жидкость, десневая жидкость и др.). В крови циркулирующие 
миРНК в отличие от матричных РНК связаны с белками, заклю-
чены в эндосомы или микровезикулы, что объясняет их устойчи-
вость к нуклеазам. Циркулирующие миРНК не являются прямы-
ми продуктами жизнедеятельности опухолевых клеток, поэтому 
отдельные молекулы при злокачественных заболеваниях могут 
одновременно сверхэкспрессироваться как в опухолевых клет-

ках, так и в кровотоке (миРНК-146b, миРНК-222 и миРНК-221), 
а другие миРНК дифференциально экспрессируются только в 
опухолевых клетках (миРНК-885-5р). 

Далее у 63 пациентов с раком ЩЖ экспрессию циркулирую-
щих миРНК определяли после выполнения радикальной опера-
ции каждые 6 месяцев в течение двух лет. За 2 года наблюдения 
рецидивы онкологического заболевания выявили у 7 (11,1%) 
больных: у 4 больных медуллярной карциномой, 2 пациентов с 
фолликулярным и у одного больного папиллярным раком ЩЖ. 
Отмечали местные рецидивы, поражение шейных и подключич-
ных лимфатических узлов, один отдаленный метастаз в легкие 
в сроки, начиная от 6 месяцев после операции. Ретроспективно 
рассчитывали величины экспрессии миРНК в крови в динамике 
наблюдения с учетом наличия или отсутствия рецидива забо-
левания у пациентов (табл. 3).

По итогам анализа было выявлено, что при рецидивиро-
вании рака ЩЖ через 6 месяцев после операции экспрессия 
миРНК-146b и миРНК-221 возрастала, а при отсутствии реци-
дива снижалась по сравнению с дооперационным уровнем. На 
этом же этапе наблюдения установлено однонаправленное 
снижение экспрессии миРНК-222 в сыворотке крови в двух 
подгруппах, но величина экспрессии изучаемого маркера при 
рецидиве заболевания была выше по сравнению с пациентами 
с безрецидивным течением болезни: 0,56 [0,25–0,73] против 
0,24 [0,13–0,36], р=0,048. Аналогичный характер изменения 
экспрессии миРНК в крови установлен и через 12, а также 
18 месяцев после операции. Различная динамика накопления 
изучаемых миРНК в сыворотке крови больных после операции 
может быть связана как с дифференциальным уровнем их 
гиперэкспрессии в тканях, так и с уровнем их связывания с 
белками в циркулирующих жидкостях, различной востребо-
ванностью для регуляции клеточной пролиферации, инвазии 
опухолевых клеток, эпителиально-мезенхимального пере-
хода и других процессов, связанных с прогрессированием 
заболевания.

Оценка относительного изменения экспрессии миРНК в 
крови после операции по сравнению с исходной величиной, 
выраженная в процентном соотношении, ненадежна, посколь-
ку зависит от исходного абсолютного значения показателя. 
В связи с этим кратность изменения экспрессии маркеров 
была прологарифмирована, что стандартизировало динами-
ку параметров. Относительный индекс изменения экспрессии 
миРНК-146b, миРНК-222 и миРНК-221 через 6 и 12 месяцев 
после операции по сравнению с исходным уровнем представлен  
на рисунке. 

Таблица 2. Экспрессия миРНК (Me [25-75]) в сыворотке крови у пациентов с доброкачественными и злокачественными 
образованиями ЩЖ. Нормализация относительно референсной miR-7а
Table 2: MiRNA expression (Me [25-75]) in the serum of patients with benign and malignant thyroid nodules.  
Normalization relative to the reference miR-7a

миРНК-
miRNA-

Доброкачественные опухоли (n=75)
Benign tumors (n=75)

Злокачественные опухоли (n=63)
Malignant tumors (n=63)

dCtзо/dCtдо
dCtmt/dCtbt

p

885-5р 1,01 [0,89–1,17] 1,19 [1,04–1,27] 1,18 0,583

146b 0,99 [0,86–1,13] 1,25 [1,11–1,48] 1,26 0,045

222 1,13 [0,94–1,28] 2,45 [1,59–2,76] 2,17 <0,001

221 0,08 [0,02–0,15] 0,22 [0,13–0,37] 2,75 0,036

Примечание. Me – медиана, [25–75] – межквартильный диапазон, dCtзо/dCtдо – относительный показатель экспрессии или кратность изменения  
экспрессии миРНК в крови у пациентов с раком ЩЖ по отношению к аналогичному показателю больных с доброкачественными образованиями.
Note. Me - median, [25-75] - interquartile range, dCtmt/dCtbt - relative expression value or fold change in the blood miRNA expression in patients with thyroid 
cancer in relation to the patients with benign tumors.
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221 и миРНК-222 в подгруппах в зависимости от наличия или 
отсутствия рецидива достигают максимума, но предсказательная 
значимость исследований в отдаленный период снижается 
ввиду удлинения срока наблюдения за пациентами. В связи с 
этим прогноз развития рецидива заболевания рекомендуется 
формировать на основе оценки динамики экспрессии миРНК-
146b, миРНК-221 и миРНК-222 в первые 12 месяцев после  
операции.
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Рис. 1. Относительный индекс изменения экспрессии миРНК-146b, миРНК-222 и миРНК-221 через 6 и 12 месяцев после операции по 
сравнению с исходным уровнем (log2 отношения экспрессии миРНК после операции к экспрессии до операции) у больных злокаче-
ственными образованиями ЩЖ с учетом рецидива заболевания. 
* – статистически значимое отличие по сравнению с исходным уровнем.
Figure 1. Relative index of miRNA-146b, miRNA-222, and miRNA-221 expression changes 6 and 12 months after surgery compared with the 
baseline (log2 of the ratio of miRNA expression after surgery to pre-surgery expression) in patients with malignant tumors of the thyroid depending 
on the disease recurrence status. 
* - statistically significant difference compared with the baseline.

-3,0

-2,5

-2,0

-1,5

-1,0

-0,5

0,0

0,5

6 мес/исх

*

*

*

*

*

*

*

*

*

*

12 мес/исх

Рецидив +

LO
G2

(E
/E

ис
х)

миРНК-146b

Рецидив -

-3,5

-3,0

-2,5

-2,0

-1,5

-1,0

-0,5

0,0

6 мес/исх 12 мес/исх

Рецидив +

LO
G2

(E
/E

ис
х)

миРНК-222

Рецидив -

-2,0

-1,5

-1,0

-0,5

0,0

0,5

1,0

1,5

6 мес/исх 12 мес/исх

Рецидив +

LO
G2

(E
/E

ис
х)

миРНК-221

Рецидив -

76

ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ ORIGINAL RESEARCH ARTICLES

ГОЛОВА И ШЕЯ РОССИЙСКИЙ ЖУРНАЛ Том 12, №2 – 2024

У больных раком ЩЖ наиболее выраженные изменения в 
крови при рецидивировании заболевания отмечены для уровня 
миРНК-221 и миРНК-146b (рис. 1).

Таким образом, изменение экспрессии миРНК-146b, миРНК-
222 и миРНК-221 в биоптате и сыворотке крови информативно 
для дифференциальной диагностики доброкачественных и 
злокачественных образований ЩЖ до операции. С высоким 
риском рецидивирования рака ЩЖ было сопряжено повышение 
экспрессии миРНК-146b и миРНК-221 в сыворотке крови через 
6 месяцев после операции. При низком риске рецидивов рака 
ЩЖ после операции экспрессия миРНК-146b и миРНК-221 
снижалась относительно исходного уровня. 

В ранее проведенных исследованиях выявлено, что миРНК-
221 и -222 сверхэкспрессируются в раковых клетках карциномы 
ЩЖ и связаны с агрессивными опухолями, неблагоприятными 
клиническими характеристиками заболевания [17, 18]. Молекула 
миРНК-146b играет важную роль в прогрессировании опухоли, 
подавляя BRCA1 [19]. МиРНК-222 и -221 способствуют мигра-
ции и инвазии раковых клеток [20]. Существует выраженная 
корреляция между уровнями миРНК в сыворотке крови и опу-
холевой ткани для различных опухолей [9] и рака ЩЖ в част-
ности [15, 18]. В проведенном нами исследовании установлен 
факт многократно повышенной экспрессии миРНК-885-5р, 
миРНК-146b, миРНК-222, миРНК-221 в аспирационном биоп-
тате у больных раком ЩЖ с одновременным превышением 

параметра в сыворотке крови для миРНК-146b, миРНК-222  
и миРНК-221. 

Полученные результаты свидетельствуют, что повышение 
экспрессионной активности миРНК-146b, -222 и -221 в крови 
у больных раком ЩЖ сопряжено с риском рецидива. Данный 
комплекс дифференциально экспрессируемых миРНК обнару-
живается в кровотоке пациентов с раком ЩЖ и способствует 
выявлению высокого риска прогрессирования заболевания. 

Заключение

Профилирование экспрессии миРНК имеет не только диаг-
ностическую ценность, но позволяет мониторировать, а также 
прогнозировать прогрессирование злокачественного процесса 
в ЩЖ. Полученные результаты исследования являются осно-
ванием для рекомендации оценивать экспрессию миРНК-146b, 
миРНК-221 и миРНК-222 в сыворотке крови у больных раком 
ЩЖ до операции, а также через 6 и 12 месяцев после ее выпол-
нения с помощью метода ПЦР в режиме реального времени. При 
повышении послеоперационного уровня экспрессии миРНК-
146b и миРНК-221 через 6 и 12 месяцев, а для миРНК-222 
спустя 12 месяцев относительного исходного параметра риск 
рецидива рассматривать как высокий с последующим повыше-
нием кратности послеоперационного обследования больных. 
Через 18 месяцев различия экспрессии миРНК-146b, миРНК-

Таблица 3. Динамика экспрессии миРНК (Me [25-75]) в сыворотке крови у пациентов с со злокачественными  
образованиями ЩЖ после операции с учетом рецидива заболевания
Table 3: Dynamics of miRNA expression (Me [25-75]) in serum of patients with thyroid malignancies after surgery  
with regard to the disease recurrence

миРНК-
miRNA-

Этап
Stage

Больные раком ЩЖ (n=63)
Thyroid cancer patients

р1
Рецидив+ (n=7)
Relapse+ (n=7)

Рецидив- (n=56)
Relapse- (n=56)

146b

Исходно 
Baseline

1,27 [1,14–1,38] 1,22 [1,13–1,33] 0,876

Через 6 мес.
After 6 months

1,58 [1,36–1,82]* 0,21 [0,12–0,38]* 0,041

Через 12 мес.
After 12 months

1,46 [1,22–1,61]* 0,25 [0,14–0,39]* 0,032

Через 18 мес.
After 18 months

1,49 [1,35–1,67]* 0,40 [0,21–0,56]*° 0,354

222

Исходно 
Baseline

2,87 [2,13–3,59] 2,31 [2,10–2,56] 0,327

Через 6 мес.
After 6 months

0,56 [0,25–0,73]* 0,24 [0,13–0,36]* 0,048

Через 12 мес.
After 12 months

1,94 [1,63–2,35]*° 0,27 [0,15–0,40]* 0,036

Через 18 мес.
After 18 months

2,05 [1,72–2,34]*° 0,33 [0,24–0,52]* 0,001

221

Исходно 
Baseline

0,23 [0,17–0,33] 0,17 [0,06–0,25] 0,163

Через 6 мес.
After 6 months

0,54 [0,41–0,68]* 0,05 [0,01–0,12] 0,368

Через 12 мес.
After 12 months

0,45 [0,35–0,66]* 0,08 [0,04–0,15] 0,049

Через 18 мес.
After 18 months

0,51 [0,42–0,74]* 0,14 [0,11–0,17] 0,648

Примечание. Me – медиана, [25–75] – межквартильный диапазон, p1 – доверительная вероятность различия между подгруппами в зависимости  
от наличия или отсутствия рецидива, * - статистически значимые различия относительно исходного уровня, ° – статистически значимые различия 
относительно показателя на этапе 6 мес. после операции.
Note. Me - median, [25-75] - interquartile range, p1 - confidence level of difference between subgroups depending on the presence or absence of recurrence,  
* - statistically significant differences from the baseline, ° - statistically significant differences from the value at 6 months postoperatively.
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221 и миРНК-222 в подгруппах в зависимости от наличия или 
отсутствия рецидива достигают максимума, но предсказательная 
значимость исследований в отдаленный период снижается 
ввиду удлинения срока наблюдения за пациентами. В связи с 
этим прогноз развития рецидива заболевания рекомендуется 
формировать на основе оценки динамики экспрессии миРНК-
146b, миРНК-221 и миРНК-222 в первые 12 месяцев после  
операции.
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Рис. 1. Относительный индекс изменения экспрессии миРНК-146b, миРНК-222 и миРНК-221 через 6 и 12 месяцев после операции по 
сравнению с исходным уровнем (log2 отношения экспрессии миРНК после операции к экспрессии до операции) у больных злокаче-
ственными образованиями ЩЖ с учетом рецидива заболевания. 
* – статистически значимое отличие по сравнению с исходным уровнем.
Figure 1. Relative index of miRNA-146b, miRNA-222, and miRNA-221 expression changes 6 and 12 months after surgery compared with the 
baseline (log2 of the ratio of miRNA expression after surgery to pre-surgery expression) in patients with malignant tumors of the thyroid depending 
on the disease recurrence status. 
* - statistically significant difference compared with the baseline.
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В исследовании проведено сравнение показателей уровней максимального комфорта уровня электрости-
муляции слухового нерва (MCL) и порогов регистрации электрически вызванного потенциала действия 
слухового нерва (ECAP) в группе пациентов с глухотой после операции кохлеарной имплантации (КИ). Были 
отобраны пациенты с высокими показателями разборчивости речи, что является критерием эффективной 
настройки процессора системы КИ. Выявлена связь между значениями порогов регистрации (ECAP) и 
значениями MCL, что определяет конфигурацию настроечной карты процессора.
Цель исследования. Оценка взаимосвязи значений и конфигурации уровней MCL и порогов регистрации 
ЕСАР у пациентов с высокими показателями разборчивости речи после КИ.
Материал и методы. Тридцать девять пациентов с двусторонней сенсоневральной глухотой в возрасте от 
6 до 12 лет (Me=9,4). Тридцать (76,9%) пациентам была проведена последовательная КИ с двух сторон.  
В 9 (23,1%) КИ была проведена с одной стороны. У всех испытуемых регистрировали ECAP и сравнивали 
значений порогов возникновения с параметрами MCL.
Результаты. У всех пациентов с хорошим развитием слухоречевых навыков (разборчивость речи Me=91,08%) 
установлена статистически значимая связь между пороговыми значениями ECAP и MCL на всех каналах 
электродной решетки. Анализ конфигурации медианных значений MCL (Me MCL) и порогов электрически 
вызванного ECAP (Me ECAP) выявил совпадение профиля обеих кривых.
Заключение. Применение профиля настройки MCL пациентам с КИ, созданного на основе зарегистри-
рованных порогов ЕСАР, является перспективным подходом, особенно на начальном этапе слухоречевой 
реабилитации. Динамика изменений пороговых значений (уровней стимуляции) зависит от ряда допол-
нительных факторов, которые необходимо учитывать в процессе слухоречевой реабилитации пациента. 
Ключевые слова: тугоухость, глухота, кохлеарная имплантация, слухоречевая реабилитация, речевая 
аудиометрия, настройка процессора

Конфликт интересов. Авторы заявляют об отсутствии конфликта интересов. 
Финансирование. Работа выполнена без спонсорской поддержки. 
Для цитирования. Пашков А.В., Наумова И.В., Пашкова А.Е., Воеводина К.И., Попадюк В.И. Вза-
имосвязь показателей разборчивости речи, уровней максимального комфорта и порогов реги-
страции потенциала действия слухового нерва у пациентов с кохлеарными имплантами. Head 
and neck. Голова и шея. Российский журнал.. 2024;12(2):80–85
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简介：该研究比较了耳聋患者在人工耳蜗植入(CI)后最大舒适水平的值和通过电刺激诱发的复合动作电位(ECAP)
阈值。选择了语言理解能力高的患者进行检查。揭示了记录ECAP阈值的值与最大舒适刺激水平值之间的关系。

研究目的：评估耳聋患者在人工耳蜗植入后，通过电刺激听觉神经的最大舒适水平的值和配置与ECAP阈值之间的
关系。

材料与方法：纳入了39名年龄在6至12岁之间的双侧感音神经性聋患者（中位数为9.4岁）。其中30名（76.9%）
患者先后在两侧进行了CI。在23.1%的病例中（n=9），CI在一侧进行。在所有受试对象中记录了听觉复合动作电
位(ECAP)，并将阈值与最大舒适水平（MCL）进行了比较。

结果：在所有听觉和语言技能发展良好的患者中（语言理解能力中位数为91.08%），在电极阵列的所有通道上
建立了ECAP阈值和MCL值之间的统计学显著关系。对中位MCL值（Me MCL）和电刺激诱发的ECAP阈值（Me 
ECAP）的配置分析揭示了两者曲线的一致性。

结论：在听觉康复的初期阶段，基于记录的ECAP阈值创建最舒适水平的适配配置用于CI接受者是一种有前途的方
法。阈值（刺激水平）变化的动态取决于几个额外因素，这些因素在听觉和语音康复过程中应予以考虑。

关键词：听力损失，耳聋，人工耳蜗植入，语言康复，语音听力测验，人工耳蜗适配。
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Introduction. The study compared the values of maximum comfort levels and Electrically Evoked Compound Action 
Potential (ECAP) thresholds in deaf patients after cochlear implantation (CI). Patients with high speech intelligibility 
were selected for examination. The relationship between the values of the registration ECAP thresholds and the 
values of the maximum comfortable level of stimulation is revealed.
Purpose of the study. Evaluation of the relationship between the values and configuration of maximum comfort 
levels of electrical stimulation of the auditory nerve and the ECAP thresholds in patients with high speech intelligibility 
after cochlear implantation.
Material and methods. Thirty-nine patients with bilateral sensorineural deafness between 6 and 12 years of age 
were included (Me=9.4). Thirty (76.9%) patients underwent sequential CI on both sides. In 23.1% of cases (n=9) CI 
was performed on one side. Auditory compound action potentials (ECAPs) were recorded in all subjects, and the 
threshold values were compared with the Maximum Comfortable Levels (MCLs).
Results. In all patients with good auditory and verbal skills development (speech intelligibility Me=91.08%), a 
statistically significant relationship between ECAP thresholds and MCL values was established on all channels of 
the electrode array. Analysis of the configuration of median MCL values (Me MCL) and electrically evoked ECAP 
thresholds (Me ECAP) revealed the concordance of the profile of both curves.
Conclusion. The use of the most comfortable level fitting profile for CI recipients, created on the basis of registered 
ECAP thresholds, is a promising approach, especially at the initial stage of auditory rehabilitation. The dynamics of 
changes in thresholds (stimulation levels) depends on several additional factors that should be considered in the 
process of auditory and speech rehabilitation.
Key words: hearing loss, deafness, cochlear implantation, speech rehabilitation, speech audiometry, cochlear 
implant fitting
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В исследовании проведено сравнение показателей уровней максимального комфорта уровня электрости-
муляции слухового нерва (MCL) и порогов регистрации электрически вызванного потенциала действия 
слухового нерва (ECAP) в группе пациентов с глухотой после операции кохлеарной имплантации (КИ). Были 
отобраны пациенты с высокими показателями разборчивости речи, что является критерием эффективной 
настройки процессора системы КИ. Выявлена связь между значениями порогов регистрации (ECAP) и 
значениями MCL, что определяет конфигурацию настроечной карты процессора.
Цель исследования. Оценка взаимосвязи значений и конфигурации уровней MCL и порогов регистрации 
ЕСАР у пациентов с высокими показателями разборчивости речи после КИ.
Материал и методы. Тридцать девять пациентов с двусторонней сенсоневральной глухотой в возрасте от 
6 до 12 лет (Me=9,4). Тридцать (76,9%) пациентам была проведена последовательная КИ с двух сторон.  
В 9 (23,1%) КИ была проведена с одной стороны. У всех испытуемых регистрировали ECAP и сравнивали 
значений порогов возникновения с параметрами MCL.
Результаты. У всех пациентов с хорошим развитием слухоречевых навыков (разборчивость речи Me=91,08%) 
установлена статистически значимая связь между пороговыми значениями ECAP и MCL на всех каналах 
электродной решетки. Анализ конфигурации медианных значений MCL (Me MCL) и порогов электрически 
вызванного ECAP (Me ECAP) выявил совпадение профиля обеих кривых.
Заключение. Применение профиля настройки MCL пациентам с КИ, созданного на основе зарегистри-
рованных порогов ЕСАР, является перспективным подходом, особенно на начальном этапе слухоречевой 
реабилитации. Динамика изменений пороговых значений (уровней стимуляции) зависит от ряда допол-
нительных факторов, которые необходимо учитывать в процессе слухоречевой реабилитации пациента. 
Ключевые слова: тугоухость, глухота, кохлеарная имплантация, слухоречевая реабилитация, речевая 
аудиометрия, настройка процессора
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简介：该研究比较了耳聋患者在人工耳蜗植入(CI)后最大舒适水平的值和通过电刺激诱发的复合动作电位(ECAP)
阈值。选择了语言理解能力高的患者进行检查。揭示了记录ECAP阈值的值与最大舒适刺激水平值之间的关系。

研究目的：评估耳聋患者在人工耳蜗植入后，通过电刺激听觉神经的最大舒适水平的值和配置与ECAP阈值之间的
关系。

材料与方法：纳入了39名年龄在6至12岁之间的双侧感音神经性聋患者（中位数为9.4岁）。其中30名（76.9%）
患者先后在两侧进行了CI。在23.1%的病例中（n=9），CI在一侧进行。在所有受试对象中记录了听觉复合动作电
位(ECAP)，并将阈值与最大舒适水平（MCL）进行了比较。

结果：在所有听觉和语言技能发展良好的患者中（语言理解能力中位数为91.08%），在电极阵列的所有通道上
建立了ECAP阈值和MCL值之间的统计学显著关系。对中位MCL值（Me MCL）和电刺激诱发的ECAP阈值（Me 
ECAP）的配置分析揭示了两者曲线的一致性。

结论：在听觉康复的初期阶段，基于记录的ECAP阈值创建最舒适水平的适配配置用于CI接受者是一种有前途的方
法。阈值（刺激水平）变化的动态取决于几个额外因素，这些因素在听觉和语音康复过程中应予以考虑。

关键词：听力损失，耳聋，人工耳蜗植入，语言康复，语音听力测验，人工耳蜗适配。
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материал интенсивностью 65 дБ уровня звукового давления пода-
вали через звуковые колонки – громкоговорители, расположен-
ные под углом 45⁰ на расстоянии 1 метра от микрофона РП. 
В качестве речевого материала использовали батарею тестов, 
предъявляемую в открытом выборе, в соответствии с возрастом 
испытуемого (А.М. Ошерович, 1965, в редакции Е.И. Риехакайнен, 
2019). Затем всем испытуемым проводили регистрацию ECAP и 
сравнение значений порогов возникновения с параметрами MCL.

Статистический анализ проводили с помощью программы 
IBM© Статистический пакет социальных наук (SPSS Statistics 
New Seas Subscription)© версия 25.0.0. Проверку выборок на 
нормальность распределения проводили с помощью тестов 
Смирнова–Колмагорова и Шапиро–Уилка p-value≥0,05. Критерий 
однородности дисперсии проверяли с помощью статистики 
Ливиня. Для установления наличия или отсутствия связи между 
порогами ECAP и значениями MCL вычисляли критерий знако-
вых рангов Вилкоксона для двух связанных выборок, а также 
применяли двухфазный ранговый дисперсионный анализ 
Фридмана для связанных выборок p-value≤0,05.

Результаты

У всех 39 наблюдаемых пациентов с хорошим развитием 
слухоречевых навыков (разборчивость речи Me=91,08; 85 про-
центиль) установлена статистически значимая связь между 
пороговыми значениями ECAP и уровнями MCL на всех 12 элек-
тродах электродной решетки. Анализ конфигурации медианных 
значений максимально комфортных уровней стимуляции (Me 
MCL) и порогов электрически вызванного ECAP (Me ECAP) 
выявил совпадение профиля обеих кривых (рис. 2).

Наибольшая вариабельность значений отмечена для 1 канала 
системы (апикальное расположение электродного массива). 
Поскольку в задачи исследования входила только оценка значе-
ний и взаимоотношения конфигураций двух параметров (ECAP 
и MCL), мы не оценивали разность параметров для прогнози-
рования характеристик оптимальной настроечной карты, т.к. 
на значения MCL также оказывают влияние такие факторы, как 
межэлектродное сопротивление, этиология глухоты, скорость 
стимуляции (стратегия кодирования), ширина импульса, дву-
сторонняя установка системы КИ и т.д.

Обсуждение

Идея применения объективных тестов, не требующих субъ-
ективной оценки пациентом своих слуховых ощущений для 
настройки процессора, является привлекательной ввиду боль-
шой доли среди пользователей КИ детей младшего возраста, 
а также лиц с сочетанной неврологической патологией или 
когнитивными нарушениями. По сравнению с другими объ-
ективными методами диагностики, которые можно исполь-
зовать для настройки процессора (регистрация электрически 
вызванного стапедиального рефлекса, регистрация электри-
чески вызванных слуховых коротколатентных или корковых 
потенциалов мозга), методика регистрации ЕСАР не требует 
применения дополнительного оборудования и занимает суще-
ственно меньше времени, что критически важно для переноси-
мости процедуры настройки пациентами. Данные предпосылки 
обосновывают перспективность изучения различных аспек-
тов применения регистрации ЕСАР в процессе реабилитации 
пациентов после КИ. Результаты, полученные в ходе данного 
исследования, показывают возможность применения конфи-

гурации (профиля) зарегистрированных порогов ЕСАР для 
создания оптимальной настроечной карты [26–29]. Полученные 
данные перекликаются с результатами других исследований 
[9], в которых показана клиническая значимость применения 
профиля порогов регистрации ЕСАР для программирования  
процессора КИ.

Заключение

Применение профиля максимально комфортных уровней 
стимуляции созданного на основе зарегистрированных порогов 
ЕСАР является перспективным подходом, особенно на началь-
ном этапе слухоречевой реабилитации после операции КИ. 
Динамика изменений пороговых значений (уровней стимуляции) 
зависит от ряда дополнительных факторов, изучение которых 
не входило в задачи данного исследования. В работе были 
проанализированы данные пациентов с высокими показате-
лями реабилитации (по данным тестов речевой аудиометрии), 
что также указывает на эффективность подхода к созданию 
профиля настроечной карты процессора на основании теста 
регистрации ЕСАР.
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Рис. 2. Взаимосвязь медианных значений максимально комфортного 
уровня стимуляции (Me MCL) и порогов электрически вызванного 
потенциала действия слухового нерва (Me ECAP)
Figure 2. Relationship between median values of the maximum comfortable 
stimulation level (Me MCL) and thresholds of the electrically evoked 
compound action potential of the auditory nerve (Me ECAP)
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Введение

Разборчивость речи у пациентов с глухотой после операции 
кохлеарной имплантации (КИ) является ключевым индикатором 
эффективности данного вмешательства [1]. Данный показатель 
зависит от множества факторов: возраст проведения КИ, про-
должительность глухоты, этиология, уровень развития когни-
тивных и слухоречевых навыков [2, 3]. Дополнительное влияние 
на разборчивость речи оказывают характеристики расположения 
электрода импланта, такие как глубина и полнота введения [4, 5]. 
В ряде случаев для улучшения разборчивости речи необходимо 
учитывать расположение электродных контактов по отношению 
к соответствующим частотным областям кортиева органа [6, 7]. 
Настройка процессора КИ, создание индивидуальной настроеч-
ной программы прослушивания (карты) определяют параметры 
звуковосприятия, что напрямую влияет на разборчивость речи [8, 
9]. Оптимально созданная карта процессора позволяет пациенту 
воспринимать звуки различной частоты в пределах т.н. динамиче-
ского диапазона – минимального (пороговый уровень стимуляции, 
при котором у пациента возникают слуховые ощущения) и мак-
симальных значений электрической стимуляции слухового нерва 
(уровень максимального комфорта, MCL – Maximum Comfortable 
Levels), установленных отдельно для каждого канала стимуляции 
системы КИ. Неоптимально установленные параметры этих значе-
ний снижают показатели восприятия речевого материала [10–14] 
Недостаточный уровень MCL снижает звуковосприятие, а чрез-

мерный может привести к дискомфортным ощущениям, вплоть 
до болевых, а дальнейшее использование такой карты также при-
ведет к снижению разборчивости речи. Низкие пороговые уровни 
стимуляции не позволяют воспринимать тихие звуки, а высокие 
значения данного параметра делают громкими фоновые шумы, 
что снижает разборчивость речи. Принято считать, что оптимально 
установленные параметры динамического диапазона позволяют 
воспринимать тональные стимулы в свободном звуковом поле 
(тональная пороговая аудиометрия) в диапазоне 20–30 децибел 
(дБ) нормального порога слуха (нПс) [15, 16]. 

Множество исследований посвящено использованию резуль-
татов регистрации потенциала действия слухового нерва (ECAP –  
Electrically Evoked Compound Action Potential) как пособию для 
создания конфигурации настроечной карты [17–22]. ЕСАР пред-
ставляет собой вызванный ответ слухового нерва на электрости-
муляцию, который регистрируют с помощью соответствующего 
модуля программного обеспечения системы КИ. Несмотря на 
то что авторы исследований указывают на слабую корреляцию 
значений уровней стимуляции карты и порогов ЕСАР, сама 
конфигурация настроечной карты может быть использована 
для программирования процессора [23–25].

Цель исследования. Целью нашего исследования являлась 
оценка взаимосвязи значений и конфигурации уровней MCL и 
порогов регистрации ЕСАР у пациентов с высокими показате-
лями разборчивости речи после КИ.

Материал и методы

В исследование включены данные 39 пациентов с двусто-
ронней сенсоневральной глухотой – пользователей системы 
КИ Med-El (Австрия) в возрасте от 6 до 12 лет (Me=9,4; 75 про-
центиль); среди них девочек – 23 (59%), мальчиков –16 (41%). 
Большую часть наблюдений – 30 (76,9%), составили пациенты, 
которым была проведена последовательная КИ с двух сто-
рон. В 9 (23,1%) случаях КИ была проведена с одной стороны. 
По опыту использования системы КИ (на момент исследова-
ния) пациенты были разделены на 2 группы: больше 3 лет –  
15 (38,5%) и больше 5 лет – 24 (61,5%) (рис. 1). 

Все дети имели достаточное развитие слухоречевых навыков 
и посещали дошкольные и школьные общеобразовательные 
учреждения. Разборчивость речи находилась в диапазоне от 
80 до 99% (Me=91,08; 85 процентиль). Усиление микрофона 
процессора по умолчанию во всех наблюдениях составляло 90%. 
Критериями невключения в анализ являлись аномалия развития 
улитки, перенесенная ранее менингококковая инфекция, непол-
ное введение в улитку электродной решетки либо деактивация 
одного или нескольких электродов, высокие значения (более 
20 килоом) межэлектродного сопротивления.

В начале исследования всем пациентам проводили речевую 
аудиометрию с речевым процессором в свободном звуковом 
поле. Исследование проводили в тихой обстановке, с уровнем 
фонового шума менее 50 дБ уровня звукового давления. Речевой 

引用本文：Pashkov A.V., Naumova I.V., Pashkova A.E., Voevodina K.I., Popadyuk V.I. Relationship between 
speech intelligibility, maximum comfort levels, and evoked compound action potential thresholds in 
patients with cochlear implants. Head and neck. Russian Journal. 2024;12(2):80–85

Doi: 10.25792/HN.2024.12.2.80-85
作者负责所呈现数据的原创性以及可能发布的插图材料——表格、图纸、患者照片的可发布性。

Рис.1. Распределение наблюдений в зависимости от возраста и 
слухового опыта
Figure 1. Distribution of observations according to age and auditory 
experience
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материал интенсивностью 65 дБ уровня звукового давления пода-
вали через звуковые колонки – громкоговорители, расположен-
ные под углом 45⁰ на расстоянии 1 метра от микрофона РП. 
В качестве речевого материала использовали батарею тестов, 
предъявляемую в открытом выборе, в соответствии с возрастом 
испытуемого (А.М. Ошерович, 1965, в редакции Е.И. Риехакайнен, 
2019). Затем всем испытуемым проводили регистрацию ECAP и 
сравнение значений порогов возникновения с параметрами MCL.

Статистический анализ проводили с помощью программы 
IBM© Статистический пакет социальных наук (SPSS Statistics 
New Seas Subscription)© версия 25.0.0. Проверку выборок на 
нормальность распределения проводили с помощью тестов 
Смирнова–Колмагорова и Шапиро–Уилка p-value≥0,05. Критерий 
однородности дисперсии проверяли с помощью статистики 
Ливиня. Для установления наличия или отсутствия связи между 
порогами ECAP и значениями MCL вычисляли критерий знако-
вых рангов Вилкоксона для двух связанных выборок, а также 
применяли двухфазный ранговый дисперсионный анализ 
Фридмана для связанных выборок p-value≤0,05.

Результаты

У всех 39 наблюдаемых пациентов с хорошим развитием 
слухоречевых навыков (разборчивость речи Me=91,08; 85 про-
центиль) установлена статистически значимая связь между 
пороговыми значениями ECAP и уровнями MCL на всех 12 элек-
тродах электродной решетки. Анализ конфигурации медианных 
значений максимально комфортных уровней стимуляции (Me 
MCL) и порогов электрически вызванного ECAP (Me ECAP) 
выявил совпадение профиля обеих кривых (рис. 2).

Наибольшая вариабельность значений отмечена для 1 канала 
системы (апикальное расположение электродного массива). 
Поскольку в задачи исследования входила только оценка значе-
ний и взаимоотношения конфигураций двух параметров (ECAP 
и MCL), мы не оценивали разность параметров для прогнози-
рования характеристик оптимальной настроечной карты, т.к. 
на значения MCL также оказывают влияние такие факторы, как 
межэлектродное сопротивление, этиология глухоты, скорость 
стимуляции (стратегия кодирования), ширина импульса, дву-
сторонняя установка системы КИ и т.д.

