
МЕДИЦИНА: 
ТЕОРИЯ И ПРАКТИКА

MEDICINE: 
THEORY AND PRACTICE

2022, ТОМ 7, № 3

2022, VOLUME 7, N 3

ISSN 2658-4190
eISSN 2658-4204



МЕДИЦИНА: ТЕОРИЯ И ПРАКТИКА

MEDICINE: THEORY AND PRACTICE

2022, ТОМ 7, № 3 НАУЧНО-ПРАКТИЧЕСКИЙ ЖУРНАЛ ДЛЯ ВРАЧЕЙ

2022, VOLUME 7, N 3  SCIENTIFIC AND PRACTICAL JOURNAL FOR DOCTORS

Рецензируемый
научно-практический журнал
MEDICINE: THEORY AND PRACTICE
МЕДИЦИНА: ТЕОРИЯ И ПРАКТИКА
Основан в 2016 году 
в Санкт-Петербурге
ISSN 2658-4190
eISSN 2658-4204
Выпускается 4 раза в год
Журнал входит в Перечень ведущих науч-
ных журналов и изданий ВАК, в которых 
должны быть опуб ликованы основные ре-
зультаты диссертаций на соискание ученых 
степеней кандидата и доктора наук (Распо-
ряжение № 239-р от 25.05.2022).
Журнал реферируется РЖ ВИНИТИ
Издатели, учредители:
Федеральное государственное бюджетное 
образовательное учреждение высшего 
образования «Санкт-Петербургский госу-
дарственный педиатрический медицинский 
университет» Минздрава России (адрес: 
194100, Санкт-Петербург, Литовская ул., д. 2)
Фонд НОИ «Здоровые дети — будущее 
страны» (адрес: 197371, Санкт-Петербург, 
ул. Парашютная, д. 31, к. 2, кв. 53).
Журнал зарегистрирован Федеральной 
службой по надзору в сфере связи, информа-
ционных технологий и массовых коммуни-
каций (РОСКОМНАДЗОР) 
ПИ № ФС77-74239 от 02 ноября 2018 г.
Проект-макет: Титова Л.А.
Электронная версия — http://elibrary.ru
Титова Л.А. (выпускающий редактор)
Варламова И.Н. (верстка)
Адрес редакции: Литовская ул., 2,
Санкт-Петербург, 194100;
тел./факс: (812) 295-31-55; 
e-mail: annashapovalova@yandex.ru 
Статьи просьба направлять по адресу:
annashapovalova@yandex.ru  
Address for correspondence: 
2, Litovskaya St., St. Petersburg, 194100, 
Russia. Tel/Fax: +7 (812) 295-31-55. 
E-mail: annashapovalova@yandex.ru.
Формат 60 × 90/8. Усл.-печ. л. 5.
Тираж 100 экз. Распространяется бесплатно.
Оригинал-макет изготовлен
ФГБОУ ВО СПбГПМУ Минздрава России.
Отпечатано в ФГБОУ ВО СПбГПМУ 
Минздрава России.
Литовская ул., 2, Санкт-Петербург, 194100. 
Заказ 105. Дата выхода 18.10.2022.
Полное или частичное воспроизведение 
материалов, содержащихся в настоящем 
издании, допускается только с письмен-
ного разрешения редакции.
Ссылка на журнал «Medicine: theory and 
practice / Медицина: теория и практика» 
обязательна.

Редакционная коллегия:

Главный редактор
Д. м. н., профессор В.С. Василенко 

Ответственный редактор
К. м. н., доцент А.Б. Шаповалова

Члены редколлегии
Д. м. н., профессор М.В. Авдеева 

Д. п. н., профессор В.А. Аверин 
Д. м. н., профессор И.Н. Антонова 
Д. м. н., профессор Г.О. Багатурия

Д. м. н., профессор 
С.Ю. Бартош-Зеленая

Д. м. н., ведущ. научн. сотр. 
И.В. Вологдина

Д. м. н., профессор Н.Н. Гладких 
Д. м. н., профессор А.В. Гостимский
Д. м. н., профессор М.С. Григорович
Д. м. н., профессор Э.В. Земцовский

Д. м. н., профессор Р.К. Кантемирова
Д. м. н., профессор М.П. Королев

Д. м. н., профессор Н.Ю. Коханенко
Д. б. н., профессор А.В. Лысенко

Д. м. н., профессор В.П. Новикова
З. д. н., д. м. н., профессор В.И. Орел

Д. м. н., доцент О.А. Осипова
Д. м. н., профессор В.Н. Федорец 
Д. м. н., профессор Л.В. Щеглова

Д. м. н., профессор А.Н. Шишкин
Д. м. н., профессор Е.В. Эсауленко

Д. м. н., профессор В.В. Яковлев

Editorial Board:

Head Editor 
V.S. Vasilenko, Prof., MD, PhD

Executive Editor 
A.B. Shapovalova, PhD, Associate Prof. 

Members of the Editorial Board
M.V. Avdeeva, Prof., MD, PhD
V.A. Averin, Prof., PhD 
I.N. Antonova, Prof., MD, PhD 
G.O. Bagaturija, Prof., MD, PhD
Prof., MD, PhD
S.Yu. Bartosh-Zelenaya
MD, PhD, Leading Researcher
I.V. Vologdina
I.N. Gladkikh, Prof., MD, PhD
A.V. Gostimskiy, Prof., MD, PhD  
M.S. Grigorovich, Prof., MD, PhD
E.V. Zemtsovskiy, Prof., MD, PhD 
R.K. Kantemirova, Prof., MD, PhD 
M.P. Korolev, Prof., MD, PhD 
N.Yu. Kohanenko, Prof., MD, PhD 
A.V. Lysenko, MD, PhD (biology), Prof.
V.P. Novikova, Prof., MD, PhD 
V.I. Orel, Prof., MD, PhD 
O.A. Osipova, Associate Prof., MD, PhD
V.N. Fedorets, Prof., MD, PhD
L.V. Sheglova, Prof., MD, PhD  
A.N. Shishkin, Prof., MD, PhD  
E.V. Esaulenko, Prof., MD, PhD  
V.V. Yakovlev, Prof., MD, PhD 



МЕДИЦИНА: ТЕОРИЯ И ПРАКТИКА ТОМ 7   № 3   2022 ISSN 2658-4190

CONTENT
СОДЕРЖАНИЕ

ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ
В. Н. Федорец, Е. Ю. Загарских, 
Г. А. Прощай, В. С. Василенко

Изменения липидного обмена у мужчин молодого 
и среднего возраста, характерные
для преждевременного старения ..............................3

В. Н. Федорец, Е. Ю. Загарских, 
Г. А. Прощай, В. С. Василенко

Состояние системы гипофиз–гонады мужчин 
молодого и среднего возраста с сахарным 
диабетом 2-го типа .....................................................9

ОБЗОРЫ
О. В. Лагно

Аутоиммунный тиреоидит и кишечная 
микробиота ..................................................................15

А. Ю. Трапезникова
Взаимосвязь нарушений сна с изменениями 
микробиоты кишечника ...........................................23

КЛИНИЧЕСКИЙ СЛУЧАЙ
З. В. Нестеренко, А. А. Белова, 
Ю. А. Моисеенкова, О. М. Ащепкова, 
Е. Э. Журавская, М. С. Трухманов

Клинический случай тяжелого течения 
бронхиальной астмы у подростка ...........................30

ИНФОРМАЦИЯ
Правила для авторов .................................................35

ORIGINAL PAPERS
V. N. Fedorets, E. Yu. Zagarskikh, 
G. A. Proshchai, V. S. Vasilenko

Changes in lipid metabolism in young and middle age 
men, characteristic for premature aging .......................3

V. N. Fedorets, E. Yu. Zagarskikh, 
G. A. Proshchai, V. S. Vasilenko

The state of the hypophysis-gonadal system in young 
and middle age men with type 2 diabetes mellitus .......9

REVIEWS
O. V. Lagno

Hashimoto’s thyroiditis and gut microbiota ................15

A. Yu. Trapeznikova
Relationship of sleep disorders 
and gut microbiota ......................................................23

CLINICAL CASE
Z. V. Nesterenko, A. A. Belova, 
Yu. A. Moiseenkova, O. M. Ashchepkova, 
E. E. Zhuravskaya, M. S. Trukhmanov

Clinical case of severe bronchial asthma 
at a teenager ................................................................30

INFORMATION
Rules for authors .........................................................35



ORIGINAL PAPERS
ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ

MEDICINE: THEORY AND PRACTICE VOLUME 7   № 3   2022 eISSN 2658-4204

DOI: 10.56871/9225.2022.77.60.001   
УДК 616.379-008.64: 616.127-005.8: 616.12-008.331.1

ИЗМЕНЕНИЯ ЛИПИДНОГО ОБМЕНА У МУЖЧИН 
МОЛОДОГО И СРЕДНЕГО ВОЗРАСТА, ХАРАКТЕРНЫЕ 
ДЛЯ ПРЕЖДЕВРЕМЕННОГО СТАРЕНИЯ

© Виктор Николаевич Федорец1, Елена Юрьевна Загарских2, 
Галина Александровна Прощай3, Владимир Станиславович Василенко1

1 Санкт-Петербургский государственный педиатрический медицинский университет. 194100, Санкт-Петербург, 
Литовская ул., д. 2
2 Северо-Западный государственный медицинский университет имени И.И. Мечникова. 191015, Санкт-Петербург, 
ул. Кирочная, д. 41; 195067, Санкт-Петербург, Пискаревский пр., д. 47
3 Токсовская межрайонная больница. 188664, Ленинградская область, п. Токсово, ул. Буланова, д. 18

Контактная информация: Виктор Николаевич Федорец — д.м.н., профессор кафедры госпитальной терапии 
с курсом эндокринологии. E-mail: victor.fedorets@gmail.com

Поступила: 10.06.2022 Одобрена: 03.08.2022 Принята к печати: 28.09.2022

РЕЗЮМЕ. Введение. Увеличение темпов старения мужчин, проявляющееся в том числе наруше-
ниями липидного обмена, диктует необходимость целенаправленной диагностики этих измене-
ний для проведения корректирующей терапии. Материал и методы. Обследовано 199 мужчин 
35–55 лет: 1-я группа — мужчины с сахарным диабетом 2-го типа, полиморбидной сердечно-со-
судистой патологией, тревожно-депрессивными расстройствами; 2-я группа — мужчины с по-
лиморбидной сердечно-сосудистой патологией и тревожно-депрессивными расстройствами; 
3-я группа (контрольная) — практически здоровые мужчины. Выполнен расчет индекса массы 
тела и ультразвуковое исследование органов брюшной полости, проведено лабораторное обследо-
вание с оценкой показателей липидограммы, уровня С-реактивного белка, АЛТ, АСТ. Определен 
биологический возраст мужчин и сопоставлен с должным биологическим возрастом. Результа-
ты. Установлено преобладание фактического биологического возраста над должным у пациен-
тов 1-й группы в среднем на 8,7 года и на 6,4 года во 2-й группе, что соответствует ускоренному и 
резко ускоренному темпу старения по классификации В.П. Войтенко. В липидограмме выявлено 
повышение атерогенных и снижение антиатерогенных липопротеинов в сыворотке крови в 1-й и 
2-й группах, более выраженные при наличии сахарного диабета 2-го типа у пациентов. У всех об-
следованных выявлен избыток массы тела. Установлено увеличение С-реактивного белка как од-
ного из биохимических признаков стеатогепатоза и ультразвуковые признаки жирового гепатоза 
(повышенная эхогенность, гепатомегалия) в 1-й и 2-й группе, встречающиеся в 2 раза чаще у па-
циентов с сахарным диабетом 2-го типа. Заключение. Отклонения в липидограмме и выявление 
признаков стеатогепатоза следует считать проявлением преждевременного старения организма, 
в связи с чем мужчинам молодого и среднего возраста с полиморбидной сердечно-сосудистой 
патологией, тревожно-депрессивными расстройствами, в том числе при наличии сахарного диа-
бета 2-го типа, рекомендовано регулярное обследование с целью ранней диагностики нарушений 
липидного обмена и стеатогепатоза для своевременной коррекции.
КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: липидный обмен; стеатогепатоз; преждевременное старение; 
сахарный диабет 2-го типа; сердечно-сосудистые заболевания.



ORIGINAL PAPERS

МЕДИЦИНА: ТЕОРИЯ И ПРАКТИКА ТОМ 7   № 3   2022 ISSN 2658-4190

4

CHANGES IN LIPID METABOLISM IN YOUNG AND MIDDLE AGE MEN, 
CHARACTERISTIC FOR PREMATURE AGING
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ABSTRACT. Background. The increase in the rate of male aging, which is manifested, among other 
things by lipid metabolism disorders, dictates the need for targeted diagnosis of these changes in or-
der to conduct corrective therapy. Materials and methods. 199 men aged 35–55 years were examined: 
group 1 — men with type 2 diabetes mellitus, polymorbid cardiovascular pathology, anxiety-depressive 
disorders; group 2 — men with polymorbid cardiovascular pathology and anxiety-depressive disorders; 
group 3 (control) — practically healthy men. The calculation of the body mass index and ultrasound 
examination of the abdominal organs were performed, a laboratory examination was carried out with 
an assessment of the lipid profile, the level of C-reactive protein, ALT, AST. The biological age of men 
was determined and compared with the proper biological age. Results. The predominance of the actual 
biological age over the proper one in patients of group 1 was established by an average of 8.7 years and by 
6.4 years in group 2, which corresponds to an accelerated and sharply accelerated rate of aging according 
to the classification of V.P. Voitenko. The lipidogram revealed an increase in atherogenic and a decrease 
in anti-atherogenic lipoproteins in the blood serum in groups 1 and 2, more pronounced in patients with 
type 2 diabetes mellitus. All examined patients were found to be overweight. An increase in C-reactive 
protein was established as one of the biochemical signs of steatohepatosis and ultrasound signs of fatty 
hepatosis (increased echogenicity, hepatomegaly) in groups 1 and 2, occurring 2 times more often in 
patients with type 2 diabetes mellitus. Conclusion. Deviations in the lipid profile and the detection of 
signs of steatohepatosis should be considered a manifestation of premature aging of the body. In this con-
nection, young and middle-aged men with polymorbid cardiovascular pathology, anxiety and depressive 
disorders, including those with type 2 diabetes mellitus, are recommended regular examinations for the 
purpose of early diagnosis of lipid metabolism disorders and steatohepatosis for timely correction.
KEY WORDS: lipid metabolism; steatohepatosis; premature aging; type 2 diabetes mellitus; 
cardiovascular disease.

о развитии преждевременного старения (ПС), 
которое не является биологически предопреде-
ленным, в отличие от физиологического старе-
ния [2].

В работе показаны изменения липидного 
обмена, соответствующие критериям прежде-
временного старения, а также выявлены несвой-
ственные возрасту биохимические и УЗ-призна-
ки стеатогепатоза.

