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Медицина и биотехнологии

Рецензируемый научный журнал открытого доступа
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ласти медицины и биотехнологий.

Журнал адресован исследователям и специалистам, работающим в области медицины, фарма-
кологии, биологии, биомедицины и ветеринарии, преподавателям, аспирантам и студентам выс-
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пающих статей. Рукопись статьи направляется на рецензирование для оценки ее научного содер-
жания нескольким ведущим специалистам соответствующего профиля, имеющим научную специ-
ализацию, наиболее близкую к тематике статьи.

Редакция журнала реализует принцип нулевой толерантности к плагиату. Мониторинг некор-
ректного цитирования осуществляется с помощью системы «Антиплагиат». 

Распространение – Российская Федерация, зарубежные страны. 
Журнал предоставляет открытый доступ к полным текстам публикаций, исходя из следующе-

го принципа: открытый доступ к результатам исследований способствует увеличению глобально-
го обмена знаниями.

Тематическая направленность журнала соответствует научным специальностям и  соответ-
ствующим им отраслям науки Перечня рецензируемых научных изданий:

1.5.6. Биотехнология (биологические, фармацевтические, медицинские науки)
3.1.9. Хирургия (медицинские науки)
3.1.18. Внутренние болезни (медицинские науки)
3.1.21. Педиатрия (медицинские науки)
3.3.3. Патологическая физиология (медицинские, биологические науки)
3.3.6. Фармакология, клиническая фармакология (медицинские, фармацевтические, биологи-

ческие науки) 

Журнал индексируется и архивируется в базах данных: Российском индексе 
научного цитирования (РИНЦ), RusMed 

Журнал является членом Ассоциации научных редакторов 
и издателей (АНРИ), CrossRef
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Восстановление психических функций у лиц, перенесших 
тяжелый стресс: роль патогенетических факторов 
в разработке реабилитационных программ

М. В. Горбовский, С. В. Кирюхина *, Н. А. Колмыкова, Н. И. Кургаев 
Национальный исследовательский Мордовский государственный университет, 
Саранск, Российская Федерация
* krsv55@mail.ru

Аннотация
Введение. Длительное воздействие экстремальных стрессоров, связанных 
с участием в специальной военной операции, может обусловливать разви-
тие широкого спектра психических расстройств, характеризующихся высо-
кой коморбидностью. В связи с этим возникает необходимость в разработке 
патогенетически обоснованных реабилитационных программ, направлен-
ных на улучшение состояния и повышение качества жизни пострадавших. 
Цель обзора – систематизация и анализ современных научных данных для 
разработки комплексных реабилитационных программ, направленных на 
купирование психических расстройств и их коморбидных сочетаний, пато-
генетически связанных с участием в специальной военной операции, с уче-
том развития данных нарушений.
Материалы и методы. Методология исследования включала теоретиче-
ский анализ научных публикаций за 2006–2025 гг., отобранных из электрон-
ных баз данных CyberLeninka, eLibrary и PubMed на основе 59 источников 
(29 отечественных и 30 зарубежных). Определены основные направления 
для последующих клинических исследований. Результаты обзора сформу-
лированы на основе вышеуказанных документальных данных.
Результаты исследования. Систематизированы ключевые патогенети-
ческие механизмы развития психических расстройств, индуцированных 
тяжелым стрессом, и  определены закономерности их взаимосвязи. Пред-
ложены комплексные реабилитационные программы, включающие психо-
терапевтические и психофармакологические методы коррекции и терапии, 
направленные на купирование существующих расстройств и профилактику 
развития потенциальных психических нарушений.
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Обсуждение и  заключение. Патогенез значительной части психических 
расстройств, возникающих вследствие воздействия тяжелого стресса, обу-
словлен выраженными психогенными травмами, дисбалансом в иммунной 
системе и нарушениями нейромедиаторного обмена, приводящими к дез-
интеграции функциональных систем организма. Своевременное приме-
нение комбинированного подхода, включающего психотерапевтические 
интервенции, в  частности когнитивно-поведенческую терапию и  психо-
фармакотерапию, с акцентом на использование селективных ингибиторов 
обратного захвата серотонина, оказывает существенное влияние на тече-
ние и  прогноз расстройств. Дальнейшие исследования в  данной области 
необходимы для разработки более эффективных и персонализированных 
подходов к реабилитации лиц, перенесших тяжелый стресс. 

Ключевые слова: посттравматическое стрессовое расстройство, иммун-
ный дисбаланс, цитокины, психотерапия, психофармакотерапия, военнос-
лужащий, тревожное расстройство, депрессивное расстройство

Финансирование: исследование выполнено в рамках реализации Гранта 
«Разработка программы “Диагностика и коррекция психосоматических на-
рушений у ветеранов СВО для успешной реинтеграции в трудовую деятель-
ность”» Умник 2025 г.», № договора: 19765ГУ/2025 от 03.12.2025. 

Конфликт интересов: авторы заявляют об отсутствии конфликта интересов.

Для цитирования: Горбовский М.В., Кирюхина С.В., Колмыкова Н.А., Кур-
гаев Н.И. Восстановление психических функций у  лиц, перенесших тяже-
лый стресс: роль патогенетических факторов в разработке реабилитацион-
ных программ. Медицина и  биотехнологии. 2025;1(4):322–341. https://doi.
org/10.15507/3034-6231.001.202504.322-341

The Restoration of Mental Function Following Severe Stress: 
The Role of Pathogenetic Factors in Rehabilitation 
Program Design

M. V. Gorbovskiy, S. V. Kiryukhina *, N. A. Kolmykova, N. I. Kurgaev
National Research Mordovia State University, Saransk, Russian Federation
* krsv55@mail.ru