Обсуждение

Идея применения объективных тестов, не требующих субъ-
ективной оценки пациентом своих слуховых ощущений для 
настройки процессора, является привлекательной ввиду боль-
шой доли среди пользователей КИ детей младшего возраста, 
а также лиц с сочетанной неврологической патологией или 
когнитивными нарушениями. По сравнению с другими объ-
ективными методами диагностики, которые можно исполь-
зовать для настройки процессора (регистрация электрически 
вызванного стапедиального рефлекса, регистрация электри-
чески вызванных слуховых коротколатентных или корковых 
потенциалов мозга), методика регистрации ЕСАР не требует 
применения дополнительного оборудования и занимает суще-
ственно меньше времени, что критически важно для переноси-
мости процедуры настройки пациентами. Данные предпосылки 
обосновывают перспективность изучения различных аспек-
тов применения регистрации ЕСАР в процессе реабилитации 
пациентов после КИ. Результаты, полученные в ходе данного 
исследования, показывают возможность применения конфи-

гурации (профиля) зарегистрированных порогов ЕСАР для 
создания оптимальной настроечной карты [26–29]. Полученные 
данные перекликаются с результатами других исследований 
[9], в которых показана клиническая значимость применения 
профиля порогов регистрации ЕСАР для программирования  
процессора КИ.

Заключение

Применение профиля максимально комфортных уровней 
стимуляции созданного на основе зарегистрированных порогов 
ЕСАР является перспективным подходом, особенно на началь-
ном этапе слухоречевой реабилитации после операции КИ. 
Динамика изменений пороговых значений (уровней стимуляции) 
зависит от ряда дополнительных факторов, изучение которых 
не входило в задачи данного исследования. В работе были 
проанализированы данные пациентов с высокими показате-
лями реабилитации (по данным тестов речевой аудиометрии), 
что также указывает на эффективность подхода к созданию 
профиля настроечной карты процессора на основании теста 
регистрации ЕСАР.
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(42%). As a result of previous surgical interventions, open or closed tracheal trauma, the stenosis occurred much 
less frequently. Idiopathic stenosis was diagnosed in 76 patients (6%)
At the first visit, 61.6% of patients had a tracheostomy. It could be performed as a first aid in case of critical airway 
narrowing, or it retained from the intensive care stage, when scar stenosis was diagnosed after the patient regained 
independent breathing and was disconnected from the ventilator in the intensive care unit. 
Results. Most patients had previously undergone tracheostomy for various indications. Moreover, this operation could 
be performed several times (maximum 4). According to the presented documents, re-tracheostomy was performed 
more often in case of tracheal restenosis. At the same time, another decannulation seems to be unjustified and 
testifies to insufficient training of doctors in this issue. Based on the retrospective analysis of the etiopathogenesis 
of the disease, technical peculiarities of tracheostomy, recommendations concerning the choice of tracheostomy 
option and peculiarities of re-tracheostomy in scar stenosis are proposed.
Conclusions. Tracheostomy should remain in the surgical armamentarium for patients with tracheal scar stenosis. 
At the same time, it can be a complex and sometimes risky operation requiring certain experience of the operating 
surgeon. It should be performed when the patient's breathing cannot be restored by endoscopic intraluminal methods 
for various reasons. Refusal of tracheostomy or intraluminal dilation because of the risk of possible complications 
and attempting to transport a patient with stridor to a specialized department cannot be considered an adequate 
tactic. Percutaneous dilatational tracheostomy is a modern, promising and minimally invasive technique. However, 
it is rarely used in scar stenosis. It can be performed when the stenosis is localized in the distal part of the trachea, 
in the thoracic section, when it is possible to bougie the narrowed segment via neck access. Tracheostomy is also 
used in the management of complications after reconstructive tracheal surgery.
Key words: tracheostomy, scar stenosis of the trachea, complications of tracheostomy, tracheal surgery
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Актуальность. Несмотря на заметный прогресс в трахеальной хирургии, лечение пациентов с рубцовым 
стенозом трахеи (РСТ) продолжает считаться высокоспециализированной помощью и ограничиваться 
достаточно узким кругом медицинских учреждений и небольшим числом соответствующих специалистов. 
В настоящее время существует 3 возможных варианта хирургических вмешательств – резекция трахеи с 
межтрахеальным или трахеогортанным анастомозом, этапные операции с формированием просвета дыха-
тельного пути в течение длительного времени на Т-трубке, а также есть большой спектр внутрипросветных 
трахеоскопических вмешательств. Отдельно следует сказать об экстренной помощи больным РСТ с деком-
пенсированным дыханием, с угрозой асфиксии. В этих случаях основной задачей является восстановление 
безопасного дыхания. Оптимальным решением считается эндоскопическая реканализация трахеи и/или 
гортани. Однако это инвазивное вмешательство требует технического обеспечения и, что самое главное, 
наличие опытного специалиста. С этим в нашей стране существуют серьезные проблемы. Поэтому в сети 
практического здравоохранения экстренная помощь, как правило, ограничивается трахеостомией (ТС), 
что в дальнейшем может существенно ограничить возможности окончательного радикального излечения 
пациента или повысить риск данных вмешательств. Ситуация приобретает еще бόльшую проблему с учетом 
того факта, что часто этими пациентами занимаются в неспециализированных медицинских учреждениях, не 
имеющих большого опыта в трахеальной хирургии. Сама ТС при РСТ может оказаться технически сложной 
операцией. Миниинвазивные варианты пункционно-дилатационной ТС при РСТ не нашли своего места, и 
это требует отдельного изучения и обсуждения. В связи с этим выработка определенных рекомендаций, 
усовершенствование технических приемов различных вариантов ТС представляется актуальным. 
Материал и методы. Всего в РНЦХ им. акад. Б.В. Петровского РАН, а затем в Сеченовском Университете 
и ФНИЦ Фтизиопульмонологии и ИБ Минздрава РФ с 1963 по 2022 г. были пролечены около 1500 пациентов 
с РСТ. В настоящее исследование вошли больные, которых оперировали с 2004 по 2024 г. – 1253 человека. 
В большинстве случаев пусковым этиопатогенетическим фактором было повреждение трахеи во время 
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Background. Despite notable progress in tracheal surgery, the treatment of patients with tracheal scar stenosis 
continues to be considered highly specialized care and is limited to a fairly narrow range of medical institutions and 
a small number of relevant specialists. Not only thoracic surgeons, but also ENT specialists, endoscopists, general 
surgeons, and intensive care physicians provide emergency care. In this case, there are currently 3 possible surgical 
options - tracheal resection with intertracheal or tracheo-laryngeal anastomosis, multistage operations with a long-
term formation of the airway lumen on a T-tube, and a wide range of intraluminal tracheoscopy interventions. Special 
mention should be made of emergency care for patients with scar stenosis of the trachea and decompensated 
respiration, with the threat of asphyxia. In these cases, the main goal is to restore safe breathing. Endoscopic 
recanalization of the trachea and/or larynx is considered the optimal solution. 
However, this invasive intervention requires technical support and, most importantly, the availability of an experienced 
specialist. There are major problems with this in our country. Therefore, in the routine practice, emergency care 
is usually limited to tracheostomy, which may then significantly limit the possibility of definitive radical treatment of 
the patient or increase the risk associated with these interventions. The situation becomes even more problematic 
considering that these patients are often treated in non-specialized medical facilities with little experience in tracheal 
surgery. Tracheostomy itself in tracheal scar stenosis can be a technically challenging operation. Mini-invasive 
variants of percutaneous dilatational tracheostomy have not found their place tracheal scar stenosis and require 
separate study and discussion. In this regard, the development of specific recommendations and the improvement 
of technical approaches to various modifications of tracheostomy seem to be relevant.
Material and methods. In total, about 1500 patients with tracheal scar stenosis were treated at the Petrovsky 
National Research Centre of Surgery, and then at the Sechenov University and FNMRC of Phthisiopulmonology and 
Infectious Diseases of the Ministry of Health of the Russian Federation from 1963 to 2022. The present study included 
1253 patients who underwent surgical treatment between 2004 and 2024. In most cases, the initial etiopathogenetic 
factor was tracheal injury during resuscitative measures with ineffective independent breathing (86.7% of patients). 
In this case, scar stenosis occurred more often post-tracheostomy (44.7% of patients), less often – post-intubation 
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(42%). As a result of previous surgical interventions, open or closed tracheal trauma, the stenosis occurred much 
less frequently. Idiopathic stenosis was diagnosed in 76 patients (6%)
At the first visit, 61.6% of patients had a tracheostomy. It could be performed as a first aid in case of critical airway 
narrowing, or it retained from the intensive care stage, when scar stenosis was diagnosed after the patient regained 
independent breathing and was disconnected from the ventilator in the intensive care unit. 
Results. Most patients had previously undergone tracheostomy for various indications. Moreover, this operation could 
be performed several times (maximum 4). According to the presented documents, re-tracheostomy was performed 
more often in case of tracheal restenosis. At the same time, another decannulation seems to be unjustified and 
testifies to insufficient training of doctors in this issue. Based on the retrospective analysis of the etiopathogenesis 
of the disease, technical peculiarities of tracheostomy, recommendations concerning the choice of tracheostomy 
option and peculiarities of re-tracheostomy in scar stenosis are proposed.
Conclusions. Tracheostomy should remain in the surgical armamentarium for patients with tracheal scar stenosis. 
At the same time, it can be a complex and sometimes risky operation requiring certain experience of the operating 
surgeon. It should be performed when the patient's breathing cannot be restored by endoscopic intraluminal methods 
for various reasons. Refusal of tracheostomy or intraluminal dilation because of the risk of possible complications 
and attempting to transport a patient with stridor to a specialized department cannot be considered an adequate 
tactic. Percutaneous dilatational tracheostomy is a modern, promising and minimally invasive technique. However, 
it is rarely used in scar stenosis. It can be performed when the stenosis is localized in the distal part of the trachea, 
in the thoracic section, when it is possible to bougie the narrowed segment via neck access. Tracheostomy is also 
used in the management of complications after reconstructive tracheal surgery.
Key words: tracheostomy, scar stenosis of the trachea, complications of tracheostomy, tracheal surgery
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Актуальность. Несмотря на заметный прогресс в трахеальной хирургии, лечение пациентов с рубцовым 
стенозом трахеи (РСТ) продолжает считаться высокоспециализированной помощью и ограничиваться 
достаточно узким кругом медицинских учреждений и небольшим числом соответствующих специалистов. 
В настоящее время существует 3 возможных варианта хирургических вмешательств – резекция трахеи с 
межтрахеальным или трахеогортанным анастомозом, этапные операции с формированием просвета дыха-
тельного пути в течение длительного времени на Т-трубке, а также есть большой спектр внутрипросветных 
трахеоскопических вмешательств. Отдельно следует сказать об экстренной помощи больным РСТ с деком-
пенсированным дыханием, с угрозой асфиксии. В этих случаях основной задачей является восстановление 
безопасного дыхания. Оптимальным решением считается эндоскопическая реканализация трахеи и/или 
гортани. Однако это инвазивное вмешательство требует технического обеспечения и, что самое главное, 
наличие опытного специалиста. С этим в нашей стране существуют серьезные проблемы. Поэтому в сети 
практического здравоохранения экстренная помощь, как правило, ограничивается трахеостомией (ТС), 
что в дальнейшем может существенно ограничить возможности окончательного радикального излечения 
пациента или повысить риск данных вмешательств. Ситуация приобретает еще бόльшую проблему с учетом 
того факта, что часто этими пациентами занимаются в неспециализированных медицинских учреждениях, не 
имеющих большого опыта в трахеальной хирургии. Сама ТС при РСТ может оказаться технически сложной 
операцией. Миниинвазивные варианты пункционно-дилатационной ТС при РСТ не нашли своего места, и 
это требует отдельного изучения и обсуждения. В связи с этим выработка определенных рекомендаций, 
усовершенствование технических приемов различных вариантов ТС представляется актуальным. 
Материал и методы. Всего в РНЦХ им. акад. Б.В. Петровского РАН, а затем в Сеченовском Университете 
и ФНИЦ Фтизиопульмонологии и ИБ Минздрава РФ с 1963 по 2022 г. были пролечены около 1500 пациентов 
с РСТ. В настоящее исследование вошли больные, которых оперировали с 2004 по 2024 г. – 1253 человека. 
В большинстве случаев пусковым этиопатогенетическим фактором было повреждение трахеи во время 
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Введение

Несмотря на заметный прогресс в трахеальной хирургии, 
лечение пациентов с рубцовым стенозом трахеи (РСТ) про-
должает считаться высокоспециализированной помощью и 
ограничиваться достаточно узким кругом медицинских учре-
ждений и небольшим числом соответствующих специалистов. 
Терапией данного заболевания занимаются не только тора-
кальные хирурги, но и ЛОР-специалисты, эндоскописты, а экс-
тренную помощь оказывают хирурги общей практики, врачи 
реаниматологи [1–10]. Трахеостомия (ТС) – одна из первых 
операций, которую стали применять в истории человечества. Ее 
история насчитывает несколько тысяч лет – со времен Древнего 
Египта. Эта операция не утратила и сегодня своего значения. 
Но если ранее основным показанием к ней была острая или 
хроническая обтурация дыхательного пути различного генеза, то 
сегодня – создание доступа к трахее требуется для проведения 
искусственной вентиляции легких (ИВЛ) при неэффективном 
самостоятельном дыхании. Другим показанием к ТС является 
устранение сужения трахеи в онкологической и неонкологиче-
ской практике, в т.ч. при РСТ. До появления фибротрахеоскопии 
и внутрипросветных вариантов вмешательств при патологии 
трахеи она считалась основным способом оказания помощи 
пациентам этой категории. Этапные реконструктивно-пластиче-
ские операции с применением Т-трубки подразумевают наличие 
наружного отверстия трахеи на шее, для чего часто предвари-
тельно проводили ТС. Хорошие результаты показала циркуляр-
ная резекция трахеи (ЦРТ) с анастомозом. Улучшение качества 
жизни после этого позволило несколько сузить показания к ТС 
при лечении пациентов с РСТ. 

В рекомендациях по оказанию неотложной помощи пациен-
там с критическим сужением дыхательных путей указано, что 

предпочтение следует отдавать эндоскопическим внутрипрос-
ветным вариантам [4]. Это позволяет в дальнейшем выполнить 
ЦРТ в лучших условиях и существенно уменьшить протяжен-
ность резекции [10–19]. Однако эти методики все еще остаются 
малодоступными в нашей стране, и в большинстве случаев 
ТС остается методом выбора при нарушении дыхания из-за 
препятствия в трахее или гортани. При этом недостаточное вни-
мание уделяют тому моменту, что трахеостома может повлиять 
на выбор варианта окончательной операции по поводу РСТ: 
ЦРТ осложняется и будет выполняться в худших условиях. Как 
правило, в многопрофильных стационарах ТС производят ЛОР-
врачи, которые в настоящее время редко выполняют резекци-
онные операции. При этом возможно разрушение трахеальных 
структур, которые в дальнейшем могут потребоваться для ЦРТ, 
особенно это относится к краниальным отделам дыхательного 
пути. Существует и другой вариант, когда требуется выпол-
нить резекцию нижнегрудного отдела трахеи, а трахеостома 
локализуется в шейном. Получается практически тотальное 
поражение всей трахеальной трубки и поэтому проведение 
ЦРТ невозможно. 

Немаловажное значение имеет и строение самой трахеостоми-
ческой трубки. Отсутствие реакции местных тканей на материал, 
из которого создана канюля, ее термопластичность, исключение 
частого извлечения трубки для санации, что уменьшает вероят-
ность травмы трахеальных стенок, также влияют на сохранение 
благоприятных условий для последующей ЦРТ. Универсальной 
трубки не существует. Ее выбор в большей степени основан на 
субъективном факторе, на пристрастии оперирующего хирур-
га, а также на целях, которые преследуются при определении 
показаний к ТС [20]. Рассуждения и предлагаемые измене-
ния в методике ТС у больных РСТ, представленные в данной 
публикации, будут интересны ЛОР-специалистам, торакальным 

首次就诊时，61.6%的患者已经进行了气管造口术。这可能作为气道严重狭窄时的急救措施，或者在重症监护阶
段保留，当患者恢复自主呼吸并脱离呼吸机后被诊断为瘢痕狭窄。

结果：大多数患者之前因各种指征进行过气管造口术。此外，这一手术可能多次进行（最多4次）。根据提供的文
件，再次气管造口术更常在气管再狭窄时进行。同时，另一次拔管似乎是不合理的，反映了医生在这一问题上的
培训不足。基于对病因病理学的回顾性分析，提出了关于气管造口术选择及瘢痕狭窄再造口术特点的技术建议和
推荐意见。

结论：气管造口术应继续作为气管瘢痕狭窄患者的外科武器库之一。同时，它可能是一个复杂且有时具有风险的
手术，要求操作外科医生具有一定的经验。当由于各种原因无法通过内镜腔内方法恢复患者的呼吸时，应该进行
气管造口术。由于可能的并发症风险拒绝气管造口术或腔内扩张试图将有喘鸣的患者转移到专业医院不能被认为
是合理的策略。经皮扩张气管造口术是一种现代化、有前途的微创技术。然而，它在瘢痕狭窄中的应用很少。可
以在狭窄位于气管远端，胸段时进行，当通过颈部入口可以扩张狭窄段时。气管造口术也用于重建气管手术后的
并发症管理。

关键词：气管切开术，气管瘢痕狭窄，气管切开术的并发症，气管手术
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реанимационных мероприятий при неэффективном самостоятельном дыхании (у 86,7% пациентов). При 
этом РСТ чаще носил посттрахеостомический генез – у 44,7% больных, реже – постинтубационный (у 42%). 
В результате предшествующих оперативных вмешательств, открытой или закрытой травмы трахеи РСТ 
возникал значительно реже. Идиопатический стеноз диагностировали у 76 (6%) пациентов. При первом 
обращении у 61,6% больных имелась трахеостома. Ее могли выполнять в качестве первой помощи при 
критическом сужении дыхательного пути, либо она сохранялась еще с реанимационного этапа, когда РСТ 
диагностировали в отделении интенсивной терапии после восстановления у пациента на самостоятельном 
дыхании и его отключения от аппарата искусственной вентиляции легких. 
Результаты. Большинству больных по различным показаниям ранее выполняли ТС, причем эту операцию 
могли проводить несколько раз (максимально 4). Согласно представленным документам, ретрахеостомию 
чаще выполняли при рестенозе трахеи. При этом очередная деканюляция представляется неоправданной и 
свидетельствует о недостаточной подготовленности врачей. На основании ретроспективного анализа эти-
опатогенеза заболевания, технических особенностей ТС предложены рекомендации, касающиеся выбора 
варианта ТС, особенностей ретрахеостомии при РСТ.
Заключение. Трахеостома должна оставаться в арсенале хирурга, оказывающего помощь пациентам с РСТ. 
При этом она может оказаться сложной и порой рискованной операцией, требующей определенного опыта 
оперирующего хирурга. Ее следует выполнять, когда по различным причинам нет возможности восстановить 
дыхание пациента эндоскопическими внутрипросветными методами. Отказ от ТС или внутрипросветной 
дилатации из-за риска возможных осложнений и попытка транспортировать пациента со стридором в 
специализированное отделение не может считаться адекватной тактикой. Чрескожная пункционно-дила-
тационная ТС является современной, перспективной и миниинвазивной технологией, однако при РСТ она 
применяется редко. Ее можно осуществить при локализации стеноза в дистальной части трахеи, в грудном 
отделе, когда появляется возможность бужирования суженного сегмента через созданный на шее доступ. 
Трахеостома востребована и при купировании осложнений после реконструктивных операций на трахее.
Ключевые слова: трахеостомия, рубцовый стеноз трахеи, осложнения трахеостомии, хирургия трахеи
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背景：尽管气管外科手术取得了显著进展，但气管瘢痕狭窄患者的治疗仍被视为高度专业化的护理，仅限于相当
狭窄的医疗机构范围和少数相关专家。不仅胸外科医生，耳鼻喉科专家、内镜医师、普通外科医生和重症监护医
生也提供急诊护理。在这种情况下，目前有3种可能的手术选择——气管切除并行气管内或气管-喉部吻合术，使
用T管进行长期气道腔形成的多阶段手术，以及广泛的气管内镜介入操作。特别值得一提的是对于气管瘢痕狭窄和
呼吸失代偿的患者的急诊护理，并且有窒息威胁时的护理。在这些情况下，主要目标是恢复安全的呼吸。气管和/
或喉部的内镜再通被视为最佳解决方案。

然而，这种侵入性干预需要技术支持，最重要的是需要有经验的专家。这在我国是一个主要问题。因此，在日常
实践中，急诊护理通常仅限于气管造口术，这可能会显著限制对患者进行最终根治性治疗的可能性，或者增加与
这些干预相关的风险。考虑到这些患者通常在缺乏气管外科手术经验的非专业医疗设施中接受治疗，这种情况变
得更加棘手。气管瘢痕狭窄的气管造口术本身就是一项技术上具有挑战性的手术。微创经皮扩张气管造口术尚未
在气管瘢痕狭窄中找到立足之地，需要单独研究和讨论。在这方面，制定具体建议和改进各种气管造口术的技术
方法显得尤为重要。

材料和方法：自1963年至2022年，总共约有1500名气管瘢痕狭窄患者在Petrovsky国家研究中心，然后在
Sechenov大学和俄罗斯联邦卫生部的结核病和传染病FNMRC接受治疗。本研究包括2004年至2024年间接受
手术治疗的1253名患者。在大多数情况下，初始的病因病理因素是由于复苏措施期间气管损伤伴随无效的自主
呼吸(占患者的86.7%)。在这种情况下，瘢痕狭窄更常在气管造口术后发生(占44.7%的患者)，较少发生在插管
后(占42%)。由于先前的外科手术，开放或闭合性气管损伤，狭窄的发生频率较低。76名患者(6%)被诊断为特
发性狭窄。
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Введение

Несмотря на заметный прогресс в трахеальной хирургии, 
лечение пациентов с рубцовым стенозом трахеи (РСТ) про-
должает считаться высокоспециализированной помощью и 
ограничиваться достаточно узким кругом медицинских учре-
ждений и небольшим числом соответствующих специалистов. 
Терапией данного заболевания занимаются не только тора-
кальные хирурги, но и ЛОР-специалисты, эндоскописты, а экс-
тренную помощь оказывают хирурги общей практики, врачи 
реаниматологи [1–10]. Трахеостомия (ТС) – одна из первых 
операций, которую стали применять в истории человечества. Ее 
история насчитывает несколько тысяч лет – со времен Древнего 
Египта. Эта операция не утратила и сегодня своего значения. 
Но если ранее основным показанием к ней была острая или 
хроническая обтурация дыхательного пути различного генеза, то 
сегодня – создание доступа к трахее требуется для проведения 
искусственной вентиляции легких (ИВЛ) при неэффективном 
самостоятельном дыхании. Другим показанием к ТС является 
устранение сужения трахеи в онкологической и неонкологиче-
ской практике, в т.ч. при РСТ. До появления фибротрахеоскопии 
и внутрипросветных вариантов вмешательств при патологии 
трахеи она считалась основным способом оказания помощи 
пациентам этой категории. Этапные реконструктивно-пластиче-
ские операции с применением Т-трубки подразумевают наличие 
наружного отверстия трахеи на шее, для чего часто предвари-
тельно проводили ТС. Хорошие результаты показала циркуляр-
ная резекция трахеи (ЦРТ) с анастомозом. Улучшение качества 
жизни после этого позволило несколько сузить показания к ТС 
при лечении пациентов с РСТ. 

В рекомендациях по оказанию неотложной помощи пациен-
там с критическим сужением дыхательных путей указано, что 

предпочтение следует отдавать эндоскопическим внутрипрос-
ветным вариантам [4]. Это позволяет в дальнейшем выполнить 
ЦРТ в лучших условиях и существенно уменьшить протяжен-
ность резекции [10–19]. Однако эти методики все еще остаются 
малодоступными в нашей стране, и в большинстве случаев 
ТС остается методом выбора при нарушении дыхания из-за 
препятствия в трахее или гортани. При этом недостаточное вни-
мание уделяют тому моменту, что трахеостома может повлиять 
на выбор варианта окончательной операции по поводу РСТ: 
ЦРТ осложняется и будет выполняться в худших условиях. Как 
правило, в многопрофильных стационарах ТС производят ЛОР-
врачи, которые в настоящее время редко выполняют резекци-
онные операции. При этом возможно разрушение трахеальных 
структур, которые в дальнейшем могут потребоваться для ЦРТ, 
особенно это относится к краниальным отделам дыхательного 
пути. Существует и другой вариант, когда требуется выпол-
нить резекцию нижнегрудного отдела трахеи, а трахеостома 
локализуется в шейном. Получается практически тотальное 
поражение всей трахеальной трубки и поэтому проведение 
ЦРТ невозможно. 

Немаловажное значение имеет и строение самой трахеостоми-
ческой трубки. Отсутствие реакции местных тканей на материал, 
из которого создана канюля, ее термопластичность, исключение 
частого извлечения трубки для санации, что уменьшает вероят-
ность травмы трахеальных стенок, также влияют на сохранение 
благоприятных условий для последующей ЦРТ. Универсальной 
трубки не существует. Ее выбор в большей степени основан на 
субъективном факторе, на пристрастии оперирующего хирур-
га, а также на целях, которые преследуются при определении 
показаний к ТС [20]. Рассуждения и предлагаемые измене-
ния в методике ТС у больных РСТ, представленные в данной 
публикации, будут интересны ЛОР-специалистам, торакальным 

首次就诊时，61.6%的患者已经进行了气管造口术。这可能作为气道严重狭窄时的急救措施，或者在重症监护阶
段保留，当患者恢复自主呼吸并脱离呼吸机后被诊断为瘢痕狭窄。

结果：大多数患者之前因各种指征进行过气管造口术。此外，这一手术可能多次进行（最多4次）。根据提供的文
件，再次气管造口术更常在气管再狭窄时进行。同时，另一次拔管似乎是不合理的，反映了医生在这一问题上的
培训不足。基于对病因病理学的回顾性分析，提出了关于气管造口术选择及瘢痕狭窄再造口术特点的技术建议和
推荐意见。

结论：气管造口术应继续作为气管瘢痕狭窄患者的外科武器库之一。同时，它可能是一个复杂且有时具有风险的
手术，要求操作外科医生具有一定的经验。当由于各种原因无法通过内镜腔内方法恢复患者的呼吸时，应该进行
气管造口术。由于可能的并发症风险拒绝气管造口术或腔内扩张试图将有喘鸣的患者转移到专业医院不能被认为
是合理的策略。经皮扩张气管造口术是一种现代化、有前途的微创技术。然而，它在瘢痕狭窄中的应用很少。可
以在狭窄位于气管远端，胸段时进行，当通过颈部入口可以扩张狭窄段时。气管造口术也用于重建气管手术后的
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варианту доступа к трахее для ИВЛ. Миниинвазивная методика 
имеет преимущества. Это можно видеть даже при внешнем 
осмотре шеи больного. Выраженность ее рубцовой деформа-
ции выше после открытой операции. В течение последних 5 
лет мы стали оценивать этот фактор и его связь со степенью и 
протяженностью РСТ. При открытом варианте грубая рубцовая 
деформация шеи была у 73% больных, а при пункционно-
дилатационном – лишь у 18%. Степень стеноза не зависела 
от варианта ТС. Однако при открытой операции, особенно с 
последующим нагноением раны, протяженность сужения была 
значительно больше, чем при ЧКПДТ. У 9% больных оценить 
этот фактор было затруднительно, т.к. они перенесли несколько 
разнообразных вариантов вскрытия трахеи, в т.ч. после диаг-
ностики РСТ.

Несмотря на то что на рынке медицинских изделий уже давно 
имеются современные конструкции трахеостомических тру-
бок, сделанных из термопластичных, инертных материалов, у 
подавляющего большинства поступивших пациентов имелись 
канюли из твердой пластмассы или металла. Они излишне 
травмировали трахеальную стенку, вызывали воспаление и 
патологический рост грануляционной ткани. Основанием для 
применения подобных устаревших конструкций врачи, со слов 
больных, считали облегченный вариант санации канюли, которая 
имеет вкладыш, а также то, что ее легче вновь устанавливать 
в трахеостомический канал. Считаем, что при адекватной ТС 
это имеет минимальные преимущества. Следует учитывать, 
что твердые трубки имеют фиксированный изгиб, что часто не 
соответствует анатомии трахеи конкретного пациента. Они могут 
своим дистальным концом упираться в переднюю стенку трахее 
и вызывать в этом месте пролежень, вплоть до трансмурально-
го. С учетом того, что это происходит на уровне контакта брахи-
оцефального артериального ствола (БЦАС) с трахеей, возникает 
угроза трансмурального пролежня, формирования артериотра-
хеальной фистулы и фатального аррозионного кровотечения 
в просвет трахеобронхиального дерева. В первые сутки после 
поступления в клинику подобные трубки мы меняли на термо-
пластичные, сделанные из инертных материалов, с визуальным 
контролем их расположения через фибробронхоскоп.

Обсуждение

Рассуждая о ТС при РСТ, следует говорить о 3 аспектах. 
Во-первых, трахеостома сама является одним из основных 
этиопатогенетических факторов РСТ. По нашим данным, ее 
доля составляет у 44,7% наших пациентов с РСТ Во-вторых, 
она остается основным вариантам оказания экстренной помо-
щи пациентам с декомпенсированным дыханием при сужении 
дыхательных путей в неспециализированных медицинских учре-
ждениях. Это не всегда бывает обоснованным с точки зрения 
окончательного излечения пациента, но позволяет спасти боль-
ного, обеспечивая дыхание. В-третьих, без трахеостомы нельзя 
обойтись при некоторых вариантах реконструктивных операций 
на трахее, в т.ч. резекционного характера. Относительно первого 
аспекта в настоящее время существуют рекомендации по про-
филактике повреждения трахеальной стенки при проведении 
ИВЛ. По этой теме имется много публикаций и организацион-
ных документов [21–25]. Профилактические рекомендации по 
предупреждению формирования РСТ достаточно многогранны 
и основаны на техническом обеспечении ОРИТ, организации 
в них работы как врачебного, так и среднего медицинского 
персонала. Немаловажную роль играет общая культура медра-

ботников, а также соблюдение правил асептики при манипу-
ляциях с трахеостомой и при санации трахеобронхиального 
дерева через нее. При проведении ИВЛ через интубационную 
или трахеостомическую трубки главным повреждающим тра-
хеальную стенку агентом является чрезмерно раздутая ман-
жетка. Для контроля давления в ней созданы специальные 
манометры, которые сегодня доступны в нашей стране. Если 
это происходит в течение длительного времени, то в результате 
ишемии возникает некроз стенки, глубина которого зависит от 
давления в манжетке и длительности экспозиции. Изменения 
могут варьироваться от эрозии и язвы слизистой оболочки до 
трансмурального некроза с вовлечением в процесс рядом рас-
положенных органов и структур. Ими могут оказаться пищевод, 
крупные сосуды (БЦАС, сонные артерии). В результате возмож-
но формирование трахеососудистой или трахеопищеводной 
фистулы. Некротические ткани инфицируются и возникает 
гнойно-некротическое воспаление, в результате которого рас-
плавленная стенка трахеи замещается грубой рубцовой тканью. 
Это приводит к сужению просвета дыхательного пути и обра-
зуется РСТ. Другими входными воротами для инфекции может 
быть непосредственно сама трахеальная рана при ее рассече-
нии для ТС. Немаловажную роль играет возможное нагноение 
мягких тканей шеи в области операционной раны. Наличие ее 
сообщения с просветом трахеобронхиального дерева приводит 
к инфицированию как мягких тканей, так и непосредственно 
стенки трахеи. Заживление трахеостомы всегда происходит 
вторичным натяжением. Минимальная рана как в мягких тканях, 
так и в стенке трахеи бывает при ЧКПДТ. Это важное преимуще-
ство данного миниинвазивного варианта ТС [4, 13, 17, 19, 21, 23, 
26–31]. Однако, по нашему опыту, РСТ также образуется и после 
пункционной дилатационной ТС. Каких-либо больших исследо-
ваний, касающихся частоты стеноза в зависимости от открытой 
ТС или ЧПДТС в настоящее время нет. Судить достоверно по 
отдельным публикациям пока не представляется возможным. 

Мы ретроспективно проанализировали при каком варианте 
ТС образовывался РСТ. Сведения об этом крайне ограничены. 
По доступным нам сведениям о варианте ТС, в группе посттра-
хеостомического РСТ пункционный вариант применили у 22% 
пациентов, открытый «классический» – 61%. В остальных слу-
чаях были повторные вмешательства и их невозможно отнести 
к какой-либо категории.

Большое значение для профилактики РСТ имеет и вариант 
непосредственного рассечения трахеальной стенки. Считаем, что 
не принципиально какое направление он имеет – горизонтальное 
или вертикальное. Однозначно считаем, что не следует приме-
нять лоскутные способы вскрытия просвета трахеи: П-образный, 
Н-образный, как и окончатый разрез. Это наносит излишнюю 
травму трахеальной стенке, нарушает кровоснабжение этих 
лоскутов, что в условиях инфицированной раны может привести 
к их лизису и повышает риск возникновения РСТ.

ТС применяют и при лечении РСТ наряду с другими вари-
антами операций, но редко, когда она является окончатель-
ным лечением РСТ. Путем ТС восстанавливают проходимость 
дыхательных путей и обеспечивают безопасное дыхание, не 
влияя непосредственно на рубцовый процесс. В зависимости 
от локализации сужения трахеотомия возможна в нескольких 
вариантах: каудальнее стеноза, непосредственно через сте-
нозированный участок трахеи, краниальнее сужения (рис. 1).

Для каждой ситуации есть свои показания, технические осо-
бенности ТС, что требует своеременного обсуждения и учета 
индивидуальных особенностей пациента. Первые два варианта 
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хирургам, врачам отделений интенсивной терапии, студентам 
старших курсов медицинских университетов.

Материал и методы

Данное ретроспективное исследование охватывает значи-
тельный период времени. Так, всего в РНЦХ им. акад. Б.В. 
Петровского, в Сеченовском Университете, а затем и в ФГБУ 
Национальный медицинский исследовательский центр фти-
зиопульмонологии и инфекционных заболеваний Минздрава 
РФ с 1963 по 2023 г. накоплен опыт лечения около 1500 паци-
ентов с РСТ. Однако в данное исследование были включены 
1253 человек, получившие лечение в последние годы (2004–
2023 гг.). Эту группу пациентов подвергли ретроспективному 
исследованию. Чаще оперировали мужчин, чем женщин: 734 
(58,6%) и 519 (41,4%) соответственно. Большинство (67,4 
%) из них были люди трудоспособного возраста – до 50 лет. 
Посттрахеостомический генез заболевания диагностировали 
у 44,7% пациентов, постинтубационный – у 42% (табл. 1). Не 
удалось выяснить причину стеноза у 76 (6%) пациентов и его 
отнесли к идиопатическому.