Раннее развитие и прогрессирование ассо-
циированной с возрастом патологии (ишеми-
ческая болезнь сердца (ИБС), гипертоническая 
болезнь (ГБ), онкологические заболевания, 
сахарный диабет (СД) 2-го типа) обусловлено 
процессом ПС, а уже возникшие болезни уско-
ряют темпы старения человека [3].

ВВЕДЕНИЕ

Процесс старения имеет у каждого челове-
ка свои отличительные особенности. Учиты-
вая неравномерность темпов старения различ-
ных органов, оно может быть классифициро-
вано по преимущественной включенности в 
патологический процесс на следующие типы: 
сердечно-сосудистый, нервно-психический, 
эндокринный, смешанный и др. Следователь-
но, соотношение темпов старения различных 
органов и систем исследуют путем оценки их 
показателей [1].

Увеличение биологического возраста (БВ) 
по сравнению с календарным свидетельствует 
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В связи с высокой распространенностью СД 
2-го типа и связанных с ним сердечно-сосудистых 
осложнений у лиц молодого и среднего возраста, 
рассматриваемые как проявление преждевремен-
ного старения, требуется целенаправленный по-
иск этой патологии в группе риска.

Необходимо активное выявление лабора-
торных изменений в популяции, приводящих 
организм в целом к ПС, особенно в группе 
пациентов с СД 2-го типа, полиморбидной 
сердечно-сосудистой патологией (ПССП), ан-
дрогенодефицитом, вследствие наличия дока-
занных взаимосвязанных патогенетических ме-
ханизмов развития СД 2 типа и признаков ПС.

ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ

Изучить изменения липидного обмена и вы-
явить признаки стеатогепатоза у мужчин моло-
дого и среднего возраста в аспекте преждевре-
менного старения.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ

Критерии включения в исследование: муж-
ской пол, возраст старше 35 лет и моложе 
55 лет, ПССП (ИБС (стенокардия I–II функцио-
нального класса), ГБ II стадии), тревожно-де-
прессивные расстройства (ТДР). Пациенты 
были разделены на 2 группы: 1-ю группу со-
ставили 117 пациентов с СД2; 2-ю группу — 
55 пациентов без нарушения углеводного об-
мена. 27 практически здоровых мужчин соста-
вили 3-ю группу (контроля). Формула расчета 
индекса массы тела (ИМТ): ИМТ = вес / рост2 
(кг/м2). ТДР установлен психотерапевтом.

Всем пациентам проведено лабораторное 
обследование на биохимическом анализаторе 
COBAS INTEGRA 400 plus (Roche Diagnostics, 
Швейцария). Определены уровни С-реактив-
ного белка (СРБ), аспартатаминотрансферазы 
(ACT), аланинаминотрансферазы (АЛТ), хо-
лестерола (ХС), холестерола липопротеинов 
низкой плотности (ЛПНП), холестерола липо-
протеинов очень низкой плотности (ЛПОНП), 
триглицеридов (ТГ), холестерола липопротеи-
нов высокой плотности (ЛПВП).

Пациентам выполнили УЗИ органов брюш-
ной полости с прицельным выявлением повы-
шенной эхогенности печени и гепатомегалии 
(Siemens Sonoline G60 S).

Измерили артериальное давление, провели 
пробы с задержкой дыхания и статической ба-
лансировкой, субъективную оценку здоровья 
выполнили методом анкетирования. Получен-
ные результаты использованы для расчета БВ 

(методика В.П. Войтенко, Киевский НИИ ге-
ронтологии) [4]. Расчет индекс ФБВ-ДБВ (раз-
ница между фактическим БВ (ФБВ) и должным 
(ДБВ)) необходим для оценки соответствия 
темпа старения календарному возрасту.

Степень отклонения рассчитанного ФБВ от 
ДБВ определяет соответствие рангам БВ, пока-
занным в таблице 1.

Для статистического анализа использо-
вался пакет программ Microsoft Excel 14.0, 
Statistica 10 и SPSS-17.0.1.

При сравнении групп использовались не-
параметрические методы: U-критерий Манна–
Уитни. Критерием статистической значимости 
считали общепринятую величину р < 0,05. Со-
поставление частоты встречаемости показате-
лей состояния организма обследованных муж-
чин проводилось с использованием критерия 
углового преобразования Фишера.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

У мужчин с СД 2-го типа и ПССП ФБВ 
превышал должный в среднем на 8,7 года и на 
6,4 года в группе с ПССП без углеводных нару-
шений (табл. 2).

Кроме того, разница между ФБВ и ДБВ в 
3-й группе оказалась существенно ниже, чем в 
1-й и 2-й группах, что свидетельствует о соот-
ветствии БВ календарному или замедлению про-
цесса старения у мужчин этой группы (табл. 2).

БВ у пациентов 1-й группы соответствовал в 
основном ускоренному (67%) и резко ускорен-
ному (46%) темпу старения; 2-й группы — III 
(7%), IV (33%) и V рангам (14%); контрольной 
группы — I–III рангам (табл. 1), что доказывает 
преждевременное старение у мужчин 1-й и 2-й 
групп, а для мужчин 3-й группы — соответствие 
БВ календарному или его замедление (табл. 3).

Таблица 1
Ранги биологического возраста

Ранги 
биологического 

возраста

Индекс 
ФБВ–ДБВ Темп старения

I (–15) – (–9) лет Резко 
замедленный

II (–8,9) – (–3) лет Замедленный

III (–2,9) – (+ 2,9) лет

Примерное 
соответствие 

биологического 
и календарного 

возраста
IV (+ 3) – (+ 8,9) лет Ускоренный
V (+ 9) – (+ 15) лет Резко ускоренный
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Результаты сравнительного анализа групп 
по состоянию липидного обмена представлены 
в таблице 4.

У пациентов 1-й группы установлены выра-
женные нарушения липидного обмена: повы-
шение атерогенных (ХС ЛПНП, ХС ЛПОНП, 
ТГ) и снижение антиатерогенных (ХС ЛПВП) 
липопротеинов в сыворотке крови по срав-
нению с показателями пациентов 2-й группы 
(табл. 4). У пациентов контрольной группы от-
клонений в липидограмме не выявлено. В ус-
ловиях инсулинорезистентности, присущей СД 
2-го типа, происходит дополнительная стиму-
ляция продукции ЛПОНП в печени, замедля-
ется разрушение эндогенных триглицеридов в 
жировой ткани [5]. Известно, что дислипиде-
мия является доказанным фактором риска раз-
вития сердечно-сосудистых заболеваний как 
острых (инфаркт миокарда, острое нарушение 
мозгового кровообращения, тромбоэмболии), 

так и хронических (стенокардия, хроническое 
нарушение мозгового кровообращения) [6, 7].

У пациентов всех групп выявлен избыток мас-
сы тела (табл. 4), что свидетельствует о сопоста-
вимости обследованных по ИМТ, что важно при 
дальнейшем сравнении показателей после плани-
руемого лечения. Избыток массы способствует уве-
личению патологического влияния гипергликемии 
и дислипидемии на обмен веществ, стимулируя 
процессы хронического системного воспаления [8].

Известно, что нарушения в липидном об-
мене в молодом и среднем возрасте свидетель-
ствуют о ПС организма.

К биохимическим признакам стеатогепато-
за относятся увеличение уровней трансаминаз, 
СРБ и ТГ. В таблицах 4 и 5 представлены раз-
личия между группами по данным показателям.

Уровни трансаминаз оказались незначитель-
но выше нормы, вероятно, из-за достаточно мо-
лодого возраста обследованных (табл. 5).

Таблица 2
Сравнительная характеристика обследованных с использованием бланковой оценки биологического возраста 

(критерий Манна–Уитни)

Показатель
Описательные статистики показателя Me[xmin; xmax]

1-я группа (n = 117) 2-я группа (n = 55) 3-я группа (n = 55)
Индекс ФБВ–ДБВ, лет 8,7[2,1;17,1] *, *** 6,4[–3,8;14,9] *,** –5,5[–14;3,4] **, ***

* Различия между 1-й и 2-й группами достоверны p < 0,05; ** различия между 2-й и 3-й группами достоверны, p < 0,05;
*** различия между 1-й и 3-й группами достоверны, p < 0,05.

Таблица 3
Сортировка пациентов по рангам индекса ФВБ–ДБВ (критерий углового преобразования Фишера)

Ранги 
биологического 

возраста

Количество пациентов, % (лиц)
Р1–2 Р1–3 Р2–31-я группа

(n = 117)
2-я группа 

(n = 55)
3-я группа 

(n = 27)
I 0 (0) 0 (0) 18 (5) 1,000 1,6·10–5 4,6·10–5

II 0 (0) 2 (1) 56 (15) 0,482 2,0·10–18 2,2·10–16

III 4 (4) 13 (7) 22 (6) 0,036 3,6·10–4 0,041
IV 57 (67) 60 (33) 4 (1) 0,749 8,9·10–15 6,7·10–16

V 39 (46) 25 (14) 0 (0) 0,082 2,8·10–10 4,8·10–6

Таблица 4
Сравнительная характеристика групп по значениям показателей липидного обмена (критерий Манна–Уитни)

Показатель
Описательные статистики показателя Me[xmin; xmax]

1-я группа (n = 117) 2-я группа (n = 55) 3-я группа (n = 27)
ХС, ммоль/л 6,1[5,5;7] *, *** 5,8[5;7,5] *, ** 4,5[3;5,7] **, ***

ХС ЛПВП, ммоль/л 0,86[0,8;0,9] *, *** 1,03[0,9;1,19] *, ** 1,4[1,2;1,7] **, ***

ТГ, ммоль/л 2,8[1,2;5] *, *** 2,5[1,3;4,9] *, ** 1,4[0,8;1,5] **, ***

ХС ЛПОНП, ммоль/л 1,3[0,5;2,3] *, *** 1,2[0,6;2,3] *, ** 0,6[0,4;0,7] **, ***

ХС ЛПНП, ммоль/л 3,8[2,5;5,1] *, *** 3,6[2,4;5,1] *, ** 2,5[0,9;3,6] **, ***

ИМТ, кг/м2 28,3[25,7;29,9] *, *** 27,4[25,3;29,9] *, ** 27,1[25,0;28,8] **, ***

* Различия между 1-й и 2-й группами достоверны, p < 0,05; ** различия между 2-й и 3-й группами достоверны, p < 0,05;
*** различия между 1-й и 3-й группами достоверны, p < 0,05.
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Мужчины 1-й и 2-й групп сопоставимы по 
уровню СРБ, однако имелось превышение дан-
ного показателя в сравнении с контрольной 
группой (табл. 5).

СРБ активирует синтез цитокинов (меди-
аторов воспаления), способствует адгезии 
нейтрофилов в эндотелий, инициирует про-
цесс атеросклероза, вызывает спазм сосудов 
и тромбообразование, тем самым потенциру-
ет острую фазу воспалительного процесса [9]. 
Для обследованных 1-й и 2-й групп характерен 
риск сосудистых осложнений в зависимости от 
концентрации СРБ в сыворотке крови от мини-
мального до высокого, в то время как мужчи-
нам контрольной группы свойственно отсут-
ствие риска сосудистых осложнений (табл. 6).

Результаты изучения признаков ПС по дан-
ным УЗИ брюшной полости представлены в 
таблице 7.

Развитие неалкогольного жирового гепатоза 
связывают с ожирением. В условиях ИР увели-
чивается уровень свободных жирных кислот и их 
транспортировка. Свободные жирные кислоты по-
ступают из висцеральной жировой ткани преиму-
щественно в портальную систему и откладывают-
ся в гепатоцитах в виде ТГ, вследствие этого фор-
мируется неалкогольный стеатогепатоз [10–12].

Стоит отметить, что показатели липидного 
обмена были значительно хуже, а уровни тран-
саминаз и СРБ выше у пациентов с СД 2-го 
типа. Кроме того, частота выявления УЗ-при-
знаков жирового гепатоза (повышенная эхоген-
ность, гепатомегалия) у пациентов с СД 2-го 

типа в 2 раза выше, чем при наличии только 
лишь ПССП.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Изучение нарушения углеводного, жирового 
обменов, сердечно-сосудистой патологии в моло-
дом возрасте как проявлений преждевременного 
старения представляет интерес для эндокриноло-
гов, кардиологов, терапевтов, гериатров в связи 
с тем, что негативные последствия данных изме-
нений могут привести к развитию инфаркта мио-
карда, острого нарушения мозгового кровообра-
щения, инвалидизации и увеличению смертности.

При наличии СД 2-го типа у пациентов 
ПССП и ТДР чаще выявляются и становятся 
более выраженными дислипидемия и стеато-
гепатоз, что повышает риски неблагоприятных 
кардиоваскулярных событий.

Учитывая широкую распространенность 
сахарного диабета 2-го типа, полиморбидной 
кардиоваскулярной патологии, расстройств тре-
вожно-депрессивного спектра и их воздействие 
на качество и продолжительность жизни, необ-
ходимо регулярное обследование мужчин мо-
лодого и среднего возраста с указанными пато-
логиями для ранней диагностики отклонений в 
липидном обмене и своевременного лечения.

Таблица 5
Сравнительная характеристика пациентов по биохимическим признакам стеатогепатоза 

(критерий Манна–Уитни)

Показатель
Описательные статистики показателя Me [xmin; xmax]

1-я группа (n = 117) 2-я группа (n = 55) 3-я группа (n = 27)
АЛТ, Ед/л 42,0[34;52] *, *** 39,0[30;47] *, ** 28,5[23;38] **, ***

АСТ, Ед/л 38,0[29;47] *, *** 34,0[25;43] *, ** 25,0[20;32] **, ***

СРБ, мг/л 3,8[1,5;11,9] *** 3,7[0,5;5,9] ** 0,24[0;0,49] **, ***

* Различия между 1-й и 2-й группами достоверны, p < 0,05; ** различия между 2-й и 3-й группами достоверны, p < 0,05;
*** различия между 1-й и 3-й группами достоверны, p < 0,05.