Abstract
Introduction. Prolonged exposure to the extreme stressors associated with 
participation in a special military operation can precipitate the development of 
a wide spectrum of mental disorders, which are characterized by significant co-
morbidity. This necessitates the development of pathogenetically-grounded reha-
bilitation programs aimed at improving clinical status and enhancing the quality 
of life of affected individuals.
The aim of this review is to systematize and analyze contemporary scientific ev-
idence to inform the development of comprehensive rehabilitation programs. 
These programs are designed to mitigate mental disorders and their comorbid 
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manifestations that  are pathogenetically linked to involvement in a  special 
military operation, taking into account the developmental trajectory of these 
conditions.
Materials and methods. The research methodology comprised a theoretical 
analysis of scientific publications from 2006 to 2025, sourced from the electronic 
databases CyberLeninka, eLibrary, and PubMed, and based on a total of 59 refer-
ences (29 domestic and 30 international). Key focus areas for subsequent clinical 
research were identified. The review's findings are formulated on the basis of 
the aforementioned documentary data.
Results. This study has systematised the key pathogenetic mechanisms under-
lying stress-induced mental disorders and delineated the patterns of their inter-
play. Comprehensive rehabilitation programmes have been proposed; these inte-
grate psychotherapeutic and psychopharmacological methods for treatment and 
correction, aimed at alleviating existing disorders and preventing the potential 
development of mental health conditions.
Discussion and conclusion. The pathogenesis of a  substantial proportion of 
mental disorders arising from exposure to severe stress is underpinned by sig-
nificant psychogenic trauma, immune system dysregulation, and disruptions in 
neurotransmitter metabolism, which collectively lead to a disintegration of the 
body's functional systems. The timely application of a  combined therapeutic 
approach, incorporating psychotherapeutic interventions – specifically cogni-
tive-behavioural therapy – and psychopharmacotherapy, with an emphasis on se-
lective serotonin reuptake inhibitors, exerts a substantial influence on the clinical 
course and prognosis of these disorders. Further research in this field is impera-
tive for the development of more effective and personalised rehabilitation strate-
gies for individuals who have experienced severe stress.
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ВВЕДЕНИЕ
Стресс-обусловленные заболевания от-

носятся к числу наиболее распространенных 
патологий в России, оказывая значительное 
негативное влияние на социальное благо-
получие и трудоспособность населения, 
нередко приводя к его инвалидизации [1]. 

Специальная военная операция (СВО) пред-
ставляет собой уникальный комплекс экс-
тренных обстоятельств, характеризующий-
ся своей непредсказуемостью, важностью 
и необходимостью принятия стратегиче-
ски взвешенных решений в кратчайшие 
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сроки. Кроме того, она выступает мощным 
психогенным фактором, влияющим как 
на военнослужащих, так и на их семьи [1]. 
Длительное воздействие такого значитель-
ного стресс-фактора способствует разви-
тию психиатрической симптоматики или 
ее усилению: аффективным нарушениям 
в виде депрессивных эпизодов, тревожно-
му расстройству личности, аддиктивным 
расстройствам, посттравматическому стрес-
совому расстройству (ПТСР). Коморбидное 
течение расстройств приводит к усилению 
негативной психической симптоматики. 
Данные состояния проявляются непосред-
ственно после травмы или спустя некоторое 
время, существенно снижая качество жизни 
человека [2]. Поэтому актуальным вопросом 
в деятельности психологов, психотерапевтов 
и психиатров является разработка различ-
ных способов и методов, которые могли 
бы эффективно улучшить психологическое 
благополучие таких пациентов, облегчить 
их состояние и купировать нежелательные 
симптомы. В противном случае это может 
повлечь за собой демографические и эко-
номические сложности, поскольку эта про-
блема может затронуть как участников СВО, 
так и их семьи в целом.

Цель обзора – анализ существующих на-
учных данных для разработки эффективных 
реабилитационных программ, направленных 
на лечение психических расстройств (вклю-
чая коморбидные состояния) у ветеранов 
специальной военной операции, с учетом 
особенностей развития этих нарушений. 

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
Данное исследование представляет собой 

теоретический анализ научных публикаций, 
посвященных изучению патогенетических ме-
ханизмов развития психических расстройств, 
возникающих в результате воздействия тяже-
лого стресса. Проанализированы релевантные 
статьи в зарубежных и отечественных элек-
тронных базах данных CyberLeninka, eLibrary 
и PubMed за период с 2006 по 2025 гг. вклю-
чительно. Поиск литературных источников 
осуществлялся с использованием ключевых 
слов и их комбинаций, отражающих основ-
ные темы исследования: «посттравматиче-
ское стрессовое расстройство», «иммунный 

дисбаланс», «цитокины», «психотерапия», 
«психофармакотерапия», «военнослужа-
щий», «тревожное расстройство», «депрес-
сивное расстройство». Поиск проводился 
на русском и английском языке. Критери-
ями включения в анализ являлись: реле-
вантность теме исследования (изучение 
патогенетических механизмов психических 
расстройств, связанных с тяжелым стрес-
сом), наличие эмпирических данных или 
систематических обзоров. После проведе-
ния поиска и отбора статей осуществлялся 
их критический анализ и систематизация 
данных. В результате анализа сформулиро-
ваны выводы о закономерностях развития 
психических расстройств, индуцированных 
тяжелым стрессом, и предложены основные 
направления для дальнейшего клинического 
поиска и разработки комплексных реабили-
тационных программ. В общей сложности 
в анализ было включено 59 литературных 
источников, из которых 29 – отечественные 
и 30 – зарубежные публикации. Выборка ста-
тей была определена с целью обеспечения 
достаточной репрезентативности и охвата 
ключевых аспектов изучаемой проблемы. Ре-
зультаты обзора сформулированы на основе 
критической оценки и интерпретации дан-
ных, представленных в вышеуказанных 
источниках.