При первом обращении в киники у 61,6% больных имелась 
трахеостома. Ее могли выполнять в качестве первой помощи при 
критическом сужении дыхательных путей, либо она сохранялась 
еще с реанимационного этапа, когда РСТ диагностировали в 
отделении интенсивной терапии после восстановления у пациен-
та самостоятельного дыхания и его отключения от аппарата ИВЛ. 
Большинству больных по различным показаниям ранее выпол-
нили ТС. Причем эту операцию могли производить несколько 
раз (максимально 4). Согласно представленным документам, 
ретрахеостомию чаще выполняли при рестенозе трахеи.

У 73% больных сужение располагалось в верхних отделах 
дыхательного пути, в трахеогортанном сегменте (табл. 2). В 
наиболее трудных случаях стеноз имел протяженный или муль-
тифокальный характер.

После восстановления дыхания и отключения пациента 
от аппарата ИВЛ события могли развиваться по нескольким 
направлениям. Во-первых, РСТ могли диагностировать в первые 
часы, дни или недели, еще на реанимационном этапе. В этих 
случаях даже первичная деканюляция была невозможна из-за 
нарушения дыхания, причиной которого был РСТ. Однако часто 
трахеостому не восстанавливали и отверстие на ее заживало 
самостоятельно. Это в дальнейшем служило поводом для ретра-
хеостомии. Причем подобный алгоритм событий мог повторять-
ся несколько раз. У наших пациентов максимально – 4 раза. 
Во втором варианте после деканюляции трахеостомическую 
канюлю могли удалить и трахеостома самостоятельно заживала. 
Однако в среднем через 1,5–2,0 месяца, появлялся стридор и 
диагностировали стеноз. Именно при таком развитии событий и 
выполняли ТС или ретрахеостомию, хотя предпочтительно было 
эндоскопическое расширение трахеи. Причем повторная ретра-
хеостомия и новая деканюляция могли повторяться несколько 
раз. Максимальное число таких манипуляций, выполненных у 
одного пациента, было 4 раза. Это свидетельствует о недоста-
точной информированности врачей первичного звена о том, что 
ТС не может считаться операцией, излечивающей от РСТ. При 
уже имевшей место деканюляции и повторной ТС повторение 
попытки удаления трахеостомической трубки не может счи-
таться адекватной тактикой. При первом обращении в клинику 
трахеостома была у 61,6% наших пациентов. Адекватно судить о 
частоте открытой или чрескожной пункционно-дилатационнной 
ТС (ЧКПДТ) достаточно трудно. Как правило, в сопроводитель-
ных документах об этом нет информации. ЧКПДТ стала широко 
применяться лишь в последние 7–10 лет. Причем даже сегодня 
она не приветствуется в ряде отделений интенсивной терапии и 
реанимации (ОРИТ), где отдают предпочтение «классическому» 

Таблица 1. Этиология РСТ 
Table 1. Etiology of tracheal scar cicatricial stenosis (TSCS)

Этиология
Etiology

n (%)

Посттрахеостомический
Post-tracheostomy

560 (44,7)

Постинтубационный 
Post-intubation

526 (42)

Идиопатический
Idiopathic

76 (6)

Посттравматический
Post-traumatic

20 (1,6)

Постоперационный
Post-surgical

19 (1,5)

Опухолевый (ранее оперировали по поводу рака)
Malignant (previous surgical cancer treatment)

45 (3,6)

Поствоспалительный
Post-inflammatory

5 (0,4)

Постлучевой
Radiation-induced

2 (0,16)

Итого
Total

1253 (100)

Таблица 2. Локализация РСТ
Table 2. TSCS localization

Локализация (отдел дыхательного пути)
Localization (airway section)

n (%)

Гортань
Larynx

29 (2,3)

Шейный
Cervical

344 (27,5)

Верхнегрудной
Upper thoracic

100 (8)

Среднегрудной
Medial thoracic

13 (1)

Надбифуркационный
Above the bifurcation

39 (3,1)

Бифуркация трахеи
Tracheal bifurcation

10 (0,8)

Гортань+шейный
Larynx+cervical

280 (22,4)

Гортань+шейный+верхнегрудной
Larynx+cervical+upper thoracic

65 (5,2)

Шейный+верхнегрудной
Cervical+upper thoracic

197 (15,7)

Верхнгегрудной+среднегрудной
Upper thoracic+medial thoracic

43 (3,4)

Среднегрудной+надбифуркавционный
Medial thoracic+above the bifurcation

29 (2,3)

Надбифуркационный+бифуркация
Above the bifurcation+bifurcation

38 (3)

Двухуровневый
Bi-level

20 (1,6)

Субтотальный
Subtotal

46 (3,7)

Итого
Total amount

1253 (100)
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варианту доступа к трахее для ИВЛ. Миниинвазивная методика 
имеет преимущества. Это можно видеть даже при внешнем 
осмотре шеи больного. Выраженность ее рубцовой деформа-
ции выше после открытой операции. В течение последних 5 
лет мы стали оценивать этот фактор и его связь со степенью и 
протяженностью РСТ. При открытом варианте грубая рубцовая 
деформация шеи была у 73% больных, а при пункционно-
дилатационном – лишь у 18%. Степень стеноза не зависела 
от варианта ТС. Однако при открытой операции, особенно с 
последующим нагноением раны, протяженность сужения была 
значительно больше, чем при ЧКПДТ. У 9% больных оценить 
этот фактор было затруднительно, т.к. они перенесли несколько 
разнообразных вариантов вскрытия трахеи, в т.ч. после диаг-
ностики РСТ.

Несмотря на то что на рынке медицинских изделий уже давно 
имеются современные конструкции трахеостомических тру-
бок, сделанных из термопластичных, инертных материалов, у 
подавляющего большинства поступивших пациентов имелись 
канюли из твердой пластмассы или металла. Они излишне 
травмировали трахеальную стенку, вызывали воспаление и 
патологический рост грануляционной ткани. Основанием для 
применения подобных устаревших конструкций врачи, со слов 
больных, считали облегченный вариант санации канюли, которая 
имеет вкладыш, а также то, что ее легче вновь устанавливать 
в трахеостомический канал. Считаем, что при адекватной ТС 
это имеет минимальные преимущества. Следует учитывать, 
что твердые трубки имеют фиксированный изгиб, что часто не 
соответствует анатомии трахеи конкретного пациента. Они могут 
своим дистальным концом упираться в переднюю стенку трахее 
и вызывать в этом месте пролежень, вплоть до трансмурально-
го. С учетом того, что это происходит на уровне контакта брахи-
оцефального артериального ствола (БЦАС) с трахеей, возникает 
угроза трансмурального пролежня, формирования артериотра-
хеальной фистулы и фатального аррозионного кровотечения 
в просвет трахеобронхиального дерева. В первые сутки после 
поступления в клинику подобные трубки мы меняли на термо-
пластичные, сделанные из инертных материалов, с визуальным 
контролем их расположения через фибробронхоскоп.

Обсуждение

Рассуждая о ТС при РСТ, следует говорить о 3 аспектах. 
Во-первых, трахеостома сама является одним из основных 
этиопатогенетических факторов РСТ. По нашим данным, ее 
доля составляет у 44,7% наших пациентов с РСТ Во-вторых, 
она остается основным вариантам оказания экстренной помо-
щи пациентам с декомпенсированным дыханием при сужении 
дыхательных путей в неспециализированных медицинских учре-
ждениях. Это не всегда бывает обоснованным с точки зрения 
окончательного излечения пациента, но позволяет спасти боль-
ного, обеспечивая дыхание. В-третьих, без трахеостомы нельзя 
обойтись при некоторых вариантах реконструктивных операций 
на трахее, в т.ч. резекционного характера. Относительно первого 
аспекта в настоящее время существуют рекомендации по про-
филактике повреждения трахеальной стенки при проведении 
ИВЛ. По этой теме имется много публикаций и организацион-
ных документов [21–25]. Профилактические рекомендации по 
предупреждению формирования РСТ достаточно многогранны 
и основаны на техническом обеспечении ОРИТ, организации 
в них работы как врачебного, так и среднего медицинского 
персонала. Немаловажную роль играет общая культура медра-

ботников, а также соблюдение правил асептики при манипу-
ляциях с трахеостомой и при санации трахеобронхиального 
дерева через нее. При проведении ИВЛ через интубационную 
или трахеостомическую трубки главным повреждающим тра-
хеальную стенку агентом является чрезмерно раздутая ман-
жетка. Для контроля давления в ней созданы специальные 
манометры, которые сегодня доступны в нашей стране. Если 
это происходит в течение длительного времени, то в результате 
ишемии возникает некроз стенки, глубина которого зависит от 
давления в манжетке и длительности экспозиции. Изменения 
могут варьироваться от эрозии и язвы слизистой оболочки до 
трансмурального некроза с вовлечением в процесс рядом рас-
положенных органов и структур. Ими могут оказаться пищевод, 
крупные сосуды (БЦАС, сонные артерии). В результате возмож-
но формирование трахеососудистой или трахеопищеводной 
фистулы. Некротические ткани инфицируются и возникает 
гнойно-некротическое воспаление, в результате которого рас-
плавленная стенка трахеи замещается грубой рубцовой тканью. 
Это приводит к сужению просвета дыхательного пути и обра-
зуется РСТ. Другими входными воротами для инфекции может 
быть непосредственно сама трахеальная рана при ее рассече-
нии для ТС. Немаловажную роль играет возможное нагноение 
мягких тканей шеи в области операционной раны. Наличие ее 
сообщения с просветом трахеобронхиального дерева приводит 
к инфицированию как мягких тканей, так и непосредственно 
стенки трахеи. Заживление трахеостомы всегда происходит 
вторичным натяжением. Минимальная рана как в мягких тканях, 
так и в стенке трахеи бывает при ЧКПДТ. Это важное преимуще-
ство данного миниинвазивного варианта ТС [4, 13, 17, 19, 21, 23, 
26–31]. Однако, по нашему опыту, РСТ также образуется и после 
пункционной дилатационной ТС. Каких-либо больших исследо-
ваний, касающихся частоты стеноза в зависимости от открытой 
ТС или ЧПДТС в настоящее время нет. Судить достоверно по 
отдельным публикациям пока не представляется возможным. 

Мы ретроспективно проанализировали при каком варианте 
ТС образовывался РСТ. Сведения об этом крайне ограничены. 
По доступным нам сведениям о варианте ТС, в группе посттра-
хеостомического РСТ пункционный вариант применили у 22% 
пациентов, открытый «классический» – 61%. В остальных слу-
чаях были повторные вмешательства и их невозможно отнести 
к какой-либо категории.

Большое значение для профилактики РСТ имеет и вариант 
непосредственного рассечения трахеальной стенки. Считаем, что 
не принципиально какое направление он имеет – горизонтальное 
или вертикальное. Однозначно считаем, что не следует приме-
нять лоскутные способы вскрытия просвета трахеи: П-образный, 
Н-образный, как и окончатый разрез. Это наносит излишнюю 
травму трахеальной стенке, нарушает кровоснабжение этих 
лоскутов, что в условиях инфицированной раны может привести 
к их лизису и повышает риск возникновения РСТ.

ТС применяют и при лечении РСТ наряду с другими вари-
антами операций, но редко, когда она является окончатель-
ным лечением РСТ. Путем ТС восстанавливают проходимость 
дыхательных путей и обеспечивают безопасное дыхание, не 
влияя непосредственно на рубцовый процесс. В зависимости 
от локализации сужения трахеотомия возможна в нескольких 
вариантах: каудальнее стеноза, непосредственно через сте-
нозированный участок трахеи, краниальнее сужения (рис. 1).

Для каждой ситуации есть свои показания, технические осо-
бенности ТС, что требует своеременного обсуждения и учета 
индивидуальных особенностей пациента. Первые два варианта 
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рения. Следует понимать, что при стридоре, а это соответствует 
диаметру отставшего просвета 5 мм и меньше, каудальнее 
сужения могут возникать турбулентные завихрения воздуха, 
что еще больше препятствует его прохождению в легкие. При 
самостоятельном дыхании пациент эмпирически адаптируется 
и его вдох осуществляется медленно, с небольшой скоростью 
воздушного потока, завихренья не возникают. После введения 
мышечных релаксантов и перевода на принудительную вентиля-
цию с попыткой нагнетания кислорода под давлением и с боль-
шой скоростью воздушного патока возникает парадоксальная 
ситуация – невозможность «продышать» пациента. При этом 
нарастает гипоксия, а доступ к передней стенки трахеи еще не 
осуществлен. Возникает напряженная ситуация в операционной. 
Начало операции задерживается, и в дальнейшем она проис-
ходит с излишней травмой и инфицированием мягких тканей, 
стенки трахеи. Также возможны затруднения при обнаружении 
просвета трахеи через резко утолщенную стенку. 

Учитывая вышесказанное, в протокол ТС в этих случаях сле-
дует внести несколько изменений. Во-первых, начало опера-
ции следует начинать под местной анестезией, без введения 
мышечных релаксантов и начала ИВЛ. Самостоятельное дыхание 
пациента позволяет обеспечить оксигенацию. Во-вторых, однов-
ременно целесообразно применение местных анестетиков для 
купирования кашлевого рефлекса со стороны слизистой обо-
лочки верхних дыхательных путей, аналогичных используемым 
при трахеоскопии. В-третьих, после выделения передней стенки 
трахеи и трахеотомии дальнейшую операцию – бужирование 
стеноза, формирование трахеостомы, следует осуществлять 
в условиях общей анестезии и применения миорелаксаннтов. 
Это нетипичная ситуация и ее следует предварительно детально 
обсудить с анестезиологом и эндоскопистом.

Следует понимать, что простая, «классическая» ТС не явля-
ется вариантом лечения РСТ. Она позволяет лишь обеспечить 
безопасное дыхание и направить пациента в специализирован-

ное медицинское учреждение без риска асфиксии при тран-
спортировке. В нашей ежедневной клинической практике и при 
локализации сужения в верхних отделах трахеи, т.е. при первом 
и втором вариантах, после бужирования и оценки локализации 
сужения, состояния пациента и легочной ткани, определяем 
вариант лечения РСТ. При противопоказаниях к ЦРТ, когда необ-
ходима трахеопластика, мы выполняем ее сразу, без предшест-
вующей ТС. На ранних этапах развития трахеальной хирургии, 
особенно в ЛОР-практике, подобная предварительная ТС была 
облигатным условием. Считаем, что это лишняя операция и 
следует сразу производить трахеопластику с Т-трубкой.

Трахеостому применяют и при купировании послеопераци-
онных осложнений. Это вынужденная операция [32]. Основным 
оказанием к ней является нарушение вентиляции, причины 
которой разнообразны: частичная или полная несостоятельность 
трахеального анастомоза, некупируемый в течение длительного 
времени отек подскладкового отдела гортани, в т.ч. при исполь-
зовании назотрахеальной интубации. Драматичная ситуация 
может быть при полной несостоятельности трахеального ана-
стомоза и дислокации каудального отрезка трахеи в грудную 
клетку. В этих случаях открытие раны на шее и введение через 
нее трахеостомической трубки позволяет пациенту дышать, но 
повышает вероятность развития грозных аррозионных крово-
течений. Повторный анастомоз мало перспективен из-за риска 
новой несостоятельности на фоне отечных и воспаленных тка-
ней, особенно при сохранении их натяжения при сближения 
трахеальных концов. Оптимальным представляется создание 
за грудиной канала, через который проводят лоскут большо-
го сальника на питающей ножке. При его помощи изолируют 
зону несостоятельности, БЦАС, а также непосредственно саму 
трахеостомическую трубку (рис. 2). В настоящее время полная 
несостоятельность трахеального анастомоза стала встречаться 
горазда реже. Сегодня ее можно считать казуистическим случа-
ем. У наших пациентов после ЦРТ несостоятельность анастомоза 

А Б

Рис. 2. а – мультиспиральная компьютерная томография 3D-реконструкция: 
определяется трубка, располагающаяся среди крупных сосудов вне трахеи после полной несостоятельности трахеального анастомоза, 
б – стернотомия: из брюшной полости за грудиной проведен большой сальник на питающей ножке, которым укрыли зону несостоя-
тельности трахеального анастомоза, БЦАС и трубку.
Figure 2. a – multispiral computed tomography with 3D-reconstruction: 
a tube located among the large vessels outside the trachea after complete failure of the tracheal anastomosis is identified, b – sternotomy: from the 
abdomen behind the sternum, the greater omentum was passed on a feeding pedicle, which covered the area of failure of the tracheal anastomosis, 
brachiocephalic arterial trunk, and the tube.
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применяют чаще, т.к. РСТ локализуется преимущественно в 
верхних сегментах дыхательного пути – в подскладковом отделе 
гортани, в шейном отделе трахеи. По нашим данным, краниаль-
ную локализацию РСТ имели 73% наших пациентов. При таком 
расположении РСТ ТС можно выполнить через непораженный 
участок, что технический это достаточно просто. Однако про-
исходит дополнительное повреждение интактного сегмента 
трахеи, что в дальнейшем ограничивает возможность резек-
ционных вариантов лечения РСТ. Протяженность удаляемого 
сегмента при этом возрастает и, как следствие, повышается 
риск послеоперационных осложнений. Это, как правило, не учи-
тывают при оказании первой помощи пациентам со стридором, 
когда основной целью становится восстановление безопасного 
дыхания. Эндоскопические варианты расширения и поддер-
жания суженного просвета дыхательного пути могли бы стать 
альтернативой, но в практическом здравоохранении они часто 
недоступны в силу объективных и субъективных причин.

При гиперстеническом телосложении редко когда удает-
ся выделить эти варианты ТС при РСТ. Близкое расположе-
ние перстневидного хряща к яремной вырезке грудины при 
короткой и толстой шее не позволяет выполнить трахеотомию 
каудальнее зоны сужения. При этом приходиться прибегать к 
комбинированному способу ТС, рассекать как трахею, так и 
стенозированный подксладковой отдел гортани для достижения 
приемлемых размеров трахеостомического отверстия. Редко 
когда это удается без частичной резекции дуги перстневид-
ного хряща. Операцию заканчивают кожно-трахеальными и 
кожно-гортанными швами для изоляции хрящей от просвета 
дыхательного пути.

При втором варианте ТС при РСТ (рис. 1б) – вскрытие прос-
вета через пораженный сегмент трахеи, могут возникнуть тех-
нические сложности. Стенка трахеи резко утолщена. Она может 
достигать 1,0–1,5 см. Оставшийся просвет дыхательного пути 
может быть небольшого диаметра и располагаться эксцент-
рично. В этих ситуациях его поиск при трахеотомии затруднен. 
Приходится делать несколько вертикальных разрезов, что нано-

сит трахеальной стенке дополнительную травму и усугубляет 
патологический процесс. Это в дальнейшем затрудняет лечение. 
Ретроспективно мы выяснили, что были больные, которым по 
месту жительства в подобной ситуации в рубцово-измененных 
тканях шеи не могли сразу обнаружить трахею и ее просвет. 
Производили несколько вертикальных трахеотомических раз-
резов со смещением очередного рассечения в латеральном 
направлении. Кроме травмы трахеи были ситуации, когда вскры-
вали просвет пищевода. Могли его интубировать и осуществлять 
попытку ИВЛ. В условиях лимита времени и нарастания гипоксии 
это усугубляло ситуацию. Кроме пищевода могли вскрыть и 
просвет сонной артерии с последующим массивным кровотече-
нием. Подобные ошибки могут иметь фатальные последствия. 
Помощь в решении данного вопроса оказывает трансиллюми-
нация трахеальной стенки через фибробронхоскоп, а также 
тонкоигольные поисковые пункции просвета стенозированного 
участка трахеи. К этому следует быть готовым при выполнении 
трахеотомии пациентам с РСТ.

После вскрытия просвета стенозированного сегмента трахеи 
не следует иссекать рубцово измененные ткани из его внутрен-
ней части. Достаточным оказывается бужирование при помощи 
трубки или пальцем. Избыточное удаление трахеальных тканей 
приводит к недостаточности боковых стенок и это в дальней-
шем усугубляет трудности лечения. Во всех случаях операцию 
заканчивают кожно-трахеальными швами. Оптимально при-
менение атравматичных игл и нитей с длительным периодом 
резорбции с толщиной 00 или 1, по типу Викрил. Основной 
целью этих швов является профилактическая изоляция мягких 
тканей шеи, пересеченных гортанных и трахеальных хрящей от 
просвета дыхательных путей. Таким образом обеспечивается их 
минимальная кантаминация микроорганизмами, что является 
профилактикой нагноения операционной раны.

При третьем варианте ТС (рис. 1в), когда декомпенсирован-
ный РСТ локализуется в грудной части трахеи, также имеются 
свои особенности. Доступ к трахее и трахеотомия осуществ-
ляются классически. Однако при введении трахеостомической 
трубки возникают затруднения из-за стеноза в грудной части 
трахеи. Оптимальным способом расширения трахеи является 
поэтапное бужирования суженного сегмента при помощи набора 
интубационных трубой, начиная с №5 и постепенно увеличивая 
до №№8,5–9,0, вводимых через созданное трахеотомическое 
отверстие на шее. Интубационные трубки предпочтительнее, чем 
трахеостомические, т.к. они имеют скошенную дистальную часть 
и легче проводятся через сужение. Удобно использовать инстру-
мент из комплекта для дилатационной ТС, т.н. «рог носорога». 
Он имеет конусообразную форму, что позволяет постепенно 
бужировать суженную трахею, не меняя трубки. Недостатки 
данного способа: в этот период нет возможности вентиляции, 
как это осуществляется при применении интубационных трубок, 
а также нет возможности контролировать продвижение дила-
татора при визуальном осмотре через фиробронхоскоп. После 
дилатации суженного дистального сегмента трахеи в ее просвет 
вводят трахеостомическую трубку. По завершении операции 
показана диагностическая трахеоскопия для исключения травмы 
бифуркации трахеи или главных бронхов.

Немаловажную, если не определяющую в некоторых ситу-
ация, роль играет адекватное обеспечение обезболивания и 
вентиляции до момента вскрытия просвета трахеи и введения 
в нее трубки. Это происходит при отсутствии возможности 
предварительного восстановления дыхательной трубки при 
помощи эндоскопических внутрипросветных вариантов расши-

А Б В

Рис. 1. Схема вариантов ТС в зависимости от уровня стеноза
а – ТС краниальнее РСТ, б – ТС на уровне стеноза, в – ТС кау-
дальнее стеноза.
Figure 1. Scheme of TS variants depending on the level of stenosis
a – TS cranial to TSCS, b – TC at the stenosis level, c – TC caudal 
to the stenosis.
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рения. Следует понимать, что при стридоре, а это соответствует 
диаметру отставшего просвета 5 мм и меньше, каудальнее 
сужения могут возникать турбулентные завихрения воздуха, 
что еще больше препятствует его прохождению в легкие. При 
самостоятельном дыхании пациент эмпирически адаптируется 
и его вдох осуществляется медленно, с небольшой скоростью 
воздушного потока, завихренья не возникают. После введения 
мышечных релаксантов и перевода на принудительную вентиля-
цию с попыткой нагнетания кислорода под давлением и с боль-
шой скоростью воздушного патока возникает парадоксальная 
ситуация – невозможность «продышать» пациента. При этом 
нарастает гипоксия, а доступ к передней стенки трахеи еще не 
осуществлен. Возникает напряженная ситуация в операционной. 
Начало операции задерживается, и в дальнейшем она проис-
ходит с излишней травмой и инфицированием мягких тканей, 
стенки трахеи. Также возможны затруднения при обнаружении 
просвета трахеи через резко утолщенную стенку. 

Учитывая вышесказанное, в протокол ТС в этих случаях сле-
дует внести несколько изменений. Во-первых, начало опера-
ции следует начинать под местной анестезией, без введения 
мышечных релаксантов и начала ИВЛ. Самостоятельное дыхание 
пациента позволяет обеспечить оксигенацию. Во-вторых, однов-
ременно целесообразно применение местных анестетиков для 
купирования кашлевого рефлекса со стороны слизистой обо-
лочки верхних дыхательных путей, аналогичных используемым 
при трахеоскопии. В-третьих, после выделения передней стенки 
трахеи и трахеотомии дальнейшую операцию – бужирование 
стеноза, формирование трахеостомы, следует осуществлять 
в условиях общей анестезии и применения миорелаксаннтов. 
Это нетипичная ситуация и ее следует предварительно детально 
обсудить с анестезиологом и эндоскопистом.

Следует понимать, что простая, «классическая» ТС не явля-
ется вариантом лечения РСТ. Она позволяет лишь обеспечить 
безопасное дыхание и направить пациента в специализирован-

ное медицинское учреждение без риска асфиксии при тран-
спортировке. В нашей ежедневной клинической практике и при 
локализации сужения в верхних отделах трахеи, т.е. при первом 
и втором вариантах, после бужирования и оценки локализации 
сужения, состояния пациента и легочной ткани, определяем 
вариант лечения РСТ. При противопоказаниях к ЦРТ, когда необ-
ходима трахеопластика, мы выполняем ее сразу, без предшест-
вующей ТС. На ранних этапах развития трахеальной хирургии, 
особенно в ЛОР-практике, подобная предварительная ТС была 
облигатным условием. Считаем, что это лишняя операция и 
следует сразу производить трахеопластику с Т-трубкой.

Трахеостому применяют и при купировании послеопераци-
онных осложнений. Это вынужденная операция [32]. Основным 
оказанием к ней является нарушение вентиляции, причины 
которой разнообразны: частичная или полная несостоятельность 
трахеального анастомоза, некупируемый в течение длительного 
времени отек подскладкового отдела гортани, в т.ч. при исполь-
зовании назотрахеальной интубации. Драматичная ситуация 
может быть при полной несостоятельности трахеального ана-
стомоза и дислокации каудального отрезка трахеи в грудную 
клетку. В этих случаях открытие раны на шее и введение через 
нее трахеостомической трубки позволяет пациенту дышать, но 
повышает вероятность развития грозных аррозионных крово-
течений. Повторный анастомоз мало перспективен из-за риска 
новой несостоятельности на фоне отечных и воспаленных тка-
ней, особенно при сохранении их натяжения при сближения 
трахеальных концов. Оптимальным представляется создание 
за грудиной канала, через который проводят лоскут большо-
го сальника на питающей ножке. При его помощи изолируют 
зону несостоятельности, БЦАС, а также непосредственно саму 
трахеостомическую трубку (рис. 2). В настоящее время полная 
несостоятельность трахеального анастомоза стала встречаться 
горазда реже. Сегодня ее можно считать казуистическим случа-
ем. У наших пациентов после ЦРТ несостоятельность анастомоза 

А Б

Рис. 2. а – мультиспиральная компьютерная томография 3D-реконструкция: 
определяется трубка, располагающаяся среди крупных сосудов вне трахеи после полной несостоятельности трахеального анастомоза, 
б – стернотомия: из брюшной полости за грудиной проведен большой сальник на питающей ножке, которым укрыли зону несостоя-
тельности трахеального анастомоза, БЦАС и трубку.
Figure 2. a – multispiral computed tomography with 3D-reconstruction: 
a tube located among the large vessels outside the trachea after complete failure of the tracheal anastomosis is identified, b – sternotomy: from the 
abdomen behind the sternum, the greater omentum was passed on a feeding pedicle, which covered the area of failure of the tracheal anastomosis, 
brachiocephalic arterial trunk, and the tube.
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диагностировали у 32 (0,52%) от всех выполненных операций. 
При этом в большинстве случаев она носила частичный харак-
тер, полная несостоятельность была лишь у 2 пациентов. Однако 
следует быть готовым к подобному развитию событий. Принятие 
решения о лапаротомии и использовании большого сальника – 
субъективно трудная проблема, чтобы решиться на повторную 
большую операцию. Однако угроза фатального аррозионного 
кровотечения вынуждает предпринимать подобные действия.

Трахеостому используют и при втором этапе этапных рекон-
структивных пластических операций. После извлечения Т-трубки и 
проведении контрольного периода в течение 10–14 дней возможен 
рестеноз в каудальной части пластики. Требуется продолжить 
контрольный период, чтобы убедиться в стойком и удовлетвори-
тельном просвете подскладкового отдела гортани. В этих ситуа-
циях в трахею устанавливают трахеостомическую канюлю и про-
должают бесканюльную экспозицию верхних отделов. Подобная 
тактика позволяет правильно оценить состояние гортани, адек-
ватно выбрать очередной этап корригирующей трахеопластики, 
без вмешательства на подскладковом отделе гортани.

Заключение

Таким образом, несмотря на то что ТС не может считаться 
вариантом окончательного излечения при РСТ, она должна оста-
ваться в арсенале хирурга. При декомпенсированном дыхании, 
стридоре методом выбора неотложной медицинской помощи 
остается эндоскопическое внутрипросветное расширение сте-
нозированного участка трахеи. Однако, когда нет такой возмож-
ности, показана ТС. При этом она может оказаться сложной и 
порой рискованной операцией, требующей определенного опыта 
оперирующего хирурга и анестезиолога. Отказ от ТС или вну-
трипросветной дилатации из-за риска возможных осложнений и 
попытка транспортировать пациента со стридором в специализи-
рованное отделение не может считаться адекватной тактикой и 
чревата асфиксией. ЧКПДТ возможна и может быть применена и 
при рубцовом стенозе, особенно при его локализации в грудном 
отделе, когда появляется техническая возможность бужирова-
ния стеноза через созданный на шее доступ к трахее. При ТС 
следует минимизировать ущерб, наносимый трахеальной стенке, 
сохраняя технические возможности применения в дальнейшем 
резекционных реконструктивных операций. Трахеостома востре-
бована и при купировании осложнений после реконструктивных 
операций на трахее. 
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Conclusion. If a malignant process of the oral mucosa is suspected at the stage of the dental polyclinic, the use of 
enzyme-linked immunosorbent assay of the oral fluid allows to increase the diagnostic performance non-invasively. 
The inclusion of saliva enzyme-linked immunosorbent assay in the algorithm improves the diagnostic efficacy and 
allows early detection of oral squamous cell carcinoma.
Key words: oral fluid, dental status, matrixins, early diagnosis, cancer, oral mucosa
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полости рта (СОПР). В странах Европы каждый год диагности-
руют около 700 тыс. новых случаев ПКР органов головы и шеи. 
Мужчины болеют примерно в 2 раза чаще женщин, средний 
возраст пациента с новообразованием области головы и шеи 
сосавляет 62 года [10–12]. 

Малигнизация лейкоплакии встречается в 3–36% случаев 
в зависимости от формы патологии, но у большинства паци-
ентов она не прогрессирует до рака [13, 14]. Точная скорость 
злокачественной трансформации лейкоплакии в ПКР полости 
рта неизвестна. Исследователи сообщили о более высокой 
скорости малигнизации для гомогенной лейкоплакии, чем для 
негомогенной лейкоплакии, и определили, что область языка 
находится в зоне риска в большем числе случаев (более 22%).

Многочисленные исследования по оценке влияния хрониче-
ской травмы при канцерогенезе показали, что, с одной стороны, 
стойкое механическое раздражение вызывает повреждение 
ДНК, что сопровождается повышенной активностью поли-АДФ-
рибозной полимеразы, с другой стороны, воспаление приводит 
к окислительному стрессу и сопровождается высвобождением 
химических медиаторов цитокинов, простагландинов и фактора 
некроза опухоли [15–18].

Несмотря на стремительное развитие диагностических под-
ходов при исследовании ПКР СОПР, заболеваемость и смерт-
ность от него неизменно растут. Сохраняется также вектор на 
омоложение данной патологии, которая ранее считалась более 
характерной для лиц пожилого возраста. 

В данной работе представлены клинические примеры, иллю-
стрирующий применение иммуноферментного анализа экспрес-
сии матриксных металлопротеиназ и их ингибиторов в ротовой 
жидкости для неинвазивной ранней диагностики злокачествен-
ных состояний слизистой оболочки рта. Этот метод может быть 
применен на всех этапах первичного обращения пациентов за 
специализированной помощью.

Клинический случай 1 

Пациент Я., 48 лет, обратился в клинику с жалобами на обра-
зование на нижней губе справа. Общесоматический индекс ECOG 
Performance Status при обращении соответствовал «0» (ВОЗ).

Со слов пациента, употребление табачных изделий, алко-
гольной и наркотической продукции, профессиональные вред-
ности отрицает. Считает себя практически здоровым, аллерго-
логический анамнез не отягощен, туберкулез, ВИЧ, гепатиты, 
сифилис отрицает. Условия жизни и быта удовлетворительные. 
Наследственность не отягощена. 

Из анамнеза: образование на внутренней поверхности сли-
зистой оболочки губы обнаружил 2 дня назад, за специализи-
рованной помощью не обращался.

Местно: конфигурация лица не изменена. Кожный покров 
лица обычной окраски. Регионарные лимфатические узлы не 
увеличены. Открывание рта свободное. Слизистая оболочка 

бледно-розового цвета, умеренно увлажнена. На внутренней 
поверхности слизистой оболочки губы справа безболезненное 
образование в виде эрозии размером до 10 мм в наиболь-
шем измерении, с нечеткими границами. В центральной части 
элемента наблюдается участок белесоватого пятна (рис. 1), 
визуально без инфильтрации подлежащих тканей. Данных о 
наличии регионарных и отдаленных метастазов не получено.

Объективно: отсутствие зубов 1.7–1.5, 2.5–2.6 и 4.6; кари-
ес зубов 2.7, 3.6, 3.7, 4.4; некариозное поражение зубов 1.4, 
2.2–2.4; наддесневой зубной камень на внутренней поверхности 
зубов 3.4–4.4. Рецессии десны в области зубов 1.4–1.3, 2.2–2.4, 
2.7, 3.3–3.4, 3.6, 4.4–4.5, в т.ч. как результат феномена Попова–
Годона, подвижность зубов отсутствует (табл. 1).

Ортопедические конструкции отсутствуют, их наличие в анам-
незе пациент отрицает. Зубы фронтальной группы на нижней 
челюсти имеют острый режущий край, предположительно ввиду 
повышенной стираемости (рис. 2).

Для определения состояния стоматологического здоровья у 
пациента определены основные индексы состояния гигиены, 
пародонта и твердых тканей зубов (табл. 2).

Предположительный клинический диагноз: «частичное отсут-
ствие зубов (К08.1), множественный кариес (К02.0, К02.1), обра-
зование на слизистой оболочке нижней губы справа (К12.19, 
К13.09)».