Таблица 6
Риск сосудистых осложнений в зависимости 

от концентрации СРБ
Концентрация СРБ, мг/л Риск

0,1–0,7 Отсутствует
0,8-1,1 Минимальный
1,2–1,9 Низкий
2,0–3,9 Умеренный

4,0 и более Высокий

Таблица 7
Сравнительная характеристика пациентов по частоте 

встречаемости УЗ-признаков жирового гепатоза 
до лечения (критерий углового преобразования 

Фишера)

Признак

Число наблюдений признака, % 
(количество лиц)

1-я группа 
(n = 117)

2-я группа 
(n = 55)

3-я группа 
(n = 27)

Повышенная 
эхогенность 35(41) *, *** 15(8) *, ** 0(0) **, ***

Гепатомегалия 62(73) *, *** 29(16) *, ** 0(0) **, ***

* Различия между 1-й и 2-й группами достоверны, p < 0,05;
** различия между 2-й и 3-й группами достоверны, p < 0,05;
*** различия между 1-й и 3-й группами достоверны, p < 0,05.
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2021; 3(3): 152–8. (in Russian).
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РЕЗЮМЕ. Введение. Дефекты гипоталамо-гипофизарно-гонадной системы на всех уровнях при-
водят к возрастному снижению уровня тестостерона, которое способствует уменьшению секре-
ции инсулина и ухудшению чувствительности к нему, а также снижению вазопротективного эф-
фекта тестостерона и негативному влиянию на липидный обмен. Данные процессы характерны 
для естественного старения, однако их появление в молодом и среднем возрасте свидетельствует о 
преждевременном старении. Материал и методы. Обследовано 144 мужчины 35–55 лет: основная 
группа — мужчины с сахарным диабетом 2-го типа, полиморбидной сердечно-сосудистой пато-
логией, тревожно-депрессивными расстройствами; контрольная — практически здоровые мужчи-
ны. Определены уровни тестостерона, тиреотропного гормона, пролактина, лютеинизирующего 
гормона, глобулина, связывающего половые гормоны в сыворотке крови. Свободный тестостерон 
рассчитан по номограмме. Выраженность андрогенодефицита оценена методом анкетирования. 
Результаты. У пациентов с сахарным диабетом 2-го типа выявлен первичный лабораторный и 
клинический андрогенный дефицит, различия в соотношении лютеинизирующего гормона и те-
стостерона между мужчинами основной и контрольной групп, характерные для раннего начала 
старения. Установлены корреляционные взаимосвязи тестостерона с показателями углеводного и 
липидного обмена, субъективными клиническими признаками андрогенодефицита. Заключение. 
Необходим целенаправленный поиск андрогенного дефицита в группе пациентов с сахарным диа-
бетом 2-го типа, сердечно-сосудистой патологией для назначения лечения при отсутствии проти-
вопоказаний к тестостерон-заместительной терапии с позиции борьбы с ранним старением.
КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: андрогенный дефицит; старение; сахарный диабет 2-го типа; 
сердечно-сосудистые заболевания.
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ABSTRACT. Background. Age-related decrease in testosterone levels is a consequence of defects in 
the hypothalamic-pituitary-gonadal system at all levels. The consequence of androgen deficiency is a 
decrease in insulin secretion and impaired sensitivity to it, as well as a decrease in the vasoprotective 
effect of testosterone and a negative effect on lipid metabolism. These processes are characteristic of 
natural aging, but their appearance in young and middle age indicates premature aging. Materials 
and methods. 144 men aged 35–55 years were examined: the main group — men with type 2 dia-
betes mellitus, polymorbid cardiovascular pathology, anxiety and depressive disorders; the control 
group — practically healthy men. The levels of testosterone, thyroid-stimulating hormone, prolactin, 
luteinizing hormone, sex hormone-binding globulin in blood serum were determined. Free testoster-
one is calculated from the nomogram. The severity of androgen deficiency was assessed by the ques-
tionnaire method. Results. In patients with type 2 diabetes mellitus, primary laboratory and clinical 
androgen deficiency, differences in the ratio of luteinizing hormone and testosterone between men of 
the main and control groups, characteristic of the early onset of aging, were revealed. Correlations of 
testosterone with indicators of carbohydrate and lipid metabolism, subjective clinical signs of andro-
gen deficiency have been established. Conclusion. A targeted search for androgen deficiency in the 
group of patients with type 2 diabetes mellitus and cardiovascular pathology is needed to prescribe 
treatment in the absence of contraindications to testosterone replacement therapy from the position of 
combating early aging.
KEY WORDS: androgen defi ciency; aging; type 2 diabetes mellitus; cardiovascular disease.

кулостимулирующего гормона (ФСГ), после 
чего следуют нарушения суточного ритма се-
креции Т с установлением стабильно низкого 
уровня в течение суток [5, 7, 8].

Механизм снижения уровня Т при нормаль-
ном ЛГ с возрастом заключается в том, что 
только более выраженный дефицит андрогенов 
в сравнении с молодым возрастом обеспечива-
ет стимуляцию ЛГ в связи с инертностью коры 
головного мозга к поступающим перифериче-
ским импульсам [7]. К тому же сопряженное с 
возрастом ингибирующее действие Т увеличи-
вает уровень глобулина, связывающего поло-
вые гормоны (ГСПГ) [5].

Дефицит андрогенов предопределяет про-
грессирующее увеличение массы тела, форми-
руя не только ожирение, но и ассоциированные 
с ним метаболические нарушения: инсулино-
резистентность, гиперинсулинемия, сахарный 
диабет (СД) 2-го типа [9].

Ожирение характеризуется увеличением 
конверсии андрогенов в эстрогены под дей-
ствием повышенной активности ароматазы 
жировой ткани, вследствие этого снижается се-
креция ГРГ и ЛГ, а затем и уменьшается секре-
ция Т в клетках Лейдига [10].

Доказан вазопротективный эффект Т, поэто-
му андрогенодефицит рассматривается основ-
ным фактором риска возникновения острого 
инфаркта миокарда у мужчин не только с са-
харным диабетом, но и без него [8]. При этом 
развитие ишемической болезни сердца (ИБС) 
возможно у мужчин с андрогенодефицитом в 
молодом возрасте [11].

ВВЕДЕНИЕ

С возрастом в связи с формированием воз-
растзависимых и патологических процессов 
происходит снижение адаптационного потен-
циала организма [1–4]. Определение состояния 
внутренних органов отражает в достаточной 
мере степень снижения функциональных ре-
зервов организма в сравнении с выявлением 
только внешних признаков старения [5].

Возрастной андрогенный дефицит (ВАД) — 
постепенное закономерное снижение уровня 
тестостерона (Т) с возрастом, не сопровожда-
емое снижением секреции гонадотропинов. По 
общепринятым критериям для установления 
диагноза ВАД необходимо выявить у пациента 
уровень общего Т ниже 12,1 нмоль/л и наличие 
клинических признаков гипогонадизма, таких 
как снижение либидо и сексуальной активно-
сти; снижение числа утренних и адекватных 
эрекций [5, 6].

Структурные возрастные изменения в тка-
ни яичек характеризуются атрофией за счет 
фиброза базальной мембраны канальцев, сни-
жением количества клеток Лейдига, наруше-
нием их реакции на стимулирующее влияние 
лютеинизирующего гормона (ЛГ) и приводя-
щят к снижению уровня Т. Гипоксия ткани яи-
чек возникает вследствие сосудистых измене-
ний [5, 7, 8].

Происходящие в гипоталамусе и гипофизе 
атрофические процессы понижают секрецию 
гонадотропин-рилизинг-гормона (ГРГ), что 
нарушает импульсную секрецию ЛГ и фолли-
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Состояние дефицита андрогенов характери-
зуется снижением положительного влияния Т 
на вазодилатацию и продукцию NO, в связи с 
чем формируется артериальная гипертензия 
(АГ) [12, 13]. Кроме того, развитие одновре-
менно АГ и безболевой ишемии миокарда чаще 
выявляется у мужчин с ВАД [5, 14].

Коморбидность усугубляет андрогенный де-
фицит, что объясняет выявление более низких 
уровней Т у мужчин с ИБС и СД 2-го типа в 
сравнении с пациентами без ИБС [15, 16].

Понимание того, что ВАД возникает вслед-
ствие дефектов гипоталамо-гипофизарно-го-
надной системы на всех уровнях, объясняет 
необходимость прицельной диагностики де-
фицита Т в группах риска, а именно с СД 2-го 
типа, кардиоваскулярными заболеваниями для 
последующего проведения тестостерон-заме-
стительной терапии при исключении противо-
показаний.

ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ

Изучить состояние системы гипофиз–гона-
ды мужчин молодого и среднего возраста с СД 
2-го типа.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ

В исследовании участвовали 144 мужчи-
ны старше 35 и моложе 55 лет: 117 из них 
составили основную группу и имели СД 2-го 
типа, полиморбидную сердечно-сосудистую 
патологию (ПССП) (ИБС (стенокардия I–II 
функционального класса), гипертоническая 
болезнь II стадии), тревожно-депрессивные 
расстройства (ТДР) и 27 практически здоро-
вых мужчин составили группу контроля. До-
полнительно мужчин разделили по возрасту: 
молодой или средний. В основной группе 
52 мужчины молодого возраста и 65 среднего, 
в группе контроля 16 мужчин молодого воз-
раста и 14 среднего. ТДР установлены психо-
терапевтом.

Всем пациентам проведено лабораторное 
обследование на иммунохимическом анали-
заторе Architect I 1000 sr (Abbott Diagnostics, 
США). Определены уровни Т, ГСПГ, ЛГ, про-
лактина, тиреотропного гормона (ТТГ) в сыво-
ротке крови. По номограмме с использованием 
уровня общего Т и ГСПГ рассчитали свобод-
ный Т [17].

Опросники МИЭФ-5 и Шкала старения 
мужчины AMS использовались для субъектив-
ного определения степени выраженности ан-
дрогенодефицита [18, 19].

Для статистического анализа использо-
вался пакет программ Microsoft Excel 14.0, 
Statistica 10 и SPSS 17.0.1. При сравнении 
групп применялись непараметрические мето-
ды — критерий Краскела–Уоллиса. Критерием 
статистической значимости считали значение 
р < 0,05. Корреляционный анализ применен для 
оценки взаимосвязи между исследуемыми по-
казателями (ро-Спирмена и r-Пирсона).

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

Особенности гормонального фона и пока-
затели андрогенного статуса у обследованных 
мужчин с сахарным диабетом 2-го типа пред-
ставлены в таблице 1.

В соответствии с таблицей 1 у пациентов c 
СД 2-го типа установлен дефицит андрогенов, 
вторичные причины снижения уровня Т исклю-
чены.

Среди специфических симптомов для андро-
генного дефицита у мужчин отмечались: нару-
шение эректильной функции, снижение либи-
до и мышечной силы, потливость, депрессия, 
нарушение сна, нервозность. По результатам 
анкетирования у обследованных установлена 
эректильная дисфункция (опросник МИЭФ-5) 
и выявлены симптомы андрогенодефицита 
(шкала старения мужчины AMS), степень вы-
раженности от умеренной до выраженной.

В таблицах 2–4 представлены уровни Т обще-
го, ЛГ и их соотношения в указанных группах.

Увеличение соотношения ЛГ и тестостерона 
в основной группе мужчин как в молодом, так 
и в среднем возрасте в сравнении с контроль-
ной группой объясняется снижением чувстви-
тельности гонад к стимулирующему влиянию 
ЛГ, характерным для более старшего возраста. 

Таблица 1
Сравнительная характеристика мужчин с сахарным 

диабетом 2-го типа (n = 117) по показателям 
гормонального фона и андрогенного статуса

       Показатель Описательные статистики 
данных Me[xmin; xmax]

Тестостерон, нмоль/л 7,2[4,5;9,9]
ГСПГ, нмоль/л 41,9[35,8; 53,7]

Свободный тестостерон, 
пмоль/л 129,3[84,4; 192,1]

Пролактин, мЕд/л 214,9[169,5; 261,1]
ЛГ, мМЕд/мл 4,9[2,5;7,1]
ТТГ, мЕд/л 1,9[1,1;2,7]

AMS, баллы 45[40;51]
МИЭФ-5, баллы 10[7;14]
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Следовательно, можно говорить о преждевре-
менном старении у мужчин с СД 2, ПССП, ТДР. 
Установлены статистические различия в кон-
центрации общего Т в сыворотке крови между 
пациентами основной группы в зависимости от 
возраста: более низкие уровни характерны для 
мужчин среднего возраста.

Ранее нами были опубликованы результаты 
исследования состояния углеводного и липид-
ного обмена у мужчин с СД 2-го типа, ПССП, 
ТДР [20].

В ходе проведенного корреляционного ана-
лиза установлены отрицательные корреля-
ционные взаимосвязи общего Т с уровнями 
глюкозы, инсулина, холестерола (ХС), ХС ли-
попротеинов низкой плотности, ХС липопроте-
инов очень низкой плотности, триглицеридов, 
гликированного гемоглобина, индексом инсу-
линорезистентности, индексом массы тела, и 
положительные — с уровнем ХС липопроте-
инов высокой плотности. Взаимосвязь между 
уровнем Т и показателями липидного обмена 
повышает риск ССЗ у пациентов с дефицитом 
андрогенов [5].

Клинические симптомы дефицита Т нега-
тивно влияют на качество жизни мужчин, часто 

приводя к возникновению депрессии. Выявле-
ны отрицательные корреляционные взаимосвя-
зи Т с симптомами андрогенодефицита (AMS) 
и положительные — с эректильной дисфункци-
ей (МИЭФ-5).

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Начиная с третьего десятилетия жизни от-
мечается возрастное снижение уровня Т в сред-
нем на 0,1 нмоль/л в год, связанное с прогрес-
сивным снижением передачи сигналов гипота-
ламо-гипофизарной системы и формированием 
недостаточности яичек из-за уменьшения коли-
чества клеток Лейдига и нарушения их ответа 
на действие ЛГ [21].

Проведенное нами исследование выявило 
наличие андрогенного дефицита у мужчин 
с сахарным диабетом без вторичных причин 
снижения уровня Т. Уровни тестостерона в 
сыворотке крови были ниже такового у муж-
чин контрольной группы соответствующего 
возраста, при этом в подгруппе обследован-
ных среднего возраста андрогенодефицит вы-
ражен сильнее. Рассчитанное соотношение 
ЛГ и Т у всех мужчин молодого и среднего 

Таблица 2
Сравнение пациентов молодого возраста с сахарным диабетом 2-го типа и контрольной группы

Показатель
Описательные статистики данных Me[xmin; xmax] Статистики критерия

СД 2, ПССП, ТДР, молодой возраст 
(n = 52)

Здоровые, молодой возраст 
(n = 14) р

Тестостерон, нмоль/л 7,45[4,8;9,9] 18,3[15,4;22,3] 3,1·10–40

ЛГ, мМЕд/мл 4,85[2,7;7,0] 4,4[3,3;5,4] 0,006
ЛГ/тестостерон 0,67[0,34;1,31] 0,23[0,17;0,34] 3,5·10–16

Таблица 3
Сравнение пациентов среднего возраста с сахарным диабетом 2-го типа и контрольной группы

Показатель
Описательные статистики данных Me[xmin; xmax] Статистики критерия

СД 2, ПССП, ТДР, средний возраст 
(n = 65)

Здоровые, средний возраст 
(n = 13) р

Тестостерон, нмоль/л 6,9[4,5;9,0] 17,2[14,2;19,5] 5,3·10–43

ЛГ, мМЕд/мл 5,5[2,5;7,1] 4,7[3,9;6,1] 0,180
ЛГ/тестостерон 0,78[0,30;1,5] 0,27[0,21;0,43] 1,1·10–9

Таблица 4
Сравнение пациентов молодого и среднего возраста с сахарным диабетом 2-го типа

Показатель
Описательные статистики данных Me[xmin; xmax] Статистики критерия

СД 2, ПССП, ТДР, молодой 
возраст (n = 52)

СД 2, ПССП, ТДР, средний 
возраст (n = 65) р

Тестостерон, нмоль/л 7,45[4,8;9,9] 6,9[4,5;9,0] 0,027
ЛГ, мМЕд/мл 4,85[2,7;7,0] 5,5[2,5;7,1] 0,212

ЛГ/тестостерон 0,67[0,34;1,31] 0,78[0,30;1,5] 0,053
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возраста с СД 2-го типа выше, чем в кон-
трольной группе, что показывает снижение 
чувствительности гонад к стимулирующему 
влиянию гипофиза.