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ
Психический стресс играет ключевую 

роль в патогенезе не только психических 
заболеваний, но и широкого спектра сома-
тических нарушений. Степень выраженно-
сти клинической симптоматики зависит 
от длительности, интенсивности и каче-
ственных характеристик стрессового воз-
действия [3; 4]. Военные действия, являясь 
мощным социально-экономическим факто-
ром, оказывают существенное психогенное 
воздействие на население. Масштабные 
травмы, человеческие жертвы и разрушение 
инфраструктуры обуславливают формиро-
вание устойчивого нервно-психического 
напряжения (НПН) не только у непосред-
ственных участников военных действий, но 
и у гражданского населения. Пролонгиро-
ванное воздействие экстремальных условий 
с перманентной угрозой для жизни приводит 
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к истощению адаптационных ресурсов орга-
низма, повышая риск развития различных 
психических расстройств, в особенности 
связанных со стрессом. НПН, рассматривае-
мое как клинико-психологический феномен, 
представляет собой ключевой элемент в об-
щем механизме адаптации. Оно проявляется 
через субъективное переживание диском-
форта, затрагивающее как физическую, так 
и психическую сферу, и ведет к снижению 
продуктивности деятельности в сложных 
ситуациях. В условиях непосредственной 
угрозы жизни НПН может провоцировать 
состояние фрустрации, обусловленное 
невозможностью удовлетворения базовых 
потребностей и желаний, что негативно 
сказывается на общем качестве жизни. 
Предполагается, что у лиц, подверженных 
воздействию экстремальных ситуаций и ха-
рактеризующихся высоким уровнем НПН, 
может отмечаться ослабление профессио-
нальной эффективности, связанное с дез-
организацией психической деятельности. 
Некоторые исследователи считают, что ухуд-
шение механизмов психической регуляции 
приводит к снижению нервно-психической 
устойчивости [4]. Известно, что воздействие 
стрессогенного фактора, в данном случае 
военных действий, оказывает влияние на 
иммунную систему, вызывая иммуносупрес-
сию и активацию симпато-адреналовой 
системы, приводящую к гипоксии [5; 6]. 
Данные факторы играют существенную 
роль в этиопатогенезе многих психических 
расстройств  [7; 8]. Таким образом, мож-
но утверждать, что военные конфликты 
сопряжены со специфическими боевыми 
факторами, оказывающими негативное 
воздействие на психическое здоровье 
и приводящими к развитию широкого 
спектра психических нарушений. Наря-
ду с изолированными патологическими 
состояниями наблюдаются коморбид-
ные расстройства, оказывающие более 
выраженное деструктивное влияние на 
здоровье и ухудшающие качество жизни 
пациентов. В частности, взаимосвязь меж-
ду аддиктивным расстройством (хрони-
ческим алкоголизмом) и депрессивными 
эпизодами является хорошо изученным 
феноменом  [6]. Коморбидное течение 

расстройства, связанного с употреблением 
алкоголя, и депрессивного расстройства 
характеризуется более неблагоприятным 
прогнозом и  большей резистентностью 
к терапии, что подчеркивает важность сво-
евременной реабилитации и профилактики 
развития данных патологий [9]. Необхо-
димо учитывать, что интенсивность бое-
вой травмы, предшествующая развитию 
ПТСР, может обусловливать возникновение 
других психических расстройств, включая 
тревожные, депрессивные, диссоциативные 
и когнитивные нарушения [2; 7]. Частота 
встречаемости и степень выраженности 
психических расстройств у лиц, професси-
ональная деятельность которых связана 
с военной службой, в некоторой степени 
отличаются от показателей, наблюдаемых 
в общей популяции. В частности, тревожные 
расстройства, панические атаки и ПТСР чаще 
диагностируются у военнослужащих [8; 10]. 

Для достижения целей настоящего ис-
следования необходим дальнейший анализ 
патогенетических механизмов развития воз-
можных психических расстройств у лиц, под-
вергшихся воздействию тяжелого стресса, 
связанного с участием в военных действиях.
Основные патогенетические механизмы 
депрессивного расстройства в условиях 
стресса

При изучении патогенетических меха-
низмов депрессивного расстройства необ-
ходимо учитывать многофакторную эти-
ологию данной патологии, включающую 
влияние стресса, генетическую предрасполо-
женность, нарушения в системе нейротранс-
миссии, в частности, дефицит серотонина, 
дофамина и норадреналина, воздействие 
факторов окружающей среды, особенности 
образа жизни и, что немаловажно, состояние 
иммунной системы индивидуума [11; 12]. 
Пролонгированное воздействие стрессо-
вого фактора приводит к активации сим-
пато-адреналовой системы, вызывая спазм 
периферических сосудов и, как следствие, 
хроническую гипоксию тканей и органов, 
а также дестабилизацию гомеостаза иммун-
ной системы [13; 14]. Изучение иммунных 
показателей выявляет комплекс нарушений: 
ослабление синергии между Т-клеточными 
и фагоцитарными иммунными реакциями, 



MEDICINE AND BIOTECHNOLOGY Vol. 1, no. 4. 2025

Pathological physiology 327

изменения в лейкоцитарной формуле, прояв-
ляющиеся лимфопенией, снижение абсолют-
ного числа Т- и В-лимфоцитов, уменьшение 
адгезивной способности сегментоядерных 
нейтрофилов на фоне угнетения кисло-
род-зависимых систем, проявляющееся 
в ухудшении показателей НСТ-теста, по-
нижение индекса активации нейтрофилов 
(ИАН), сокращение общей комплементарной 
активности сыворотки крови, что также 
свидетельствует о наличии гипоксического 
состояния организма. Кроме того, отмеча-
ется гипоиммуноглобулинемия класса G 
и повышение уровня мелких фракций цирку-
лирующих иммунных комплексов (ЦИК) [10]. 
Важную роль в патогенезе депрессивного 
расстройства отводят цитокинам – классу 
сигнальных полипептидов, продукция ко-
торых модулируется стрессогенными фак-
торами различной этиологии (инфекции, 
психосоциальные факторы, травмы и др.). 
Результаты многочисленных исследова-
ний подтверждают связь между развити-
ем депрессии и изменениями в продукции 
цитокинов, которые способны оказывать 
как прямое, так и опосредованное влияние 
на клетки нервной ткани, воздействуя на 
синтез и секрецию нейротрансмиттеров. 
Цитокины, действуя как нейромодуляторы, 
воздействуют на поведенческие, нейроэн-
докринные и нейрохимические изменения, 
характерные для данного расстройства. 
Наиболее значимыми представляются ва-
рианты полиморфизмов генов IL-1b, IL-6, 
IL-10, ФНО-α, протеина – хемоаттрактанта 
моноцитов 1, С-реактивного протеина и фос-
фолипазы А2 [12]. 