После забора ротовой жидкости пациенту С. была проведена 
профессиональная гигиена полости рта, полировка/сглаживание 
острых краев твердых тканей зубов. От предложенного плана/
вариантов санации полости рта пациент отказался. В плане кон-
сервативного лечения (согласно клиническим рекомендациям 
ассоциаций онкологов и стоматологов России) пациенту назна-
чены витаминотерапия (витамины А и Е), аппликации кератопла-
стическими и антисептическими и средствами, щадящая диета.

Для подтверждения клинического диагноза на этапе первич-
ного обследования до проведения лечебных мероприятий про-

Рис. 1. Пациент Я., 48 лет: образование на нижней губе справа
Figure 1. Patient Ya., 48 years old: lower lip mass on the right.

Таблица 1. Зубная формула пациента С. 48 лет на этапе первичного обращения
Table 1. Dental formula of patient S., 48 years old, at the time of primary treatment

0 0 0 0
Кд
Wd

Кд
Wd

Кд
Wd

Кд
Wd

0 0
П/С
F/C

С
C

8 7 6 5 4 3 2 1 1 2 3 4 5 6 7 8

0
П/С
F/C

0
С
C

П/С
F/C

П/С
F/C

Примечание. О – отсутствует, С – кариес, П – пломба, К – коронка, Кд – клиновидный дефект.
Note. A – absent, C – caries, F – filling, Cr – crown, Wd – wedge-shaped defect.
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ГОЛОВА И ШЕЯ РОССИЙСКИЙ ЖУРНАЛ Том 12, №2 – 2024

Введение. В связи с высокой травматизацией, особенно при наличии вредных привычек в период жиз-
недеятельности человека, слизистая оболочка рта имеет высокие риски малигнизации. При этом ранняя 
диагностика возможной онкопатологии слизистой оболочки на стоматологическом приеме является базо-
вым принципом онконастороженности. Но, несмотря на это, онкодиагностика выявляет лишь III–IV стадии 
заболевания, когда основными лечебными мероприятиями являются симптоматические и паллиативные.
Целью работы явилось применение ранней неинвазивной диагностики возможного опухолевого процесса 
на этапе стоматологического поликлинического звена.
Клинические наблюдения представлены случаями из практики раннего выявления carcinoma in situ па-
циентов Я. 48 лет и Б. 35 лет, обратившихся в стоматологическую клинику для проведения клинической 
профессиональной чистки зубов. 
Заключение. При подозрении на злокачественный процесс слизистой оболочки рта на этапе стоматоло-
гического поликлинического звена применение иммуноферментного анализа ротовой жидкости позволяет 
повысить уровень диагностики неинвазивно. Включение в алгоритм иммуноферментного анализа слюны 
позволяет повысить диагностическую эффективность раннего выявления плоскоклеточного рака полости рта.
Ключевые слова: ротовая жидкость, стоматологический статус, матриксины, ранняя диагностика, рак, 
слизистая оболочка рта
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背景：由于经常受到创伤，尤其是在不良习惯的影响下，口腔粘膜在一个人的一生中面临较高的癌症发展风险。
在牙科检查中对可能的粘膜癌症进行早期诊断是癌症意识的基本原则。然而，尽管如此，这种疾病通常只在III-IV
期被诊断出来，那时主要的治疗措施是对症和姑息治疗。

临床案例：介绍了在Y患者（48岁）和B患者（35岁）中早期发现原位癌的实践，他们就诊牙科诊所进行牙齿临床
专业清洁。

结论：如果在牙科门诊阶段怀疑口腔粘膜的恶性过程，使用口腔液体的酶联免疫吸附测定可以无创地提高诊断性
能。将唾液酶联免疫吸附测定纳入算法可以提高诊断效率，并允许早期检测口腔鳞状细胞癌。

关键词：口腔液体，牙齿状况，基质金属蛋白酶，早期诊断，癌症，口腔粘膜
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Введение

Онконастороженность на стоматологическом приеме явля-
ется базовым принципом профилактики и ранней диагностики 
новообразований полости рта. Важность ранней диагностики 
определяется не только частотой случаев, но и особенностью 
течения злокачественных процессов челюстно-лицевой области. 
Характерными областями локализации плоскоклеточного рака 
(ПКР) являются боковая поверхность языка, слизистая оболочка 
дна полости рта, щеки и ретромолярная область, как наиболее 
подверженные факторам рискам [1–3].

В Российской Федерации за 2020 г. был зарегистрирован 640 
391 случай злокачественных новообразований (у мужчин – 291 
497 случаев, у женщин – 348 894). Число пациентов возросло 
на 2,5% по сравнению с 2018 г. Совокупный показатель рас-
пространенности составил 2676,6 на 100 тыс. населения [4–6].

Мировая статистика заболеваемости раком органов полости 
рта создает тревожную ситуацию и вызывает озабоченность, 
поскольку находится на 11-м месте по распространенности 
от общего объема новообразований области головы и шеи и 
составляет 20% [7–9]. Бóльшая часть злокачественных новоо-
бразований (до 90%) приходится на ПКР слизистой оболочки 
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полости рта (СОПР). В странах Европы каждый год диагности-
руют около 700 тыс. новых случаев ПКР органов головы и шеи. 
Мужчины болеют примерно в 2 раза чаще женщин, средний 
возраст пациента с новообразованием области головы и шеи 
сосавляет 62 года [10–12]. 

Малигнизация лейкоплакии встречается в 3–36% случаев 
в зависимости от формы патологии, но у большинства паци-
ентов она не прогрессирует до рака [13, 14]. Точная скорость 
злокачественной трансформации лейкоплакии в ПКР полости 
рта неизвестна. Исследователи сообщили о более высокой 
скорости малигнизации для гомогенной лейкоплакии, чем для 
негомогенной лейкоплакии, и определили, что область языка 
находится в зоне риска в большем числе случаев (более 22%).

Многочисленные исследования по оценке влияния хрониче-
ской травмы при канцерогенезе показали, что, с одной стороны, 
стойкое механическое раздражение вызывает повреждение 
ДНК, что сопровождается повышенной активностью поли-АДФ-
рибозной полимеразы, с другой стороны, воспаление приводит 
к окислительному стрессу и сопровождается высвобождением 
химических медиаторов цитокинов, простагландинов и фактора 
некроза опухоли [15–18].

Несмотря на стремительное развитие диагностических под-
ходов при исследовании ПКР СОПР, заболеваемость и смерт-
ность от него неизменно растут. Сохраняется также вектор на 
омоложение данной патологии, которая ранее считалась более 
характерной для лиц пожилого возраста. 

В данной работе представлены клинические примеры, иллю-
стрирующий применение иммуноферментного анализа экспрес-
сии матриксных металлопротеиназ и их ингибиторов в ротовой 
жидкости для неинвазивной ранней диагностики злокачествен-
ных состояний слизистой оболочки рта. Этот метод может быть 
применен на всех этапах первичного обращения пациентов за 
специализированной помощью.

Клинический случай 1 

Пациент Я., 48 лет, обратился в клинику с жалобами на обра-
зование на нижней губе справа. Общесоматический индекс ECOG 
Performance Status при обращении соответствовал «0» (ВОЗ).

Со слов пациента, употребление табачных изделий, алко-
гольной и наркотической продукции, профессиональные вред-
ности отрицает. Считает себя практически здоровым, аллерго-
логический анамнез не отягощен, туберкулез, ВИЧ, гепатиты, 
сифилис отрицает. Условия жизни и быта удовлетворительные. 
Наследственность не отягощена. 

Из анамнеза: образование на внутренней поверхности сли-
зистой оболочки губы обнаружил 2 дня назад, за специализи-
рованной помощью не обращался.

Местно: конфигурация лица не изменена. Кожный покров 
лица обычной окраски. Регионарные лимфатические узлы не 
увеличены. Открывание рта свободное. Слизистая оболочка 

бледно-розового цвета, умеренно увлажнена. На внутренней 
поверхности слизистой оболочки губы справа безболезненное 
образование в виде эрозии размером до 10 мм в наиболь-
шем измерении, с нечеткими границами. В центральной части 
элемента наблюдается участок белесоватого пятна (рис. 1), 
визуально без инфильтрации подлежащих тканей. Данных о 
наличии регионарных и отдаленных метастазов не получено.

Объективно: отсутствие зубов 1.7–1.5, 2.5–2.6 и 4.6; кари-
ес зубов 2.7, 3.6, 3.7, 4.4; некариозное поражение зубов 1.4, 
2.2–2.4; наддесневой зубной камень на внутренней поверхности 
зубов 3.4–4.4. Рецессии десны в области зубов 1.4–1.3, 2.2–2.4, 
2.7, 3.3–3.4, 3.6, 4.4–4.5, в т.ч. как результат феномена Попова–
Годона, подвижность зубов отсутствует (табл. 1).

Ортопедические конструкции отсутствуют, их наличие в анам-
незе пациент отрицает. Зубы фронтальной группы на нижней 
челюсти имеют острый режущий край, предположительно ввиду 
повышенной стираемости (рис. 2).

Для определения состояния стоматологического здоровья у 
пациента определены основные индексы состояния гигиены, 
пародонта и твердых тканей зубов (табл. 2).

Предположительный клинический диагноз: «частичное отсут-
ствие зубов (К08.1), множественный кариес (К02.0, К02.1), обра-
зование на слизистой оболочке нижней губы справа (К12.19, 
К13.09)».

После забора ротовой жидкости пациенту С. была проведена 
профессиональная гигиена полости рта, полировка/сглаживание 
острых краев твердых тканей зубов. От предложенного плана/
вариантов санации полости рта пациент отказался. В плане кон-
сервативного лечения (согласно клиническим рекомендациям 
ассоциаций онкологов и стоматологов России) пациенту назна-
чены витаминотерапия (витамины А и Е), аппликации кератопла-
стическими и антисептическими и средствами, щадящая диета.

Для подтверждения клинического диагноза на этапе первич-
ного обследования до проведения лечебных мероприятий про-

Рис. 1. Пациент Я., 48 лет: образование на нижней губе справа
Figure 1. Patient Ya., 48 years old: lower lip mass on the right.

Таблица 1. Зубная формула пациента С. 48 лет на этапе первичного обращения
Table 1. Dental formula of patient S., 48 years old, at the time of primary treatment

0 0 0 0
Кд
Wd

Кд
Wd

Кд
Wd

Кд
Wd

0 0
П/С
F/C

С
C

8 7 6 5 4 3 2 1 1 2 3 4 5 6 7 8

0
П/С
F/C

0
С
C

П/С
F/C

П/С
F/C

Примечание. О – отсутствует, С – кариес, П – пломба, К – коронка, Кд – клиновидный дефект.
Note. A – absent, C – caries, F – filling, Cr – crown, Wd – wedge-shaped defect.
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нижней губе слева показал небольшое снижение экспрессии 
MMP-2 и TIMP-2 и повышение остальных. Однако уровень 
соответствовал злокачественному процессу. Результаты при-
ведены в табл. 3.

В связи с отсутствием динамического эффекта от консер-
вативного лечения пациент был направлен на морфологиче-
ское исследование патологического элемента слизистой обо-
лочки рта нижней губы справа. При гистологическом иссле-
довании в материале биопсии картина тяжелой дисплазии/
ПКР in situ без достоверных признаков инвазивного роста. 
Данных о наличии регионарных и отдаленных метастазов не 
получено (рис. 4). 

Окончательный диагноз: «ПКР слизистой оболочки внутрен-
ней поверхности нижней губы TisN0M0, частичное отсутствие 
зубов (К08.1), множественный кариес (К02.0, К02.1)».

Таким образом, предположительный клинический диагноз 
подтвержден морфологически и соответствовал уровню сто-
матологического здоровья и экспрессии протеомного анализа 
пациентов основной группы. 

Клинический случай 2

Пациент Б., 35 лет, обратился в клинику для планового осмо-
тра и проведения профессиональной гигиены полости рта. 
Общесоматический индекс ECOG Performance Status при обра-
щении соответствовал «0» (ВОЗ).

Со слов пациента, употребление табачных изделий и нарко-
тической продукции, профессиональные вредности отрицает, 
алкогольной продукции – в умеренном количестве. В анамне-
зе подтверждает чрезмерное употребление табачных изделий 
(более 20 сигарет в день) более 3 лет назад. Считает себя пра-
ктически здоровым, аллергологический анамнез не отягощен, 
туберкулез, ВИЧ, гепатиты, сифилис отрицает. Условия жизни 
и быта удовлетворительные. Наследственность не отягощена. 

Местно: конфигурация лица не изменена. Кожный покров 
лица обычной окраски. Регионарные лимфатические узлы не 
увеличены. Открывание рта свободное. Слизистая оболочка 
бледно-розового цвета, умеренно увлажнена. На внутренней 
поверхности слизистой оболочки щеки по линии смыкания зубов 
слева определяется безболезненное образование в виде узел-
ков с участками гиперкератоза размером 0,5×0,5 см с четкими 
границами (рис. 5), визуально без инфильтрации подлежащих 
тканей. Данных о наличии регионарных и отдаленных метастазов 
не получено.

Объективно: над- и поддесневой зубной камень в области 
моляров верхней челюсти и фронтальной группы зубов нижней 
челюсти, мягкие зубные отложения; отсутствие зуба 3.6 с заме-
щением комбинированной коронкой на имплантате; пломбы на 
коронковой части зубов 1.6–1.7, 2.6–2.7, 3.7, 4.6–4.7, кариозное 
поражение зубов 2.4–2.5, 3.7 – вторичный кариес по периметру 
пломбы. Подвижность зубов отсутствует, рецессия десны в 
области 2.5, предположительно, как результат после удаления 
зуба 3.6 (табл. 4).

Рис. 4. Всю толщину эпителиального слоя занимают крупные, 
полиморфные клетки с плеоморфными, гиперхромными ядрами 
разной величины, с многочисленными фигурами митоза, в т.ч. 
патологическими, что соответствует тяжелой дисплазии слизистой 
оболочке рта/сarcinoma in situ, окраска Г-Э, ×100.
Figure 4. The entire thickness of the epithelial layer is filled by large, 
polymorphic cells with polymorphic, hyperchromic nuclei of different 
sizes, with numerous figures of mitosis, including pathological figures, 
which corresponds to severe dysplasia of the oral mucosa/ carcinoma 
in situ, H-E stain, ×100.

Таблица 3. Экспрессия матриксинов в ротовой жидкости пациента Я. 48 лет
Table 3. Matrixin expression in the oral fluid of patient Y., 48 years old

Группа
Group

Биомаркеры ротовой жидкости, нг/мл
Oral fluid biomarkers, ng/mL

MMP-2 MMP-8 MMP-9 TIMP-1 TIMP-2

Контроля
Control

2,85±0,53 76,63±14,77 258,35±52,86 136,31±27,45 13,90±2,42

ГКС губы
CComG of the lip

83,84±28,41 90,18±38,52 190,50±13,57 214,00±35,07 29,44±4,15

ОГ губы
MG of the lip

9,9±1,52 931,60±116,10 2663,00±164,22 429,40±17,92 62,40±3,88

Пациент Я.
Patient Ya.

Через 2 дня
After 2 days

9,22 1005,00 2622,37 407,50 65,80

Через 2 недели
After 2 weeks

9,00 1023,57 2738,00 432,88 63,20

Примечание. ГКК – группа клинического контроля, ГКС – группа клинического сравнения, ОГ – основная группа пациентов с ПКР СОПР.
Note. CCG – clinical control group, CComG – clinical comparison group, MG – main group of patients with squamous cell carcinoma of the oral mucosa.
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изведен забор ротовой жидкости с целью определения уровня 
матриксных металлопротеиназ (MMPs) типов 2, 8 и 9, а также 
их тканевых ингибиторов (TIMP) типов 1 и 2. Забор ротовой 
жидкости проводили за 2 часа до или после приема пищи, 
аликвотировали стандартным способом. Уровень экспрессии 
биомаркеров MMP-2,8,9 и TIMP-1,2 в ротовой жидкости соот-
ветствовал средним показателям экспрессии при ПКР СОПР 
и статистически значимо (p<0,005) отличался от полученных 
данных от группы контроля. Для поражения слизистой оболочки 
данной локализации высокой диагностической эффективностью 
(>60%) обладают MMP-9 и TIMP-2 [19].

Клинико-стоматологический осмотр через 2 недели показал 
наличие на слизистой оболочке нижней губы справа язвы с 
очагом ороговения в центре в виде рога, предположительно – 
гиперкератоз (рис. 3).

Повторный анализ экспрессии биомаркеров в ротовой жид-
кости после проведения профессиональной гигиены полости 
рта и консервативного лечения язвы слизистой оболочки на 

Таблица 2. Определение индексов стоматологического здоровья пациента Я., 48 лет
Table 2. Determination of dental health indices of patient Ya., 48 years old

Индексы
Indices

Группы пациентов, средние показатели
Patient groups, mean values Пациент Я., 48 лет

Patient Ya., 48 years oldГруппа контроля
Control group

Группа сравнения
Comparison group

Основная группа
Main group

PHP
PHP

0 1 2 3

Грин–Вермиллиона (OHI-S)
Greene-Vermillion (OHI-S)

0 0 2 1

Силнес–Лоэ
Silness-Löe

0 2 2 1

CPITN
CPITN

0 4 3 0

Пародонтальный 
Periodontal

0 1 2 0

Мюллемана–Коуэлла
Muhleman-Cowell

0 0 2 1

PMA
PMA

0 1 2 2

КПУ
CFE

1 1 2 4

Примечание. РНР – индекс гигиены полости рта, РМА – папиллярно-маргинально-альвеолярный индекс, КПУ – показатель степени поражения зубов 
кариесом: К – зубы с кариесом, П – зубы с пломбами, У – уже отсутствующие зубы либо те, которые скоро удалят.
Note. PHP – oral hygiene index, PMA – papillary-marginal-alveolar index, CFE – an indicator of the degree of tooth decay: C – teeth with caries, F – teeth with 
fillings, E – already missing teeth or those that will be extracted soon.

Рис. 2. Состояние твердых тканей зубов пациента Я., 48 лет 
Фронтальный отдел (а), вид полости рта справа (б) и слева (в), отраженный в интраоральное зеркало.
Figure 2. The condition of the hard tissues of the teeth of the patient Ya., 48 years old 
The frontal section (a), the view of the oral cavity on the right (b) and on the left (c), reflected in the intraoral mirror.

Рис. 3. Пациент Я., 48 лет: образование на нижней губе справа 
через 2 недели
Figure 3. Patient Ya., 48 years old: the lower lip mass on the right after 
2 weeks.
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нижней губе слева показал небольшое снижение экспрессии 
MMP-2 и TIMP-2 и повышение остальных. Однако уровень 
соответствовал злокачественному процессу. Результаты при-
ведены в табл. 3.

В связи с отсутствием динамического эффекта от консер-
вативного лечения пациент был направлен на морфологиче-
ское исследование патологического элемента слизистой обо-
лочки рта нижней губы справа. При гистологическом иссле-
довании в материале биопсии картина тяжелой дисплазии/
ПКР in situ без достоверных признаков инвазивного роста. 
Данных о наличии регионарных и отдаленных метастазов не 
получено (рис. 4). 

Окончательный диагноз: «ПКР слизистой оболочки внутрен-
ней поверхности нижней губы TisN0M0, частичное отсутствие 
зубов (К08.1), множественный кариес (К02.0, К02.1)».

Таким образом, предположительный клинический диагноз 
подтвержден морфологически и соответствовал уровню сто-
матологического здоровья и экспрессии протеомного анализа 
пациентов основной группы. 

Клинический случай 2

Пациент Б., 35 лет, обратился в клинику для планового осмо-
тра и проведения профессиональной гигиены полости рта. 
Общесоматический индекс ECOG Performance Status при обра-
щении соответствовал «0» (ВОЗ).

Со слов пациента, употребление табачных изделий и нарко-
тической продукции, профессиональные вредности отрицает, 
алкогольной продукции – в умеренном количестве. В анамне-
зе подтверждает чрезмерное употребление табачных изделий 
(более 20 сигарет в день) более 3 лет назад. Считает себя пра-
ктически здоровым, аллергологический анамнез не отягощен, 
туберкулез, ВИЧ, гепатиты, сифилис отрицает. Условия жизни 
и быта удовлетворительные. Наследственность не отягощена. 

Местно: конфигурация лица не изменена. Кожный покров 
лица обычной окраски. Регионарные лимфатические узлы не 
увеличены. Открывание рта свободное. Слизистая оболочка 
бледно-розового цвета, умеренно увлажнена. На внутренней 
поверхности слизистой оболочки щеки по линии смыкания зубов 
слева определяется безболезненное образование в виде узел-
ков с участками гиперкератоза размером 0,5×0,5 см с четкими 
границами (рис. 5), визуально без инфильтрации подлежащих 
тканей. Данных о наличии регионарных и отдаленных метастазов 
не получено.

Объективно: над- и поддесневой зубной камень в области 
моляров верхней челюсти и фронтальной группы зубов нижней 
челюсти, мягкие зубные отложения; отсутствие зуба 3.6 с заме-
щением комбинированной коронкой на имплантате; пломбы на 
коронковой части зубов 1.6–1.7, 2.6–2.7, 3.7, 4.6–4.7, кариозное 
поражение зубов 2.4–2.5, 3.7 – вторичный кариес по периметру 
пломбы. Подвижность зубов отсутствует, рецессия десны в 
области 2.5, предположительно, как результат после удаления 
зуба 3.6 (табл. 4).

Рис. 4. Всю толщину эпителиального слоя занимают крупные, 
полиморфные клетки с плеоморфными, гиперхромными ядрами 
разной величины, с многочисленными фигурами митоза, в т.ч. 
патологическими, что соответствует тяжелой дисплазии слизистой 
оболочке рта/сarcinoma in situ, окраска Г-Э, ×100.
Figure 4. The entire thickness of the epithelial layer is filled by large, 
polymorphic cells with polymorphic, hyperchromic nuclei of different 
sizes, with numerous figures of mitosis, including pathological figures, 
which corresponds to severe dysplasia of the oral mucosa/ carcinoma 
in situ, H-E stain, ×100.

Таблица 3. Экспрессия матриксинов в ротовой жидкости пациента Я. 48 лет
Table 3. Matrixin expression in the oral fluid of patient Y., 48 years old

Группа
Group

Биомаркеры ротовой жидкости, нг/мл
Oral fluid biomarkers, ng/mL

MMP-2 MMP-8 MMP-9 TIMP-1 TIMP-2

Контроля
Control

2,85±0,53 76,63±14,77 258,35±52,86 136,31±27,45 13,90±2,42

ГКС губы
CComG of the lip

83,84±28,41 90,18±38,52 190,50±13,57 214,00±35,07 29,44±4,15

ОГ губы
MG of the lip

9,9±1,52 931,60±116,10 2663,00±164,22 429,40±17,92 62,40±3,88

Пациент Я.
Patient Ya.

Через 2 дня
After 2 days

9,22 1005,00 2622,37 407,50 65,80

Через 2 недели
After 2 weeks

9,00 1023,57 2738,00 432,88 63,20

Примечание. ГКК – группа клинического контроля, ГКС – группа клинического сравнения, ОГ – основная группа пациентов с ПКР СОПР.
Note. CCG – clinical control group, CComG – clinical comparison group, MG – main group of patients with squamous cell carcinoma of the oral mucosa.
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рта до начала консервативного лечения пациенту проведена 
полировка и сглаживание острых краев зубов. В плане кон-
сервативного лечения (согласно клиническим рекомендациям 
ассоциаций онкологов и стоматологов России) пациенту назна-
чены аппликации кератопластическими и антисептическими 
средствами, витаминотерапия, щадящая диета.

Клинико-стоматологический осмотр через 2 недели показал 
наличие на слизистой оболочке щеки слева образование в виде 
узелков с участками гиперкератоза размером до 7 мм в наиболь-
шем измерении, с четкими границами (рис. 7).

Для подтверждения клинического диагноза на этапе пер-
вичного обследования до проведения лечебных мероприятий 
произведен забор ротовой жидкости с целью определения 
уровня MMPs типов 2, 8 и 9, а также их тканевых ингибиторов 
(TIMP) типов 1 и 2. Забор ротовой жидкости производили за 2 
часа до или после приема пищи, аликвотировали стандартным 
способом. Уровень экспрессии биомаркеров MMP-2,8,9 и TIMP-
1,2 в ротовой жидкости соответствовал средним показателям 
экспрессии при ПКР СОПР и статистически значимо (p<0,005) 
отличался от полученных данных от группы контроля. При этом 
высокой диагностической эффективностью (>60%) обладают 
MMP-2 и MMP-8 [20].

Повторный анализ экспрессии биомаркеров в ротовой жид-
кости после проведения профессиональной гигиены поло-
сти рта и консервативного лечения слизистой оболочки щеки 
слева показал повышение уровней всех биомаркеров, причем в 
пределах определения злокачественного процесса Результаты 
приведены в табл. 6.

В связи с отсутствием динамического эффекта от консер-
вативного лечения, пациент направлен на морфологическое 
исследование патологического элемента слизистой оболочки 
щеки слева.

При гистологическом исследовании в материале биопсии 
картина дисплазии слизистой оболочки рта от умеренной до 
тяжелой/ПКР in situ без достоверных признаков инвазивного 
роста (рис. 8). Данных о наличии регионарных и отдаленных 
метастазов не получено.

Окончательный диагноз: «ПКР слизистой оболочки щеки 
TisN0M0, частичное отсутствие зубов (К08.1), множественный 
кариес (К02.0, К02.1)».

Таким образом, предположительный клинический диагноз 
подтвержден морфологически и соответствовал уровню сто-
матологического здоровья и экспрессии протеомного анализа 
пациентов основной группы.

Рис. 7. Пациент Б., 35 лет: образование на щеке слева через 2 недели 
а – образование на слизистой оболочке щеки слева, б – образование возвышается над эпителием слизистой оболочки щеки, вид, 
отраженный в интраоральное зеркало.
Figure 7. Patient B., 35 years old: buccal mass on the left after 2 weeks 
a – buccal mucosa mass on the left, b – the mass rises above the epithelium of the buccal mucosa, the view is reflected in the intraoral mirror.

Таблица 6. Экспрессия биомаркеров в ротовой жидкости пациента Б. 35 лет
Table 6. Matrixin expression in the oral fluid of patient B., 35 years old

Группа
Биомаркеры ротовой жидкости, нг/мл

Oral fluid biomarkers, ng/mL

MMP-2 MMP-8 MMP-9 TIMP-1 TIMP-2

ГКК
CCG

2,85±0,53 76,63±14,77 258,35±52,86 136,31±27,45 13,90±2,42

ГКС щеки
CComG buccal

156,4±35,14 47,18±13,4 337,35±26,95 223,96±21,51 35,61±4,12

ОГ щеки
MG buccal

7,13±2,15 1332,22±268,26 783,17±420,77 251,67±89,98 31,47±8,36

Пациент Б.
Patient B.

На осмотре
At examination

6,20 1253,00 956,00 187,16 25,42

Через 2 недели
After 2 weeks

8,76 1483,22 1103,00 320,00 32,88
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Для определения состояния стоматологического здоровья 
у пациента были определены основные индексы состояния 
гигиены, пародонта и твердых тканей зубов (табл. 5).

Со слов пациента, зуб 3.6 удален более 5 лет назад в резуль-
тате неудовлетворительного эндодонтического лечения с отда-
ленной установкой имплантата (рис. 6).

Предположительный клинический диагноз: «частичное отсут-
ствие зубов (К08.1), образование на слизистой оболочке щеки 
слева (К13.78), множественный кариес (К02.0, К02.1)».

После забора ротовой жидкости пациенту С. была проведена 
профессиональная гигиена и санация полости рта, согласно 
плану лечения. В связи со стираемостью твердых тканей зубов и 
с целью профилактики чрезмерной травмы слизистой оболочки 

Рис. 5. Пациент Б., 35 лет: образование на щеке слева
Figure 5. Patient B., 35 years old: buccal mass on the left.

Таблица 4. Зубная формула пациента Б. 35 лет на этапе первичного обращения
Table 4. Dental formula of patient B., 35 years old at the time of primary treatment

0
П
F

П
F

С
C

С
C

П
F

П
F

0

8 7 6 5 4 3 2 1 1 2 3 4 5 6 7 8

0
П
F

П
F

И/К
I/DC

П/С
F/C

0

Примечание. О – отсутствует, С – кариес, П – пломба, И – имплантат, К – коронка.
Note. A – absent, C – caries, F – filling, I – implant, DC – dental crown.

Таблица 5. Определение индексов стоматологического здоровья пациента Б., 35 лет
Table 5. Determination of dental health indices for patient B., 35 years old

Индексы
Indices

Группы пациентов, средние показатели
Patient groups, mean values Пациент Б., 35 лет

Patient B., 35 years oldГруппа контроля
Control group

Группа сравнения
Comparison group

Основная группа
Main group

PHP
PHP

0 1 2 3

Грин–Вермиллиона (OHI-S)
Greene-Vermillion (OHI-S)

0 0 2 2

Силнес–Лоэ
Silness-Löe

0 2 2 2

CPITN
CPITN

0 4 3 3

Пародонтальный 
Periodontal

0 1 2 2

Мюллемана–Коуэлла
Muhleman-Cowell

0 0 2 2

PMA
PMA

0 1 2 2

КПУ
CFE

1 1 2 4

Рис. 6. Состояние твердых тканей зубов пациента Б., 35 лет 
Фронтальный отдел (а), вид полости рта справа (б) и слева (в), отраженный в интраоральное зеркало
Figure 6. The condition of hard tissues of the teeth of patient B., 35 years old: frontal section (a), view of the oral cavity on the right (b) and left 
(c), reflected in the intraoral mirror.
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рта до начала консервативного лечения пациенту проведена 
полировка и сглаживание острых краев зубов. В плане кон-
сервативного лечения (согласно клиническим рекомендациям 
ассоциаций онкологов и стоматологов России) пациенту назна-
чены аппликации кератопластическими и антисептическими 
средствами, витаминотерапия, щадящая диета.

Клинико-стоматологический осмотр через 2 недели показал 
наличие на слизистой оболочке щеки слева образование в виде 
узелков с участками гиперкератоза размером до 7 мм в наиболь-
шем измерении, с четкими границами (рис. 7).

Для подтверждения клинического диагноза на этапе пер-
вичного обследования до проведения лечебных мероприятий 
произведен забор ротовой жидкости с целью определения 
уровня MMPs типов 2, 8 и 9, а также их тканевых ингибиторов 
(TIMP) типов 1 и 2. Забор ротовой жидкости производили за 2 
часа до или после приема пищи, аликвотировали стандартным 
способом. Уровень экспрессии биомаркеров MMP-2,8,9 и TIMP-
1,2 в ротовой жидкости соответствовал средним показателям 
экспрессии при ПКР СОПР и статистически значимо (p<0,005) 
отличался от полученных данных от группы контроля. При этом 
высокой диагностической эффективностью (>60%) обладают 
MMP-2 и MMP-8 [20].

Повторный анализ экспрессии биомаркеров в ротовой жид-
кости после проведения профессиональной гигиены поло-
сти рта и консервативного лечения слизистой оболочки щеки 
слева показал повышение уровней всех биомаркеров, причем в 
пределах определения злокачественного процесса Результаты 
приведены в табл. 6.

В связи с отсутствием динамического эффекта от консер-
вативного лечения, пациент направлен на морфологическое 
исследование патологического элемента слизистой оболочки 
щеки слева.

При гистологическом исследовании в материале биопсии 
картина дисплазии слизистой оболочки рта от умеренной до 
тяжелой/ПКР in situ без достоверных признаков инвазивного 
роста (рис. 8). Данных о наличии регионарных и отдаленных 
метастазов не получено.

Окончательный диагноз: «ПКР слизистой оболочки щеки 
TisN0M0, частичное отсутствие зубов (К08.1), множественный 
кариес (К02.0, К02.1)».

Таким образом, предположительный клинический диагноз 
подтвержден морфологически и соответствовал уровню сто-
матологического здоровья и экспрессии протеомного анализа 
пациентов основной группы.

Рис. 7. Пациент Б., 35 лет: образование на щеке слева через 2 недели 
а – образование на слизистой оболочке щеки слева, б – образование возвышается над эпителием слизистой оболочки щеки, вид, 
отраженный в интраоральное зеркало.
Figure 7. Patient B., 35 years old: buccal mass on the left after 2 weeks 
a – buccal mucosa mass on the left, b – the mass rises above the epithelium of the buccal mucosa, the view is reflected in the intraoral mirror.

Таблица 6. Экспрессия биомаркеров в ротовой жидкости пациента Б. 35 лет
Table 6. Matrixin expression in the oral fluid of patient B., 35 years old

Группа
Биомаркеры ротовой жидкости, нг/мл

Oral fluid biomarkers, ng/mL

MMP-2 MMP-8 MMP-9 TIMP-1 TIMP-2

ГКК
CCG

2,85±0,53 76,63±14,77 258,35±52,86 136,31±27,45 13,90±2,42

ГКС щеки
CComG buccal

156,4±35,14 47,18±13,4 337,35±26,95 223,96±21,51 35,61±4,12

ОГ щеки
MG buccal

7,13±2,15 1332,22±268,26 783,17±420,77 251,67±89,98 31,47±8,36

Пациент Б.
Patient B.