Установлена эректильная дисфункция по 
опроснику МИЭФ-5 и выявлены симптомы де-
фицита андрогенов по шкале старения мужчи-
ны AMS от умеренной степени выраженности 
до выраженной.

Выявленные корреляционные взаимосвя-
зи Т с показателями углеводного и липидного 
обмена актуализируют необходимость диа-
гностики ВАД и его своевременного лечения 
при отсутствии противопоказаний к тестосте-
рон-заместительной терапии.
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РЕЗЮМЕ. Аутоиммунный тиреоидит, или тиреоидит Хашимото, как чаще обозначают забо-
левание в иностранной литературе, представляет собой органоспецифическое аутоиммунное 
заболевание щитовидной железы, при котором генетическая предрасположенность, факторы 
окружающей среды и изменения метаболизма в организме являются возможными триггерами 
заболевания. Многие исследования показали, что изменения кишечной микробиоты являются 
важным фактором в развитии воспалительных и аутоиммунных заболеваний. Изменения в ее 
составе, к примеру, были описаны у пациентов с аутоиммунными заболеваниями кишечника, 
сахарным диабетом 1-го типа, системным склерозом и системной красной волчанкой. В связи с 
тем, что аутоиммунный тиреоидит является наиболее частым аутоиммунным заболеванием во 
всем мире и самым частым аутоиммунным заболеванием щитовидной железы, интерес вызы-
вает то, насколько гомеостаз щитовидной железы может быть чувствителен к изменениям ми-
кробиоты кишечника. Около двух третей комменсального микробного сообщества человека, а 
именно кишечной микробиоты, находится в желудочно-кишечном тракте. Все больше данных 
подтверждают гипотезу о том, что микробиота кишечника выполняет метаболические функ-
ции в переваривании и всасывании питательных веществ, детоксикации и синтезе витаминов 
в организме хозяина. Изучаются механизмы влияния кишечной микробиоты на развитие лим-
фоидной системы с учетом того факта, что большой пласт лимфоидных клеток находится на 
уровне кишечника. Уже опубликованы данные о том, что на генез и прогрессирование аутоим-
мунных заболеваний щитовидной железы может оказывать значительное влияние изменение 
микробиоты кишечника. В этом кратком обзоре изложены основные особенности, характери-
зующие взаимное влияние между микробиотой кишечника и щитовидной железой у пациентов 
с аутоиммунным тиреоидитом, возможные механизмы, приводящие к развитию данной пато-
логии, а также состояние микробиоты кишечника при гипотиреозе.
КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: аутоиммунный тиреоидит; кишечная микробиота; воспалительные 
цитокины; дисбиоз кишечника; аутоиммунные заболевания щитовидной железы; гипотиреоз.
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ABSTRACT. Autoimmune thyroiditis, or Hashimoto’s thyroiditis, as the disease is more commonly 
referred to in foreign literature, is an organ-specific autoimmune thyroid disease in which both ge-
netic predisposition, environmental factors, and metabolic changes in the body are possible triggers 
of the disease. Many studies have shown that changes in the gut microbiota are an important factor 
in the development of inflammatory and autoimmune diseases. Changes in its composition, for ex-
ample, have been described in patients with autoimmune bowel diseases, type 1 diabetes mellitus, 
systemic sclerosis and systemic lupus erythematosus. Due to the fact that autoimmune thyroiditis is 
the most frequent autoimmune disease worldwide and the most frequent autoimmune thyroid dis-
ease, there is interest in how much thyroid homeostasis can be sensitive to changes in the gut micro-
biota. About two-thirds of the human commensal microbial community, namely the gut microbiota, 
resides in the gastrointestinal tract. A growing body of evidence supports the hypothesis that the gut 
microbiota has metabolic functions in nutrient digestion and absorption, detoxification, and vitamin 
synthesis in the host body. The mechanisms of influence of the gut microbiota on the development of 
the lymphoid system are being studied, given the fact that a large layer of lymphoid cells is located 
at the level of the intestine. Data have already been published that the genesis and progression of 
autoimmune thyroid diseases can be significantly influenced by changes in the gut microbiota. This 
summary outlines the main features characterizing the mutual influence between the gut microbiota 
and thyroid gland in patients with autoimmune thyroiditis, the possible mechanisms leading to the 
development of a given pathology, and as well as the state of the gut microbiota in hypothyroidism.
KEY WORDS: chronic autoimmune thyroiditis; gut microbiota; infl ammatory cytokines; intestinal 
dysbiosis, Hashimoto’s thyroiditis; autoimmune thyroid diseases; hypothyroidism.

тракта, почек [1, 9]. Провоцирующими агента-
ми рассматриваются курение, стресс, интокси-
кация, дисбиоз микробиоты кишечника (МК), 
недостаточное или избыточное питание [12, 15, 
24]. Вклад среды в развитие аутоиммунных за-
болеваний щитовидной железы (ЩЖ) оценива-
ется в 30%. Эта цифра выводится из двух близ-
нецовых исследований, продемонстрировавших 
влияние генов на уровне 70% [16]. Комбиниро-
ванный эффект триггеров окружающей среды и 
генетической предрасположенности приводит 
к потере толерантности и аутоагрессивному 
повреждению ЩЖ, затрагивающему как кле-
точные, так и гуморальные сети иммунной си-
стемы [39]. Определение роли хронического 
воспаления со стороны желудочно-кишечного 
тракта в качестве триггера аутоиммунного про-
цесса проводилось уже в начале 2000-х годов [3, 
11]. Влияние патологии желудочно-кишечного 
тракта на развитие аллергических заболеваний, 
иммунную патологию и патологию обмена ве-
ществ, тиреоидную патологию, начиная с дет-
ского возраста, представляет интерес не только 
для научных сообществ, но и для практикующих 
врачей [2, 4, 13, 14, 33]. В медицинской литерату-
ре последних лет активно обсуждается влияние 
кишечных бактерий, а также активных метабо-
литов МК на синтез гормонов желудочно-ки-
шечного тракта через рецепторные механизмы, 
гены, ферменты, в связи с чем МК рассматрива-
ется как «новый орган», оказывающий непосред-
ственное участие на деятельность организма [5]. 

ВВЕДЕНИЕ

Аутоиммунный тиреоидит (АИТ) представ-
ляет собой хроническое воспалительное за-
болевание щитовидной железы, для которого 
типичны циркуляция аутоантител к тиреоид-
ной пероксидазе (АТ-ТПО) и тиреоглобулину 
(АТ-ТГ), постепенное разрушение паренхимы 
органа за счет лимфоидной инфильтрации. 
АИТ также является одним из наиболее рас-
пространенных аутоиммунных заболеваний во 
всем мире и основной причиной гипотиреоза в 
регионах мира с дефицитом йода [34].

Присутствие зоба больше не является обяза-
тельным диагностическим признаком. Считает-
ся, если у пациента есть другие аутоиммунные 
заболевания, целесообразно провести обследо-
вание на АИТ. Подтверждают аутоиммунный 
процесс в щитовидной железе на основании 
повышения уровня АТ-ТГ и АТ-ТПО, однако у 
10–15% пациентов с АИТ эти антитела в кро-
ви отсутствуют [8]. Присутствие тиреоидных 
антител ассоциируется с возрастом и женским 
полом [26]. Среди детей и подростков распро-
страненность АИТ составляет 0,2–2,2% [10, 19]. 
Причины развития аутоиммунного процесса 
остаются дискутабельными. Как и большинство 
аутоиммунных заболеваний, АИТ может не про-
являться длительное время. На развитие данной 
патологии влияют экзогенные и эндогенные фак-
торы, такие как хронические заболевания верх-
них дыхательных путей, желудочно-кишечного 
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Следует отметить, что в последние годы в ста-
тьях акцентируется внимание на возможном 
влиянии микроорганизмов на развитие АИТ и 
других аутоиммунных заболеваний ЩЖ [7, 8].

Далее рассмотрим ряд доказательств вли-
яния МК на ЩЖ и развитие ее патологии, в 
частности АИТ.

МЕТОДОЛОГИЯ ПОИСКА ПЕРВОИСТОЧНИКОВ

Для поиска источников использовались ан-
глоязычный интернет-ресурс PubMed и русско-
язычная база данных ELIBRARY. Этапы и клю-
чевые слова поиска: 1-й этап — gut microbiota and 
chronic autoimmune thyroiditis, gut microbiota and 
intestinal dysbiosis, gut microbiota and Hashimoto’s 
thyroiditis, functions of gut microbiota, gut 
microbiota and inflammatory cytokines; intestinal 
dysbiosis and autoimmune thyroid diseases; ауто-
иммунный тиреоидит, микробиота кишечни-
ка, воспалительные цитокины, аутоиммунные 
заболевания щитовидной железы, гипотиреоз; 
2-й этап — аутоиммунный тиреоидит и дисби-
оз кишечника, микробиота кишечника и гипо-
тиреоз, hypothyroidism and intestinal dysbiosis, 
hypothyroidism and gut microbiota.

ИЗУЧЕНИЕ МЕХАНИЗМОВ РЕГУЛЯЦИИ 
МЕЖДУ ЩИТОВИДНОЙ ЖЕЛЕЗОЙ 
И МИКРОБИОТОЙ КИШЕЧНИКА

С точки зрения эмбриологии ЩЖ и кишеч-
ник имеют общее эмбриологическое происхож-
дение, что объясняет некоторое морфологиче-
ское и функциональное сходство между клет-
ками кишечника и фолликулярными клетками 
ЩЖ [30]. Предполагается, что МК влияет на 
ЩЖ за счет механизмов, связанных с микро-
организмами. Возможно, дисбиоз приводит к 
повреждению барьера желудочно-кишечного 
тракта и повышению проницаемости кишечни-
ка, что позволяет антигенам проникать в кро-
воток и активировать иммунную систему [32].

Тиреоидные антитела в кровотоке могут реа-
гировать с бактериальным антигеном и усили-
вать активацию инфламмасом в ЩЖ, которые 
запускают тем самым воспалительный сигналь-
ный каскад, приводящий к пироптозу тиреоци-
тов [38]. Обнаружено, что экспрессия инфлам-
масом увеличивается при АИТ, что может регу-
лироваться МК и ее метаболизмом [18, 22].

Возможной гипотезой роли МК в развитии 
АИТ является молекулярная мимикрия. Анти-
генные свойства белков некоторых кишечных 
бактерий могут связывать АТ-ТПО и АТ-ТГ, 
которые, как было сказано выше, являются ос-

новными клиническими диагностическими па-
раметрами АИТ [27]. Недавно было доказано, 
что в регуляции иммунной системы участвуют 
короткоцепочечные жирные кислоты, метабо-
литы комменсальных бактерий, ферментиру-
ющих пищевые волокна [35, 40]. Например, 
бутират, SCFAs, связан со снижением уровней 
TNFα, IL-6 и подавлением активации воспали-
тельной реакции NLRP3 через GPR109A [32].

Благодаря разработке метода секвенирова-
ния гена 16S рибосомной РНК (16SrRNA) было 
высказано предположение, что МК, которая 
включает триллионы микроорганизмов, уча-
ствует в патогенезе многих аутоиммунных за-
болеваний, таких как диабет 1-го типа, систем-
ная красная волчанка, нефрит, ревматоидный 
артрит, глютеновая болезнь и аутоиммунные 
заболевания ЩЖ [23, 29, 42].

Таким образом, ось щитовидная железа — 
кишка оказывает благотворное или вредное 
влияние на функцию ЩЖ [28]. Чилийские ис-
следователи продемонстрировали в своей ра-
боте различные сценарии динамического взаи-
модействия между клетками ЩЖ, иммунной 
системой и МК с помощью гипотетико-дедук-
тивной схемы математического моделирования. 
Результаты их исследования подчеркивают, что 
Т-хелперные лимфоциты Th1, Th17, которые 
способны повышать активность иммунных 
клеток, а также напрямую активировать эф-
фекторные клетки и опосредованно запускать 
процессы апоптоза и воспаления здоровых ти-
роцитов, а также бактериальный баланс актив-
ности МК, являются важными факторами раз-
вития АИТ [36].

НЕКОТОРЫЕ КАЧЕСТВЕННЫЕ 
И КОЛИЧЕСТВЕННЫЕ ХАРАКТЕРИСТИКИ 
МИКРОБИОТЫ КИШЕЧНИКА ПРИ АИТ

Представляет интерес работа, в которой ис-
следователи оценили изменения в МК у паци-
ентов с АИТ и сопоставили эти данные с дие-
тическими привычками, клиническими данны-
ми и системными концентрациями цитокинов 
и зонулина. Наблюдали значительное увеличе-
ние видов Bacteroides и уменьшение количе-
ства бифидобактерий в образцах кала пациен-
тов с АИТ. Авторы отмечают, что модуляция 
МК с помощью диеты напрямую влияет на 
воспалительный профиль из-за образующихся 
метаболитов МК и их прямого или косвенно-
го действия на иммунные клетки в слизистой 
оболочке кишечника. В исследуемой группе 
пациентов с АИТ не было выявлено различий 
в системных цитокинах, но было обнаружено 
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повышение концентрации зонулина, что связа-
но с воспалительным процессом в кишечнике у 
пациентов с АИТ [17].

По результатам недавних исследований, 
провоцировать развитие АИТ может состоя-
ние микрофлоры, а именно избыточный рост 
Eubacterium lentum [6].

Заслуживает внимания сравнительный ана-
лиз МК у пациентов с АИТ и у здоровых лю-
дей. Подробный U-критерий Манна–Уитни 
МК показал, что уровни численности родов 
Blautia, Roseburia, Ruminococcus torques group, 
Romboutsia, Dorea, Fusicatenibacter и Eubacte-
rium hallii group были повышены у пациентов 
с АИТ, тогда как уровни численности Feca-
libacterium, родов Bacteroides, Prevotella_9 и 
Lach noclostridium были снижены. Авторы дан-
ной работы отмечают, что изменение МК кор-
релирует с клиническими параметрами, что 
позволяет предположить, что данные о составе 
микробиома можно использовать для диагно-
стики заболевания [43].