Особое внимание следует уделить на-
рушению баланса между антиоксидантной 
защитой и продукцией активных форм кис-
лорода, приводящему к развитию окисли-
тельного стресса. Взаимосвязь между депрес-
сией и окислительным стрессом может быть 
объяснена с помощью концепции аллостаза 
и аллостатической нагрузки. Хроническое 
воздействие стрессовых факторов приводит 
к физиологическому истощению организ-
ма [13; 15]. Перекисное окисление липидов 
(ПОЛ) играет важную роль в патогенезе 
многих психических расстройств, включая 
депрессию [13]. Полиненасыщенные жирные 

кислоты (ПНЖК), обладающие большей 
чувствительностью к окислительным про-
цессам по сравнению с насыщенными жир-
ными кислотами, способны ингибировать 
синтез простагландина Е2, регулировать 
иммунные реакции, влияя на синтез цито-
кинов, включая IL-1, IL-6, ФНО-α и интерфе-
рон-α [14]. Снижение концентрации ПНЖК, 
обусловленное их окислением, способствует 
развитию патофизиологических механизмов 
депрессии. В то же время ПНЖК обладают 
защитным эффектом у лиц с повышенным 
риском развития интерферон-α-индуциро-
ванной депрессии и могут предотвращать 
проявления депрессивно-подобного пове-
дения, вызванного цитокинами в экспери-
ментальных условиях. Кроме того, резуль-
таты исследований свидетельствуют о том, 
что некоторые молекулы, образующиеся 
в процессе ПОЛ, распознаются иммунной 
системой и могут активировать иммунный 
ответ [13; 16]. 

Таким образом, патогенез депрессивного 
расстройства обусловлен совокупностью 
факторов, включающих неадекватные им-
мунные реакции, гипоксическое состояние 
органов и систем, активацию клеток цито-
кинового ряда и избыточное перекисное 
окисление липидов.
Основные патогенетические механизмы 
тревожного расстройства в условиях 
воздействия стресса

Тревожные расстройства характеризу-
ются нарушением регуляции эмоциональ-
ных реакций на предполагаемые угрозы, 
что может быть обусловлено снижением 
порога активации миндалевидного тела 
и других лимбических структур, составля-
ющих вентральную часть эмоциональной 
системы, а также дефицитом нисходящих 
ингибиторных механизмов, контролирую-
щих активность данных структур. Резуль-
таты исследований свидетельствуют о том, 
что тревожные расстройства связаны с по-
вышенной чувствительностью к внешним 
угрозам и негативной информации, а также 
с гиперактивностью нейронов миндале-
видного тела. Наряду с этим у пациентов, 
страдающих тревожными расстройства-
ми, отмечается снижение функциональной 
активности медиальной префронтальной 
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коры [17]. Стрессовое воздействие вызы-
вает высвобождение катехоламинов в сим-
пато-адреналовой системе и увеличение 
концентрации кортизола, гормона стресса, 
в центральной гипоталамо-гипофизарно-
надпочечниковой системе (ГГНС). Данные 
изменения представляют собой физиологи-
ческую стрессовую реакцию, направленную 
на повышение уровня внимания и возбуж-
дения в ответ на непосредственную угрозу, 
при этом функции, не имеющие отношения 
к текущей ситуации, подвергаются пода-
влению. Нейроны гиппокампа, характе-
ризующиеся высокой чувствительностью 
к глюкокортикостероидам, обеспечивают 
механизм отрицательной обратной связи 
с ГГНС, способствуя торможению острой 
стрессовой реакции после ее заверше-
ния. Регуляция активности гипоталамо-ги-
пофизарно-надпочечниковой оси также 
осуществляется посредством медиальной 
префронтальной коры, осуществляющей 
контроль над функцией гиппокампа. Хро-
ническая или частая активация стрессовой 
системы оказывает деструктивное воз-
действие на функциональное состояние 
других физиологических систем, включая 
иммунную, эндокринную и сердечно-со-
судистую [17]. Исследования иммунной 
системы при тревожных расстройствах 
выявили следующие изменения: снижение 
содержания Т-хелперов, увеличение коли-
чества Т-цитотоксических лимфоцитов, 
повышение уровня В-лимфоцитов, сниже-
ние числа NK-клеток, а также повышение 
фагоцитарного индекса нейтрофилов [18]. 
Согласно результатам ранее проведенных 
научных изысканий, стрессорные воздей-
ствия влияют на глюкокортикоид-зави-
симую модификацию изменений перекис-
ного окисления липидов (ПОЛ) в печени 
и почках [19]. Доказано, что тревожное 
расстройство характеризуется повышен-
ным уровнем окислительного стресса, 
интенсификацией перекисного окисления 
липидов и снижением антиоксидантной 
защиты, связанной с липидами. Также 
снижается концентрация холестерина 
липопротеинов высокой плотности (ЛВП) 
и фермента параоксоназы-1 (PON1), в то 
время как уровень гидропероксида липида 

(LOOH), оксида азота и мочевой кислоты, 
напротив, повышается [20]. Важную роль 
в патогенезе тревожных расстройств вы-
полняют клетки цитокинового ряда. Отме-
чается относительное повышение уровня 
провоспалительных цитокинов и снижение 
уровня противовоспалительных цитокинов. 
Концентрация интерлейкина-10 (IL-10), 
фактора некроза опухоли-α (ФНО-α) и ин-
терферона-γ (IFN-γ) также значительно 
повышается [21]. 