На осмотре
At examination

6,20 1253,00 956,00 187,16 25,42

Через 2 недели
After 2 weeks

8,76 1483,22 1103,00 320,00 32,88
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Заключение

Расширение протокола обследования пациентов с элементами 
поражения слизистой оболочки рта при помощи иммунофер-
ментного анализа ротовой жидкости позволяет повысить диаг-
ностическую эффективность раннего выявления ПКР полости 
рта. Неинвазивность забора материала позволяет расширить 
число обследуемых пациентов, включая гериатрическую и 
педиатрическую группы, а свойства биоматериала позволяют 
применять увеличенные сроки хранения по сравнению с плаз-
мой крови.
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Рис. 8. Эпителий неравномерной толщины с акантотическими 
тяжами каплевидной формы, в которых определяется выраженный 
полиморфизм и ядерная атипия, митозами за пределами базально-
го слоя с патологическими формами, апоптозами, на некоторых 
участках атипичные клетки занимают всю толщину эпителиального 
пласта. Достоверные признаки инвазивного роста не выявлены 
(сarcinoma in situ), окраска Г-Э, ×100.
Figure 8. The epithelium is of uneven thickness with acanthotic tear-
shaped strands, in which pronounced polymorphism and nuclear atypia 
are determined, mitoses outside the basal layer with pathological forms, 
apoptosis, atypical cells occupy the entire thickness of the epithelial layer 
in some areas, which corresponds to severe dysplasia of the oral mucosa/
carcinoma in situ, H-E stain, ×100.
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治疗颈动脉化学感受器瘤需要多学科合作，包括具有椎-基底动脉重建手术技能的神经外科医生、放射科医生和血
管内外科医生。确定治疗策略和阶段需要根据肿瘤的大小、对颈动脉和颅神经的侵犯程度采取个体化的方法。

关键词：解剖、化学感受器瘤、嗜铬细胞瘤、短暂性黑蒙、短暂性缺血性发作

利益冲突：作者声明无任何利益冲突。

资金来源：本研究没有资金支持。

引用本文：Akhmedov A.D., Lukshin V.A., Shmigelsky A.V., Kurbasov A.A., Usachev D.Yu. Amaurosis 
fugax due to internal carotid artery dissection during carotid chemodectoma resection. Head and neck. 
Russian Journal. 2024;12(2):106–112

Doi: 10.25792/HN.2024.12.2.106-112
作者负责所呈现数据的原创性以及发布插图材料——表格、图纸、病人照片的可能性。

Введение

Примерно в 7% наблюдений у пациентов с диагностирован-
ными новообразованиями сосудисто-нервного пучка (СНП) 
шеи, наблюдается поражение сонных артерий. Клиническое 
проявление опухолей данной локализации в основном пред-
ставлено косметическим дефектом, поражением перифериче-
ских нервов (до 82% случаев), реже – ишемическими ослож-
нениями головного мозга – до 15% наблюдений [1–3]. Среди 
первичных внеорганных опухолей СНП шеи принято выделять 
опухоли периферических нервов – нейрофибромы, шванномы 
и образования параганглионарных структур – параганглиомы 

(хемодектомы). Опухоли СНП шеи, как правило, выявляются 
в 3–5 декадах жизни и характеризуются доброкачественным 
течением [4]. К СНП шеи принято относить анатомические струк-
туры, ограниченные 4-й фасцией шеи. Это – сонные артерии, 
яремная вена, 7, 9, 10, 11, 12 черепные нервы, симпатические 
волокна и лимфатические узлы с их протоками [5]. Интимная 
близость этих структур во многом обусловливает клинические 
симптомы, встречаемые при резекции образований СНП. Чаще 
всего наблюдаются симптомы поражения следующих черепных 
нервов – периферический парез лицевого нерва, бульбарные 
нарушения, обусловленные недостаточностью 9-го нерва со 
стороны операции, синдром Горнера (птоз, миоз, энофтальм) 
как следствие повреждения симпатических волокон, различные 
вегетативные реакции в виде гипергидроза, гиперсаливации и 
др. Наиболее тяжелыми осложнениями при хирургическом лече-
нии опухолей СНП являются ишемические нарушения головного 
мозга, которые развиваются вследствие повреждения сонных 
артерий [6]. Они могут проявляться очаговым неврологическим 
дефицитом или зрительными нарушениями – гемианопсией, 
амаврозом. 

Клинический случай

Пациент К., 52 года, рост 176 см, масса тела 106 кг, индекс 
массы тела 34,5. 

За 2 месяца до выявления образования, обратил внимание 
на припухлость в правой половине шеи. С данной жалобой 
поступил на лечение. На спиральной компьютерной томогра-
фии с ангиографией (СКТ-АГ) брахиоцефальных артерий (БЦА) 
выявлена опухоль в области каротидного гломуса справа с 
компрессией СНП (рис. 1). По месту жительства больному была 
проведена пункционная биопсия образования, результат биоп-
сии – наиболее вероятно хемодектома. 

Из сопутствующего анамнеза известно, что с юности пациента 
беспокоит повышение артериального давления (АД) до 160/110 

Рис. 1. СКТ-ангиография шеи у пациента с хемодектомой каро-
тидного тельца Shamblin 3 в сагиттальной и коронарной проекциях
Стрелками обозначена опухоль с инвазией сонных артерий.
Figure 1. SCT-angiography of the neck in a patient with Shamblin 3 
carotid body chemodectoma, sagittal and coronal planes
Arrows indicate tumor with invasion of carotid arteries.
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В данной статье приводится описание клинического наблюдения удаления каротидной хемодектомы, ослож-
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анализатора в правом полушарии или в сосудах, кровоснаб-
жающих правый зрительный нерв (рис. 3). По данным СКТ-АГ 
БЦА выявлена диссекция правой ВСА в области устья (рис. 4). 
Магнитно-резонансной томографии (МРТ) головного мозга выя-
вило острый ишемический очаг в правой теменно-затылочной 
области (рис. 5). 

Пациенту 14.10.2019 была выполнена операция – рекон-
струкция устья и устранение диссекции правой ВСА (рис. 6). 
Протокол операции: разрез кожи 6 см вдоль медиального края 
грудинно-ключично-сосцевидной мышцы справа (сняты после-
операционные швы). Выделен СНП, на держалки взяты ОСА, 
ВСА, НСА. ВСА имела С-образную избыточность длины. Диаметр 
ВСА в области устья – 5 мм. После предварительной гепари-
незации (2,5 тысяч единиц гепарина внутривенно) наложены 
сосудистые клипсы на ВСА дистальнее извитости на НСА и ОСА, 
ВСА отсечена от бифуркации ОСА, дополнительно рассечена 
в дистальном направлении на 5 мм. Умеренный ретроград-
ный кровоток из ВСА, не требующий установки временного 

шунта. В области устья ВСА имеется участок диссекции интимы 
и отложение микротромбов вокруг участка отслоения интимы. 
Произведена резекция устья ВСА с отслоенной интимой (1 см). 
После гидропрепаровки дистального отдела ВСА выполнено 
низведение дистального отдела ВСА в проксимальном направ-
лении и реимплантация ВСА в бифуркацию ОСА атравматичным 
швом рассасывающейся нитью Prolene 6.0. Пуск кровотока – 
хорошая пульсация артерий в ране без перегибов. Бифуркация 
ОСА, НСА, ВСА свободно и ровно лежат в ране, не перегибаясь. 
Гемостаз. Область анастомоза укутана гемостатической марлей. 
Послойные швы на рану до активного дренажа. Асептическая 
повязка. Время пережатия артерий – 13 минут.

 После второй операции пациент отметил улучшение зрения на 
3-и сутки (рис. 7), выписан в удовлетворительном состоянии на 
7-е сутки после операции с восстановлением зрения и глотания. 
Контрольная СКТ-АГ БЦА показало восстановление просвета 
ВСА на всем протяжении (рис. 6 В). 

При осмотре нейроофтальмолога от 17.10.2019: в динамике 
(после повторного оперативного вмешательства) отмечается 
полный регресс зрительных нарушений. Проведенная оптиче-
ская когерентная томография патологии в ганглиозных клетках 
сетчатки не выявила. Все это свидетельствует в пользу репер-

Рис. 4. СКТ-ангиографическая картина диссекции правой ВСА 
после удаления хемодектомы
Стрелкой указана область диссекции. А – объемная реконструкция. 
В – MPR реконструкция.
Figure 4. CBCT-angiographic picture of the right ICA dissection after 
chemodectoma removal.
The arrow indicates the area of dissection. A – volumetric reconstruction. 
B – MPR reconstruction.

Рис. 5. МРТ головного мозга в режиме DWI, на которой выявляются множественные острые ишемические очаги эмболической природы
Figure 5. DWI brain MRI showing multiple acute ischemic foci of embolic nature.

Рис. 6. Внутренняя сонная артерия после реконструкции
А – интраоперационная фотография, В – СКТ-ангиография в 
режиме объемной реконструкции.
Figure 6. Internal carotid artery after reconstruction
A – intraoperative photograph, B – SCT angiography in the volumetric 
reconstruction mode.
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мм рт.ст., которое он купировал нерегулярным приемом эна-
лаприла. Во время проведения биопсии по месту жительства 
развился эпизод повышения АД. 

Заключение терапевта: гипертоническая болезнь 3-й степени 
высокого риска, ожирение 1-й стадии, хронический гастрит. В 
неврологическом статусе очаговой и общемозговой симптома-
тики выявлено не было. 

07.10.2019 пациенту проведена операция – удаление опухоли 
мягких тканей шеи справа с нейрофизиологическим монито-
рингом 9, 12 нервов. 

Протокол операции: разрез кожи параллельно грудинно-клю-
чично-сосцевидной мышце, осуществлен доступ к СНП, в про-
екции которого обнаружена опухоль, растущая из бифуркации 
общей сонной артерии (ОСА). Опухоль умеренно кровоточивая 
(каротидная хемодектома). Она росла из каротидного тельца, 
смещая внутреннюю сонную артерию (ВСА) латерально, а наруж-
нюю сонную артерию (НСА) – медиально. ВСА была распластана 
по латеральному краю опухоли и все стенки ВСА, кроме лате-
ральной, были инфильтрированы опухолью. Опухоль плотной 
консистенции, распространялась от бифуркации ОСА дистально, 

размеры ее до 5 см в диаметре. Корешок подъязычного нерва 
был распластан на передне-верхнем полюсе опухоли. По зад-
немедиальной стенке капсулы опухоли прилежал блуждающий 
нерв. Опухоль постепенно была отделена от окружающих тканей 
острым и тупым путем. ВСА удалось отделить от опухоли до 
бифуркации ОСА. НСА, а затем и бифуркация ОСА, также отде-
лены от опухоли острым и тупым путем с помощью биполярной 
коагуляции. Далее опухоль была отделена от блуждающего 
нерва, от подъязычного нерва и от корешка языкоглоточного 
нерва (по задней поверхности опухоли). После этого опухоль 
иссечена двумя крупными фрагментами с помощью окончатого 
пинцета и ножниц. Опухоль удалена полностью, артерии хорошо 
пульсируют в ране, подъязычный нерв, его нисходящая ветвь, а 
также блуждающий и языкоглоточный нервы были сохранены, 
свободно лежали на дне раны. В ходе операции использовался 
нейрофизиологический мониторинг спонтанной электроми-
ограммы корешков 9, 12 черепных нервов – сигнал от них в 
процессе удаления не изменился. Во время удаления опухоли, в 
частности при выделении, периодически отмечалось снижение 
линейной скорости кровотока по средней мозговой артерии по 
данным транскраниальной ультразвуковой допплерографии с 
65 до 30–35 см/сек с синхронным снижением показателя rSO2, 
по данным церебральной оксиметрии на 43% (рис. 2). 

После операции больной быстро проснулся, через 15 минут 
был экстубирован, кашлевой рефлекс сохранен, самочувствие 
хорошее, гемодинамические показатели стабильные. При мор-
фологическом исследовании получены убедительные данные 
в пользу параганглиомы (хемодектомы), пролиферативный 
индекс Ki-67 умеренно повышен до 6–7%, что характерно для 
всех параганглиом. 

В периоперационном периоде больной осмотрен ЛОР-врачом 
в связи с жалобами на затруднение глотания. Выявляется 
умеренная недостаточность 9, 10 черепных нервов справа, 
что потребовало установки назогастрального зонда на двое 
суток. На 3-и сутки после операции пациент пожаловался на 
молниеносное снижение зрения на правый глаз до слепоты. 
Офтальмологический осмотр подтвердил появление зрительных 
нарушений в правом глазу в результате нарушения кровообра-
щения, возможно, на уровне центрального неврона зрительного 

Рис. 2. Тренд церебральной оксиметрии во время удаления опухоли
Стрелками обозначены начало и конец выделения опухоли.
Figure 2. Cerebral oximetry trend during the tumor excision.
Arrows indicate the beginning and the end of tumor extraction.

Рис 3. Офтальмологическая картина левосторонней гомонимной гемианопсии, развившейся на 3-и сутки после операции 
Figure 3. Ophthalmologic pattern of the left-sided homonymous hemianopsia developed on the 3rd day after surgery.
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анализатора в правом полушарии или в сосудах, кровоснаб-
жающих правый зрительный нерв (рис. 3). По данным СКТ-АГ 
БЦА выявлена диссекция правой ВСА в области устья (рис. 4). 
Магнитно-резонансной томографии (МРТ) головного мозга выя-
вило острый ишемический очаг в правой теменно-затылочной 
области (рис. 5). 

Пациенту 14.10.2019 была выполнена операция – рекон-
струкция устья и устранение диссекции правой ВСА (рис. 6). 
Протокол операции: разрез кожи 6 см вдоль медиального края 
грудинно-ключично-сосцевидной мышцы справа (сняты после-
операционные швы). Выделен СНП, на держалки взяты ОСА, 
ВСА, НСА. ВСА имела С-образную избыточность длины. Диаметр 
ВСА в области устья – 5 мм. После предварительной гепари-
незации (2,5 тысяч единиц гепарина внутривенно) наложены 
сосудистые клипсы на ВСА дистальнее извитости на НСА и ОСА, 
ВСА отсечена от бифуркации ОСА, дополнительно рассечена 
в дистальном направлении на 5 мм. Умеренный ретроград-
ный кровоток из ВСА, не требующий установки временного 

шунта. В области устья ВСА имеется участок диссекции интимы 
и отложение микротромбов вокруг участка отслоения интимы. 
Произведена резекция устья ВСА с отслоенной интимой (1 см). 
После гидропрепаровки дистального отдела ВСА выполнено 
низведение дистального отдела ВСА в проксимальном направ-
лении и реимплантация ВСА в бифуркацию ОСА атравматичным 
швом рассасывающейся нитью Prolene 6.0. Пуск кровотока – 
хорошая пульсация артерий в ране без перегибов. Бифуркация 
ОСА, НСА, ВСА свободно и ровно лежат в ране, не перегибаясь. 
Гемостаз. Область анастомоза укутана гемостатической марлей. 
Послойные швы на рану до активного дренажа. Асептическая 
повязка. Время пережатия артерий – 13 минут.

 После второй операции пациент отметил улучшение зрения на 
3-и сутки (рис. 7), выписан в удовлетворительном состоянии на 
7-е сутки после операции с восстановлением зрения и глотания. 
Контрольная СКТ-АГ БЦА показало восстановление просвета 
ВСА на всем протяжении (рис. 6 В). 

При осмотре нейроофтальмолога от 17.10.2019: в динамике 
(после повторного оперативного вмешательства) отмечается 
полный регресс зрительных нарушений. Проведенная оптиче-
ская когерентная томография патологии в ганглиозных клетках 
сетчатки не выявила. Все это свидетельствует в пользу репер-

Рис. 4. СКТ-ангиографическая картина диссекции правой ВСА 
после удаления хемодектомы
Стрелкой указана область диссекции. А – объемная реконструкция. 
В – MPR реконструкция.
Figure 4. CBCT-angiographic picture of the right ICA dissection after 
chemodectoma removal.
The arrow indicates the area of dissection. A – volumetric reconstruction. 
B – MPR reconstruction.

Рис. 5. МРТ головного мозга в режиме DWI, на которой выявляются множественные острые ишемические очаги эмболической природы
Figure 5. DWI brain MRI showing multiple acute ischemic foci of embolic nature.

Рис. 6. Внутренняя сонная артерия после реконструкции
А – интраоперационная фотография, В – СКТ-ангиография в 
режиме объемной реконструкции.
Figure 6. Internal carotid artery after reconstruction
A – intraoperative photograph, B – SCT angiography in the volumetric 
reconstruction mode.
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большинстве своем ишемические нарушения головного мозга, 
встречаемые при резекции опухолей СНП. Зачастую каротид-
ные хемодектомы третьей группы признаются хирургически 
неоперабельными ввиду недопустимо высоких рисков развития 
необратимых ишемических нарушений в головном мозге и 
повреждения черепных нервов.

В нашем наблюдении представлен случай удаления хемо-
дектомы 3-й группы по Шамблин, во время удаления которой 
развилась диссекция ВСА с сохранением магистрального 
кровотока по ней, но с формированием критического стеноза 
(рис. 5). Развитие неврологического дефицита в виде преходя-
щего амавроза и контралатеральной гомонимной гемианопсии 
были обусловлены диссекцией участка ВСА, а выполненная 
в максимально ранние сроки после появления симптома-
тики реконструкция ВСА позволила предотвратить тромбоз 
ВСА и избежать возможных новых нарушений кровообра- 
щения. 

Анализ литературы не выявил схожих наблюдений при уда-
лении опухолей СНП, отмечено несколько работ, где описаны 
схожие симптомы у пациентов со спонтанными, травмати-
ческими или атеросклеротическими диссекциями ВСА [9]. 
Нередко первым проявлением диссекции ВСА служит симпто-
мокомплекс птоза, миоза и энофтальма (синдром Горнера), 
обусловленного поражением ветвей симпатической нерв-
ной системы при повреждении стенки ВСА. В нашем случае 
синдрома Горнера не наблюдалось, однако стоит отметить, 
что осмотр офтальмолога выявил полуптоз справа в день 
появления остальных неврологических симптомов, который 
регрессировал на 3-и сутки после начала реологической тера-
пии. Преходящее нарушение функции 9, 10, вероятно, было 
обусловлено тракционным воздействием на нервы, а не их 
повреждением, т.к. частично регрессировало ко дню выписки: 
пациент был переведен на пероральное питание и полностью 
регрессировало на катамнестическом осмотре через 4 месяца. 
Каротидные параганглиомы 3-й группы по Шамблин всег-
да сопровождаются инвазией в стенки артерий. Отделение 
опухоли от артерии сопровождается использованием бипо-
лярной коагуляции, ножниц, зачастую требует определенной 
тракции сосудов, что в свою очередь значительно повышает 
вероятность развития локальных стенозов или повреждения 
стенки артерии. В нашем случае не было отмечено визуальных 
признаков дефекта стенки или развития стеноза во время 
операции, однако, как выяснилось позднее, все же развилась 
симптомная диссекция ВСА, которая проявилась неврологи-
ческой симптоматикой спустя 3 дня после операции. 

Заключение

Лечение каротидных хемодектом требует полидисциплинар-
ного подхода с участием нейрохирурга, владеющего навыками 
реконструктивных операций на брахиоцефальных артериях, 
радиолога, эндоваскулярного хирурга. Определение такти-
ки и этапности лечения требует индивидуального подхода в 
зависимости от размеров опухоли, степени инвазии в сонные 
артерии и черепные нервы. Зачастую рекомендовано прове-
дение ангиографии и эмболизации доступных афферентов за 
сутки до запланированной резекции опухоли, что позволяет 
значительно снизить объем интраоперационной кровопотери 
и добиться более безопасной и радикальной резекции опухоли 
[10]. Труднодоступные для безопасной резекции опухоли опци-
онально подлежат лучевой терапии, что позволяет добиться 

длительной ремиссии опухоли, не сильно ухудшая при этом на 
качество жизни пациентов. 

В нашем случае пребывание пациента в нейрохирургической 
клинике, владеющей навыками реконструктивной хирургии БЦА 
и неотложной помощи при инсульте, позволило своевременно 
выявить и устранить дефект стенки ВСА, который являлся при-
чиной развития инсульта. Благодаря возможностям клиники у 
пациента удалось избежать тяжелых необратимых ишемических 
осложнений в головном мозге, а реперфузия головного мозга 
позволила добиться быстрого восстановления пациента и рег-
ресса всех симптомов. 
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фузии как в зрительном нерве, так и в структурах центрально-
го неврона зрительного анализатора. Показано динамическое 
наблюдение. 

Обсуждение

Предпочтительным методом лечения опухолей СНП шеи явля-
ется радикальная хирургическая резекция, однако зачастую 
она сопряжена с появлением транзиторного или перманент-
ного неврологического дефицита. Частота неврологических 
осложнений достигает по некоторым данным 53% [8]. После 
операции часто встречается недостаточность 10, 12 нервов, 
сравнительно реже – 9, 7 и ветвей симпатической нервной 
системы. Такие нарушения могут носить транзиторный харак-
тер, они обусловлены тракционным воздействием на нервы во 
время операции, механическим воздействием при отделении 
нервов от опухолевых структур или связаны с послеопераци-
онным отеком в области раны. В большинстве случаев такие 
нарушения регрессируют со временем на фоне проводимой 
противоотечной и реабилитационной терапии в течение несколь-
ких недель после операции. В этих случаях нередко в первые 
дни после операции пациенты переводятся на пюреобразную 
пищу или на назогастральное питание, что необходимо для 
профилактики аспирационных осложнений. Как правило, к 
моменту снятия швов пациенты переводятся на пероральное 
питание. Стойкие нарушения функции черепных и спинномоз-
говых нервов обусловлены механическим повреждением или 
пересечением нервов. Такие нарушения сопряжены с крайне 
низким реабилитационным потенциалом и в перспективе оказы-
вают негативное влияние на качество жизни пациентов. Самыми 

тяжелыми осложнениями являются ишемические инсульты 
вследствие повреждения сонных артерий. Основополагающим 
фактором риска появления неврологического дефицита после 
операции служит размер опухоли и степень инвазии сонных 
артерий. Частота появлений осложнений при резекции опу-
холей до 5 см в диаметре составляет около 15%, в то время 
как при удалении больших по размеру образований она может 
достигать 67% [8]. 

Для классификации каротидных параганглиом (хемодектом 
каротидного тельца) разработана классификация, предложенная 
W.R. Shamblin, предложенная в 1971 г. [7]. Она основана на 
размерах опухоли и степени инвазии сонных артерий и создана 
для оценки прогнозируемого риска развития неврологических 
осложнений при хирургической резекции опухоли. Опухоли 
принято разделять на 3 группы – в первой группе размеры 
образования до 2,5 см в диаметре, тесно соприкасающиеся с 
сонными артериями, но не поражающие их. Для второй груп-
пы характерны размеры от 2,5 до 5,0 см в диаметре: опухоль 
находится в плотной спаянности с адвентициальной оболочкой 
сонных артерий. Для опухолей третьей группы характерны раз-
меры более 5 см и инвазия в 3 и более стенок сонных артерий. 

Опухоли первой группы легко отделяются от сонных артерий, 
не сопровождаются инвазией в них, а риск развития осложне-
ний после удаления составляет около 5%. Для второй группы 
по Шамблин характерно вовлечение одной или двух стенок 
ВСА, удаление опухоли с сохранением целостности просвета 
ВСА представляется затруднительным, но возможным. Третья 
группа характеризуется обширной инвазией сонных артерий, и 
резекция опухоли зачастую сопровождается протезированием их 
или перевязкой. Повреждение сонных артерий обусловливает в 

Справа Слева

Рис. 7. Офтальмологическая картина на 3-и сутки после операции
Отмечается восстановление зрительных нарушений.
Figure 7. Ophthalmologic pattern on the 3rd day after surgery
The visual disturbances resolved.
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большинстве своем ишемические нарушения головного мозга, 
встречаемые при резекции опухолей СНП. Зачастую каротид-
ные хемодектомы третьей группы признаются хирургически 
неоперабельными ввиду недопустимо высоких рисков развития 
необратимых ишемических нарушений в головном мозге и 
повреждения черепных нервов.

В нашем наблюдении представлен случай удаления хемо-
дектомы 3-й группы по Шамблин, во время удаления которой 
развилась диссекция ВСА с сохранением магистрального 
кровотока по ней, но с формированием критического стеноза 
(рис. 5). Развитие неврологического дефицита в виде преходя-
щего амавроза и контралатеральной гомонимной гемианопсии 
были обусловлены диссекцией участка ВСА, а выполненная 
в максимально ранние сроки после появления симптома-
тики реконструкция ВСА позволила предотвратить тромбоз 
ВСА и избежать возможных новых нарушений кровообра- 
щения. 

Анализ литературы не выявил схожих наблюдений при уда-
лении опухолей СНП, отмечено несколько работ, где описаны 
схожие симптомы у пациентов со спонтанными, травмати-
ческими или атеросклеротическими диссекциями ВСА [9]. 
Нередко первым проявлением диссекции ВСА служит симпто-
мокомплекс птоза, миоза и энофтальма (синдром Горнера), 
обусловленного поражением ветвей симпатической нерв-
ной системы при повреждении стенки ВСА. В нашем случае 
синдрома Горнера не наблюдалось, однако стоит отметить, 
что осмотр офтальмолога выявил полуптоз справа в день 
появления остальных неврологических симптомов, который 
регрессировал на 3-и сутки после начала реологической тера-
пии. Преходящее нарушение функции 9, 10, вероятно, было 
обусловлено тракционным воздействием на нервы, а не их 
повреждением, т.к. частично регрессировало ко дню выписки: 
пациент был переведен на пероральное питание и полностью 
регрессировало на катамнестическом осмотре через 4 месяца. 
Каротидные параганглиомы 3-й группы по Шамблин всег-
да сопровождаются инвазией в стенки артерий. Отделение 
опухоли от артерии сопровождается использованием бипо-
лярной коагуляции, ножниц, зачастую требует определенной 
тракции сосудов, что в свою очередь значительно повышает 
вероятность развития локальных стенозов или повреждения 
стенки артерии. В нашем случае не было отмечено визуальных 
признаков дефекта стенки или развития стеноза во время 
операции, однако, как выяснилось позднее, все же развилась 
симптомная диссекция ВСА, которая проявилась неврологи-
ческой симптоматикой спустя 3 дня после операции. 

Заключение

Лечение каротидных хемодектом требует полидисциплинар-
ного подхода с участием нейрохирурга, владеющего навыками 
реконструктивных операций на брахиоцефальных артериях, 
радиолога, эндоваскулярного хирурга. Определение такти-
ки и этапности лечения требует индивидуального подхода в 
зависимости от размеров опухоли, степени инвазии в сонные 
артерии и черепные нервы. Зачастую рекомендовано прове-
дение ангиографии и эмболизации доступных афферентов за 
сутки до запланированной резекции опухоли, что позволяет 
значительно снизить объем интраоперационной кровопотери 
и добиться более безопасной и радикальной резекции опухоли 
[10]. Труднодоступные для безопасной резекции опухоли опци-
онально подлежат лучевой терапии, что позволяет добиться 

длительной ремиссии опухоли, не сильно ухудшая при этом на 
качество жизни пациентов. 

В нашем случае пребывание пациента в нейрохирургической 
клинике, владеющей навыками реконструктивной хирургии БЦА 
и неотложной помощи при инсульте, позволило своевременно 
выявить и устранить дефект стенки ВСА, который являлся при-
чиной развития инсульта. Благодаря возможностям клиники у 
пациента удалось избежать тяжелых необратимых ишемических 
осложнений в головном мозге, а реперфузия головного мозга 
позволила добиться быстрого восстановления пациента и рег-
ресса всех симптомов. 
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The patient was seen after 4 week for the completion of the 
treatment when all the symptoms had ceased. Calcium hydroxide 
was removed from the canals with ultrasonic activation of 17% 
EDTA (Dent Wash, Prime Dental) and 2.5% hypochlorite. After 
drying the canals with paper points, both teeth were obturated 
with non standardized gutta-percha points and ZnOE sealer. Cold 
lateral condensation technique and warm vertical compaction in 
combination was used to fill the individual canals while the main 
canal of premolar was filled solely with warm vertical compaction. 
Old crowns were fixed and patient was kept on follow up (Figure 6).  
A radiograph after ten months showed considerable healing (Figure 7).

Discussion

According to Cohen and Burns, canals are often not treated 
because they are not located [4]. The knowledge of tooth internal 
anatomy along with clinical and radiographic examination must be 
considered to locate the atypical canals. Clinically, proper access, 
any color change of pulpal floor, bleeding on the pulp chamber 
floor, endodontic explorer, champagne bubble test and the laws 
of orifice location as defined by Krasner and Rankow are helpful 
in diagnosing such canals [5]. Whereas radiographically, a sudden 
break of continuity of the main canal, indistinct image of the root, 
an off-centered file placed during working length determination 

suggest possibilities of unusual canal system. Careful interpretation 
of the periodontal ligament space can also indicate the presence 
of an extra root or canal. Mesial and distal angled views will often 
reveal the presence of a bi/trifurcation of the root canal. The use 

Fig 3. Post operative IOPA of tooth 16
Рис. 3. Послеоперационная ВРПР зуба 16

Fig 5. Working length radiograph confirming 3 canals in trifurcated tooth 35
Рис. 5. Рентгенограмма рабочей длины, подтверждающая наличие 
3 каналов в зубе 35 с трифуркацией

Fig 4. Preoperative IOPA of tooth 35 and 36 showing previous treatment
Рис. 4. Предоперационная ВРПР зубов 35 и 36 с признаками 
предыдущего лечения

Fig 6. Post operative IOPA of tooth 35 and 36
Рис. 6. Послеоперационная ВРПР зубов 35 и 36

Fig 7. Follow up IOPA of tooth 35 and 36 after 10 months
Рис. 7. Послеоперационная ВРПР зубов 35 и 36 через 10 месяцев
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Introduction

A thorough knowledge of root canal morphology is an important 
aspect of root canal treatment. Failures to detect extra canals are 
one of the main causes for failure in the endodontic therapy [1]. 
Human premolars and molars demonstrate relatively high anatomic 
variations and abnormalities with respect to number of roots and 
root canals [2].

The frequency of a maxillary first molar with two palatal canals is 
very low being one percent [3]. Mandibular premolars have gained a 
reputation for having aberrant anatomy. Different studies have looked 
at the root canal morphology of mandibular premolars over the years 
and reported a fairly high percentage of these teeth to have more 
than one canal. The occurrence of three canals with three separate 
foramina in mandibular premolars is very rare [2].

The following cases report the endodontic treatment and 
retreatment of maxillary first molar with two palatal canals and 
mandibular second premolar with three canals respectively.

Case report 1

A 54 year old male patient came to our clinic with the complaint 
of sharp, shooting and intermittent pain in upper right teeth while 
biting and taking fluids since 4 days. A careful clinical examination 
revealed crack in upper right first molar and hyper responsiveness 
to hot and cold stimuli. The tooth was tender to vertical percussion 
and gave a positive response on the bite test.

The IOPA revealed a crack extending deep into dentin and 
widening of PDL with respect to palatal root (Figure 1). A diagnosis 
of acute irreversible pulpitis with apical periodontitis was made and 
endodontic treatment was planned out.

After proper anaesthesia administration (2% Lignocaine with 
1:100,000 epinephrine), the tooth was isolated with rubber dam and 
access cavity was made under operating microscope such that the 
crack was completely included in the cavity. Clinical examination 
with a DG-16 endodontic explorer (Hu-Friedy) revealed 5 distinct 
orifices: two palatals, MB1, MB2 and DB. After scouting the canals 
with no.10 and no.15 K-files (Mani INC), working lengths were 
estimated by means of an apex locator (Root ZX, J. Morita Mfg Corp) 
and confirmed with a perapical radiograph (Figure 2).

The canals were prepared with Hyflex CM files (Coltene Endo) upto 
size 35 and .04 taper under copious irrigation with 2.5% sodium 
hypochlorite. All canals were dried with paper points and obturated 

using cold lateral compaction of standardized (Coltene Endo) and 
non standardized gutta-percha cones (Gapadent) and AH 26 sealer 
(Dentsply). The access was restored with posterior restorative GIC 
(Ketac Molar, 3M ESPE) and tooth was secured with PFM crown.  
A final radiograph (Figure 3) was taken post operatively.

Case report 2

A 32 year old male patient reported to the clinic with moderate 
intermittent and spontaneous pain on lower left side of jaw since 
one month. Patient gave a history of root canal treatment done one 
year back in the same area. A clinical examination revealed crowns 
in lower left mandibular second premolar and first molar which were 
also mildly tender on vertical percussion. Radiographic examination 
revealed inadequate root canal fillings and periradicular radiolucencies 
in relation to both teeth. Also, unusually more than one root canal could 
be well appreciated with in second premolar (Figure 4). A diagnosis 
of failed root canal treatments with chronic periradicular periodontitis 
was made. Nonsurgical endodontic retreatment was planned in both 
35 and 36 over multiple visits with the use of calcium hydroxide as 
inter-appointment, intra-canal medicament. After the administration 
of the local anaesthetic (2% Lignocaine with 1:100,000 epinephrine), 
both crowns were removed carefully. Under rubber dam isolation, 
both 35 and 36 were accessed using operating microscope. On entry 
into the pulp chamber of 35, one main canal orifice was found. After 
probing for any catch with pre-curved SS 15K file, it was found that 
the main canal was splitting into three different canal orifices at the 
coronal third root level. One buccal and two lingual canals (lingual 
1 and lingual 2) were located. Gates Glidden drills 4, 3, 2, with a 
brushing motion were used in a crown down fashion to enlarge the 
main orifice to the level of the trifurcation to obtain straight line access 
to all the three canals. 2.5% sodium hypochlorite and 17% EDTA were 
used alternately as irrigants. Working length was established with 
the use of an Apex locator (Root ZX, J. Morita Inc) and confirmed 
radiographically (Figure 5). It could be appreciated that both lingual 
canals merged in apical third before exiting whereas buccal canal 
had a close separate exit. The canals of premolar were cleaned and 
shaped with hand K files upto size 30 while those of molar with 
Hyflex CM files (Coltene Endo) upto size 30 and .04 taper. Patency 
was achieved in all the canals and was maintained with a 10 k file. 
Calcium Hydroxide (RC Cal, Prime Dental) was used as intracanal 
medicament and the access cavities were sealed with IRM between  
appointments.

Fig 1 Preoperative IOPA of tooth 16
Рис. 1. Предоперационная внутриротовая периапикальная рентге-
нография (ВРПР) зуба 16

Fig 2. Working length radiograph confirming 2 palatal canals
Рис. 2. Рентгенограмма рабочей длины, подтверждающая наличие 
2 небных каналов
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The patient was seen after 4 week for the completion of the 
treatment when all the symptoms had ceased. Calcium hydroxide 
was removed from the canals with ultrasonic activation of 17% 
EDTA (Dent Wash, Prime Dental) and 2.5% hypochlorite. After 
drying the canals with paper points, both teeth were obturated 
with non standardized gutta-percha points and ZnOE sealer. Cold 
lateral condensation technique and warm vertical compaction in 
combination was used to fill the individual canals while the main 
canal of premolar was filled solely with warm vertical compaction. 
Old crowns were fixed and patient was kept on follow up (Figure 6).  
A radiograph after ten months showed considerable healing (Figure 7).