По данным результатов метаанализа работ, 
исследующих состояние МК при аутоиммун-
ных заболеваниях щитовидной железы, индекс 
богатства видового сообщества микроорганизов 
(Chao1) был значительно повышен в образцах 
кала, взятых у пациентов с АИТ, что может быть 
связано с избыточным бактериальным ростом в 
кишечном тракте, при этом значительно увеличе-
на относительная численность патогенных бакте-
рий и снижена доля полезных бактерий, таких как 
Lactobacillus и Bifidobacterium, а увеличение ко-
личества видов B. Fragilis может объяснять акти-
вацию IL-18, IL-1β и каспазы-1, способствуя вос-
палительной реакции [21]. Показана положитель-
ная корреляция (p = 0,018) между Bacteroidetes и 
АТ-ТПО у пациентов с АИТ [20]. Lactobacillus и 
Bifidobacterium можно использовать в качестве 
пробиотиков, что показало положительный эф-
фект при модуляции иммунного ответа и не ока-
зало неблагоприятного воздействия на экспери-
ментальную модель АИТ на мышах [44].

ОСОБЕННОСТИ МИКРОБИОТЫ КИШЕЧНИКА 
ПРИ ИЗМЕНЕНИИ ФУНКЦИИ ЩИТОВИДНОЙ 
ЖЕЛЕЗЫ У ПАЦИЕНТОВ С АИТ И ПЕРВИЧНЫМ 
ГИПОТИРЕОЗОМ

Однако состав МК у пациентов с АИТ с раз-
личным статусом функции ЩЖ изучен меньше.

Рассмотрим исследование состава МК у 
пациентов с АИТ с эутиреоидной функцией 
ЩЖ и гипотиреозом, где проведено пере-
крестное исследование, включающее 45 па-
циентов с АИТ с эутиреозом, 18 пациентов 

с АИТ и гипотиреозом и 34 здоровых чело-
века из контрольной группы. По сравнению 
с контролем бактериальное богатство и раз-
нообразие были значительно ниже у пациен-
тов с АИТ, особенно при гипотиреозе. Более 
того, Lachnospiraceae incertae sedis, Lactoni-
factor, Alistipes и Subdoligranulum были более 
обогащены у пациентов с АИТ и эутиреозом, 
тогда как Phascolarctobacterium были более 
многочисленны у пациентов с гипотиреозом. 
Дальнейший анализ показал, что уровень 
Phascolarctobacterium отрицательно связан с 
нормальным метаболизмом [31].

По данным китайских ученых, проводив-
ших сравнительный анализ индексов разно-
образия и богатства МК, выявлена ее дивер-
сификация при гипотиреозе у пациентов с 
АИТ по сравнению с группой здоровых лиц. 
Статистические данные показали снижение 
численности Prevotella_9 и Dialister и повы-
шение Escherichia–Shigella и Parasutterella. 
Изменение микробной конфигурации кишеч-
ника также отслеживалось на уровне видов, 
что показало повышенное количество E. coli 
при гипотиреозе [25]. Относительно медика-
ментозной компенсации функции щитовидной 
железы при гипотиреозе исследование других 
китайских ученых показало, что расхождения 
в дозах L-тироксина, необходимых для поддер-
жания стабильности уровня ТТГ у пациентов 
с субклиническим гипотиреозом, могут быть 
связаны с различным составом МК этих па-
циентов. По их мнению, потенциальный меха-
низм может быть связан с изменениями метабо-
лической способности тироксина в кишечнике. 
Более того, метаболическое сходство йодтиро-
нинов и желчных кислот в кишечнике также 
дает возможность корреляции между уровнями 
тироксина и холестерина хозяина [41].

Авторы еще одного исследования из Китая 
в своей работе доказывают, что четыре ки-
шечные бактерии (Veillonella, Paraprevotella, 
Neisseria и Rheinheimera) могут отличать па-
циентов с первичным гипотиреозом, не полу-
чающих заместительную терапию препаратами 
левотироксина, от здоровых людей, а способ-
ность кишечника пациентов с первичным ги-
потиреозом продуцировать короткоцепочечные 
жирные кислоты была значительно снижена, 
что привело к повышению уровня липополиса-
харида в сыворотке крови [37].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

МК представляет собой самый большой ин-
терфейс взаимодействия организма с внешней 
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средой и отдельных органов и систем, напри-
мер, желудочно-кишечного тракта и ЩЖ. Об-
зор литературы по заявленной проблеме сви-
детельствует о том, что ось щитовидная желе-
за — кишечник, влияющая на обмен веществ, 
не только существует, но и при нарушении ее 
нормального функционирования возможно раз-
витие и прогрессирование АИТ.

Многие исследования имеют практическое 
значение для ранней диагностики дисбиотиче-
ских нарушений со стороны желудочно-кишеч-
ного тракта у пациентов с АИТ, их коррекции 
с помощью пре- и пробиотических препара-
тов, а также возможной реверсии нарушенной 
иммунной системы пациентов посредством 
трансплантации фекальной микробиоты.

Данные, касающиеся анализа влияния на 
МК изменения тиреоидной функции, требуют 
дальнейшего обсуждения и изучения. Мета-
анализа статей по последнему вопросу в ино-
странной литературе найдено не было.
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РЕЗЮМЕ. Известно, что различные факторы образа жизни человека и окружающей среды 
влияют на сон. За последнее десятилетие выросло число взрослых людей, страдающих хро-
ническим нарушением сна. Доказано, что недостаток сна и нарушение циркадных ритмов 
связаны с неблагоприятными метаболическими последствиями для здоровья. Зачастую дан-
ные нарушения сочетаются с заболеваниями желудочно-кишечного тракта, сопровождаю-
щимися дисбиозом. В последние годы было проведено значительное число исследований на 
животных моделях, показывающих взаимосвязь между микробиотой кишечника и функция-
ми мозга. На их основе ученые наглядно демонстрировали роль кишечной микробиоты в ре-
гулировании работы головного мозга, сна и поведения. Число исследований, проведенных с 
вовлечением добровольцев, в настоящее время ограничено. Бактерии, составляющие микро-
биоту кишечника, оказывают значительное непосредственное влияние на состояние здоровья 
человека, синтезируя и секретируя биологически активные вещества, такие как витамины, 
незаменимые аминокислоты, липиды и др. Они способны также оказывать опосредованное 
влияние путем модуляции метаболических процессов и иммунной системы. Изменения в 
микробном разнообразии кишечника происходят при недостатке сна и смещении циркад-
ных ритмов, что способно привести к изменениям в структуре и функциях микроорганиз-
мов, живущих в кишечнике. Это, в свою очередь, может привести к изменению в составе и 
количестве метаболитов, синтезируемых данными микроорганизмами (таких как коротко-
цепочечные жирные кислоты и вторичные желчные кислоты), что способствует развитию 
хронического воспаления, увеличению массы тела и эндокринным изменениям. В данной 
статье представлен обзор литературы, посвященный вопросам взаимовлияния микробиоты 
кишечника и процессов, происходящих во время сна.
КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: сон; циркадный ритм; микробиота кишечника.
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ABSTRACT. Various human lifestyle and environmental factors are known to influence sleep. Over 
the past decade, the number of adults suffering from chronic sleep disorders has grown. Lack of sleep 
and impaired circadian rhythms have been proven to be associated with adverse metabolic health ef-
fects. Often, these disorders are combined with diseases of the gastrointestinal tract, accompanied 
by dysbiosis. In recent years, a significant number of studies have been conducted in animal models 
showing the relationship between the gut microbiota and brain functions. Based on their scientists, they 
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clearly demonstrated the role of the intestinal microbiota in regulating brain function, sleep and beha-
vior. The number of studies conducted with the involvement of volunteers is currently limited. The bac-
teria that make up the gut microbiota have a significant direct impact on human health by synthesizing 
and secreting biologically active substances such as vitamins, essential amino acids, lipids and others. 
They are also able to have an indirect effect by modulating metabolic processes and the immune sys-
tem. Changes in gut microbial diversity occur with lack of sleep and shifting circadian rhythms, which 
can lead to changes in the structure and function of microorganisms living in the gut. This can lead 
to a change in the composition and number of metabolites synthesized by these microorganisms (such 
as short-chain fatty acids and secondary bile acids), which contributes to the development of chronic 
inflammation, increased body weight and endocrine changes. This article provides a literature review 
on issues of interfacing gut microbiota and processes occurring during sleep.
KEY WORDS: sleep; circadian rhythm; gut microbiota.

приводят к увеличению риска возникновения 
ожирения [14] и бронхиальной астмы [20].

В настоящее время приблизительно 70 млн 
человек страдают хроническим нарушением 
сна [26]. Центром по контролю и профилакти-
ке заболеваний (the Center for Disease Control 
and Prevention) был проведен анализ состояния 
здоровья и питания граждан США в период с 
2005 по 2008 гг., в ходе которого было обнару-
жено, что более 1/3 (37,1%) взрослых в Соеди-
ненных Штатах спят менее 7 часов ночью [7]. 
Данные по Российской Федерации в литерату-
ре отсутствуют.

ВЗАИМОСВЯЗЬ НАРУШЕНИЙ СНА 
С ИЗМЕНЕНИЯМИ МИКРОБИОТЫ КИШЕЧНИКА

В последнее десятилетие активно изуча-
ется связь нарушений сна и заболеваний же-
лудочно-кишечного тракта (ЖКТ). Известно, 
что нарушение микробиоты кишечника связа-
но с развитием нейропсихических состояний 
(включая депрессию, деменцию, паркинсонизм 
и расстройство аутистического спектра), что 
позволяет предположить влияние кишечной 
микробиоты на множественные аспекты ней-
роэндокринологической функции и развития 
головного мозга [24]. 

Кишечная микробиота играет важную роль 
в модуляции риска развития таких хрониче-
ских заболеваний, как ожирение, метаболиче-
ский синдром, сердечно-сосудистые заболева-
ния и воспалительные заболевания кишечника 
(ВЗК) [1, 2, 31]. От состава кишечной микро-
биоты зависит поддержание иммунитета и го-
меостаза [30]. Микробиота каждого человека 
имеет свой  уникальный состав и развивается 
на протяжении всей  жизни [23]. Результаты 
метагеномных исследований  показали, что 
большинство кишечных микробов являются 
представителями видов Actinobacteria (роды 

ВЛИЯНИЕ НАРУШЕНИЙ СНА 
НА ОРГАНИЗМ ЧЕЛОВЕКА

Сон является неотъемлемой частью жизни 
каждого человека. Согласно рекомендациям 
Американсканской академии медицины сна, 
взрослым людям требуется от 7 до 9 часов сна 
в ночное время суток [7]. Нейрофизиологи вы-
деляют два компонента физиологического сна: 
фаза быстрого сна (REM) и фаза медленного 
сна (NREM), доля которых составляет пример-
но 20–25% и 75–80% от общего времени сна 
соответственно [15]. Поддержание цикла сна–
бодрствования осуществляется посредством 
эндокринной регуляции, гормона мелатонина, 
максимальная секреция которого приходится 
на ночное время суток, что способствует за-
сыпанию и поддержанию сна [21]. Однако ме-
латонин регулирует не только ритм сна–бодр-
ствования, но и ритмы потребления пищи, ока-
зывая влияние на возникновение чувств голода 
и сытости [18].

Хроническая депривация сна связана с не-
благоприятными последствиями для здоровья, 
включая повышение рисков возникновения 
сердечно-сосудистых заболеваний, иммуно-
супрессии, ожирения, сахарного диабета 2-го 
типа, некоторых раковых заболеваний и по-
вышенную смертность от всех перечисленных 
причин. Длительное нарушение сна может так-
же иметь кумулятивные нейрокогнитивные эф-
фекты (такие как нарушение внимания и сни-
жение времени быстрой реакции) [7]. Бессон-
ница была определена важным предиктором 
возникновения депрессии, тревоги, злоупо-
требления алкоголем и психоза, что подчерки-
вает жизненную важность сна для психологи-
ческого благополучия человека. Показано, что 
уменьшение количества рекомендуемого вре-
мени ночного сна и частые ночные пробужде-
ния в периоде новорожденности в дальнейшем 
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Bifidobacterium и Colinsella), Bacteroidetes 
(роды Bacteroides и Prevotella), Firmicutes 
(роды Lactobacillus, Clostridium, Eubacterium 
и Ruminococcus), Proteobacteria (Enterobacter 
spp.) [11].

Наиболее чувствительна к воздействию 
неблагоприятных факторов неонатальная ки-
шечная микробиота. Данные литературы 
свидетельствуют о том, что воздействие ан-
тибиотиков на «незрелую» микробиоту ново-
рожденного ребенка приводит к снижению раз-
нообразия состава кишечной микрофлоры, в 
результате ребенок более подвержен инфекци-
онным и неинфекционным заболеваниям [35]. 
Дети, получавшие антибиотики в раннем нео-
натальном периоде, имеют более высокий  риск 
развития атопических заболеваний  в течение 
первого года жизни, а также бронхиальной  аст-
мы, воспалительных заболеваний  кишечника, 
ожирения в более позднем возрасте [34].

Микробная колонизация кишечника проис-
ходит в течение послеродового периода при-
близительно до 3 лет и создает необходимую 
«почву» для развития взрослого микробио-
ма [12]. Медицинские вмешательства во вре-
мя родов и непосредственно в послеродовой 
период (проведение кесарева сечения, прием 
антибактериальных препаратов матерью ре-
бенка, постнатальная госпитализация и назна-
чение антибиотиков детям) приводят к сниже-
нию обилия бифидобактерий и представителей 
семейства Bacteroidaceae и увеличению числа 
микроорганизмов рода Clostridium и энтеро-
бактерий [19]. Микробиом кишечника в ран-
нем возрасте оказывает долгосрочное влияние 
на формирование иммунной системы и систем 
метаболизма ребенка [6]. В проведенном ис-
следовании у мышей раннее воздействие анти-
биотиков имело длительные последствия для 
формирования иммунитета и процессов обмена 
веществ, при этом показано, что более раннее 
воздействие приводило к значительно большим 
метаболическим изменениям [9].

В норме в кишечной микробиоте преоблада-
ют грамположительные Firmicutes (F) и грам-
отрицательные Bacteroidetes (B) [31]. Показа-
но, что дисбаланс в соотношении Firmicutes/
Bacteroidetes (F/B) тесно связан с развитием 
воспаления и снижением иммунной защи-
ты [4]. В 2015 г. группа ученых под руковод-
ством I. Moreno-Indias провела сравнительное 
исследование, описывающее изменения фе-
кальной микробиоты на животных моделях 
двух групп, первая из которых подвергалась 
интермиттирующей гипоксии, моделирующей 
синдром обструктивного апноэ сна (СОАС), и 

находилась на обычной диете, а вторая подвер-
галась интермиттирующей гипоксии, но нахо-
дилась на диете с высоким содержанием жира. 
У первой группы отмечалось увеличение в со-
отношении F/B, которое, в свою очередь, было 
связано с повышением относительной числен-
ности продуцирующих лактат бактерий и сни-
жением относительной численности бактерий, 
продуцирующих короткоцепочечные жирные 
кислоты (КЦЖК) [8]. Кроме того, вследствие 
длительной фрагментации сна изменяется пи-
щевое поведение, что способствует развитию 
ожирения и метаболических нарушений. Изме-
нение микробиоты кишечника приводит к уве-
личению проницаемости кишечника, а также 
развитию системного воспаления и воспаления 
жировой ткани, что сопровождается формиро-
ванием резистентности к инсулину [28].