Таким образом, патогенез тревожного 
расстройства формируется посредством 
комплекса взаимосвязанных факторов, 
включающих воздействие на иммунную си-
стему, чрезмерную активацию перекисного 
окисления липидов и дисбаланс в системе 
цитокинов, что приводит к поражению раз-
личных систем организма.
Основные патогенетические механизмы 
аддиктивного расстройства под влияни-
ем стрессового фактора

Патогенетические механизмы аддиктив-
ных расстройств занимают одно из ведущих 
мест в структуре психической патологии 
и представляют собой значимую медико-
социальную проблему, особенно актуальную 
для лиц, чья профессиональная деятель-
ность связана с участием в различных во-
енных операциях и боевых действиях [22]. 
Аддикция не ограничивается употреблением 
психоактивных веществ (ПАВ), оказываю-
щих выраженное воздействие на психику; 
проявлениями аддиктивного поведения мо-
гут быть также компульсивное переедание 
высококалорийной пищи, злоупотребление 
алкоголем и участие в азартных играх. Об-
щим патогенетическим звеном для различных 
форм аддикции является их влияние на систе-
му подкрепления мозга и колебания уровня 
внеклеточного дофамина [23; 24]. Воздействие 
аддиктивного стимула инициирует интенсив-
ный выброс нейромедиаторов, относящихся 
к группе катехоламинов, преимущественно 
дофамина, что, в свою очередь, приводит к вы-
раженной активации системы подкрепления. 
Такая активация субъективно переживается 
как положительные эмоции и эйфория. За 
выбросом нейромедиаторов следует актива-
ция механизмов обратной связи: снижается 
синтез катехоламинов, усиливается их 
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обратный захват пресинаптической мембра-
ной, а избыток катехоламинов подвергается 
метаболизму и разрушению. В результате 
происходит не только восстановление исход-
ного уровня катехоламинов в синаптической 
щели, но и возникает их временный дефицит, 
что проявляется в снижении настроения, 
апатии, ангедонии, эмоциональном дис-
комфорте и даже развитии депрессивной 
симптоматики. Данные состояния служат 
мощным стимулом для повторного употре-
бления ПАВ (или вовлечения в иную форму 
аддиктивного поведения). В свою очередь, 
это приводит к новому выбросу нейромедиа-
торов, транзиторно компенсируя их дефицит 
и восстанавливая активность лимбических 
структур мозга. Пациент испытывает субъ-
ективное облегчение и эмоциональный 
подъем. Однако избыток катехоламинов 
быстро подвергается деградации, что вновь 
ведет к снижению их уровня и ухудшению 
психоэмоционального состояния, прово-
цируя возобновление аддиктивного по-
ведения [25]. 

Исходя из вышеизложенного, в осно-
ве патогенеза аддиктивных расстройств 
лежит циклический процесс, характеризу-
ющийся чередованием фаз возбуждения 
и дефицита нейромедиаторов. Хрониче-
ское воздействие ПАВ приводит к струк-
турным изменениям головного мозга. Так, 
у лиц с опиоидной зависимостью выявлено 
уменьшение объема определенных обла-
стей мозга, в частности снижение толщины 
коры в области верхней височной изви-
лины, полулунной борозды и поперечной 
височной извилины левого полушария, 
отвечающих за сенсорное восприятие, 
регуляцию эмоций и высшие когнитивные 
функции [26]. Иммунная система, играю-
щая важную роль в организме человека 
и участвующая в патогенезе ряда психи-
ческих расстройств, может подвергать-
ся угнетению у лиц, злоупотребляющих 
каннабиноидами, что связано с особен-
ностями метаболизма данных веществ 
в печени. Эти факторы оказывают нега-
тивное влияние на соматическое и психи-
ческое здоровье, способствуют развитию 
коморбидных психических расстройств 
и утяжеляют их клиническое течение [25].

Роль иммунного дисбаланса в патоге-
незе ПТСР

Военнослужащие в силу специфики своей 
профессиональной деятельности подверже-
ны воздействию травматических и стрессо-
вых ситуаций, что обусловливает высокую 
распространенность посттравматического 
стрессового расстройства и депрессивных 
расстройств [27]. В военной психиатрии 
используется термин «боевая психическая 
травма» для обозначения психических на-
рушений у участников боевых действий, 
при этом подчеркивается, что данное по-
нятие не является самостоятельной нозо-
логической единицей. «Боевая психическая 
травма» рассматривается как психическое 
состояние, обусловленное боевым стрессом, 
особенности патогенеза и феноменологии 
которого определяются взаимодействием 
экзогенных (военно-социальных факторов, 
условий боевой обстановки) и эндогенных 
(физиологических, личностно-психологиче-
ских и др.) этиопатогенетических факторов. 
Клинические проявления могут быть пред-
ставлены острыми, отсроченными (включая 
ПТСР), пролонгированными и хроническими 
формами, в том числе устойчивыми измене-
ниями личности. Участие в боевых действиях 
является одним из ведущих триггеров раз-
вития ПТСР – адаптационного расстройства, 
связанного с воздействием боевого стресса 
и часто выявляемого у ветеранов [28]. Па-
тофизиологические механизмы, лежащие 
в основе стрессовых расстройств, изучены не 
до конца. Тем не менее, современные данные 
свидетельствуют о важной роли медиаторов, 
активирующих гипоталамо-гипофизарно-
адреналовую (ГГА) систему, отвечающую за 
секрецию глюкокортикостероидов, и симпа-
то-адреналовую (СА) систему, регулирующую 
высвобождение адреналина и норадренали-
на при стрессе. В отличие от большинства 
видов стресса, вызывающих гиперактива-
цию системы ГГА вследствие десенситиза-
ции механизма отрицательной обратной 
связи, при ПТСР наблюдается сенситизация 
данной системы. Некоторые исследова-
ния показали, что при ПТСР происходит 
инактивация системы ГГА, обусловленная 
патологически быстрой отрицательной об-
ратной связью, возникающей в результате 
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резкого подавления высвобождения корти-
зола [29; 30]. Механизм снижения уровня 
глюкокортикоидов при ПТСР остается пред-
метом дискуссий и требует дальнейшего 
изучения [30]. Согласно одной из гипотез, 
уменьшение секреции глюкокортикоидов 
при ПТСР связано с нарушением активности 
провоспалительных цитокинов в системе 
ферментов 11β-гидроксистероиддегидро-
геназ 1 и 2, участвующих в конверсии кор-
тизона в кортизол и обратно. В пользу этой 
гипотезы свидетельствуют данные о тесной 
взаимосвязи между признаками воспали-
тельной реакции, такими как повышенные 
уровни провоспалительных интерлейкинов 
(например, IL-1, IL-6 и ФНО-α) в крови, и сни-
жением уровня глюкокортикоидов [30; 31]. 
Недавние исследования показали, что поми-
мо известной реакции активации гипофиза 
в ответ на стрессовое воздействие, приво-
дящей к быстрому и интенсивному произ-
водству глюкокортикоидов, в гипоталамусе 
происходит стимуляция провоспалительны-
ми интерлейкинами, такими как IL-1, ФНО 
и IL-6 [30]. Кроме того, провоспалительный 
ответ может быть индуцирован воздействи-
ем самих глюкокортикостероидов. Иссле-
дования доказали, что кортикостерон при 
ПТСР оказывает негативное влияние на 
функцию нейронов, нарушая энергетиче-
ский обмен и физиологическую активность 
митохондрий. Кортикостерон уменьшает 
экспрессию белков NADH-дегидрогеназы 
(убихинон) (Nduf), компонента комплек-
са убихинол–цитохром с-редуктазы (Uqcc) 
и митохондриального рибосомного белка 
(Mrp), что приводит к дезорганизации про-
цесса окислительного фосфорилирования 
и нарушению газообмена и энергообеспече-
ния нейронов [32]. Исследование иммунных 
медиаторов в слюне также выявило актива-
цию воспалительных процессов. У ветеранов 
с ПТСР отмечался более высокий уровень 
провоспалительных медиаторов IL-2, IFN-γ, 
IL-6 и IL-17 и более низкий уровень инги-
бирующих медиаторов IL-4 и IL-10 в слюне 
по сравнению с ветеранами без ПТСР [33].