Discussion

According to Cohen and Burns, canals are often not treated 
because they are not located [4]. The knowledge of tooth internal 
anatomy along with clinical and radiographic examination must be 
considered to locate the atypical canals. Clinically, proper access, 
any color change of pulpal floor, bleeding on the pulp chamber 
floor, endodontic explorer, champagne bubble test and the laws 
of orifice location as defined by Krasner and Rankow are helpful 
in diagnosing such canals [5]. Whereas radiographically, a sudden 
break of continuity of the main canal, indistinct image of the root, 
an off-centered file placed during working length determination 

suggest possibilities of unusual canal system. Careful interpretation 
of the periodontal ligament space can also indicate the presence 
of an extra root or canal. Mesial and distal angled views will often 
reveal the presence of a bi/trifurcation of the root canal. The use 

Fig 3. Post operative IOPA of tooth 16
Рис. 3. Послеоперационная ВРПР зуба 16

Fig 5. Working length radiograph confirming 3 canals in trifurcated tooth 35
Рис. 5. Рентгенограмма рабочей длины, подтверждающая наличие 
3 каналов в зубе 35 с трифуркацией

Fig 4. Preoperative IOPA of tooth 35 and 36 showing previous treatment
Рис. 4. Предоперационная ВРПР зубов 35 и 36 с признаками 
предыдущего лечения

Fig 6. Post operative IOPA of tooth 35 and 36
Рис. 6. Послеоперационная ВРПР зубов 35 и 36

Fig 7. Follow up IOPA of tooth 35 and 36 after 10 months
Рис. 7. Послеоперационная ВРПР зубов 35 и 36 через 10 месяцев
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We present a rare case of surgical treatment of bilateral carotid paraganglioma (chemodectoma, glomus tumor) 
and summarize scientific literature data on diagnostic methods and treatment.
Case report. Patient M., 34 years old, complained of progressive growth of a painless mass in the anterolateral 
neck region on the right side. MRI scan revealed neck masses measuring 8x4x4 cm on the right, 3x2x1.7 cm on 
the left. Two-stage surgical excision of the neck masses was performed. The pathology report was consistent with 
bilateral carotid paraganglioma.
Conclusion. Patients with bilateral carotid paraganglioma, due to the tumor rarity, require careful preoperative 
examination with the choice of adequate surgical intervention to minimize the risks of neurologic and vascular 
complications.
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of magnification and fiber optic illumination offers a tremendous 
advantage in locating and treating ‘extra’ canals [6].

The Surgical Operating Microscope has been found to be 
particularly helpful especially for appreciating the hypochlorite 
bubbling in the extra canal, marking its presence. On occasion, 
dyes or trans-illumination may be helpful in locating additional 
canals [6]. Missing the extra canal with separate foramina increases 
the chances of failure of endodontic therapy when compared to the 
extra canal with a common foramen [7].

Many clinicians have located three orifices in the pulp chamber 
of the lower second premolar, with one orifice in the lingual side 
and two in buccal. However here in mandibular premolar of Case 
2, unusual anatomy was observed with a single canal divided into 
three canals, one in buccal and two in lingual side [8].

The cervical half of the root canal before trifurcation was wider 
than usual, with little or no taper. To get the straight line access 
to all three canals, Gates-Glidden drills were used in crown down 
fashion, reducing the stress on the files used subsequently to shape 
the canals and minimize the risk of instrument separation and canal 
transportation. For instrumentation, rotary Ni-Ti files were used 
since shaping outcomes with nickel-titanium instruments have 
been found to be most predictable [9]. Small, slightly pre-curved 
k- files and nickel titanium hand files were used to debride and 
shape the canals. During obturation of premolar, the three canals 
were filled one by one at first. Use of plugger ensured the patency 
of the canals adjacent to the one being obturated. Lastly, the main 
canal was obturated with warm vertical compaction to get a three  
dimensional seal.

Conclusion

These case reports describe the endodontic management of two 
teeth with variation in root canal system. A clinician should consider 
thorough assessment of radiographs, both pre treatment and during 
course of treatment to judge the canal tooth anatomy. Also, a proper 
access preparation under magnification along with knowledge and 
various methods mentioned can help in locating such canals. At last 
but not the least, special techniques can be used for preparing and 
obturating these canals, which is very important for the success of 
root canal therapy. 
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We present a rare case of surgical treatment of bilateral carotid paraganglioma (chemodectoma, glomus tumor) 
and summarize scientific literature data on diagnostic methods and treatment.
Case report. Patient M., 34 years old, complained of progressive growth of a painless mass in the anterolateral 
neck region on the right side. MRI scan revealed neck masses measuring 8x4x4 cm on the right, 3x2x1.7 cm on 
the left. Two-stage surgical excision of the neck masses was performed. The pathology report was consistent with 
bilateral carotid paraganglioma.
Conclusion. Patients with bilateral carotid paraganglioma, due to the tumor rarity, require careful preoperative 
examination with the choice of adequate surgical intervention to minimize the risks of neurologic and vascular 
complications.
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ема, появления головной боли или локального болевого син-
дрома, затруднений при глотании, головокружения, охриплости  
голоса [6].

К методам лечения КПГ относят: хирургическое лечение, с 
возможной предоперационной эмболизиацией сосудов, питаю-
щих опухоль, стереотаксическую радиохирургию (GammaKnife, 
CyberKnife и др.) и лучевую терапию [7]. Особого внимания, с 
хирургической точки зрения, заслуживают КПГ двухсторонней 
локализации из-за двухстороннего вовлечения в патологический 
процесс сосудисто-нервных пучков.

В данной публикации представлено клиническое наблюде-
ние двухэтапного хирургического лечения КПГ двухсторонней 
локализации.

Клинический случай

Пациентка А., 34 года, в 2019 г. заметила появление при-
пухлости на передней поверхности шеи. По месту жительства 
была выполнена попытка удаления образования, оказавшаяся 
безуспешной ввиду выявленных интраоперационно анатоми-
ческих особенностей расположения опухоли и развившегося 
кровотечения. Операция была ограничена выполнением биопсии. 
Гистологическая картина параганглиомы. Учитывая небольшие 
размеры опухоли, принято решение о динамическом наблюдении.

В 2022 г. пациентка обратилась в клинику с жалобами на 
увеличившееся в размерах образование, безболезненную «при-
пухлость» в переднелатеральной области шеи справа. На момент 

а б

Рис. 1. МРТ с контрастным усилением 
а – аксиальная проекция: двухсторонние объемные образования шеи (отмечены пунктирной линией). Внутренние сонные артерии 
(отмечены стрелкой), б – коронарная проекция: двухсторонние объемные образования шеи (отмечены пунктирной линией).
Figure 1. Contrast-enhanced MRI 
а – axial plane: bilateral masses of the neck (marked with a dotted line). Internal carotid arteries (marked with an arrow); b – coronal plane: 
bilateral masses of the neck (marked by a dotted line)

а б

Рис. 2. КТ с контрастным усилением 
а – сагиттальная проекция: объемное образование шеи справа: желтая стрелка – общая сонная артерия; синяя стрелка – объемное 
образование; б – коронарная проекция: двухсторонние объемные образования шеи: красная стрелка – внутренняя сонная артерия 
справа, желтая линия – объемное образование шеи справа, красная пунктирная линия – объемное образование шеи слева, зеленая 
стрелка – общая сонная артерия слева.
Figure 2. Contrast-enhanced CT scan 
a – sagittal plane: a neck mass on the right: yellow arrow – common carotid artery; blue arrow – the mass; b – coronal plane. Bilateral neck 
masses: red arrow – internal carotid artery on the right; yellow line – a neck mass on the right; red dotted line – a neck mass on the left; green 
arrow – common carotid artery on the left.

118

КЛИНИЧЕСКИЙ СЛУЧАЙ CLINICAL CASE

ГОЛОВА И ШЕЯ РОССИЙСКИЙ ЖУРНАЛ Том 12, №2 – 2024

The authors are responsible for the originality of the data presented and the possibility of publishing illustrative 
material – tables, drawings, photographs of patients.

Представлен редкий случай хирургического лечения двухсторонней каротидной параганглиомы – КПГ (хемо-
дектома, гломусная опухоль) и обобщены данные научной литературы о методах ее диагностики и лечения.
Клинический случай. Пациентка М., 34 лет, обратилась с жалобами на прогрессивный рост безболезненной 
припухлости в переднелатеральной области шеи справа. При магнитно-резонансной томографии выяв-
лены объемные образования шеи размерами 8х4х4 см справа, 3х2х1,7 см слева. Выполнено двухэтапное 
хирургическое удаление объемных образований шеи. Гистологическое заключение соответствовало двух-
сторонней КПГ.
Заключение. Пациенты с двухсторонней КПГ в связи с редкой встречаемостью требуют тщательного 
предоперационного обследования с подбором соответствующего объема хирургического вмешательства, 
который нивелирует риск развития осложнений со стороны нервной и сосудистой систем.
Ключевые слова: хемодектома, каротидная параганглиома, двухсторонняя каротидная параганглиома, 
хирургическое лечение двухсторонней каротидной параганглиомы
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我们展示了一个双侧颈动脉副神经节瘤（化学感受器瘤，球状瘤）外科治疗的罕见案例，并总结了关于诊断方法
和治疗的科学文献数据。

病例报告。患者M，34岁，主诉右侧颈部前外侧区无痛性肿块逐渐增大。MRI扫描显示右侧颈部肿块大小为8x4x4厘
米，左侧为3x2x1.7厘米。进行了分两阶段的颈部肿块外科切除。病理报告显示符合双侧颈动脉副神经节瘤的特征。

结论。由于双侧颈动脉副神经节瘤的罕见性，患者需要在术前进行详细检查，并选择合适的外科干预措施，以尽
量减少神经和血管并发症的风险。

关键词：化学感受器瘤，颈动脉副神经节瘤，双侧颈动脉副神经节瘤，双侧颈动脉副神经节瘤的外科治疗
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Введение

Параганглиомы (хемодектома, гломусная опухоль) представ-
лены образованиями нейроэктодермального происхождения, 
возникающими из симпатических и парасимпатических пара-
ганглиев, с редкой встречаемостью.

На долю параганглиом, по данным литературы, приходится 
0,016% среди всех опухолей головы и шеи. Среди всех внеор-
ганных опухолей параганглиомы встречаются в 3% случаев [1]. 
По локализации параганглиомы делятся на каротидные (50%), 
вагальные (29%), яремно-барабанные (7%), атипичные (11%), пер-

вично-множественные (10–25%), двухсторонние (5%). Каротидные 
параганглиомы (КПГ) в два раза чаще встречаются у женщин, чем 
у мужчин. Двухсторонняя встречаемость КПГ среди семейных 
форм наследования составляет 31,8%, среди спорадических форм 
4,4% от общего числа [2–4]. КПГ происходят из нехромаффинных 
параганглионарных клеток каротидного гломуса, локализованных 
в области бифуркации общей сонной артерии, диаметром около 
5–6 мм [5].

Клиническая картина представлена длительным бессим-
птомным периодом. Пациенты обращаются за помощью после 
появления припухлости на шее, постепенного увеличения объ-



119

CLINICAL CASE

HEAD AND NECK RUSSIAN JOURNAL Vol 12, №2 – 2024

ема, появления головной боли или локального болевого син-
дрома, затруднений при глотании, головокружения, охриплости  
голоса [6].

К методам лечения КПГ относят: хирургическое лечение, с 
возможной предоперационной эмболизиацией сосудов, питаю-
щих опухоль, стереотаксическую радиохирургию (GammaKnife, 
CyberKnife и др.) и лучевую терапию [7]. Особого внимания, с 
хирургической точки зрения, заслуживают КПГ двухсторонней 
локализации из-за двухстороннего вовлечения в патологический 
процесс сосудисто-нервных пучков.

В данной публикации представлено клиническое наблюде-
ние двухэтапного хирургического лечения КПГ двухсторонней 
локализации.

Клинический случай

Пациентка А., 34 года, в 2019 г. заметила появление при-
пухлости на передней поверхности шеи. По месту жительства 
была выполнена попытка удаления образования, оказавшаяся 
безуспешной ввиду выявленных интраоперационно анатоми-
ческих особенностей расположения опухоли и развившегося 
кровотечения. Операция была ограничена выполнением биопсии. 
Гистологическая картина параганглиомы. Учитывая небольшие 
размеры опухоли, принято решение о динамическом наблюдении.

В 2022 г. пациентка обратилась в клинику с жалобами на 
увеличившееся в размерах образование, безболезненную «при-
пухлость» в переднелатеральной области шеи справа. На момент 

а б

Рис. 1. МРТ с контрастным усилением 
а – аксиальная проекция: двухсторонние объемные образования шеи (отмечены пунктирной линией). Внутренние сонные артерии 
(отмечены стрелкой), б – коронарная проекция: двухсторонние объемные образования шеи (отмечены пунктирной линией).
Figure 1. Contrast-enhanced MRI 
а – axial plane: bilateral masses of the neck (marked with a dotted line). Internal carotid arteries (marked with an arrow); b – coronal plane: 
bilateral masses of the neck (marked by a dotted line)

а б

Рис. 2. КТ с контрастным усилением 
а – сагиттальная проекция: объемное образование шеи справа: желтая стрелка – общая сонная артерия; синяя стрелка – объемное 
образование; б – коронарная проекция: двухсторонние объемные образования шеи: красная стрелка – внутренняя сонная артерия 
справа, желтая линия – объемное образование шеи справа, красная пунктирная линия – объемное образование шеи слева, зеленая 
стрелка – общая сонная артерия слева.
Figure 2. Contrast-enhanced CT scan 
a – sagittal plane: a neck mass on the right: yellow arrow – common carotid artery; blue arrow – the mass; b – coronal plane. Bilateral neck 
masses: red arrow – internal carotid artery on the right; yellow line – a neck mass on the right; red dotted line – a neck mass on the left; green 
arrow – common carotid artery on the left.
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Через 3 месяца пациентка повторно госпитализирована в 
нейрохирургическое отделение. Неврологический статус – парез 
языкоглоточного нерва справа, парез правой половины гортани. 
Сохраняется дизартрия. Выполнено второе хирургическое вме-
шательство: из линейного разреза осуществлен доступ к сосуди-
сто-нервному пучку шеи слева. Опухоль в области бифуркации 
общей сонной артерии раздвигает и «окутывает» наружную и 
внутреннюю сонную артерии. Произведена мобилизация вну-
тренней сонной артерии от капсулы опухоли на всем протяже-
нии. Наружная сонная артерия, ввиду большей вовлеченности 
в строму опухоли, лигирована и пересечена. Опухоль удалена 
единым блоком (рис. 6).

После операции у больной отмечали появление двустороннего 
пареза языка, мягкого неба, паралича левой половины гортани. 
Для обеспечения дыхательной безопасности пациентке выпол-
нена трахеостомия. Трахеостома ликвидирована на 7-е сутки 
послеоперационного периода. Дыхание самостоятельное. На 

19-е сутки пациентка выписана в удовлетворительном состоянии 
по витальным функциям, с частичным регрессом дефицита 
черепно-мозговых нервов. Гистологическое исследование – 
параганглиома. По данным МРТ, выполненной на 10-е сутки 
послеоперационного периода, опухоль удалена тотально.

Обсуждение

Каротидный гломус относится к хеморецепторам, воспри-
нимающих колебания Ph крови, парциальное давление кис-
лорода и углекислого газа, оказывает влияние на функции 
сердечно-сосудистой и дыхательной систем организма, тем 
самым регулируя тонус гладкой мускулатуры, частоту сердеч-
ных сокращений и частоту дыхания. Кровоснабжение гломуса 
осуществляется за счет ветвей наружной, либо внутренней 
сонных артерий. За иннервацию каротидного гломуса отвеча-

а б

Рис. 5. МРТ после операции
а – коронарная проекция: стрелкой обозначено ложе удаленной опухоли; б – сагиттальная проекция, стрелкой обозначено ложе уда-
ленной опухоли.
Figure 5. Postoperative MRI
a – coronal plane, the arrow indicates the bed of the removed tumor; b – sagittal plane, the arrow indicates the bed of the removed tumor.
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Рис. 6. Интраоперационные фотографии
а: 1 – ветви наружной сонной артерии, 2 – общая сонная артерия, 3 – внутренняя сонная артерия, 4 – объемное образование;  
б: 1 – подъязычный нерв, 2 – проксимальный конец наружной сонной артерии (перевязан), 3 – внутренняя сонная артерия, 4 – общая 
сонная артерия.
Figure 6. Intraoperative pictures
a: 1 – branches of the external carotid artery, 2 – common carotid artery, 3 – internal carotid artery, 4 – the mass; b: 1 – hypoglossal nerve,  
2 – proximal end of the external carotid artery (ligated), 3 – internal carotid artery, 4 – common carotid artery.

120

КЛИНИЧЕСКИЙ СЛУЧАЙ CLINICAL CASE

ГОЛОВА И ШЕЯ РОССИЙСКИЙ ЖУРНАЛ Том 12, №2 – 2024

поступления: общее состояние пациентки удовлетворительное, 
компенсированное по витальным функциям, без неврологиче-
ского дефицита.

По данным магнитно-резонансной томографии (МРТ) с кон-
трастным усилением (рис. 1) и компьютерно томографиче-
ской ангиографии (рис. 2) выявлены двухсторонние объемные 
образования шеи, интенсивно накапливающие контрастное 
вещество: справа размером 8х4х4 см, опухоль оттесняет трахею 
и пищевод, латерально к капсуле опухоли интимно прилегают 
черепно-мозговые нервы, в строме объемного образования 
проходят наружная и внутренняя сонные артерии; слева – опу-
холь размером 3х2х1,7 см, расположена в области бифуркации 
общей сонной артерии, объемное образование раздвигает и 
«окутывает» наружную и внутреннюю сонные артерии.

 Клинический диагноз до операции: «двухсторонние КПГ. 
Shamblin III» [8, 9]. 

Учитывая наличие у пациентки двухсторонних новообразова-
ний, вызывающих масс-эффект и компрессию магистральных 
артерий и нервных структур, для предотвращения дальнейшего 
роста опухоли с нарастанием необратимого неврологического 
дефицита, а также для определения гистологической структуры 
объемного образования, принято решение о поочередном уда-
лении опухолей. Первым этапом, учитывая большие размеры 
объемного образования, проведенное ранее хирургическое 
вмешательство в данной области, прогрессивный рост, вовле-
чение в строму опухоли магистральных артерий шеи, принято 
решение об удалении новообразования справа.

Ход операции: Выполнена межкортикальная остеотомия с 
мобилизацией угла нижней челюсти, что позволило увеличить 
«рабочее пространство» в области верхней трети шеи на 3 см. 
Благодаря выполнению данной манипуляции, перед основным 
этапом операции удается минимизировать риски повреждения 
сосудисто-нервного пучка шеи в ее верхней трети и обеспечить 
радикальное удаление новообразования (рис. 3). Следующим 
этапом выполнен подчелюстной доступ, опухоль выделена и 
мобилизирована от окружающих мягких тканей, IX, X, XII череп-
но-мозговые нервы пересечены ввиду вовлечения в спаечный 

процесс и интимного сращения с капсулой образования. КПГ 
справа удалена тотально. Выполнена резекция общей, наружной и 
внутренней сонных артерий с одномоментным протезированием 
внутренней сонной артерии при помощи тефлонового сосудисто-
го протеза (рис. 4). Опухоль с окружающими тканями удалена 
единым блоком. Гистологический диагноз: «параганглиома».

В послеоперационном периоде состояние пациентки средней 
степени тяжести. В неврологическом статусе отмечается появле-
ние синдрома Горнера, дисфагии, дизартрии и девиации языка 
вправо. По данным МРТ после операции объемное образование 
шеи справа удалено тотально (рис. 5). Пациентка выписана на 
7-е сутки после операции, с частичным регрессом вышепере-
численных симптомов.

а б

Рис. 3. Интраоперационные фотография 
а – синяя стрелка – линия кожного разреза, красная стрелка – границы опухоли; б – внутриротовой доступ. Мобилизированный угол 
нижней челюсти (отмечено стрелкой).
Figure 3. Intraoperative pictures
a – blue arrow – skin incision line, red arrow – tumor margins; b – intraoral access. Mobilized angle of the mandible (marked with arrow).

а б

а б

Рис. 4. Интраоперационные фотографии 
а – объемное образование (выделено пунктирной линией), вну-
тренняя сонная артерия (отмечена стрелкой); б – тефлоновый 
сосудистый протез (отмечен стрелкой).
Figure 4. Intraoperative pictures 
a – the mass (highlighted by a dotted line), internal carotid artery (marked 
with an arrow); b – Teflon vascular prosthesis (marked with an arrow).
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Через 3 месяца пациентка повторно госпитализирована в 
нейрохирургическое отделение. Неврологический статус – парез 
языкоглоточного нерва справа, парез правой половины гортани. 
Сохраняется дизартрия. Выполнено второе хирургическое вме-
шательство: из линейного разреза осуществлен доступ к сосуди-
сто-нервному пучку шеи слева. Опухоль в области бифуркации 
общей сонной артерии раздвигает и «окутывает» наружную и 
внутреннюю сонную артерии. Произведена мобилизация вну-
тренней сонной артерии от капсулы опухоли на всем протяже-
нии. Наружная сонная артерия, ввиду большей вовлеченности 
в строму опухоли, лигирована и пересечена. Опухоль удалена 
единым блоком (рис. 6).

После операции у больной отмечали появление двустороннего 
пареза языка, мягкого неба, паралича левой половины гортани. 
Для обеспечения дыхательной безопасности пациентке выпол-
нена трахеостомия. Трахеостома ликвидирована на 7-е сутки 
послеоперационного периода. Дыхание самостоятельное. На 

19-е сутки пациентка выписана в удовлетворительном состоянии 
по витальным функциям, с частичным регрессом дефицита 
черепно-мозговых нервов. Гистологическое исследование – 
параганглиома. По данным МРТ, выполненной на 10-е сутки 
послеоперационного периода, опухоль удалена тотально.

Обсуждение

Каротидный гломус относится к хеморецепторам, воспри-
нимающих колебания Ph крови, парциальное давление кис-
лорода и углекислого газа, оказывает влияние на функции 
сердечно-сосудистой и дыхательной систем организма, тем 
самым регулируя тонус гладкой мускулатуры, частоту сердеч-
ных сокращений и частоту дыхания. Кровоснабжение гломуса 
осуществляется за счет ветвей наружной, либо внутренней 
сонных артерий. За иннервацию каротидного гломуса отвеча-

а б

Рис. 5. МРТ после операции
а – коронарная проекция: стрелкой обозначено ложе удаленной опухоли; б – сагиттальная проекция, стрелкой обозначено ложе уда-
ленной опухоли.
Figure 5. Postoperative MRI
a – coronal plane, the arrow indicates the bed of the removed tumor; b – sagittal plane, the arrow indicates the bed of the removed tumor.

а
1

2

б 1

2

3

4

3

4

Рис. 6. Интраоперационные фотографии
а: 1 – ветви наружной сонной артерии, 2 – общая сонная артерия, 3 – внутренняя сонная артерия, 4 – объемное образование;  
б: 1 – подъязычный нерв, 2 – проксимальный конец наружной сонной артерии (перевязан), 3 – внутренняя сонная артерия, 4 – общая 
сонная артерия.
Figure 6. Intraoperative pictures
a: 1 – branches of the external carotid artery, 2 – common carotid artery, 3 – internal carotid artery, 4 – the mass; b: 1 – hypoglossal nerve,  
2 – proximal end of the external carotid artery (ligated), 3 – internal carotid artery, 4 – common carotid artery.
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занного со степенью распространения опухоли, риска развития 
летальных осложнений, коморбидности пациента предпочтение 
в лечении должно отдаваться стереотаксической радиохирургии. 
В виду особенностей, связанных с тонкостями хирургической 
техники, которая требует хорошего знания анатомии данной 
локализации, навыков работы с сосудистыми структурами и уме-
нии выполнять их реконструкцию, навыков работы с перифери-
ческими нервами и возможности проведения эндоваскулярных 
вмешательств, для достижения хороших результатов в лечении 
данной патологии и снижения послеоперационных осложнений 
хирургическое лечение КПГ должно проводится полидисципли-
нарной бригадой в специализированных стационарах.

Заключение

Для обеспечения безрецидивного течения предпочтение 
в лечении КПГ отдается тотальной хирургической резекции. 
Альтернативным методом лечения КПГ является стереотак-
сическая радиохирургия, которая применяется при техниче-
ской невозможности проведения расширенного хирургиче-
ского вмешательства, у соматически отягощенных пациентов. 
Предоперационная эмболизация сосудов, питающих объемное 
образование, предпочтительна перед открытым хирургическим 
удалением опухоли. При поражении сосудов предпочтительнее 
прибегать к аутоартериальной пластике из-за минимального 
риска тромбоза сосудистого графта и отсутствия необходимости 
пожизненной антитромботической терапии. 

Выполнить безопасное радикальное удаление опухоли и 
снизить частоту осложнений со стороны сосудисто-нервных 
структур удается благодаря лечению пациентов данной катего-
рии в условиях специализированных стационаров с участием 
полидисциплинарной бригады специалистов.
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Рис. 7. Классификация W. Shamblin, Luna–Ortiz
Косые линии на изображениях представлены X и XII черепно-мозговыми нервами.
Figure 7. Classification by W. Shamblin, Luna-Ortiz
The oblique lines on the images represent cranial nerves X and XII.
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ют сонная ветвь языкоглоточного нерва, ветви блуждающего  
нерва [10].

Этиологические аспекты возникновения КПГ – до конца неи-
зученный вопрос. В научной литературе выделяются 3 этиопато-
генетических варианта развития КПГ: спорадический, семейный 
и гиперпластический. Семейная форма возникновения параган-
глиом характеризуется мутациями в генах, кодирующих белки 
ферментного комплекса сукцинатдегидрогеназы. Наследование 
данного заболевания прослеживается по отцовской линии 
аутосомно-доминантного типа. Также наследственные формы 
параганглиом встречаются при некоторых наследственных 
синдромах (МЭН II типа, Гиппеля–Линдау, нейрофиброматоз 
1 типа). Гиперпластический вариант возникновения данной 
патологии связан с синдромом хронической гипоксии (хрони-
ческая обструктивная болезнь легких, хроническая сердечная 
недостаточность), запускающим каскад последовательных про-
цессов: гипертрофию, гиперплазию и неоплазию клеток каро-
тидного гломуса [11–14]. Макроскопически КПГ представлена 
четко ограниченным образованием, размер которого в среднем 
составляет от 3 до 5 см., в разрезе серого цвета, имеющего 
богатую васкуляризацию, за счет чего в литературе некоторые 
авторы считают КПГ одной из самых богато кровоснабжаемых 
опухолей. Микроскопическая картина представлена дольчатой 
структурой с 2 типами клеток: гломерулярными и поддержива-
ющими базальную мембрану [15].

 Большинство параганглиом характеризуются доброкаче-
ственным течением. Злокачественное течение параганглиом 
выражается в появлении метастазов в тех местах, где отсут-
ствуют параганглии. На долю метастатических параганглиом 
приходится менее 10% от общего числа [16–19]. 

Комплекс инструментальных исследований, направленных на 
постановку предварительного диагноза представлен ультразву-
ковым исследованием, КТ, КТ в режиме ангиографии, селектив-
ной ангиографией, МРТ [7, 20]. КТ помогает быстро определить 
локализацию, размеры и границы опухоли. КТ-ангиография и 
селективная ангиография брахиоцефальных артерий позволяют 
оценить сохранность магистрального кровотока по каротидным 
артериям, васкуляризацию опухоли и визуализировать сте-
пень вовлеченности в строму опухоли каротидных артерий[21]. 
«Золотым стандартом» инструментальной диагностики для 
постановки предварительного диагноза является МРТ. При 
исследовании с контрастным усилением, на МРТ изображениях 
отмечается выраженное накопление опухолью контрастного 
вещества [4, 22]. 

В настоящее время, варианты лечения КПГ представлены 
хирургическим удалением объемного образования с или без 
предварительной эмболизации питающих опухоль сосудов 
(при необходимости), стереотаксической радиохирургией 
(GammaKnife, CyberKnife и др.) и традиционной лучевой терапией 
[14, 23]. В тактике лечения предпочтение отдается тотальному 
хирургическому удалению как наиболее радикальному способу 
[14]. Предоперационная эмболизация КПГ может быть полезна 
в связи с богатой васкуляризацией опухоли и высоким риском 
интраоперационной кровопотери. Предоперационную эмболи-
зацию желательно проводить за 24–48 часов до оперативного 
вмешательства, что значительно снижает объемы кровопотери. 
Помимо этого отмечается уменьшение времени оперативного 
вмешательства по сравнению с контрольной группой, в которой 
эмболизация не проводилась [24–26]. 

При противопоказаниях к хирургическому лечению по при-
чине выраженного инфильтративного роста опухоли, при 

множественном поражении, высоком оперативном риске, а 
также при обнаружении остаточной опухоли в месте резекции 
и при рецидивах опухоли, предпочтение отдается лучевой 
терапии [23, 24]. В свою очередь традиционная лучевая тера-
пия характеризуется рядом осложнений. В 1–20% случаев 
происходит паренхиматозный радионекроз височной кости, 
нижней челюсти, переходящий в остеонекроз, мастоидит, 
алопеция, увеличение частоты нарушений мозгового крово-
обращения [23, 28–30]. Стереотаксическая радиохирургия 
(Gamma Knife, CyberKnife и др.) характеризуется относительно 
полным контролем роста опухоли, большей безопасностью 
для пациента и низкими рисками развития различного рода 
осложнений [14, 23, 31]. Оперативные вмешательства по пово-
ду КПГ относятся к категории сложных, из-за анатомических 
особенностей данной области, интимного контакта опухоли с 
сосудисто-невральными структурами и ее богатой васкуляри-
зации. Тотальное хирургическое удаление является «золотым 
стандартом» в лечении КПГ. Однако оно связано с высокими 
рисками повреждения сосудисто-нервного пучка и вытекаю-
щими отсюда осложнениями (повреждение черепно-мозговых 
нервов, острые нарушения мозгового кровообращения) [7, 14, 
18]. Двухсторонняя локализация КПГ требует тщательного пре-
доперационного планирования с применением максимально 
нестандартных хирургических методов, которые позволяют 
нивелировать риски повреждения сосудисто-нервного пучка 
[14]. Для верификации рисков хирургического вмешательства 
в 1970 г. W. Shamblin была предложена классификация, впо-
следствии модифицированная Luna-Ortiz (рис. 7) [8, 9]. Данная 
классификация характеризует степень «окутывания» опухолью 
сонных артерий и окружающих невральных структур [33]:

I тип – локальная опухоль, без вовлечения в строму сосудов 
и нервов, характерны небольшие размеры образования.

II тип – опухоль частично окружает сонные артерии и спаяна 
с их адвентицией.

IIIa тип – характеризуется полным окутыванием опухолевой 
тканью сонных артерий и окружающих нервных структур.

IIIb тип  включает опухоли любого размера, интимно спаянные 
с сонными артериями.

Хирургическое лечение опухолей по W. Shamblin тип III сопря-
жено с высоким риском частичного или полного повреждения 
сосудов и черепно-мозговых нервов. Отсюда возникает необ-
ходимость в определении одномоментного реконструктивного 
вмешательства на сонных артериях во время удаления КПГ W. 
Shamblin тип III. Определение объема реконструкции сонной 
артерии зависит от величины дефекта, степени дегенеративных 
изменений артериальной стенки и степени избыточной длины 
артерии. Предпочтение отдается аутоартериальной пласти-
ке из-за меньшиго риска развития тромбоза в послеопера-
ционном периоде и отсутствия необходимости в назначении 
пожизненной антитромботической терапии. При недостатке 
условий для выполнения аутоартериальной пластики методом 
выбора является протезирование сонной артерии при помощи 
различных искусственных трансплантатов, однако отсюда воз-
никает необходимость в неотъемлемой антитромботической 
пожизненной терапии [32].

Исходя из нашего клинического примера, пациентам с двух-
сторонними КПГ в периоперационном периоде необходим тща-
тельный контроль состояния гортани на предмет наличия или 
развития парезов и параличей голосовых связок и обеспечения 
дыхательной безопасности. При технической невозможности 
выполнения радикального хирургического вмешательства, свя-
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занного со степенью распространения опухоли, риска развития 
летальных осложнений, коморбидности пациента предпочтение 
в лечении должно отдаваться стереотаксической радиохирургии. 
В виду особенностей, связанных с тонкостями хирургической 
техники, которая требует хорошего знания анатомии данной 
локализации, навыков работы с сосудистыми структурами и уме-
нии выполнять их реконструкцию, навыков работы с перифери-
ческими нервами и возможности проведения эндоваскулярных 
вмешательств, для достижения хороших результатов в лечении 
данной патологии и снижения послеоперационных осложнений 
хирургическое лечение КПГ должно проводится полидисципли-
нарной бригадой в специализированных стационарах.

Заключение

Для обеспечения безрецидивного течения предпочтение 
в лечении КПГ отдается тотальной хирургической резекции. 
Альтернативным методом лечения КПГ является стереотак-
сическая радиохирургия, которая применяется при техниче-
ской невозможности проведения расширенного хирургиче-
ского вмешательства, у соматически отягощенных пациентов. 
Предоперационная эмболизация сосудов, питающих объемное 
образование, предпочтительна перед открытым хирургическим 
удалением опухоли. При поражении сосудов предпочтительнее 
прибегать к аутоартериальной пластике из-за минимального 
риска тромбоза сосудистого графта и отсутствия необходимости 
пожизненной антитромботической терапии. 