R.P. Smith и соавторы показали, что боль-
шая численность бактерий родов Bacteroidetes 
и Firmicutes отрицательно коррелировала с 
эффективностью сна, в то время как числен-
ность бактерий только рода Bacteroidetes имела 
положительную корреляцию с фрагментацией 
сна [32]. Эти два семейства бактерий ранее 
были связаны с качеством сна у людей, и в на-
стоящее время появляется все больше доказа-
тельств того, что составляющие эти семейства 
микроорганизмы способны модулировать цир-
кадный ритм [29, 33] и потребление пищи [27], 
которые, в свою очередь, оказывают влияние 
на качество ночного сна. C. Benedict и соав-
торы обнаружили, что частичная депривация 
сна изменяет соотношение между этими двумя 
родами [3]. Однако S.L. Zhang и соавторы не 
смогли найти никаких изменений в соотноше-
нии бактерий этих двух родов после деприва-
ции сна [40].

В 2019 г. учеными из Китая было показано, 
что интермиттирующая гипоксия и фрагмента-
ция сна могут вызывать нарушение микробио-
ты кишечника у человека. Продемонстрирова-
ны изменения в кишечной микробиоте в виде 
снижения уровня бактерий, продуцирующих 
короткоцепочные жирные кислоты, и повы-
шения уровня патогенных микроорганизмов. 
Подобные отклонения способны вызывать из-
менения в уровнях маркеров кишечных эпи-
телиальных барьеров и повышать кишечную 
проницаемость, что приводит к локальным и 
системным воспалительным реакциям и разви-
тию метаболических заболеваний [8].

R.M. Voigt и соавторы обнаружили, что 
мутации генов, ответственных за циркадные 
ритмы, вызывают дисбиоз кишечника, и это 
усугубляется нарушением пищевого поведе-
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ния у мышей [38]. Смещение циркадных рит-
мов, депривация сна и сменный график работы 
могут изменять экспрессию генов циркадных 
ритмов и структуру микробного сообщества 
кишечника [22]. X. Liang и соавторы обнару-
жили, что два основных компонента кишечной 
микробиоты, Bacteroidetes и Firmicutes, про-
являли циклические изменения в изобилии от 
дня к ночи, которые связаны с биологическими 
часами и полом хозяина [25]. Нарушение сна 
также приводит к изменению фекальных уров-
ней бактериально модифицированных метабо-
литов, включая желчные кислоты [5].

Показано, что разнообразие и количество 
микроорганизмов, составляющих микробиту 
кишечника, в особенности таких типов, как 
Bacteroidetes и Clostridia, колеблются во время 
светло-темного цикла у мышей. В эксперимен-
те ученые изучали микробиоту кишечника мы-
шей, часть которых подвергалась регулярной 
смене цикла день/ночь (свет/темнота), а другая 
часть постоянно находилась в темноте. Мыши, 
пребывающие в темноте, теряли ритмическую 
перистальтику кишечника, и у них наблюда-
лось обилие Clostridia [39], в то время как у 
группы мышей, имевших цикл свет/темнота, 
изменений не обнаружено.

В одном исследовании, проведенном на 
мышах, было показано, что депривация сна и 
связанное с этим снижение уровня мелатони-
на приводит к дисфункции кишечного барье-
ра [13]. У таких мышей наблюдалось значи-
тельное повышение уровня норадреналина и 
снижение мелатонина в плазме крови. В со-
ответствии со снижением уровня мелатонина 
ученые наблюдали снижение антиоксидантной 
способности, снижение регуляции противовос-
палительных цитокинов и повышение регуля-
ции провоспалительных цитокинов, что в даль-
нейшем приводило к повреждению слизистой 
оболочки толстой кишки. Высокопроизводи-
тельное пиросеквенирование 16S рРНК пока-
зало, что разнообразие и богатство микробио-
ты толстой кишки были уменьшены у мышей, 
лишенных сна, особенно количество пробио-
тиков, включая Akkermansia и Bacteroides spp. 
Пробиотики — это препараты бактерий, их ко-
личество не может быть уменьшено в кишечни-
ке. В то же время количество патогенных бак-
терий рода Aeromonas было заметно увеличено. 
Введение дополнительной добавки мелатонина 
в дозе 20 и 40 мг/кг в сутки способствовало 
обратному росту пробиотических штаммов ми-
кроорганизмов и снижению числа патогенных 
бактерий, что привело к отсутствию дисбиоза 
в кишечнике и репарации поврежденной слизи-

стой оболочки толстой кишки. Ученые пришли 
к выводу, что дисфункция кишечного барьера 
может быть результатом снижения уровня ме-
латонина, а не потерей ночного сна как тако-
вого [13].

В настоящее время все больше ученых об-
ращают внимание на появление более высо-
кого риска воспалительных, метаболических 
и неврологических заболеваний у людей с 
хроническим дефицитом сна [16, 17]. Депри-
вация ночного сна способствует замедлению 
активации воспалительного ответа, при этом 
воспаление выступает в роли ключевого ме-
диатора патогенеза метаболических и нейро-
дегенеративных заболеваний [36]. Недавние 
исследования показали влияние кишечной ми-
кробиоты на модуляцию иммунной системы 
и неврологической функции путем контроля 
иммунной активации и функции микроглии 
на животных моделях. Короткоцепочечные 
жирные кислоты, являющиеся кишечными 
микробными метаболитами, вырабатываются 
в толстой кишке посредством анаэробной бак-
териальной ферментации и служат для под-
держания как иммунной функции кишечника, 
так и регуляции функции кишечного барьера. 
В макрофагах короткоцепочечные жирные 
кислоты ингибируют липополисахарид и сти-
мулируемые цитокинами провоспалительные 
медиаторы, включая фактор некроза опухоли 
альфа (TNFα) и интерлейкин-6 (IL-6) [37]. Ко-
роткоцепочечные жирные кислоты также ре-
гулируют созревание и функцию микроглии 
и имеют потенциальные преимущества для 
предотвращения нейровоспалительных про-
цессов [10].

Таким образом, данные литературы свиде-
тельствуют о двусторонней тесной связи меж-
ду нормализацией сна, выработкой мелатонина 
и разнообразием микробиоты кишечника. Вли-
яние депривации сна на формирование и в по-
следующем функционирование микробиоты 
кишечника неоспоримо, также как и влияние 
состава кишечной микрофлоры на качество 
ночного сна. Более глубокое понимание меха-
низма взаимодействия и взаимовлияния сна и 
микробиоты кишечника позволит разработать 
эффективные методы профилактики и коррек-
ции микроэкологических нарушений  и свя-
занных с ними заболеваний  в разные периоды 
жизни.

Авторы данной статьи подтвердили от-
сутствие финансовой или какой-либо другой 
поддержки/конфликта интересов, о которых 
необходимо сообщить.
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РЕЗЮМЕ. Бронхиальная астма остается одним из наиболее распространенных хронических брон-
холегочных заболеваний в настоящее время. Бронхиальная астма у подростков представляет особую 
сложность в диагностике и лечении в связи с психологическими особенностями подросткового пери-
ода. Необходима большая работа лечащего врача в содействии с родителями для формирования адек-
ватного отношения подростка к заболеванию, чтобы исключить влияние субъективных факторов 
на снижение эффективности терапии астмы. В статье приводится клинический случай наблюдения 
подростка с бронхиальной астмой с неполным пониманием пациентом серьезности болезни, невы-
полнением назначений врача, несоблюдением необходимых правил, что привело к неэффективности 
назначаемой терапии, многократному пересмотру плана лечения, увеличению объема терапии.
КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: бронхиальная астма; подростки; ингаляционные глюкокортикоиды; 
приверженность терапии.
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ABSTRACT. Asthma remains one of the most common chronic bronchopulmonary diseases at present. Asth-
ma in adolescents is particularly difficult to diagnose and treat due to the psychological characteristics of ado-
lescence. A lot of work is needed by the attending physician in cooperation with parents to form an adequate 
attitude of the adolescent to the disease in order to exclude the influence of subjective factors on the decrease 
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in the effectiveness of asthma therapy. The article presents a clinical case of observation of a teenager with 
bronchial asthma with an incomplete understanding of the severity of the disease by the patient, non-compli-
ance with doctor’s prescriptions, non-compliance with the necessary rules, which led to the ineffectiveness 
of the prescribed therapy, multiple revisions of the treatment plan, and an increase in the volume of therapy.
KEY WORDS: bronchial asthma; adolescents; inhaled glucocorticoids; adherence to therapy.

ВВЕДЕНИЕ

Здоровье подростков — это общественная цен-
ность, т.к. именно подростки формируют ее куль-
турный, интеллектуальный, производственный и 
репродуктивный потенциал. Состояние здоровья 
российских подростков существенно хуже, чем 
у их сверстников в других странах: заболевания 
опорно-двигательного аппарата (в основном раз-
личные виды нарушения осанки), нарушения 
зрения, болезни органов пищеварения, сердеч-
но-сосудистой системы; особую обеспокоенность 
вызывает состояние нервно-психического здоро-
вья подростков, употребление подростками пси-
хоактивных веществ [5]. Подавляющее большин-
ство подростков считают себя здоровыми, однако 
многие из них не доживают до взрослой жизни, 
умирая от негативного воздействия различных 
внешних причин или от болезней, которые мож-
но было бы предотвратить или успешно контро-
лировать [5]. Здоровье подростков определяется 
множеством факторов, в связи с чем медицинская 
помощь подросткам требует расширения и меж-
дисциплинарного подхода [1, 5].

Бронхиальная астма (БА) — хроническое 
воспалительное заболевание бронхолегочной 
системы, наиболее распространенное в мире в 
настоящее время. Атопическая бронхиальная 
астма встречается среди подростков в 88,2% 
случаев, неаллергическая — в 8,6% случаев [4, 
5, 10]. Нельзя не учитывать особенности под-
росткового возраста при мониторинге больных 
БА: резкая смена настроения, депрессивные 
мысли, зависимость от мнения друзей, повы-
шенные требования к себе и комплексы, свя-
занные с наличием заболевания. Помимо этого, 
ребенок становится подверженным влиянию 
соблазнов, делающих его взрослым в глазах 
сверст ников — курение, употребление алкоголя. 
Отрицание у себя болезни становится причиной 
отказа от лечебных ингаляторов, невыполнения 
рекомендаций врача и злоупотребления коротко-
действующими бронхолитиками (препаратами, 
снимающими симптомы кратковременно) [2, 
5, 7]. Чтобы выглядеть в глазах окружающих 
здоровым, подросток может скрывать симпто-
мы, но постепенно происходит потеря контроля 
над заболеванием. В таких случаях необходим 

активный поиск возможностей формирования 
приверженности лечению, комплаенса [2, 3, 5].

ЦЕЛЬ РАБОТЫ

На примере клинического случая показать 
важную роль некомплаентного отношения 
подростка, страдающего бронхиальной аст-
мой, в формировании выраженной тяжести за-
болевания.

ЗАДАЧИ

Анализ клинического случая пациента под-
росткового возраста, страдающего атопической 
формой бронхиальной астмы, с оценкой клини-
ческих, лабораторно-инструментальных дан-
ных, эффективности назначенной терапии при 
неадекватном отношении самого пациента, его 
семьи к заболеванию, отсутствии двусторонней 
связи с клиницистами, приведшего к формиро-
ванию тяжелого течения астмы.

ОПИСАНИЕ КЛИНИЧЕСКОГО СЛУЧАЯ

Больной Г., 16 лет и 3 месяца, страдающий 
бронхиальной астмой, поступил в аллергологи-
ческое отделение Детской городской больницы 
№ 2 Святой Марии Магдалины г. Санкт-Петер-
бурга для проведения коррекции терапии в мар-
те 2022 года.

При поступлении состояние не нарушено, 
предъявляет жалобы на появление приступов 
затрудненного дыхания после (даже неболь-
шой) физической нагрузки, постоянную за-
ложенность носа. Отрицает необходимость 
использования ингаляционных глюкокорти-
коидов, мониторинга дыхательной функции с 
помощью пикфлоуметра; соблюдение гипоал-
лергенного режима и гипоаллергенной диеты в 
связи с хорошим самочувствием.

Из анамнеза заболевания: до 6 месяцев отме-
чались транзиторные высыпания на коже щек, 
использовали в лечении элидел. С 11 месяцев 
жизни у ребенка отмечались частые острые 
респираторные заболевания, протекающие с 
приступообразным кашлем, экспираторной 
одышкой, купировались ингаляциями беродуа-
ла. В 2 года консультирован аллергологом. На 
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фоне рецидивирующего течения острого об-
структивного бронхита выявлен высокий уро-
вень в крови эозинофилов и IgE. Назначена 
терапия кромонами. Продолжал часто болеть 
ОРЗ с приступами бронхиальной обструк-
ции. В 2 года 10 месяцев госпитализирован 
в клинику Педиатрического университета, 
где установлен диагноз бронхиальной аст-
мы, рекомендованы ингаляции фликсотидом 
(250 мкг 2 раза в день), а также аллергиче-
ского ринита (использовали в лечении вибро-
цил). Обострения заболевания продолжались, 
и с 4 лет пациент переведен на терапию се-
ретидом, сингуляром, однако контроля астмы 
получено не было. Аллерголог рекомендовал 
включить в план терапии ингаляции пульми-
корта. С 7 лет ребенка перестали беспокоить 
приступы удушья, но сохранялись приступы 
затрудненного дыхания после физической 
нагрузки с использованием беродуала (менее 
одного флакона в год). В сентябре 2021 года 
лечился по поводу очередного обострения, 
после выписки из стационара ингаляционные 
кортикостероиды не получает, считая себя вы-
здоровевшим. Контроль пикфлоуметрией не 
проводится, несмотря на наличие пикфлоуме-
тра. Поступил в аллергологическое отделение 
Детской городской больницы № 2 Святой Ма-
рии Магдалины для проведения обследования 
и коррекции терапии из-за отсутствия контро-
ля бронхиальной астмы.

Анамнез жизни: от первой беременности, 
первых срочных родов, протекавших благопо-
лучно. На естественном вскармливании нахо-
дился до 11 месяцев. С 11 месяцев стали бес-
покоить частые ОРЗ с бронхообструкцией. Из 
детских инфекций перенес ветряную оспу, ко-
клюш. Аллергологический анамнез отягощен: 
у бабушки бронхиальная астма. Вакцинация 
проводилась по индивидуальному графику, ос-
ложнений не отмечалось. Туберкулезный анам-
нез не отягощен.