Установлено, что ПТСР ассоциировано 
с провоспалительными процессами, одна-
ко причинно-следственная связь между 
этими явлениями остается предметом 

дискуссий [34]. Наряду с гипотезой о том, 
что воспаление является следствием забо-
левания, появляются данные, указывающие 
на его роль в повышении риска развития 
ПТСР после травматического воздействия. 
Гипервоспаление может служить не только 
биомаркером ПТСР, но и фактором, пред-
располагающим к его возникновению. Вы-
явление лиц с высоким риском развития 
ПТСР (например, среди участников военных 
действий) на основе оценки маркеров вос-
паления может способствовать разработ-
ке эффективных стратегий профилактики 
и раннего терапевтического вмешатель-
ства [34]. Клиническая картина ПТСР харак-
теризуется широким спектром когнитив-
но-аффективных (пессимизм, плаксивость, 
ангедония) и соматических проявлений 
(трудности с концентрацией внимания, сни-
жение массы тела, либидо и нарушение сна), 
которые требуют комплексной оценки для 
разработки индивидуализированного плана 
лечения [35–37]. 

Помимо иммунных нарушений, при ПТСР 
выявляются изменения в антиоксидантной 
системе организма. Исследования демон-
стрируют дисбаланс в системе перекисного 
окисления липидов (ПОЛ), что проявляется 
в снижении активности параоксоназы 1 
(PON1) – антиоксидантного фермента, и по-
вышении уровня малонового диальдегида 
(МДА) – маркера ПОЛ. Данные изменения 
обнаруживаются не только у участников 
боевых действий, но и у лиц, переживших 
другие травматические события. Указан-
ные результаты свидетельствуют о воз-
можном усилении процессов ПОЛ при ПТСР, 
что требует дальнейшего изучения для 
выявления потенциальных терапевтиче-
ских мишеней [38]. Анализ клинических 
данных свидетельствует о гендерных раз-
личиях в распространенности и течении 
ПТСР. В частности, женщины демонстрируют 
большую уязвимость к развитию данного 
расстройства, что, вероятно, связано с биоло-
гическими, психологическими и социальны-
ми факторами [28]. Важным направлением 
исследований является изучение нейро-
биологических механизмов ПТСР, в част-
ности, роли мозгового нейротрофического 
фактора (BDNF). Изменение уровня BDNF 
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может быть связано с клиническими про-
явлениями ПТСР. В частности, повышение 
активности BDNF, наблюдаемое при психо-
терапии или медикаментозном лечении де-
прессии и ПТСР, ассоциируется с улучшением 
когнитивных функций, таких как память 
и обучение. Стрессовые гормоны оказы-
вают влияние на эндогенную сигнальную 
трансдукцию, регулирующую экспрессию 
гена BDNF и его рецептора TrkB (тропомио-
зин-рецепторкиназа B), что, в свою очередь, 
модулирует гомеостаз в мозге. Следует от-
метить, что BDNF и TrkB обладают высокой 
экспрессией в областях мозга, вовлеченных 
в процессы памяти, таких как гиппокамп, 
амигдала и префронтальная кора. В част-
ности, установлено, что глюкокортикоиды, 
воздействуя на BDNF, могут способствовать 
консолидации памяти о страхе, что может 
быть одним из патофизиологических меха-
низмов, лежащих в основе формирования 
симптомов ПТСР [36; 37]. Нарушения сна, 
в частности, бессонница и ночные кошма-
ры, часто встречаются у пациентов с ПТСР 
и оказывают негативное влияние на психо-
логическое и физическое здоровье, снижая 
эффективность терапии [39]. Учитывая, что 
стандартные методы лечения ПТСР не всег-
да направлены на коррекцию нарушений 
сна, необходима разработка комплексных 
терапевтических стратегий, включающих 
методы нормализации сна. Изучение па-
тогенетических механизмов психических 
расстройств, в том числе ПТСР, и выявление 
общих звеньев патогенеза позволяет разра-
батывать инновационные подходы к реаби-
литации, купированию симптомов и профи-
лактике развития этих состояний [39; 40]. 
Способы коррекции психических рас-
стройств при ПТСР

Анализ научных исследований и кли-
нических рекомендаций, проведенный 
в  отечественной и зарубежной литера-
туре, свидетельствует об эффективно-
сти психофармакотерапии и психотера-
пии в  лечении тревожных расстройств 
и ПТСР [41; 42]. Наиболее изученным и при-
знанным методом психотерапии в данном 
контексте является когнитивно-поведен-
ческая терапия (КПТ) [43; 44]. Результаты 
отдельных исследований указывают на 

наличие психологических механизмов, 
лежащих в основе влияния КПТ на ко-
морбидную симптоматику, в частности, 
техники, применяемые для лечения тре-
вожных расстройств, могут оказывать 
положительное воздействие на депрес-
сивные проявления [45].