Выполнить безопасное радикальное удаление опухоли и 
снизить частоту осложнений со стороны сосудисто-нервных 
структур удается благодаря лечению пациентов данной катего-
рии в условиях специализированных стационаров с участием 
полидисциплинарной бригады специалистов.
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возраст варьируется от 5 до 59 лет. В подавляющем числе случаев отказ от активного хирургического 
лечения влечет за собой распространение очага инфекции за пределы паратонзиллярной области, 
что ведет к развитию флегмон и абсцессов челюстно-лицевой области, а также к гнойным процессам 
глубоких тканей шеи. Процесс может распространиться в заднее средостение, вызывая медиастинит. 
Чувствительность изолированного физикального ЛОР-осмотра пациента составляет 78% и специфич-
ность – 50%, что является критически низким показателем, поскольку правильная постановка диагноза, 
его верификация необходимы для выбора правильной тактики лечения пациента. Кроме физикального 
ЛОР-осмотра в клинической практике применяются пункция паратонзиллярной области, компьютерная 
(КТ) и магнитно-резонансная томография (МРТ). Диагностическая пункция с аспирационной пробой 
околоминдаликовой области имеет достаточно большой процент ложноотрицательных результатов, ко-
торые при выполнении данной методики встречаются в 10–24% случаев, что не позволяет в полной мере 
отличить инфильтративную и абсцедирующую стадию паратонзиллита. По отношению к локализации 
и размерам ПТА КТ, согласно данным ряда авторов, имеет чувствительность 100%, а специфичность 
– 75%. Стоит помнить, что оценка по радиоденситивности патологического очага не всегда позволяет 
полноценно верифицировать и дифференцировать жидкостные образования, в т.ч. лимфоэпителиаль-
ные кисты и онкологические новообразования головы и шеи. КТ несет в себе лучевую нагрузку, что 
является ее ведущей отрицательной стороной, которая влечет за собой риски в отдаленном периоде. 
По сравнению с КТ, отсутствие лучевой нагрузки является главным преимуществом МРТ, которая 
также используется с целью верификации и диагностики гнойно-воспалительных заболеваний головы 
и шеи. МРТ несет в себе ряд недостатков и противопоказаний, в дополнение к этому не доказана аб-
солютная безопасность применения МРТ при беременности. Себестоимость одного МР-исследования 
значимо дороже по сравнению с КТ. Доступным, удобным, недорогим и в достаточной степени простым 
и нетрудоемким методом исследования является сонография, которая может быть использована как 
с целью диагностики (визуализации) гнойного очага, так и для его хирургического лечения в качестве 
ассистенции при пункции абсцесса, в т.ч. паратонзиллярного. Существуют протоколы чрескожного и 
интраорального ультразвукового исследования околоминдаликовой области.
Ключевые слова: паратонзиллит, паратонзиллярный абсцесс, сонография, компьютерная томография, 
магнитно-резонансная томография, патология глотки, ургентная помощь
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扁桃体旁脓肿是一种急症。这种情况需要立即进行手术治疗，同时应记住扁桃体旁脓肿是扁桃体炎病理过程的终
点，而后者应进行非手术治疗。临床表现、抱怨和病理阶段通常不会相互关联，扁桃体旁脓肿的形成平均在3-5
天内发生。在体格检查之前，确认扁桃体旁脓肿的诊断的可靠性极为有限：敏感性为78%，特异性为50%。在临
床实践中，除了体格检查外，还可以使用辅助方法：扁桃体旁细针抽吸术、CT 和 MRI。扁桃体旁细针抽吸的误诊
率在10%到24%之间，这对于区分扁桃体炎和扁桃体旁脓肿是不够的。根据一些作者的研究，计算机断层扫描对
扁桃体旁脓肿具有很高的敏感性和特异性，但由于辐射暴露的风险，计算机断层扫描不能常规使用。磁共振成像
也用于诊断头颈部的炎症性疾病。软组织、液体团块和大血管在MRI下可以清晰可见。另一方面，重要的是要意
识到在各种临床情况下使用MRI的缺点和禁忌。MRI的成本显著高于CT，而且在大多数医院并非全天候可用。关
键的是，MRI在怀孕期间的安全性尚未完全得到证实。除了上述方法外，还可以使用超声波，这是一种可用的、
微创的、低成本的诊断方法，可用于诊断和鉴别诊断扁桃体旁脓肿。超声波可用于协助进行扁桃体旁脓肿的细针
抽吸术。

关键词：扁桃体炎，扁桃体旁脓肿，超声检查，计算机断层扫描，磁共振成像，咽部疾病，紧急护理
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超声波在扁桃体周围脓肿的放射诊断中的应用
Yu.Yu. Rusetsky 1, A.P. Miroshnichenko 2, V.A. Elovikov 2, V.A. Cherenkova 1

1FSBI APE Central State Medical Academy of Department of Presidential Affairs, Moscow, Russia 
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Peritonsillar abscess is an urgent disease. This condition requires immediate surgical treatment, while it is worth 
remembering that peritonsillar abscess is the final point of the peritonsillitis pathogenesis, and the latter should be 
treated nonoperatively. Clinical manifestations, complaints, pathogenetic stages do not usually intercorrelate, and 
the formation of a peritonsillar abscess occurs in 3-5 days on average. Reliability and confirmation of the diagnosis 
of peritonsillar abscess before physical examination are extremely limited: sensitivity is 78%, specificity - 50%. In 
clinical practice, in addition to physical examination, supplementary methods can be used: peritonsillar fine needle 
aspiration, CT and MRI. Peritonsillar fine needle aspiration has from 10 to 24% false-negative results, which is 
insufficient for the differentiation of peritonsillitis from peritonsillar abscess.
According to some authors, computed tomography has high sensitivity and specificity for peritonsillar abscess, 
but computed tomography cannot be used routinely because of the radiation exposure risks. Magnetic resonance 
imaging is also used to diagnose inflammatory diseases of the head and neck. Soft tissues, fluid masses and large 
vessels are clearly visualized with MRI. On the other hand, it is important to be aware of the disadvantages and 
contraindications to the use of MRI in various clinical situations. MRI is significantly more costly than CT and it is not 
available around the clock in most hospitals. Crucially, the safety of using MRI during pregnancy has not been fully 
proven. In addition to the above methods, ultrasound, which is an available, minimally invasive, low-cost method, 
can be used for the diagnosis and differential diagnosis of peritonsillar abscesses. Ultrasound can be used to assist 
in the fine needle aspiration of peritonsillar abscesses.
Key words: peritonsillitis, peritonsillar abscess, sonography, computed tomography, magnetic resonance imaging, 
pharyngeal disorders, urgent care
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Одной из ведущих по частоте встречаемости ургентной патологией, с которой встречаются отори-
ноларингологи, является паратонзиллярный абсцесс (ПТА). Данное заболевание характеризуется 
формированием осумкованного очага гнойной инфекции между псевдокапсулой небной миндалины и 
глоточной фасцией. Частота встречаемости ПТА составляет 30 человек на 100 тыс. ежегодно, средний 
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возраст варьируется от 5 до 59 лет. В подавляющем числе случаев отказ от активного хирургического 
лечения влечет за собой распространение очага инфекции за пределы паратонзиллярной области, 
что ведет к развитию флегмон и абсцессов челюстно-лицевой области, а также к гнойным процессам 
глубоких тканей шеи. Процесс может распространиться в заднее средостение, вызывая медиастинит. 
Чувствительность изолированного физикального ЛОР-осмотра пациента составляет 78% и специфич-
ность – 50%, что является критически низким показателем, поскольку правильная постановка диагноза, 
его верификация необходимы для выбора правильной тактики лечения пациента. Кроме физикального 
ЛОР-осмотра в клинической практике применяются пункция паратонзиллярной области, компьютерная 
(КТ) и магнитно-резонансная томография (МРТ). Диагностическая пункция с аспирационной пробой 
околоминдаликовой области имеет достаточно большой процент ложноотрицательных результатов, ко-
торые при выполнении данной методики встречаются в 10–24% случаев, что не позволяет в полной мере 
отличить инфильтративную и абсцедирующую стадию паратонзиллита. По отношению к локализации 
и размерам ПТА КТ, согласно данным ряда авторов, имеет чувствительность 100%, а специфичность 
– 75%. Стоит помнить, что оценка по радиоденситивности патологического очага не всегда позволяет 
полноценно верифицировать и дифференцировать жидкостные образования, в т.ч. лимфоэпителиаль-
ные кисты и онкологические новообразования головы и шеи. КТ несет в себе лучевую нагрузку, что 
является ее ведущей отрицательной стороной, которая влечет за собой риски в отдаленном периоде. 
По сравнению с КТ, отсутствие лучевой нагрузки является главным преимуществом МРТ, которая 
также используется с целью верификации и диагностики гнойно-воспалительных заболеваний головы 
и шеи. МРТ несет в себе ряд недостатков и противопоказаний, в дополнение к этому не доказана аб-
солютная безопасность применения МРТ при беременности. Себестоимость одного МР-исследования 
значимо дороже по сравнению с КТ. Доступным, удобным, недорогим и в достаточной степени простым 
и нетрудоемким методом исследования является сонография, которая может быть использована как 
с целью диагностики (визуализации) гнойного очага, так и для его хирургического лечения в качестве 
ассистенции при пункции абсцесса, в т.ч. паратонзиллярного. Существуют протоколы чрескожного и 
интраорального ультразвукового исследования околоминдаликовой области.
Ключевые слова: паратонзиллит, паратонзиллярный абсцесс, сонография, компьютерная томография, 
магнитно-резонансная томография, патология глотки, ургентная помощь

Конфликт интересов. Авторы заявляют об отсутствии конфликта интересов. 
Финансирование. Работа выполнена без спонсорской поддержки. 
Для цитирования. Русецкий Ю.Ю., Мирошниченко А.П., Еловиков В.А., Черенкова В.А. Применение 
сонографии в лучевой диагностике паратонзиллярного абсцесса. Head and neck. Голова и шея. 
Российский журнал. 2024;12(2):126–132

Doi: 10.25792/HN.2024.12.2.126-132
Авторы несут ответственность за оригинальность представленных данных и возможность публикации 
иллюстративного материала – таблиц, рисунков, фотографий пациентов.

扁桃体旁脓肿是一种急症。这种情况需要立即进行手术治疗，同时应记住扁桃体旁脓肿是扁桃体炎病理过程的终
点，而后者应进行非手术治疗。临床表现、抱怨和病理阶段通常不会相互关联，扁桃体旁脓肿的形成平均在3-5
天内发生。在体格检查之前，确认扁桃体旁脓肿的诊断的可靠性极为有限：敏感性为78%，特异性为50%。在临
床实践中，除了体格检查外，还可以使用辅助方法：扁桃体旁细针抽吸术、CT 和 MRI。扁桃体旁细针抽吸的误诊
率在10%到24%之间，这对于区分扁桃体炎和扁桃体旁脓肿是不够的。根据一些作者的研究，计算机断层扫描对
扁桃体旁脓肿具有很高的敏感性和特异性，但由于辐射暴露的风险，计算机断层扫描不能常规使用。磁共振成像
也用于诊断头颈部的炎症性疾病。软组织、液体团块和大血管在MRI下可以清晰可见。另一方面，重要的是要意
识到在各种临床情况下使用MRI的缺点和禁忌。MRI的成本显著高于CT，而且在大多数医院并非全天候可用。关
键的是，MRI在怀孕期间的安全性尚未完全得到证实。除了上述方法外，还可以使用超声波，这是一种可用的、
微创的、低成本的诊断方法，可用于诊断和鉴别诊断扁桃体旁脓肿。超声波可用于协助进行扁桃体旁脓肿的细针
抽吸术。

关键词：扁桃体炎，扁桃体旁脓肿，超声检查，计算机断层扫描，磁共振成像，咽部疾病，紧急护理
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и возможную близость к околоминдаликовой клетчатке. Без 
учета вышеуказанного тезиса велик риск травматизации данной 
магистральной артерии [31, 32].

Размеры гнойного очага в паратонзиллярной клетчатке также 
важны, поскольку, согласно мнению ряда авторов, диаметр ПТА 
менее 2 см предоставляет возможность консервативного лечения, 
большие размеры требуют незамедлительного хирургического 
дренирования абсцесса [33].

Повторяя и подчеркивая вышесказанное, дифференцировать 
ПТИ в стадии инфильтрации и абсцедирования (ПТА) является 
жизненно необходимым ввиду разности тактики лечения и высо-
ких рисков прогрессирования заболевания, развития осложнений 
в случае ошибочной постановки диагноза.

Необходим высокочувствительный, доступный метод исследо-
вания и/или диагностический алгоритм, позволяющий достоверно 
и малоинвазивно верифицировать и визуализировать ПТА, и 
отличить его от ПТИ, поскольку, несмотря на единую цепь пато-
генеза, лечение вышеуказанных нозологий имеет принципиально 
разный клинический подход [6, 31].

Кроме физикального ЛОР-осмотра, в клинической практике 
применяется: пункция паратонзиллярной области, компьютер-
ная (КТ) и магнитно-резонансная томография (МРТ). Первое 
упоминание о диагностической пункции с аспирационной пробой 
околоминдаликовой области датировано 1961 г., когда в научной 
литературе ее описал Кинг [31]. Ложноотрицательные результаты 
при выполнении данной методики встречаются в 10–24% случаев, 
что не позволяет в полной мере отличить инфильтративную и 
абсцедирующую стадию ПТИ [34, 35]. Ряд зарубежных авторов 
описывают применение пункции паратонзиллярной области с 
целью лечения одноименного абсцесса вместо вскрытия и дрени-
рования осумкованного очага инфекции [20, 24, 31, 36]. Глубина 
погружения иглы при выполнении диагностической пункции, как и 
при вскрытии ПТА, должна быть не более 2 см, ввиду рисков трав-
матизации внутренней сонной артерии [27]. После обнаружения 
гноя при аспирации в ходе первичной пункции на фоне системной 
антибактериальной терапии часто необходима повторная или 
третичная пункция паратонзиллярной области, что усиливает 
болевые ощущения пациента и снижает его приверженность. При 
этом у 10% пациентов с ложноотрицательными результатами 
пункции при выполнении последующей тонзиллэктомии было 
обнаружено гнойное отделяемое в околоминдаликовой клетчатке. 
Пункция технически малоинформативна при нижней локалиции 
ПТА [34, 37]. На территории РФ пункция околоминдаликовой 
области с целью лечения ПТА не применяется, используется 
полноценное вскрытие и дренирование абсцесса [2]. 

По отношению к локализации и размерам ПТА КТ, согласно 
данным ряда авторов, имеет чувствительность 100%, а специфич-
ность – 75% [31, 33, 38]. Стоит помнить, что оценка патологиче-
ского очага по радиоденситивности (шкале Хаунсфилда) не всегда 
позволяет полноценно верифицировать и дифференцировать 
жидкостные образования, в т.ч. лимфоэпителиальные кисты и 
онкологические новообразования головы и шеи [39]. Учитывая 
вариабельность сроков формирования капсулы ПТА, отличить 
стадии ПТИ по КТ не всегда представляется возможным [38, 39]. 
Однозначно одним из главных преимуществ КТ является то, что 
она позволяет достоверно определить распространение патологи-
ческого очага за пределы околоминдаликового пространства [31].

КТ несет в себе лучевую нагрузку, что является ее ведущей 
отрицательной стороной, которая влечет за собой риски в отда-
ленном периоде: при суммарной лучевой тканевой нагрузке, 
составляющей 50–60 милиГрэй, повышается вероятность лейке-

мии и злокачественных новообразований головного мозга у лиц 
до 15 лет в 3 раза, в связи с этим рекомендовано выполнение 
КТ только в случаях, когда данные физикального осмотра край-
не неубедительны, а прочие методы исследования недоступны 
[40–42]. В тех случаях, когда при помощи КТ невозможно досто-
верно дифференцировать и верифицировать ряд патологий, в 
т.ч. ПТА и ПТА, допустимо использование КТ с внутривенным 
контрастированием [43, 44]. Однако применение последнего не 
всегда возможно, ввиду возможных аллергических реакций и 
патологии почек у ряда пациентов [34].

Благодаря МРТ могут быть лучше визуализированы мягкие 
ткани, жидкостные образования и крупные сосуды. По сравнению 
с КТ, отсутствие лучевой нагрузки является главным преимуще-
ством МРТ, которая также используется с целью верификации 
и диагностики гнойно-воспалительных заболеваний головы и 
шеи [45]. Жидкостные образования, отек и ткани с повышенным 
содержанием протонов водорода, например жировая ткань, в 
Т2-режиме МРТ определяются гиперинтенсивно, соответственно, 
данная модальность МРТ исследования наиболее часто исполь-
зуется с целью визуализации гнойного очага [31, 46, 47].

МРТ не является идеальным дополнительным методом иссле-
дования и несет в себе ряд недостатков и противопоказаний. В 
дополнение безопасность использования МРТ при беременности 
не доказана в полной мере: в эксперименте на лабораторных 
животных воздействие магнитного поля от 0,2 до 3 Тесла на ран-
них сроках гестации вызывало тератогенные эффекты для мышей 
и гибель некоторых куриных эмбрионов. Данные результаты 
вызывают озабоченность при экстраполировании на человека, 
как следствие, МРТ не рекомендуется в I триместре беременности 
[48, 49]. При отсутствии статичного положения пациента во время 
исследования МРТ будет малоинформативна, поскольку время 
выполнения МР-исследование значительно больше по сравнению 
с КТ. Себестоимость одного МР-исследования также дороже 
при сопоставлении с КТ [48]. ПТА – это экстренная патология, 
с которой чаще всего сталкиваются дежурные врачи [50, 51], в 
т.ч. и в ночное время. Главным логистическим недостатком МРТ 
является его недоступность 24/7: в ряде больниц на территории 
РФ в ночные часы МР-исследования не выполняются.

Сонография

Доступным, удобным, недорогим и в достаточной степени 
простым и нетрудоемким методом исследования является соно-
графия [52, 53], которая может быть использована как с целью 
диагностики (визуализации) гнойного очага, так и для его хирур-
гического лечения в качестве ассистенции при пункции абсцесса, в 
т.ч. паратонзиллярного [43, 53]. Существуют протоколы чрескож-
ного [44] и интраорального [43] ультразвукового исследования 
(УЗИ) околоминдаликовой области. Описана сонография небной 
миндалины, паратонзиллярной клетчатки и прилегающих анато-
мических образований в норме [35].

Небная миндалина без воспалительных изменений при помощи 
сонографии визуализируется как гомогенная низкоуровневая эхо-
структура размером от 10–20 мм в продольном направлении и 15 
мм в переднезаднем направлении. Увеличение продольного или 
поперечного (переднезаднего) размера небной миндалины от 2 
до 3 см соответствует незначительной степени увеличения, от 3 
до 4 – умеренной, более 4 см – значительному увеличению [44]. 
Вне патологии небная миндалина, при выполнении сонографии, 
включает участки как гипер-, так и анэхогенной структуры, это 
обусловлено дольчатой структурой небной миндалины (крипты 
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Введение

Одной из ведущих по частоте встречаемости ургентной пато-
логией, с которой встречаются оториноларингологи, является 
паратонзиллярный абсцесс (ПТА) [1, 2]. Данное заболевание 
характеризуется формированием осумкованного очага гнойной 
инфекции между псевдокапсулой небной миндалины и глоточной 
фасцией [2, 3].

Тонзиллогенное распространение неспецифических микроор-
ганизмов – наиболее частая причина очага гнойной инфекции в 
околоминдаликовую клетчатку, острые и хронические воспали-
тельные процессы корней зубов, тканей периодонта также могут 
привести к ПТА [4, 5]. В более редких случаях ПТА возникает 
вследствие гематогенного или травматического пути распростра-
нения инфекции [6, 7]. Согласно мнению ряда авторов, Веберовы 
железы (добавочные слюнные железы), вернее обструкция их 
выводного протока, могут стать источником гнойного воспаления 
в паратонзиллярной области [8–10]. Подтверждением данной 
теории может послужить повышение уровня a-амилазы сыворот-
ки крови при воспалительных заболеваниях паратонзиллярной 
области у ряда пациентов [8].

Частота встречаемости ПТА составляет 30 человек на 100 тыс., 
средний возраст варьируется от 5 до 59 лет [9–11]. В детской 
практике частота ПТА равна 14 на 100 тыс. человек, а для под-
ростков частота встречаемости ПТА является наибольшей среди 
всех прочих возрастных групп и составляет 40 на 100 тыс. человек 
[11, 12]. Ряд авторов приводят данные том, что хирургическое 
лечение ПТА необходимо у 3 пациентов на 100 тыс. человек [13]. 
На территории Российской Федерации (РФ) доля ПТА среди всей 
гнойно-воспалительной патологии глотки составляет примерно 
3% [14].

ПТА в ряде случаев может самопроизвольно вскрыться, что 
приводит к выздоровлению пациента. Вышеуказанный тезис 
подтверждается в клинической практике крайне редко. В подав-
ляющем большинстве наблюдений отказ от активного хирургиче-
ского лечения влечет за собой распространение очага инфекции 
за пределы паратонзиллярной области [15], что ведет к развитию 
флегмон и абсцессов челюстно-лицевой области, а также к гной-
ному расплавлению глубоких клетчаточных пространств шеи [7, 
15, 16]. Процесс может распространиться в заднее средосте-
ние, вызывая медиастинит [17], возможно развитие системного 
ответа организма на патологический очаг – развитие сепсиса и 
септического шока [18, 19], реже – синдрома Лемьера [19]. Риск 
летального исхода при осложненной форме ПТА составляет 10% 
[15], при этом частота развития осложнений ПТА встречается 
также в 10% случаев [20].

Патофизиология ПТА

С точки зрения патологической физиологии, для гнойно-вос-
палительного процесса любой локализации, как для фурункула 
носа, так и, например, для абсцесса головного мозга, присущи 3 
обязательные стадии течения заболевания: отек, инфильтрация 

и абсцедирование [6, 7]. ПТА не является исключением из выше-
указанного патофизиологического правила, соответственно его 
необходимо рассматривать как стадию паратонзиллита (ПТИ) 
– инфильтративного воспаления околоминдаликовой области 
(стадия ПТИ) [7, 21].

Формирование стенки абсцесса происходит в среднем за 3–5 
суток. Индивидуальные особенности и реактивность организма 
пациента влияют на данные временные рамки, соответственно, 
жалобы, клинические данные, полученные в ходе физикального 
осмотра пациента, срок осумкования гнойного очага коррелируют 
не в 100% случаев [22].

Жалобы, характерные для наличия у пациента ПТА, достаточно 
характерны и разнообразны: дискомфорт/боль в горле с стороны 
поражения, боль усиливается при глотании и иррадиирует в ухо 
с стороны ПТА, нередко встречается тризм жевательной муску-
латуры, нарушение глотания, функциональная гиперсаливация, 
неприятный запах изо рта, характерны симптомы общей инток-
сикации организма: слабость, озноб, повышение температуры 
тела, потливость [6, 23, 24].

Диагностика и дифференциальная 
диагностика ПТА

При мезофарингоскопии обнаруживается резкое смешение 
миндалины с патологического очага к средней линии, ограничение 
открывания рта, что обосновано тризмом жевательной мускулату-
ры, инфильтрация и, в большей степени, отек околоминдаликовой 
области и небных дужек, смещение язычка в противоположную 
сторону. Реакция лимфатических узлов шеи – нередкое клини-
ческое проявление при наличии ПТА [4, 6, 25].

Чувствительность изолированного физикального ЛОР-осмотра 
пациента составляет 78% и специфичность – 50%, что явля-
ется критически низким показателем, поскольку правильная 
постановка диагноза и его верификация необходимы для выбора 
правильной тактики лечения пациента [26–28]. Соответственно, 
вышеуказанные показатели являются неудовлетворительными 
и требуют дополнительных диагностических методов, которые, 
к счастью, доступны на современном этапе развития медицины.

В первую очередь клиницист должен дифференцировать ПТИ 
и ПТА с аневризмами внутренней сонной артерии, для которых 
характерно одностороннее увеличение в объеме/выбухание око-
ломиндаликовой области [27, 29].

Экстра-нодальные формы лимфом, в т.ч. неходжкинские, – это 
группа заболеваний, которые могут мимикрировать как ПТА, так и 
ПТИ [28, 29]. Наряду с этим необходимо исключить туберкулезное 
поражение лимфатических узлов области головы и шеи, а также 
ряд системных заболеваний, которые встречаются реже [30].

Выделяют передне-верхний, задний, нижний, боковой ПТА 
[6]. Локализация ПТА и его взаимоотношение с окружающими 
тканями и органами играют важную роль в клинической практике. 
Первостепенно клиницисту при вскрытии/ пункции ПТА необходи-
мо учитывать различные анатомические варианты расположения 
внутренней сонной артерии, в т.ч. ее патологическую извитость 

引用本文：Rusetsky Yu.Yu., Miroshnichenko A.P., Elovikov V.A., Cherenkova V.A. The use of sonography in 
the radiation diagnostics of peritonsillar abscesses. Head and neck. Russian Journal. 2024;12(2):126–132

Doi: 10.25792/HN.2024.12.2.126-132
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и возможную близость к околоминдаликовой клетчатке. Без 
учета вышеуказанного тезиса велик риск травматизации данной 
магистральной артерии [31, 32].

Размеры гнойного очага в паратонзиллярной клетчатке также 
важны, поскольку, согласно мнению ряда авторов, диаметр ПТА 
менее 2 см предоставляет возможность консервативного лечения, 
большие размеры требуют незамедлительного хирургического 
дренирования абсцесса [33].

Повторяя и подчеркивая вышесказанное, дифференцировать 
ПТИ в стадии инфильтрации и абсцедирования (ПТА) является 
жизненно необходимым ввиду разности тактики лечения и высо-
ких рисков прогрессирования заболевания, развития осложнений 
в случае ошибочной постановки диагноза.

Необходим высокочувствительный, доступный метод исследо-
вания и/или диагностический алгоритм, позволяющий достоверно 
и малоинвазивно верифицировать и визуализировать ПТА, и 
отличить его от ПТИ, поскольку, несмотря на единую цепь пато-
генеза, лечение вышеуказанных нозологий имеет принципиально 
разный клинический подход [6, 31].

Кроме физикального ЛОР-осмотра, в клинической практике 
применяется: пункция паратонзиллярной области, компьютер-
ная (КТ) и магнитно-резонансная томография (МРТ). Первое 
упоминание о диагностической пункции с аспирационной пробой 
околоминдаликовой области датировано 1961 г., когда в научной 
литературе ее описал Кинг [31]. Ложноотрицательные результаты 
при выполнении данной методики встречаются в 10–24% случаев, 
что не позволяет в полной мере отличить инфильтративную и 
абсцедирующую стадию ПТИ [34, 35]. Ряд зарубежных авторов 
описывают применение пункции паратонзиллярной области с 
целью лечения одноименного абсцесса вместо вскрытия и дрени-
рования осумкованного очага инфекции [20, 24, 31, 36]. Глубина 
погружения иглы при выполнении диагностической пункции, как и 
при вскрытии ПТА, должна быть не более 2 см, ввиду рисков трав-
матизации внутренней сонной артерии [27]. После обнаружения 
гноя при аспирации в ходе первичной пункции на фоне системной 
антибактериальной терапии часто необходима повторная или 
третичная пункция паратонзиллярной области, что усиливает 
болевые ощущения пациента и снижает его приверженность. При 
этом у 10% пациентов с ложноотрицательными результатами 
пункции при выполнении последующей тонзиллэктомии было 
обнаружено гнойное отделяемое в околоминдаликовой клетчатке. 
Пункция технически малоинформативна при нижней локалиции 
ПТА [34, 37]. На территории РФ пункция околоминдаликовой 
области с целью лечения ПТА не применяется, используется 
полноценное вскрытие и дренирование абсцесса [2]. 

По отношению к локализации и размерам ПТА КТ, согласно 
данным ряда авторов, имеет чувствительность 100%, а специфич-
ность – 75% [31, 33, 38]. Стоит помнить, что оценка патологиче-
ского очага по радиоденситивности (шкале Хаунсфилда) не всегда 
позволяет полноценно верифицировать и дифференцировать 
жидкостные образования, в т.ч. лимфоэпителиальные кисты и 
онкологические новообразования головы и шеи [39]. Учитывая 
вариабельность сроков формирования капсулы ПТА, отличить 
стадии ПТИ по КТ не всегда представляется возможным [38, 39]. 
Однозначно одним из главных преимуществ КТ является то, что 
она позволяет достоверно определить распространение патологи-
ческого очага за пределы околоминдаликового пространства [31].

КТ несет в себе лучевую нагрузку, что является ее ведущей 
отрицательной стороной, которая влечет за собой риски в отда-
ленном периоде: при суммарной лучевой тканевой нагрузке, 
составляющей 50–60 милиГрэй, повышается вероятность лейке-

мии и злокачественных новообразований головного мозга у лиц 
до 15 лет в 3 раза, в связи с этим рекомендовано выполнение 
КТ только в случаях, когда данные физикального осмотра край-
не неубедительны, а прочие методы исследования недоступны 
[40–42]. В тех случаях, когда при помощи КТ невозможно досто-
верно дифференцировать и верифицировать ряд патологий, в 
т.ч. ПТА и ПТА, допустимо использование КТ с внутривенным 
контрастированием [43, 44]. Однако применение последнего не 
всегда возможно, ввиду возможных аллергических реакций и 
патологии почек у ряда пациентов [34].

Благодаря МРТ могут быть лучше визуализированы мягкие 
ткани, жидкостные образования и крупные сосуды. По сравнению 
с КТ, отсутствие лучевой нагрузки является главным преимуще-
ством МРТ, которая также используется с целью верификации 
и диагностики гнойно-воспалительных заболеваний головы и 
шеи [45]. Жидкостные образования, отек и ткани с повышенным 
содержанием протонов водорода, например жировая ткань, в 
Т2-режиме МРТ определяются гиперинтенсивно, соответственно, 
данная модальность МРТ исследования наиболее часто исполь-
зуется с целью визуализации гнойного очага [31, 46, 47].

МРТ не является идеальным дополнительным методом иссле-
дования и несет в себе ряд недостатков и противопоказаний. В 
дополнение безопасность использования МРТ при беременности 
не доказана в полной мере: в эксперименте на лабораторных 
животных воздействие магнитного поля от 0,2 до 3 Тесла на ран-
них сроках гестации вызывало тератогенные эффекты для мышей 
и гибель некоторых куриных эмбрионов. Данные результаты 
вызывают озабоченность при экстраполировании на человека, 
как следствие, МРТ не рекомендуется в I триместре беременности 
[48, 49]. При отсутствии статичного положения пациента во время 
исследования МРТ будет малоинформативна, поскольку время 
выполнения МР-исследование значительно больше по сравнению 
с КТ. Себестоимость одного МР-исследования также дороже 
при сопоставлении с КТ [48]. ПТА – это экстренная патология, 
с которой чаще всего сталкиваются дежурные врачи [50, 51], в 
т.ч. и в ночное время. Главным логистическим недостатком МРТ 
является его недоступность 24/7: в ряде больниц на территории 
РФ в ночные часы МР-исследования не выполняются.

Сонография

Доступным, удобным, недорогим и в достаточной степени 
простым и нетрудоемким методом исследования является соно-
графия [52, 53], которая может быть использована как с целью 
диагностики (визуализации) гнойного очага, так и для его хирур-
гического лечения в качестве ассистенции при пункции абсцесса, в 
т.ч. паратонзиллярного [43, 53]. Существуют протоколы чрескож-
ного [44] и интраорального [43] ультразвукового исследования 
(УЗИ) околоминдаликовой области. Описана сонография небной 
миндалины, паратонзиллярной клетчатки и прилегающих анато-
мических образований в норме [35].

Небная миндалина без воспалительных изменений при помощи 
сонографии визуализируется как гомогенная низкоуровневая эхо-
структура размером от 10–20 мм в продольном направлении и 15 
мм в переднезаднем направлении. Увеличение продольного или 
поперечного (переднезаднего) размера небной миндалины от 2 
до 3 см соответствует незначительной степени увеличения, от 3 
до 4 – умеренной, более 4 см – значительному увеличению [44]. 
Вне патологии небная миндалина, при выполнении сонографии, 
включает участки как гипер-, так и анэхогенной структуры, это 
обусловлено дольчатой структурой небной миндалины (крипты 
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и лакуны) [31, 35, 54]. Согласно мнению ряда авторов, чувст-
вительность интраоральной сонографии при диагностике ПТА 
составляет 89%, а специфичность – 100%. Чувствительность чре-
скожного УЗИ составляет 91%, специфичность – 80% [31, 35, 54].

Выраженный тризм, рвотный рефлекс, низкая приверженность 
и ажиотированность пациента создают преграды для выполнения 
интраоральной сонографии, при наличии вышеуказанных условий 
транс-кутанное (чрескожное) УЗИ имеет явные преимущества, что 
особенно важно учитывать в детской практике [35, 55].

Сонография позволяет дифференцировать инфильтративную 
и абсцедирующую стадии ПТИ [44].

Увеличение небной миндалины более 20 мм при однород-
ной или стратифицированной (полосатой) УЗ-картине – это 
данные за ПТИ (инфильтративная стадия воспаления). Данная 
стратифицированная УЗ-картина формируется за счет того, что 
гиперэхогенные «доли» жировой ткани разделены диффузными 
сигналами от гипоэхогенных жидкость-содержащих тканей. Такой 
вид «булыжной мостовой» ПТИ (и целлюлит любой локализации) 
принимает на более поздних стадиях клинического течения [10, 
42]. ПТИ может также быть визуализирован в виде увеличен-
ной в продольном и поперечном размере небной миндалины 
с гетерогенной эхогенностью паренхимы и гиперэхогенными, 
перифокальными диффузными участками, что соответствует 
отеку клетчатки, расположенной латерально от миндалины [44].

Увеличение размеров небной миндалины по УЗИ при гетероген-
ном сигнале от ее паренхимы и наличии кистозного образовании, 
предлежащему к миндалине – данные за ПТА. При помощи соно-
графии ПТА наиболее часто визуализируется как гипо- или анэ-
хогенная овоидное образование с четкими, но часто неровными 
границами. Последние чаще визуализируются как изоэхогенные 
сигналы [44]. Гипоэхогенный сигнал овоидной формы неболь-
ших размеров, располагающийся в толще паренхимы небной 
миндалины, соответствует интратонзиллярному абсцессу [44].

Сонография может быть использована в качестве ассистенции 
при диагностической пункции околоминдаликовой области [56]. 
В литературе описаны ложноположительные результаты выше-
указанной диагностической методики: при помощи УЗИ было 
визуализировано овоидное кистозное образование паратонзил-
лярной области, но при выполнении пункции с аспирационной 
пробой, жидкость не получена [57].

При передне-верхней локализации ПТА ложноотрицательные 
результаты сонографии встречаются достоверно реже по сравне-
нию с задними, нижними, боковыми ПТА, в случае которых часто-
та ложноотрицательных результатов УЗИ значимо выше [58].

При отсутствии определенного опыта, у клиницистов могут 
встречаться диагностические ошибки при дифференцировке ПТИ 
и ПТА ввиду того, что увеличенные лимфатические узлы могут 
быть ложно индентифицированы как небная миндалина, посколь-
ку и в вовлеченной в патологический процесс, и в интактной 
небной миндалине при УЗИ встречаются гиперэхогенные участки, 
а увеличенные лимфатические узлы при помощи сонографии 
также визуализируются гиперэхогенно [35, 56, 57–59].

С целью визуализации ПТА при выполнении интраоральной 
сонографии используется стандартный трансвагинальный датчик 
[56], датчик по типу «Хоккейной клюшки» и датчик по типу «Бора/
карандаша», последний наиболее удобен для клиницистов ввиду 
малого диаметра и достаточной длины [37].

Для транскутанной сонографии рекомендован криволинейный/
конверксный датчик с частотой 8–12 мГц [35, 44].