Объективное обследование: при поступле-
нии состояние не нарушено. Носовое дыхание 
несколько затруднено. Отделяемого из носа 
нет. Кожные покровы бледные, отмечаются 
комедоны, папулы, эритемные пятна акне на 
лице, спине, груди.

При перкуссии легких — коробочный оттенок 
перкуторного звука. При аускультации — жесткое 
дыхание, при форсированном дыхании — сухие 
«свистящие» разнотембровые рассеянные хрипы 
с обеих сторон. Тоны сердца ясные, ритмичные, 
в пятой точке и на верхушке сердца выслушива-
ется систолический шум, «мезосистолический» 
щелчок. Живот мягкий, безболезненный.

Лабораторное исследование установило вы-
сокой уровень эозинофилов (7%) и IgE в крови; 
наличие в риноцитограмме высокого уровня 
эозинофилов; инструментальное исследова-
ние — нарушение бронхиальной проходимости 
при исследовании функции внешнего дыхания; 
положительная проба с вентолином.

Учитывая жалобы пациента на появление 
затрудненного дыхания после физической на-
грузки, заложенность носа, данные анамнеза: 
ранние проявления бронхиальной обструкции 
на фоне ОРЗ после прекращения естествен-
ного вскармливания, признаки атопии даже при 
грудном вскармливании; отягощенный аллер-
гологический анамнез, установление диагноза 
«бронхиальная астма» в 4 года, неэффективность 
кромонотерапии, незначительный эффект при 
использовании ингаляций фликсотида; некото-
рое улучшение в состоянии после назначения 
комбинированных ингаляционных препаратов; 
изменения в крови (высокий уровень эозинофи-
лов, IgE; высокий уровень эозинофилов в рино-
цитограмме) — позволяет считаться с наличием 
у больного атопической формы бронхиальной 
астмы, Т2-варианта, частично контролируемой; 
круглогодичного аллергического ринита в стадии 
неполной ремиссии; акне вульгарис. Рекомендо-
ваны ингаляции форадила (12/400) с постоян-
ным контролем участкового педиатра, аллерго-
лога, наблюдение ЛОР-врача, дерматолога, пси-
холога. Соблюдение гипоаллергенного режима, 
диеты, мониторинг состояния функции внешнего 
дыхания с использованием пикфлоуметра.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Данный клинический случай демонстрирует 
невысокую эффективность назначенной аллер-
гологом терапии, несмотря на строгое следова-
ние современным протоколам лечения астмы в 
связи с отсутствием комплаенса, приверженно-
сти рекомендованному лечению. Пациент, как 
и многие подростки, не считает себя больным 
при отсутствии приступов удушья, которые с 
трудом удалось купировать современными те-
рапевтическими средствами. Подросток отка-
зывается использовать ингаляционные глюко-
кортикоиды, составляющие базисную терапию, 
мониторировать дыхательные функции, соблю-
дать элементарные правила гипоаллергенного 
режима, диеты, что неблагоприятно сказыва-
ется на течении не только астмы, но и прояв-
лений акне, которые психологически тревожат 
его намного больше. Несмотря на отсутствие 
приступов удушья, функция легких остается 
нарушенной, что было подтверждено в данном 
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клиническом случае объективным обследова-
нием (появление сухих рассеянных хрипов в 
легких после форсированного дыхания), иссле-
дованием функции внешнего дыхания с уста-
новлением скрытого бронхоспазма.

Больной не придает должного значения име-
ющемуся у него заболеванию, не хочет казать-
ся «неполноценным», преуменьшает тяжесть 
симптомов, иногда вовсе отрицая их наличие, 
что снижает качество наблюдения, вызывает 
необходимость многократного пересмотра ле-
чения с увеличением дозы гормональных пре-
паратов с последующим возможным развитием 
осложнений. Низкая приверженность лечению 
пациентов с астмой ассоциируется с увеличе-
нием числа визитов в отделения неотложной 
терапии, возрастанием потребности в коротко-
действующих β2-агонистах и риском развития 
дополнительных осложнений [2, 3, 5].

Не вполне ясна (в данном случае) роль ро-
дителей в достижении контроля над бронхи-
альной астмой у подростка. Имеет значение не 
только своевременное обращение родителей с 
ребенком к врачу, приобретение необходимых 
лекарств, но и контроль за их регулярным и пра-
вильным приемом, поддержание доверитель-
ных отношений с подростком, с постоянными 
беседами и различными способами убеждения 
его в необходимости лечения. Оценки и реко-
мендации врачей и родителей могут сыграть 
важную роль в разработке плана лечения аст-
мы, предназначенного для помощи в лечении 
астмы у подростков. В план лечения следует 
включить двустороннюю коммуникацию меж-
ду семьями и клиницистами по уходу за боль-
ными астмой, а также компоненты с участием 
семей и клиницистов, поддерживающие само-
контроль подростков [2, 9, 11].

Несмотря на достигнутые успехи в лекар-
ственной терапии больных астмой, уровень кон-
троля течения заболевания нельзя считать удов-
летворительным, он остается довольно низким, 
недостаточно внимания уделяется методам кор-
рекции вегетативных и психоэмоциональных 
нарушений у больных [1, 3, 5, 10]. Однако брон-
хиальную астму у подростков можно успешно 
контролировать современными фармакологиче-
скими средствами при условии адекватного вос-
приятия болезни пациентом, здорового и актив-
ного образа жизни, регулярного наблюдения у 
специалиста [6]. Целесообразно издание специ-
альных приложений в лечении астмы, позволя-
ющих подросткам участвовать в формировании 
самонаблюдения, самоосуждения и самореак-
ции, что является ключевыми конструкциями в 
саморегуляции, когда идет собственная оценка 

отношения к своему заболеванию, что заметно 
повышает эффективность лечения [8, 11, 12].
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самой или очень близкой работы. Автор дол-
жен уведомить редакцию о том, содержит ли 
статья уже опубликованные материалы и пре-
доставить ссылки на предыдущую, чтобы дать 
редакции возможность принять решение, как 
поступить в данной ситуации. Не принимают-
ся к печати статьи, представляющие собой от-
дельные этапы незавершенных исследований, 
а также статьи с нарушением «Правил и норм 
гуманного обращения с биообъектами иссле-
дований».

Размещение публикаций возможно только 
после получения положительной рецензии. 

Все статьи, в том числе статьи аспирантов и 
докторантов, публикуются бесплатно.

ПРЕДСТАВЛЕНИЕ РУКОПИСИ В ЖУРНАЛ

Авторский оригинал принимает редакция. 
Подписанная Автором рукопись должна быть 
отправлена в адрес редакции по электронной 
почте на адрес annashapovalova@yandex.ru. Ав-
тор должен отправить конечную версию руко-
писи и дать файлу название, состоящее из фа-
милии первого автора и первых 2–3 сокращен-
ных слов из названия статьи. 

СОПРОВОДИТЕЛЬНЫЕ ДОКУМЕНТЫ

К авторскому оригиналу необходимо при-
ложить экспертное заключение о возможности 
опубликования в открытой печати (бланк мож-
но запросить annashapovalova@yandex.ru ).

ПРАВИЛА ДЛЯ АВТОРОВ
Утв. приказом и.о. ректора 
ФГБОУ ВО СПбГПМУ Минздрава России от 23.06.16

НАСТОЯЩИЕ ПРАВИЛА ДЛЯ АВТОРОВ
ЯВЛЯЮТСЯ ИЗДАТЕЛЬСКИМ ДОГОВОРОМ
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Рукопись считается поступившей в Редак-
цию, если она представлена комплектно и 
оформлена в соответствии с описанными тре-
бованиями. Предварительное рассмотрение ру-
кописи, не заказанной Редакцией, не является 
фактом заключения между сторонами издатель-
ского Договора.

При представлении рукописи в Журнал 
Авторы несут ответственность за раскрытие 
своих финансовых и других конфликтных ин-
тересов, способных оказать влияние на их ра-
боту. В рукописи должны быть упомянуты все 
лица и организации, оказавшие финансовую 
поддержку (в виде грантов, оборудования, ле-
карств или всего этого вместе), а также другое 
финансовое или личное участие.

АВТОРСКОЕ ПРАВО

Редакция отбирает, готовит к публикации и 
публикует переданные Авторами материалы. 
Авторское право на конкретную статью при-
надлежит авторам статьи. Авторский гонорар 
за публикации статей в Журнале не выплачи-
вается. Автор передает, а Редакция принимает 
авторские материалы на следующих условиях:
1)  Редакции передается право на оформление, 

издание, передачу Журнала с опубликован-
ным материалом Автора для целей рефе-
рирования статей из него в Реферативном 
журнале ВИНИТИ, РНИЦ и базах данных, 
распространение Журнала/авторских ма-
териалов в печатных и электронных изда-
ниях, включая размещение на выбранных 
либо созданных Редакцией сайтах в сети 
Интернет в целях доступа к публикации в 
интерактивном режиме любого заинтере-
сованного лица из любого места и в любое 
время, а также на распространение Журна-
ла с опубликованным материалом Автора 
по подписке;

2)  территория, на которой разрешается исполь-
зовать авторский материал, — Российская 
Федерация и сеть Интернет;

3)  срок действия Договора — 5 лет. По исте-
чении указанного срока Редакция оставляет 
за собой, а Автор подтверждает бессрочное 
право Редакции на продолжение размеще-
ния авторского материала в сети Интернет;

4)  Редакция вправе по своему усмотрению без 
каких-либо согласований с Автором заклю-
чать договоры и соглашения с третьими ли-
цами, направленные на дополнительные меры 
по защите авторских и издательских прав;

5)  Автор гарантирует, что использование Ре-
дакцией предоставленного им по настояще-

му Договору авторского материала не нару-
шит прав третьих лиц;

6)  Автор оставляет за собой право использо-
вать предоставленный по настоящему До-
говору авторский материал самостоятельно, 
передавать права на него по договору тре-
тьим лицам, если это не противоречит на-
стоящему Договору;

7)  Редакция предоставляет Автору возмож-
ность безвозмездного получения справки с 
электронными адресами его официальной 
публикации в сети Интернет;

8)  при перепечатке статьи или ее части ссылка на 
первую публикацию в Журнале обязательна.

ПОРЯДОК ЗАКЛЮЧЕНИЯ ДОГОВОРА 
И ИЗМЕНЕНИЯ ЕГО УСЛОВИЙ

Заключением Договора со стороны Редак-
ции является опубликование рукописи дан-
ного Автора в журнале «Medicine: theory and 
practice / Медицина: теория и практика» и раз-
мещение его текста в сети Интернет. Заклю-
чением Договора со стороны Автора, т.е. пол-
ным и безоговорочным принятием Автором 
условий Договора, является передача Автором 
рукописи и экспертного заключения.

ОФОРМЛЕНИЕ РУКОПИСИ

Статья должна иметь (НА РУССКОМ И 
АНГЛИЙСКОМ ЯЗЫКАХ): 
1. Заглавие (Title) должно быть кратким (не бо-

лее 120 знаков), точно отражающим содер-
жание статьи. 

2. Сведения об авторах (публикуются). Для 
каждого автора указываются: фамилия, имя 
и отчество, место работы, почтовый адрес 
места работы, e-mail. Фамилии авторов ре-
комендуется транслитерировать так же, как 
в предыдущих публикациях.

3. Резюме (Abstract) (1500–2000 знаков, или 
200–250 слов) помещают перед текстом ста-
тьи. Резюме не требуется при публикации 
рецензий, отчетов о конференциях, инфор-
мационных писем. 
Авторское резюме к статье является основным 

источником информации в отечественных и зару-
бежных информационных системах и базах дан-
ных, индексирующих журнал. Резюме доступно 
на сайте журнала «Medicine: theory and practice / 
Медицина: теория и практика» и индексируется 
сетевыми поисковыми системами. Из аннотации 
должна быть понятна суть исследования, нужно 
ли обращаться к полному тексту статьи для по-
лучения более подробной, интересующей его ин-
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формации. Резюме должно излагать только суще-
ственные факты работы.

Рекомендуемая структура как аннотации, 
так и самой статьи IMRAD (для оригиналь-
ных исследований структура обязательна): 
введение (Introduction), материалы и методы 
(Materials and methods), результаты (Results), 
обсуждение (Discussion), выводы (Conclusion). 
Предмет, тему, цель работы нужно указывать, 
если они не ясны из заглавия статьи; метод 
или методологию проведения работы целе-
сообразно описывать, если они отличаются 
новизной или представляют интерес с точ-
ки зрения данной работы. Объем текста ав-
торского резюме определяется содержанием 
публикации (объемом сведений, их научной 
ценностью и/или практическим значением) и 
должен быть в пределах 200–250 слов (1500–
2000 знаков). 
4.  Ключевые слова (Key words) от 3 до 10 клю-

чевых слов или словосочетаний, которые бу-
дут способствовать правильному перекрест-
ному индексированию статьи, помещаются 
под резюме с подзаголовком «ключевые 
слова». Используйте термины из списка ме-
дицинских предметных заголовков (Medical 
Subject Headings), приведенного в Index 
Medicus (если в этом списке еще отсутству-
ют подходящие обозначения для недавно 
введенных терминов, подберите наиболее 
близкие из имеющихся). Ключевые слова 
разделяются точкой с запятой.

5. Литература (References). Список литерату-
ры должен представлять полное библио-
графическое описание цитируемых работ 
в соответствии с NLM (National Library of 
Medicine) Author A. A., Author B. B., Au-
thor C. C. Title of article. Title of Journal. 
2005;10(2):49–53. Фамилии и инициалы ав-
торов в пристатейном списке приводятся в 
алфавитном порядке, сначала русского, за-
тем латинского алфавита. В описании ука-
зываются ВСЕ авторы публикации. Библио-
графические ссылки в тексте статьи даются 
цифрой в квадратных скобках. Ссылки на 
неопубликованные работы не допускаются.
Книга: Автор(ы) название книги (знак точ-

ка) место издания (двоеточие) название изда-
тельства (знак точка с запятой) год издания. 

Если в качестве автора книги выступает ре-
дактор, то после фамилии следует ред.

Преображенский Б. С., Темкин Я. С., Лиха-
чев А. Г. Болезни уха, горла и носа. М.: Меди-
цина; 1968.

Радзинский В. Е., ред. Перинеология: учеб-
ное пособие. М.: РУДН; 2008.

Brandenburg J. H., Ponti G. S., Worring A. F. 
eds. Vocal cord injection with autogenous fat. 3rd 

ed. NY: Mosby; 1998.
Глава из книги: Автор (ы) название главы 

(знак точка) В кн.: или In: далее описание кни-
ги [Автор (ы) название книги (знак точка) ме-
сто издания (двоеточие) название издательства 
(знак точка с запятой) год издания] (двоеточие) 
стр. от и до.

Коробков Г. А. Темп речи. В кн.: Современ-
ные проблемы физиологии и патологии речи: 
сб. тр. Т. 23. М.; 1989: 107–11.