В настоящее время проводится анализ 
научной литературы, посвященной раз-
работке стратегий, потенциально допол-
няющих КПТ. Несмотря на ограниченный 
дополнительный эффект, демонстриру-
емый традиционной фармакотерапией, 
результаты исследований указывают на 
возможность применения методик, спо-
собных усиливать механизмы действия 
КПТ. В  частности, D-циклосерин, веро-
ятно, оказывает влияние на рецепторы 
N-метил-D-аспартата, что способствует 
угасанию реакций страха. Кроме того, фи-
зическая активность может способство-
вать повышению нейронной пластично-
сти, тем самым усиливая эффективность 
КПТ в лечении депрессивных и тревожных 
расстройств [46]. Наличие убедительных 
доказательств вовлеченности серотонинер-
гической системы в патогенез тревожных 
расстройств обосновывает применение 
селективных ингибиторов обратного за-
хвата серотонина (СИОЗС) и ингибиторов 
обратного захвата серотонина и норадре-
налина (ИОЗСН) в качестве препаратов 
первой линии при лечении тревожных 
и депрессивных расстройств [42; 47]. По-
мимо СИОЗС и ИОЗСН, эффективность де-
монстрируют препараты, оказывающие 
влияние на различные звенья патогенеза. 
Например, применение эсциталопрама 
(СИОЗС, снижающего частоту встречаемо-
сти ряда психопатологических симптомов) 
в сочетании с имунофаном приводит к бо-
лее быстрому и полному снижению выра-
женности и распространенности психопа-
тологической симптоматики, оцениваемой 
с использованием психометрических шкал. 
При этом наблюдается усиление действия 
антидепрессанта на процессы, связанные 
с  заторможенностью и  возбуждением, 
а также значительное улучшение показа-
телей Т-системы иммунитета с нормали-
зацией количества IgA и ЦИК. Показатели 
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качества жизни пациентов, оцениваемые 
с использованием стандартизированных 
инструментов, увеличиваются в 2,9 раза 
к 30-м суткам терапии и в 4,3 раза через 
6 месяцев амбулаторного лечения [48].
Ранняя диагностика и терапевтические 
подходы к коррекции аддиктивных рас-
стройств

Вариативность терапевтических стра-
тегий, применяемых для коррекции ад-
диктивных расстройств, обуславливает 
необходимость ранней идентификации лиц, 
предрасположенных к формированию за-
висимостей. Для этой цели рекомендуется 
внедрение скрининговых программ, вклю-
чающих медико-психологические и психо-
физиологические методы оценки. В качестве 
инструментария могут быть использованы 
программно-аппаратные комплексы, такие 
как ПАКАддикт, а также плановые и внепла-
новые обследования, осмотры психиатра 
и лабораторная верификация факта употре-
бления психоактивных веществ [49]. При 
коррекции сформированных аддиктивных 
расстройств ЭМАТ-терапия (электромагнит-
ная транскраниальная стимуляция) в сочета-
нии с психотерапевтическими методами де-
монстрирует высокую эффективность. Это, 
вероятно, связано с возможностью модуля-
ции и восстановления нейронных связей 
с помощью ЭМАТ. Положительные результа-
ты, достигаемые более чем в 90 % случаев 
применения данного подхода, позволяют 
рекомендовать использование рефлексоте-
рапевтических, биофизических и нейрофизи-
ологических технологий, лежащих в основе 
ЭМАТ, в комплексном лечении аддиктивных 
расстройств [50]. Необходимы дальнейшие 
исследования для уточнения механизмов 
действия и оптимизации протоколов приме-
нения ЭМАТ-терапии в данной клинической 
популяции. 

Лечение ПТСР у военнослужащих оста-
ется актуальной и сложной задачей, требу-
ющей комплексного подхода и дальнейших 
исследований. Анализ англоязычной науч-
ной литературы подчеркивает ключевую 
роль социальной поддержки в преодолении 
ПТСР и симптомов депрессии у мужчин, 
что необходимо учитывать при разработ-
ке профилактических и терапевтических 