Чрескожное УЗИ стоит начинать с угла нижней челюсти [60], 
при этом первоначальная ось датчика должна быть направлена 

в сторону уха пациента. При затруднении диагностики в качестве 
первоначального ориентира стоит использовать внутреннюю 
сонную артерию. При выполнении транскутанной сонографии 
анатомическим ориентиром может послужить поднижнечелюст-
ная слюнная железа, которая визуализируется как образование 
округлой или овоидной формы с ровными, четкими границами 
и гипоэхогенной структурой [44, 61].

Заключение

ПТА – это частая, можно смело сказать рутинная ЛОР-
патология. Несмотря на это диагностика данной нозологии не 
всегда проста и тривиальна, в связи с чем клиницистам необхо-
димы дополнительные методы диагностики, с помощью кото-
рых возможно верифицировать и дифференцировать диагноз 
«Паратонзиллит» и «Паратонзиллярный абсцесс».

Наиболее часто применяются диагностическая пункция, КТ 
и МРТ, значительно реже используется УЗИ. При этом стоит 
учесть, что ультрасонография – простой, доступный, дешевый 
метод диагностики, который с успехом применяется с целью 
диагностики ПТА. Однако не все стороны данной методики опи-
саны и используются в полной мере: описанные в литературе 
алгоритмы скудны по своему содержанию и используются в 
большей степени в детской практике. В дополнение, данные 
разных авторов о чувствительности и специфичности УЗИ с целью 
диагностики ПТА значимо разнятся. Перспективным является 
разработка неинвазивных, универсальных и адаптированных 
для клинической практики алгоритмов диагностики ПТА, в т.ч. с 
применением сонографии.

Оправдано дальнейшее исследование с целью подбора наи-
более подходящего, универсального и удобного для клиницистов 
УЗ-датчика, уточнение места сонографии в диагностических 
алгоритмах ургентной патологии глотки, конкретизация и уни-
фикация анатомических ориентиров при выполнении УЗИ око-
ломиндаликовой области, необходимо уточнить диагностическую 
ценность и значимость сонографии с целью постановки диагноза 
«Паратонзиллярный абсцесс».

Требует дополнения и корректировки техника УЗИ-
ассоциированной пункции ПТА, это потенцируется тем, что в 
литературе описаны случаи ложноотрицательных результатов 
пункции паратонзиллярной области под контролем УЗИ.
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Аденокистозная карцинома

АКК характеризуется медленным ростом и первое время 
протекает бессимптомно. По мере роста опухоль синоназаль-
ной локализации может проявляться затруднением носового 
дыхания, серозно-геморрагическими выделениями и носовыми 
кровотечениями, чаще – с одной стороны. Более специфич-
ными для данного заболевания могут быть неврологические 
симптомы, такие как боль, парестезии или анестезия лица по 
типу невралгии тройничного нерва или парез лицевого нерва 
[6, 13, 14, 17]. Также опухоль может проявляться в виде син-
дрома кавернозного синуса при его прорастании опухолью. А 
прорастание опухоли в орбиту может приводить к зрительным 
нарушениям, проптозу, диплопии и слезотечению. 

Опухоль представлена плотными узлами диаметром от 1 до 
5 см, на разрезе серовато-желтая, с нечеткими границами. В 
соответствии с гистологическим строением выделяют 3 типа 
АКК: криброзный (гландулярный), тубулярный и сóлидный 
(базалоидный). Считается, что АКК криброзного и тубуляр-
ного типов имеют лучший прогноз. У сóлидного варианта 
опухоли прогноз хуже, т.к. при этом варианте отмечаются 
более частые рецидивы, более частый периневральный рост, 
большее число метастазов. Неблагоприятным считается нали-
чие 30% и более сóлидного компонента [20]. АКК отличается 
частыми локальными рецидивами и ранним периневраль-
ным и гематогенным распространением (38%). Она имеет 
самые высокие показатели местного рецидивирования среди 
злокачественных новообразований синоназальной области 
(от 75 до 90%), возможно, даже 100% при длительном и 
достаточном наблюдении [13]. В отличие от большинства 
карцином, данная опухоль редко метастазирует в регионарные 
лимфоузлы и довольно часто дает отдаленные метастазы. 
Неизвестно почему такое распространение преобладает над 
типичным лимфогенным, однако, по некоторым последним 
наблюдениям, лимфогенное распространение встречается в 
9–16% случаев [13]. Наиболее частой локализацией гемато-
генных метастазов являются легкие, мозг и кости. При этом 
такое системное заболевание может протекать бессимптомно 
десятки лет [3, 4, 13, 14, 17]. В связи с этим динамическое 
наблюдение за такими пациентами должно быть длительным, 
не менее 15 лет [8, 12].

Десятилетняя выживаемость у таких пациентов составляет 
около 7% [14], однако в более поздних исследованиях эти 
показатели улучшились и варьируются в пределах 61% за 5 лет 
и 31% в течение 15 лет [13]. 

Степень распространения опухоли обычно оценивается с 
помощью визуализирующих, в т.ч. радиологических методов 
(позитронно-эмиссионная томография – ПЭТ), поскольку это 
позволяет не пропустить периневральное распространение 
опухоли и наличие отдаленных метастазов, которые могут 
быть пропущены при других визуализирующих методах иссле-
дования [12].

Лечение

Основным методом лечения АКК является полное хирур-
гическое удаление образования, которое обычно проводится 
в виде краниофациальной резекции и/или максиллэктомии. 
Однако такие операции могут быть калечащими для пациента, 
приводить к повреждению черепно-мозговых нервов вблизи 
основания черепа, а операция на кавернозном синусе, содер-

жащем сегмент внутренней сонной артерии, ассоциирована с 
высоким риском осложнений и летального исхода. В последнее 
время наиболее часто выполняются эндоскопические операции, 
которые несут меньший риск послеоперационных осложнений и 
могут при необходимости быть дополнены наружным доступом 
[3, 14, 16, 18]. 

Для лечения неоперабельных образований и в качестве ком-
бинированного лечения многие авторы рекомендуют проведение 
таким пациентам протонной лучевой терапии, которая дает пер-
спективный локальный контроль с приемлемой токсичностью 
для пациента. Однако авторы указывают, что для подтверждения 
результатов требуется более длительное наблюдение и роль 
лучевой терапии в лечении АКК пока не до конца определена. 
Лучевое лечение не может быть использовано в качестве моно-
терапии поскольку АКК не является традиционно радиочувст-
вительной опухолью [1, 2, 5, 11, 13, 14, 16, 17].

Химиотерапия иногда адъювантно используется для лечения 
больших опухолей или опухолей на поздних стадиях. В режимы 
часто включены такие препараты, как циспластин и/или доксо-
рубицин, 5-фторурацил, митомицин-С или циклофосфамид. 
Однако нет конкретных протоколов, регламентирующих про-
ведение адъювантной терапии [1, 5, 10, 12–17, 19]. 

Для лечения невропатической боли у некоторых больных 
могут помочь такие препараты, как карбамазепин или габа-
пентин [13]. 

В данной статье мы хотим показать важность онкологиче-
ской настороженности врача и описать клинический случай 
пациентки, которая 2 года наблюдалась у оториноларинголога 
с диагнозом «аллергический ринит», будучи больной аденокар-
циномой назофарингеальной локализации.

Клинический случай

Пациентка И., 60 лет, поступила в НМИЦ нейрохирургии им. 
акад. Н.Н. Бурденко с жалобами на отсутствие носового дыхания 
справа, затруднение слева. 

Из анамнеза: в 2012 г. отметила появление диплопии, далее 
появился правосторонний экзофтальм, покраснение и непри-
ятные ощущения в правом глазу. При обследовании с исполь-
зованием компьютерной и магнитно-резонансной томографии 
выявлено образование в вершине правой орбиты, распростра-
няющееся по ходу верхней прямой мышцы и в кавернозный 
синус, эндоселярная гормонально неактивная аденома гипо-
физа. Придаточные пазухи носа не изменены. Пациентка была 
направлена в ревматологическое отделение, где клинически 
поставили диагноз «гранулематоз Вегенера», но для морфологи-
ческой верификации также рекомендовали проведение биопсии 
образования, от которой пациентка отказывалась. 

С сентября 2014 г. отмечалось ухудшение зрения и появ-
ление глазодвигательных расстройств справа, нарастание 
экзофтальма, преходящее онемение век и переносицы справа, 
отек верхнего века справа. В сентябре 2014 г. провели 5 инъ-
екций дипроспана (реробульбарно), без эффекта. В январе  
2015 г. была проведена операция – удаление краниоорбитальной 
опухоли справа. Заключение гистологического исследования: 
аденокистозный рак, сóлидный вариант строения. 

В октябре 2015 г. по данным ПЭТ выявлено патологическое 
накопление радиоактивного фармакологического препарата 
в области нисходящего отдела толстой кишки. При колоно-
скопии – новообразование нисходящего отдела ободочной 
кишки (гистологически – фрагменты тубулярной аденомы 
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Актуальность. Аденокистозная карцинома является редкой злокачественной опухолью, происходящей из 
эпителия серомуцинозных больших и малых слюнных желез. Чаще всего встречается у людей в возрасте 
50–60 лет с соотношением заболеваемости мужчин и женщин 3:2. На долю данной опухоли приходится 
менее 2% всех опухолей полости носа и околоносовых пазух, но 5–10% всех аденокарцином синоназальной  
области.
Клинический случай. В данной статье мы показали важность онкологической настороженности врача и 
описали клинический случай пациентки, которая 2 года наблюдалась у оториноларинголога с диагнозом 
«аллергический ринит», будучи больной аденокарциномой назофарингеальной локализации.
Заключение. Аденокистозная карцинома – это опухоль, требующая длительного динамического наблюдения 
в связи с частым развитием местных рецидивов, отдаленных метастазов и агрессивным периневральным 
ростом. Онкологическая настороженность пациентов с типичными жалобами, такими как затруднение 
носового дыхания и носовые кровотечения, особенно с одной стороны, имеет большое значение для как 
можно более раннего проведения хирургического лечения и лучшего прогноза.
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Введение

Аденокистозная карцинома (АКК) – это редкая злокаче-
ственная опухоль, происходящая из эпителия серомуциноз-
ных больших и малых слюнных желез, склонная к частому 
рецидивированию и метастазированию, характеризующаяся 
частой периневральной инвазией [6, 7, 15, 20]. Встречается 
главным образом в возрасте 50–60 лет, чаще у женщин, чем 
у мужчин (3:2), составляет менее 2% всех опухолей полости 
носа и околоносовых пазух [13] и 5–10% всех аденокарцином 

синоназальной области [8, 9, 17]. На сегодняшний день нет 
подтвержденных факторов, способствующих развитию данного 
заболевания.

С учетом происхождения опухоли из слюнных желез, наи-
более часто она встречается в полости рта, особенно в области 
неба, несколько реже может располагаться в верхнечелюстных 
пазухах, полости носа и носоглотке, откуда опухоль может 
инвазировать основание черепа, крылонебную и подвисочную 
ямки [8, 13, 17]. Очень редко может метастазировать из других 
мест, таких как трахея и гортань [12].
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Аденокистозная карцинома

АКК характеризуется медленным ростом и первое время 
протекает бессимптомно. По мере роста опухоль синоназаль-
ной локализации может проявляться затруднением носового 
дыхания, серозно-геморрагическими выделениями и носовыми 
кровотечениями, чаще – с одной стороны. Более специфич-
ными для данного заболевания могут быть неврологические 
симптомы, такие как боль, парестезии или анестезия лица по 
типу невралгии тройничного нерва или парез лицевого нерва 
[6, 13, 14, 17]. Также опухоль может проявляться в виде син-
дрома кавернозного синуса при его прорастании опухолью. А 
прорастание опухоли в орбиту может приводить к зрительным 
нарушениям, проптозу, диплопии и слезотечению. 

Опухоль представлена плотными узлами диаметром от 1 до 
5 см, на разрезе серовато-желтая, с нечеткими границами. В 
соответствии с гистологическим строением выделяют 3 типа 
АКК: криброзный (гландулярный), тубулярный и сóлидный 
(базалоидный). Считается, что АКК криброзного и тубуляр-
ного типов имеют лучший прогноз. У сóлидного варианта 
опухоли прогноз хуже, т.к. при этом варианте отмечаются 
более частые рецидивы, более частый периневральный рост, 
большее число метастазов. Неблагоприятным считается нали-
чие 30% и более сóлидного компонента [20]. АКК отличается 
частыми локальными рецидивами и ранним периневраль-
ным и гематогенным распространением (38%). Она имеет 
самые высокие показатели местного рецидивирования среди 
злокачественных новообразований синоназальной области 
(от 75 до 90%), возможно, даже 100% при длительном и 
достаточном наблюдении [13]. В отличие от большинства 
карцином, данная опухоль редко метастазирует в регионарные 
лимфоузлы и довольно часто дает отдаленные метастазы. 
Неизвестно почему такое распространение преобладает над 
типичным лимфогенным, однако, по некоторым последним 
наблюдениям, лимфогенное распространение встречается в 
9–16% случаев [13]. Наиболее частой локализацией гемато-
генных метастазов являются легкие, мозг и кости. При этом 
такое системное заболевание может протекать бессимптомно 
десятки лет [3, 4, 13, 14, 17]. В связи с этим динамическое 
наблюдение за такими пациентами должно быть длительным, 
не менее 15 лет [8, 12].

Десятилетняя выживаемость у таких пациентов составляет 
около 7% [14], однако в более поздних исследованиях эти 
показатели улучшились и варьируются в пределах 61% за 5 лет 
и 31% в течение 15 лет [13]. 

Степень распространения опухоли обычно оценивается с 
помощью визуализирующих, в т.ч. радиологических методов 
(позитронно-эмиссионная томография – ПЭТ), поскольку это 
позволяет не пропустить периневральное распространение 
опухоли и наличие отдаленных метастазов, которые могут 
быть пропущены при других визуализирующих методах иссле-
дования [12].

Лечение

Основным методом лечения АКК является полное хирур-
гическое удаление образования, которое обычно проводится 
в виде краниофациальной резекции и/или максиллэктомии. 
Однако такие операции могут быть калечащими для пациента, 
приводить к повреждению черепно-мозговых нервов вблизи 
основания черепа, а операция на кавернозном синусе, содер-

жащем сегмент внутренней сонной артерии, ассоциирована с 
высоким риском осложнений и летального исхода. В последнее 
время наиболее часто выполняются эндоскопические операции, 
которые несут меньший риск послеоперационных осложнений и 
могут при необходимости быть дополнены наружным доступом 
[3, 14, 16, 18]. 

Для лечения неоперабельных образований и в качестве ком-
бинированного лечения многие авторы рекомендуют проведение 
таким пациентам протонной лучевой терапии, которая дает пер-
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для пациента. Однако авторы указывают, что для подтверждения 
результатов требуется более длительное наблюдение и роль 
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Лучевое лечение не может быть использовано в качестве моно-
терапии поскольку АКК не является традиционно радиочувст-
вительной опухолью [1, 2, 5, 11, 13, 14, 16, 17].

Химиотерапия иногда адъювантно используется для лечения 
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акад. Н.Н. Бурденко с жалобами на отсутствие носового дыхания 
справа, затруднение слева. 

Из анамнеза: в 2012 г. отметила появление диплопии, далее 
появился правосторонний экзофтальм, покраснение и непри-
ятные ощущения в правом глазу. При обследовании с исполь-
зованием компьютерной и магнитно-резонансной томографии 
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2015 г. была проведена операция – удаление краниоорбитальной 
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толстой кишки с фокусами умеренно выраженной дисплазии). 
Проведена операция – резекция сигмовидной кишки с фор-
мированием анастомоза, парааортальная лимфаденэктомия. 
Гистологическое заключение: высокодифференцированная 
аденокарцинома толстой кишки с инвазией в мышечный 
слой на фоне тубулярной аденомы с явлениями дисплазии 
II–III степени рТ2рN0. При сравнении гистологических мате-
риалов краниоорбитальной опухоли и опухоли кишки связи  
не найдено. 

Также пациентка с 2013 г. жаловалась на затруднение носо-
вого дыхания. В 2015 г. была осмотрена заведующим отори-
ноларингологическим отделением городской больницы, был 
поставлен диагноз «аллергический ринит». Назначено соот-
ветствующее лечение (глюкокортикостероидная терапия для 
местного применения).

В марте 2015 г. пациентке была проведена ПЭТ, на которой 
было выявлено наличие патологической ткани с гиперметабо-
лической активностью 18F-фтордезоксиглюкозы (18F-ФДГ) 
в гипофизе, задних отделах носовой перегородки и левой 
подвздошной области. Через год ПЭТ – без динамики. Также 
была проведена компьютерная томография в октябре 2017 г.: 
признаки опухолевого образования в области воронки правой 
орбиты, правой орбиты, по правому контуру тела основной 
кости, постоперационные изменения в правой височной доле, 
в костях этой области, образование в задних отделах нижней и 
средней носовых раковин справа с распространением на правую 

хоану, утолщение слизистой оболочки в правой верхнечелюст-
ной пазухе, искривление перегородки носа (рис. 1).

В отоларингологическое отделение НМИЦ нейрохирургии 
им. акад. Н.Н. Бурденко пациентка поступила с жалобами 
на отсутствие носового дыхания справа, затруднение слева. 
Отоневрологически выявляется аносмия справа. 

Учитывая жалобы пациентки, данные анамнеза и результаты 
обследования (компьютерная томография, ПЭТ), был поставлен 
диагноз «образование полости носа справа, искривление перего-
родки носа справа». Рекомендовано и проведено хирургическое 
лечение – эндоскопическое эндоназальное удаление опухоли 
правой половины носа и носоглотки справа под контролем 
навигации Fusion. Под общим интубационным наркозом и мест-
ной анестезией раствором Лидокаина 1% была произведена 
эндоскопия полости носа. Первым этапом операции правая 
средняя носовая раковина смещена латерально. Обнаружено, 
что задние отделы полости носа и носоглотка справа заполне-
ны опухолью, произрастающей из задних отделов перегород-
ки носа. Произведена биопсия образования, по результатам 
срочного гистологического исследования – АКК. Затем была 
произведена кристотомия справа, опухоль удалена полностью, 
крепилась к перегородке носа справа. Далее было произведено 
удаление задних отделов перегородки носа и слизистой оболоч-
ки передней стенки клиновидной пазухи. В течение операции у 
пациентки отмечалось выраженное кровотечение, артериальное 
давление в начале операции – 190/100 мм рт.ст. На переднюю 
стенку клиновидной пазухи уложена гемостатическая губка 
«Surgicel». Операция проводилась под контролем навигаци-
онной системы, погрешностей отмечено не было, прошла без 
осложнений (рис. 2).

Выводы

Таким образом, мы хотим отметить, что онкологическая 
настороженность пациентов с типичными жалобами, такими 
как затруднение носового дыхания и носовые кровотечения, 
особенно с одной стороны, очень важнадля как можно более 
раннего проведения хирургического лечения и лучшего прогноза 
для пациента. 

АКК – это опухоль, требующая длительного динамического 
наблюдения в связи с частым развитием местных рецидивов, 
отдаленных метастазов и агрессивным периневральным ростом. 
Основной метод лечения АКК – полное хирургическое удаление 
образования. Также показала эффективность протонная лучевая 
терапия и в некоторых случаях может применяться адъювантное 
химиотерапевтическое лечение.

Рис. 1. Компьютерная томография пациентки до операции
Стрелками отмечена опухоль в задних отделах нижней и средней 
носовых раковин справа. 
Figure 1. Preoperative computed tomography of the patient
The arrows indicate the tumor in the posterior portions of the inferior 
and middle nasal conchae on the right side. 

Рис. 2. Этапы эндоскопического эндоназального удаления опухоли правой половины носа
Опухоль выглядит аморфной, цианотичной, не сильно кровоснабжаемой. Эндоскоп 0 – градусный
Figure 2. Stages of endoscopic endonasal removal of the right-sided nasal tumor
The tumor appears amorphous, cyanotic, and not significantly blood-supplied. The endoscope is 0-degree.
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Решетов Игорь Владимирович родился 
29.05.1964 г., пос. Купянск-Узловой Харьковской 
области в семье врача-хирурга и учительницы.

В 1981 г. с отличием закончил среднюю школу 
в г. Кировакан Армянской ССР и поступил во 2-й 
Московский ордена Ленина медицинский инсти-
тут им. Н.И.Пирогова. Сразу успешно сочетал 
учебу с общественной деятельностью, занятиями 
в студенческом научном кружке по онкологии при 
Московском научно-исследовательским институ-
те им. П.А. Герцена. За активное участие в науч-
ной работе института особым распоряжением МЗ 
РСФСР был распределен по окончанию ВУЗа в 
штат МНИОИ им. П.А. Герцена младшим научным сотрудником, где 
в отделении пищеводной онкологии под руководством профессора 
Мамонтова А.С. и академика Чиссова В.И. начал разрабатывать 
вопросы реконструктивной хирургии в онкологии. В 1988 г. про-
шел обучение на кафедре микрохирургии ЦОЛИУВ у профессора 
Крылова В.С. и стажировку в отделении микрохирургии РНЦХ им. 
Б.В.Петровского под руководством академика Миланова Н.О. В 1989 
г. выполнена первая операция по микрососудистой реваскуляризации 
желудочного стебля из большой кривизны желудка для восстанов-
ления пищевода (хирурги – д.м.н. Кухаренко В.М., д.м.н. Беневский 
А.И., Решетов И.В.). В 1992 г. по результатам проведенных опера-
ций успешно защищена диссертация кандидата медицинских наук 
«Венозный анастомоз при эзофагопластике стеблем из большой 
кривизны желудка у больных раком пищевода». 

В 1992 г. во главе со с.н.с. Решетовым И.В. для распростране-
ния передового опыта микрохирургии в клиническую онкологию 
организована научная группа микрохиругии в онкологии. В 1997 
г. подведен итог большой работы научной лаборатории, заслу-
живший Премию Правительства РФ по науке и технике. В 1998 г. 
по итогам исследований защищена докторская диссертация под 
руководством академика Чиссова В.И. «Методические аспекты 
микрохирургической аутотрансплантации тканей в онкологии». 
С учетом поливалентного подхода в 2000 г. под руководством 
Решетова И.В. было организовано отделение реконструктивной 
хирургии и онкологии головы и шеи. 

Были разработаны оригинальные методы микрохирургической 
реконструкции органов головы и шеи, туловища, конечностей, 
верхних дыхательных и пищеварительных путей. Привлечены тех-
нологии видеоэндоскопической техники, клеточных технологий, 
искусственных материалов. 

в 2002 г. получено звание профессора и приказом директо-
ра Решетов И.В. назначен на должность заместителя директора 
по науке. Передовые разработки внедрены в работу отделений и 
лабораторий института: наномодификация покрытий имплантатов, 
атомно-силовая микроскопия опухолей, лазерные информационные 
технологии в онкологии и др.

Для передачи передового опыта в системе ФМБА России, 
академии постдипломного образования в 2003 г. организована 
кафедра онкологии и пластической хирургии, которую возглавил  
Решетов И.В. 

С целью объединения ученых по проблеме хирургии и онкологии 
головы и шеи с 2006 г. организовано научное партнерство, которое 

в 2012 г. выросло до Федерации специалистов по 
заболеваниям органов головы и шеи, которая яви-
лась площадкой для реализации междисциплинар-
ного подхода в этом направлении. Начато издание 
научного рецензируемого журнала «Голова и шея/
Head and Neck».

В 2014 г. Решетов И.В. приглашен в ФГАОУ ВО 
Первый МГМУ им. И.М. Сеченова (Сеченовский 
Университет), где Решетов И.В. разработал и 
организовал университетскую модель оказания 
онкологической помощи. Разработаны новые мето-
ды лечения с учетом коморбидности пациентов, 
расширенные и комбинированные операции с тех-

нологиями сердечно-сосудистой хирургии, первые роботические 
операции на органах головы и шеи.   

Область знаний – медицинские науки, клиническая медицина, 
онкология – 14.01.12.

Академик Решетов Игорь Владимирович – выдающийся 
Российский хирург-онколог, ученый, основоположник направ-
ления микрохирургической реконструкции органов и тканей у 
онкологических больных, признанный международным сооб-
ществом специалист в онкологии и хирургии органов головы и 
шеи, входящий в руководство организаций в виде президента, 
члена правления, руководящего совета (World Surgical Oncology 
Societies (WFSOS) 2010–2012 г., International Federation Head and 
Neck Oncology Societies (IFHNOS) 2006–2018, European Head and 
Neck Society(EHNS) с 2008 по настоящее время). Решетов И.В. 
сформулировал идеологию одномоментной восстановительной 
хирургии при лечении рака органов головы и шеи с использова-
нием оригинальных, специально разработанных органных и тка-
невых аутотрансплантатов сложного состава, имеющих родство 
к удаленным структурам, включая фрагменты слизистых, мышц, 
костей, нервов, сосудов и др. Персональный опыт превышает 
1000 пересаженных трансплантатов. Решетов И.В. провозгласил 
междисциплинарный подход к решению сложных вопросов 
лечения, реконструкции и реабилитации при опухолях головы 
и шеи. Является автором и соразработчиком поколения персо-
нализированных реконструктивных композитных материалов 
для восстановления тканей головы, прошедших инновационный 
процесс полного цикла. Эти разработки отмечены междуна-
родным научным сообществом золотыми медалями выставок 
в Лондоне и Женеве, патенты по нанопокрытиям защищены 
авторским правом в США и Евросоюзе. Получены регистра-
ционные удостоверения на серийное производство. Решетов 
И.В. пионер применения аддитивных технологий в реальной 
практике, имеет опыт изготовления более 500 различных инди-
видуальных моделей опорных структур лица в целях восстанов-
ления. Для повышения приживления тканевых трансплантатов 
и композиционных имплантатов было предложено применение 
клеточных технологий в лечении онкологических пациентов. 
Европейское научное сообщество высоко оценило этот вклад, 
наградив золотой медалью за лучший доклад по онкохирур-
гии в Венеции 2006 г. (конгресс ESSO). Игорь Владимирович 
первым в РФ стал использовать трансоральный роботический 
доступ (TORS) для щадящего удаления опухолей. Разработал 
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в г. Кировакан Армянской ССР и поступил во 2-й 
Московский ордена Ленина медицинский инсти-
тут им. Н.И.Пирогова. Сразу успешно сочетал 
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в студенческом научном кружке по онкологии при 
Московском научно-исследовательским институ-
те им. П.А. Герцена. За активное участие в науч-
ной работе института особым распоряжением МЗ 
РСФСР был распределен по окончанию ВУЗа в 
штат МНИОИ им. П.А. Герцена младшим научным сотрудником, где 
в отделении пищеводной онкологии под руководством профессора 
Мамонтова А.С. и академика Чиссова В.И. начал разрабатывать 
вопросы реконструктивной хирургии в онкологии. В 1988 г. про-
шел обучение на кафедре микрохирургии ЦОЛИУВ у профессора 
Крылова В.С. и стажировку в отделении микрохирургии РНЦХ им. 
Б.В.Петровского под руководством академика Миланова Н.О. В 1989 
г. выполнена первая операция по микрососудистой реваскуляризации 
желудочного стебля из большой кривизны желудка для восстанов-
ления пищевода (хирурги – д.м.н. Кухаренко В.М., д.м.н. Беневский 
А.И., Решетов И.В.). В 1992 г. по результатам проведенных опера-
ций успешно защищена диссертация кандидата медицинских наук 
«Венозный анастомоз при эзофагопластике стеблем из большой 
кривизны желудка у больных раком пищевода». 

В 1992 г. во главе со с.н.с. Решетовым И.В. для распростране-
ния передового опыта микрохирургии в клиническую онкологию 
организована научная группа микрохиругии в онкологии. В 1997 
г. подведен итог большой работы научной лаборатории, заслу-
живший Премию Правительства РФ по науке и технике. В 1998 г. 
по итогам исследований защищена докторская диссертация под 
руководством академика Чиссова В.И. «Методические аспекты 
микрохирургической аутотрансплантации тканей в онкологии». 
С учетом поливалентного подхода в 2000 г. под руководством 
Решетова И.В. было организовано отделение реконструктивной 
хирургии и онкологии головы и шеи. 

Были разработаны оригинальные методы микрохирургической 
реконструкции органов головы и шеи, туловища, конечностей, 
верхних дыхательных и пищеварительных путей. Привлечены тех-
нологии видеоэндоскопической техники, клеточных технологий, 
искусственных материалов. 

в 2002 г. получено звание профессора и приказом директо-
ра Решетов И.В. назначен на должность заместителя директора 
по науке. Передовые разработки внедрены в работу отделений и 
лабораторий института: наномодификация покрытий имплантатов, 
атомно-силовая микроскопия опухолей, лазерные информационные 
технологии в онкологии и др.

Для передачи передового опыта в системе ФМБА России, 
академии постдипломного образования в 2003 г. организована 
кафедра онкологии и пластической хирургии, которую возглавил  
Решетов И.В. 

С целью объединения ученых по проблеме хирургии и онкологии 
головы и шеи с 2006 г. организовано научное партнерство, которое 

в 2012 г. выросло до Федерации специалистов по 
заболеваниям органов головы и шеи, которая яви-
лась площадкой для реализации междисциплинар-
ного подхода в этом направлении. Начато издание 
научного рецензируемого журнала «Голова и шея/
Head and Neck».

В 2014 г. Решетов И.В. приглашен в ФГАОУ ВО 
Первый МГМУ им. И.М. Сеченова (Сеченовский 
Университет), где Решетов И.В. разработал и 
организовал университетскую модель оказания 
онкологической помощи. Разработаны новые мето-
ды лечения с учетом коморбидности пациентов, 
расширенные и комбинированные операции с тех-

нологиями сердечно-сосудистой хирургии, первые роботические 
операции на органах головы и шеи.   

Область знаний – медицинские науки, клиническая медицина, 
онкология – 14.01.12.

Академик Решетов Игорь Владимирович – выдающийся 
Российский хирург-онколог, ученый, основоположник направ-
ления микрохирургической реконструкции органов и тканей у 
онкологических больных, признанный международным сооб-
ществом специалист в онкологии и хирургии органов головы и 
шеи, входящий в руководство организаций в виде президента, 
члена правления, руководящего совета (World Surgical Oncology 
Societies (WFSOS) 2010–2012 г., International Federation Head and 
Neck Oncology Societies (IFHNOS) 2006–2018, European Head and 
Neck Society(EHNS) с 2008 по настоящее время). Решетов И.В. 
сформулировал идеологию одномоментной восстановительной 
хирургии при лечении рака органов головы и шеи с использова-
нием оригинальных, специально разработанных органных и тка-
невых аутотрансплантатов сложного состава, имеющих родство 
к удаленным структурам, включая фрагменты слизистых, мышц, 
костей, нервов, сосудов и др. Персональный опыт превышает 
1000 пересаженных трансплантатов. Решетов И.В. провозгласил 
междисциплинарный подход к решению сложных вопросов 
лечения, реконструкции и реабилитации при опухолях головы 
и шеи. Является автором и соразработчиком поколения персо-
нализированных реконструктивных композитных материалов 
для восстановления тканей головы, прошедших инновационный 
процесс полного цикла. Эти разработки отмечены междуна-
родным научным сообществом золотыми медалями выставок 
в Лондоне и Женеве, патенты по нанопокрытиям защищены 
авторским правом в США и Евросоюзе. Получены регистра-
ционные удостоверения на серийное производство. Решетов 
И.В. пионер применения аддитивных технологий в реальной 
практике, имеет опыт изготовления более 500 различных инди-
видуальных моделей опорных структур лица в целях восстанов-
ления. Для повышения приживления тканевых трансплантатов 
и композиционных имплантатов было предложено применение 
клеточных технологий в лечении онкологических пациентов. 
Европейское научное сообщество высоко оценило этот вклад, 
наградив золотой медалью за лучший доклад по онкохирур-
гии в Венеции 2006 г. (конгресс ESSO). Игорь Владимирович 
первым в РФ стал использовать трансоральный роботический 
доступ (TORS) для щадящего удаления опухолей. Разработал 
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дополнительные физические воздействия на опухоль в т.ч. 
террагерцового диапазона с целью улучшения результата. Таким 
образом, Решетов И.В. доказал принципиальную возможность 
высокотехнологичной реконструкции органов головы и шеи 
персонализированными решениями с привлечением фундамен-
тальных знаний в материаловедении, аддитивных и клеточных 
технологиях. Это создает анатомические условия для успешной 
функциональной реабилитации, в том числе восстановление 
функций речи и питания и дает шанс на длительную жизнь без 
ограничений в ее качестве. 

На данный момент Решетов И.В. доктор медицинских наук, про-
фессор, академик РАН, директор Института кластерной онкологии 
им. профессора Л.Л. Лёвшина, заведующий кафедрой онкологии, 
радиотерапии и реконструктивной хирургии Института клиниче-
ской медицины им. Н.В. Склифосовского, заведующий кафедрой 
онкологии и пластической хирургии Академии постдипломного 
образования ФНКЦ ФМБА России, член Президиума РАН, руко-
водитель Секции клинической медицины отделения медицинских  
наук РАН.

Автор более 635 публикации. Из них 11 монографий, более 
600 статей. Количество публикаций в изданиях, индексируемых 
в базе данных РИНЦ – 490, количество публикаций в изданиях, 
индексируемых в базе данных Scopus – 158, количество публикаций 

в изданиях, индексируемых в базе данных Web of Science – 104. 
Индекс Хирша РИНЦ – 26, по Scopus – 22, по Web of Science – 18. 

Автор 84 изобретений, патентов, полезных моделей, в том числе 
США и Евросоюзе. 

Академик Решетов И.В. награжден Государственной премией РФ 
по науке и технике 2021 г., Премией Правительства РФ по науке и 
технике 1997 г., 2018 г., Премией за лучший доклад Европейского 
общества Онкохирургов (ESSO) (г. Венеция) 2006 г., Золотой меда-
лью Международного салона по патентам (г. Женева) 2006 г., 
Благодарностью Мэра г. Москвы 2007 г., Премией РАМН по онколо-
гии им. Н.Н. Блохина 2007 г., Грамотой Министра Здравоохранения 
РФ 2009 г., Медалью Ивана Калиты Правительства Московской 
области 2010 г., Золотой медалью Британского института патентов и 
изобретений (British Invention Show) 2013 г., Премией Правительства 
Российской Федерации по науке и технике 2018 г., Нагрудным зна-
ком «Отличник здравоохранения» Министерства здравоохранения 
РФ 2018 г., Нагрудным знаком «Золотой крест» ФМБА России 2019 
г., медалями научных обществ и ассоциаций.

От всего сердца поздравляем Игоря Владимировича  
с юбилеем и желаем крепкого здоровья,  

новых профессиональных побед, успехов во всех начинаниях,  
долгих лет активной и счастливой жизни.