Статья из журнала
Автор (ы) название статьи (знак точка) на-

звание журнала (знак точка) год издания (знак 
точка с запятой) том (если есть в круглых скоб-
ках номер журнала) затем знак (двоеточие) 
страницы от и до.

Кирющенков А. П., Совчи М. Г., Ивано-
ва П. С. Поликистозные яичники. Акушерство 
и гинекология. 1994; N 1: 11–4.

Brandenburg J. H., Ponti G. S., Worring A. F. 
Vocal cord injection with autogenous fat: a long-
term magnetic resona. Laryngoscope. 1996; l06 
(2, pt l): 174–80.

Тезисы докладов, материалы научных конф.
Бабий А. И., Левашов М. М. Новый алго-

ритм нахождения кульминации эксперимен-
тального нистагма (миниметрия). III съезд ото-
риноларингологов Респ. Беларусь: тез. докл. 
Минск; 1992: 68–70.

Салов И. А., Маринушкин Д. Н. Акушер-
ская тактика при внутриутробной гибели пло-
да. В кн.: Материалы IV Российского форума 
«Мать и дитя». М.; 2000; ч. 1: 516–9.

Авторефераты
Петров С. М. Время реакции и слуховая 

адаптация в норме и при периферических по-
ражениях слуха. Автореф. дис… канд. мед. 
наук. СПб.; 1993.

Описание Интернет-ресурса
Щеглов И. Насколько велика роль микрофло-

ры в биологии вида-хозяина? Живые системы: 
научный электронный журнал. Доступен по: 
http://www.biorf.ru/catalog.aspx?cat_id=396&d_
no=3576 (дата обращения 02.07.2012).

Kealy M. A., Small R. E., Liamputtong P. 
Recovery after caesarean birth: a qualitative 
study of women’s accounts in Victoria, Australia. 
BMC Pregnancy and Childbirth. 2010. Available 
at: http://www.biomedcentral.com/1471–
2393/10/47/. (accessed 11.09.2013)

Для всех статей, имеющих DOI, индекс не-
обходимо указывать в конце библиографиче-
ского описания.
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По новым правилам, учитывающим тре-
бования международных систем цитирова-
ния, библиографические списки (References) 
входят в англоязычный блок статьи и, соот-
ветственно, должны даваться не только на 
языке оригинала, но и в латинице (роман-
ским алфавитом). Поэтому авторы статей 
должны давать список литературы в двух 
вариантах: один на языке оригинала (русско-
язычные источники кириллицей, англоязыч-
ные латиницей), как было принято ранее, и 
отдельным блоком тот же список литерату-
ры (References) в романском алфавите для 
Scopus и других международных баз данных, 
повторяя в нем все источники литературы, 
независимо от того, имеются ли среди них 
иностранные. Если в списке есть ссылки на 
иностранные публикации, они полностью 
повторяются в списке, готовящемся в роман-
ском алфавите.

В романском алфавите для русскоязычных 
источников требуется следующая структура 
библиографической ссылки: автор(ы) (транс-
литерация), перевод названия книги или ста-
тьи на английский язык, название источника 
(транслитерация), выходные данные в цифро-
вом формате, указание на язык статьи в скоб-
ках (in Russian). 

Технология подготовки ссылок с использо-
ванием системы автоматической транслитера-
ции и переводчика.

На сайте http://www.transliter.ru можно бес-
платно воспользоваться программой трансли-
терации русского текста в латиницу. Програм-
ма очень простая.
1.  Входим на сайт, вставляем в специальное 

поле весь текст библиографии на русском 
языке и нажимаем кнопку «в транслит».

2.  Копируем транслитерированный текст в го-
товящийся список References.

3.  Переводим с помощью автоматического пе-
реводчика  название книги, статьи, поста-
новления и т.д. на английский язык, пере-
носим его в готовящийся список. Перевод, 
безусловно, требует редактирования, поэто-
му данную часть необходимо готовить чело-
веку, понимающему английский язык.

4.  Объединяем описания  в соответствии с при-
нятыми правилами  и редактируем список. 

5.  В конце ссылки в круглых скобках указыва-
ется (in Russian). Ссылка готова.
Примеры транслитерации русскоязычных 

источников литературы для англоязычного 
блока статьи

Книга: Avtor (y) Nazvanie knigi (znak tochka) 
[The title of the book in english] (znak tochka)  

Mesto izdaniya (dvoetochie) Nazvanie izdatel’st-
va (znak tochka s zapyatoy) god izdaniya.

Preobrazhenskiy B. S., Temkin Ya. S., 
Likhachev A. G. Bolezni ukha, gorla i nosa. [Dis-
eases of the ear, nose and throat]. M.: Meditsina; 
1968. (in Russian).

Radzinskiy V. E., ed. Perioneologiya: ucheb-
noe posobie. [Perineology tutorial]. M.: RUDN; 
2008. (in Russian).

Глава из книги: Avtor (y) Nazvanie glavy 
(znak tochka) [The title of the article in english] 
(znak tochka) In: Avtor (y) Nazvanie knigi (znak 
tochka) Mesto izdaniya (dvoetochie) Nazvanie iz-
datel’stva (znak tochka s zapyatoy) god izdaniya]. 
(dvoetochie) stranisi ot i do.

Korobkov G. A. Temp rechi. [Rate of speech]. 
V kn.: Sovremennye problemy fiziologii i pa-
tologii rechi: sb. tr. T. 23. M.; 1989: 107–11. (in 
Russian).

Cтатья из журнала: Avtor (y) Nazvanie stat’I 
(znak tochka) [The title of the article in english] 
(znak tochka) Nazvanie zhurnala (znak tochka) 
god izdaniya (znak tochka s zapyatoy) tom (esli 
est’ v kruglykh skobkakh nomer zhurnala) zatem 
(znak dvoetochie) stranitsy ot i do.

Kiryushchenkov A. P., Sovchi M. G., Ivano-
va P. S. Polikistoznye yaichniki. [Polycystic ova-
ry]. Akusherstvo i ginekologiya. 1994; N 1: 11–4. 
(in Russian).

Тезисы докладов, материалы научных конф.
Babiy A. I., Levashov M. M. Novyy algoritm 

nakhozhdeniya kul’minatsii eksperimental’no-
go nistagma (minimetriya). [New algorithm of 
finding of the culmination experimental nystag-
mus (minimetriya)]. III s’ezd otorinolaringologov 
Resp. Belarus’: tez. dokl. Minsk; 1992: 68–70. (in 
Russian).

Salov I. A., Marinushkin D. N. Akusherskaya 
taktika pri vnutriutrobnoy gibeli ploda. [Obstetric 
tactics in intrauterine fetal death]. V kn.: Materi-
aly IV Rossiyskogo foruma «Mat’ i ditya». M.; 
2000; ch.1:516–9. (in Russian).

Авторефераты
Petrov S. M. Vremya reaktsii i slukhovaya 

adaptatsiya v norme i pri perifericheskikh pora-
zheniyakh slukha. [Time of reaction and acousti-
cal adaptation in norm and at peripheral defeats 
of hearing]. PhD thesis. SPb.; 1993. (in Russian).

Описание Интернет-ресурса
Shcheglov I. Naskol’ko velika rol’ mikroflo-

ry v biologii vida-khozyaina? [How great is the 
microflora role in type-owner biology?]. Zhivye 
sistemy: nauchnyy elektronnyy zhurnal. Avail-
able at: http://www.biorf.ru/catalog.aspx?cat_
id=396&d_no=3576 (accessed 02.07.2012). (in 
Russian).
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ОТВЕТСТВЕННОСТЬ ЗА ПРАВИЛЬ-
НОСТЬ БИБЛИОГРАФИЧЕСКИХ ДАН-
НЫХ НЕСЕТ АВТОР.

Остальные материалы предоставляются 
либо на русском, либо на английском языке, 
либо на обоих языках по желанию.

Структура основного текста статьи.
Введение, изложение основного материала, 

заключение, литература. Для оригинальных ис-
следований — введение, методика, результаты ис-
следования, обсуждение результатов, литература 
(IMRAD).

В разделе «методика» обязательно указыва-
ются сведения о статистической обработке экс-
периментального или клинического материала. 
Единицы измерения даются в соответствии с 
Международной системой единиц — СИ. Фа-
милии иностранных авторов, цитируемые в 
тексте рукописи, приводятся в оригинальной 
транскрипции. 

Объем рукописей. 
Объем рукописи обзора не должен превы-

шать 25 стр. машинописного текста через два 
интервала, 12 кеглем (включая таблицы, спи-
сок литературы, подписи к рисункам и резюме 
на английском языке), поля не менее 25  мм. 
Нумеруйте страницы последовательно, начи-
ная с титульной. Объем рукописи статьи экс-
периментального характера не должен превы-
шать 15 стр. машинописного текста; кратких 
сообщений (писем в редакцию) — 7 стр.; от-
четов о конференциях — 3 стр.; рецензий на 
книги — 3 стр. Используйте колонтитул — со-
кращенный заголовок и нумерацию страниц, 
для помещения вверху или внизу всех страниц 
статьи.

Иллюстрации и таблицы. Число рисунков 
рекомендуется не более 5. В подписях под 
рисунками должны быть сделаны объяснения 
значений всех кривых, букв, цифр и прочих 
условных обозначений. Все графы в таблицах 

должны иметь заголовки. Повторять одни и 
те же данные в тексте, на рисунках и в табли-
цах не следует. Рисунки, схемы, фотографии 
должны быть представлены в расчете на пе-
чать в черно-белом виде или уровнями серого 
в точечных форматах tif, bmp (300–600 dpi), 
или в векторных форматах pdf, ai, eps, cdr. 
При оформлении графических материалов 
учитывайте размеры печатного поля Журна-
ла (ширина иллюстрации в одну колонку — 
90 мм, в две — 180 мм). Масштаб 1:1. 

РЕЦЕНЗИРОВАНИЕ

Статьи, поступившие в редакцию, обяза-
тельно рецензируются. Если у рецензента воз-
никают вопросы, то статья с комментариями 
рецензента возвращается Автору. Датой посту-
пления статьи считается дата получения Редак-
цией окончательного варианта статьи. Редакция 
оставляет за собой право внесения редактор-
ских изменений в текст, не искажающих смыс-
ла статьи (литературная и технологическая 
правка). 

АВТОРСКИЕ ЭКЗЕМПЛЯРЫ ЖУРНАЛА

Редакция обязуется выдать Автору 1 экзем-
пляр Журнала на каждую опубликованную ста-
тью вне зависимости от числа авторов. Авторы, 
проживающие в Санкт-Петербурге, получают 
авторский экземпляр Журнала непосредственно 
в Редакции. Иногородним Авторам авторский эк-
земпляр Журнала высылается на адрес автора по 
запросу от автора. Экземпляры спецвыпусков не 
отправляются авторам.

АДРЕС РЕДАКЦИИ

194100, Санкт-Петербург, Литовская ул., 2 
e-mail: annashapovalova@yandex.ru. 
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Инфекционные заболевания нервной системы у детей часто встречаются и отличаются остротой развития, тяжестью тече-

ния, высокой летальностью и частотой резидуальных последствий, нередко приводящих к инвалидизации и социальной деза-
даптации переболевших. К наиболее актуальным проблемам нейроинфекций (НИ) относятся бактериальные гнойные менин-
гиты (БГМ), серозные менингиты, клещевые инфекции (КИ), демиелинизирующие заболевания нервной системы и ряд других 
заболеваний. Своеобразие рассматриваемой проблематики заключается в сочетании ряда факторов: развитие ребенка и его 
нервной системы и, гематоэнцефалического барьера, в частности возрастной чувствительности к возбудителю и возрастны-
ми особенностями иммунитета, особой чувствительностью ребенка разных возрастов противовирусным, антибактериальным, 
иммуномодулирующим препаратам. 

Оригинальность данной программы заключается в том, что рассматриваются неврологические аспекты ВИЧ-инфекции и 
приводятся данные собственных многолетних наблюдений, проведенных на базе Федерального центра по оказанию помощи 
ВИЧ-инфицированным детям МЗ РФ. 

Актуальность БГМ обусловлена не только повсеместным распространением в мире, тяжестью течения, частотой возникно-
вения осложнений и высоким уровнем летальности, но и подавляющим количеством больных среди детей раннего возраста 
(более 50%). В настоящее время у детей первых 3 лет жизни преобладают менингиты менингококковой (48%), гемофильной 
(35,7%) и реже пневмококковой (9,2%) этиологии. Анализ летальности от БГМ показал, что в 86% — это дети 1-го года жизни, 
летальный исход у которых, как правило, наступил в 1 сутки госпитализации. 

Другой важнейшей проблемой нейроинфекций сегодня являются клещевые инфекции (вирусный энцефалит, клещевой 
боррелиоз), для которых характерен полиморфизм клинических симптомов, а также латентные, бессимптомные формы бо-
лезни в начальные сроки заболевания и склонность к хронизации процесса по причине поздней диагностики и отсутствия 
специфической профилактики. 

Нередко острые или хронические инфекционные заболевания становятся причиной развития симптоматической эпилепсии. 
Судорожный синдром, или острые симптоматические судороги, являются одним из наиболее грозных осложнений острой фазы 
различных нейроинфекций. Они могут быть следствием отека головного мозга, диффузных ишемически-гипоксических метабо-
лических нарушений в мозговой ткани, поражения паренхимы мозговой ткани в результате прямого цитопатогенного действия 
инфекционных агентов или опосредованного через аутоиммунные или цереброваскулярные механизмы. В то же время симптома-
тические судороги могут указывать и на развитие тяжелых осложнений в ходе течения инфекций — формирование субдурально-
го скопления, абсцесса или инфаркта мозга, внутримозговых геморрагий. Знание клинико-эпидемиологичеких особенностей раз-
вития и течения нейроинфекций у детей позволяет выделить основные группы «риска» для принятия своевременных адекватных 
терапевтических и профилактических мероприятий, обеспечить дифференцированный подход к реаблитации и диспансеризации 
больных. Необходимость включения дополнительной образовательной программы по нейроинфекциям у детей в программу по-
следипломного усовершенствования врачей неврологов, инфекционистов и педиатров диктуется и другой причиной. Данный 
раздел медицинской науки находится на стыке нескольких специальностей: педиатрии, инфекционных болезней и неврологии, 
обучение которым происходит на нескольких кафедрах высших медицинских учреждений, в результате чего молодые врачи не 
получают единых знаний об инфекционных поражениях нервной системы. Постановка диагноза при нейроинфекциях основана 
на умении и логике последовательного мышления по синдромальному, топическому и нозологическому диагнозу. В этой связи в 
программу и включены вопросы семиотики поражений центральной и периферической нервной системы, клинико-неврологиче-
ские синдромы, современные способы диагностики, терапии и реабилитации переболевших нейроинфекциями.

В результате успешного выполнения дополнительной профессиональной программы повышения ква-
лификации выдаётся документ установленного образца – Удостоверение о повышении квалификации.
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