программ, направленных на предотвра-
щение ошибочной диагностики депрессии 
у ветеранов боевых действий [51]. Одним из 
наиболее изученных и эффективных мето-
дов поведенческой терапии ПТСР является 
экспозиционная терапия. Многочисленные 
исследования, проведенные в различных 
контекстах и с разными группами населения, 
подтверждают эффективность экспозици-
онной терапии и возможность ее широкого 
применения в клинической практике [52]. 
Психотерапевтическая помощь при ПТСР 
направлена на переработку травматического 
опыта, осмысление его значимости и по-
следствий, снижение уровня тревожности, 
восстановление ощущения целостности 
личности и контроля над ситуацией. Инте-
гративный подход, сочетающий различные 
методы психотерапии, является наиболее 
эффективным. Однако трудности в предо-
ставлении психологической помощи могут 
быть связаны со стремлением пациентов 
избегать ее [53]. В клинической практике 
для лечения ПТСР применяются различ-
ные психологические техники, в том числе 
когнитивная психотерапия и когнитив-
но-поведенческая терапия (КПТ), направ-
ленные на переосмысление дезадаптивных 
мыслей и изменение негативных устано-
вок. Групповая терапия также может быть 
эффективна для снижения чувства изоля-
ции и повышения социальной поддержки. 
В работе с последствиями ПТСР, особенно 
при психологической поддержке жертв во-
енных конфликтов, широко используется 
стресс-дебрифинг, основанный на структури-
рованном обсуждении пережитого стресса. 
Гештальт-терапия, эффективная в лечении 
тревожных, фобических и депрессивных 
расстройств, также может применяться для 
работы с участниками боевых действий 
и людьми, пережившими экстремальные 
ситуации, помогая разрешить интрапсихи-
ческие и межличностные конфликты [53]. 
Немедикаментозное лечение является пред-
почтительным вариантом первой линии при 
ПТСР и должно регулярно включаться в пла-
ны ведения пациентов. Однако, у некоторых 
пациентов не удается достичь адекватного 
ответа на немедикаментозную терапию, 
либо сохраняются остаточные симптомы, 
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приводящие к инвалидизации. В таких слу-
чаях показано применение фармакотерапии. 
Антидепрессанты, в частности селективные 
ингибиторы обратного захвата серотонина 
(СИОЗС), являются препаратами выбора для 
лечения ПТСР, демонстрируя клиническую 
эффективность более чем у 50 % пациен-
тов [54; 55]. Наряду с СИОЗС, в клинической 
практике применяются норадренергиче-
ский и специфический серотонинергиче-
ский антидепрессант (NaSSA) миртазапин 
и трициклический антидепрессант (ТЦА) 
амитриптилин, обладающие положитель-
ным эффектом в отношении симптомов 
ПТСР [56; 57]. Некоторым пациентам с ПТСР 
может потребоваться применение альтерна-
тивных фармакотерапевтических подходов 
для достижения оптимального контроля над 
симптомами. В качестве дополнительных 
методов лечения ПТСР могут быть рекомен-
дованы нейролептики, антиадренергические 
препараты, анксиолитики и противосудо-
рожные средства. Важным аспектом лечения 
ПТСР является учет и терапия сопутствую-
щих расстройств, в особенности, связанных 
с употреблением психоактивных веществ 
и нарушениями настроения [58; 59].

ОБСУЖДЕНИЕ И ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Настоящее исследование описывает 

современные представления о  патофи-
зиологических механизмах, клинических 
особенностях и подходах к терапии пост-
травматического стрессового расстройства. 
Рассмотрены роли воспаления, окислитель-
ного стресса, нейротрофических факторов, 

а также гендерные различия и нарушения 
сна в патогенезе данного расстройства. 
Подчеркнута необходимость комплексно-
го подхода к диагностике и лечению ПТСР, 
включающего учет сопутствующих пси-
хических и соматических расстройств, ин-
дивидуализацию психотерапевтических 
и фармакологических стратегий. Анализ 
современных научных данных свидетель-
ствует о перспективности исследований, 
направленных на выявление биомаркеров 
ПТСР, разработку инновационных методов 
профилактики и лечения, учитывающих 
специфические особенности различных 
групп пациентов, в том числе ветеранов 
боевых действий. Особое внимание уделя-
ется необходимости разработки программ 
социальной поддержки для ветеранов, на-
правленных на адаптацию к гражданской 
жизни, преодоление социальной изоляции 
и восстановление психологического благо-
получия. Дальнейшие исследования нейро-
биологических механизмов ПТСР, в част-
ности роли воспаления, окислительного 
стресса и нейротрофических факторов, 
позволят разработать более эффективные 
методы лечения, направленные на вос-
становление нарушенных нейрональных 
связей и улучшение когнитивных функ-
ций. Интеграция данных фундаментальных 
и клинических исследований будет спо-
собствовать совершенствованию профи-
лактических и терапевтических подходов 
к ПТСР, что позволит снизить бремя данного 
расстройства и улучшить качество жизни 
пациентов.
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Ресвератрол в  терапии и  профилактике болезни Паркинсона: 
перспективы и ограничения

Е. В. Семенова *, А. В. Сипров, М. А. Веденькин
Национальный исследовательский Мордовский государственный университет, 
Саранск, Российская Федерация
* yelenadan@mail.ru

Аннотация
Введение. Ресвератрол является многообещающим природным соединением 
для терапии болезни Паркинсона, однако данные систематического анализа 
результатов исследований в литературе освещены недостаточно. Цель рабо-
ты – систематизировать данные о терапевтических эффектах ресвератрола 
и механизмах действия при болезни Паркинсона, оценить перспективы его 
применения в клинической практике, возникающие проблемы и возмож-
ности их решения. 
Материалы и методы. Проанализирована и систематизирована актуаль-
ная информация из 130 литературных источников из баз данных Medline 
и PubMed, из которых в обзор включены 40. Критерии включения публикаций 
в анализ: изолированное использование ресвератрола, модели с болезнью 
Паркинсона у грызунов, клинические исследования на людях. 
Результаты исследования. Установлено, что ресвератрол эффективен при 
болезни Паркинсона в экспериментах на животных, о чем свидетельствует 
улучшение моторных функций, снижение гибели дофаминергических ней-
ронов, уменьшение уровня воспалительных и проапоптотических маркеров. 
Наиболее значимые механизмы в реализации нейропротекции связаны 
с антиоксидантной защитой нейронов, активацией сиртуинов с вовлечением 
соответствующих сигнальных механизмов регуляции апоптоза, модуляцией 
аутофагии, противовоспалительной активностью и подавлением развития 
митохондриальной дисфункции.
Обсуждение и заключение. Для ресвератрола имеется существенная дока-
зательная база относительно его эффективности при болезни Паркинсо-
на, в основном представленная данными доклинических исследований, 
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количество же клинических исследований ограничено. Однако наличие 
текущих клинических исследований ресвератрола у больных с болезнью 
Паркинсона свидетельствует о большом интересе к данному соединению 
при нейродегенеративных заболеваниях. Для широкого клинического 
внедрения ресвератрола необходимо решение проблемы его низкой био-
доступности при пероральном применении и проведение крупных рандо-
мизированных контролируемых исследований. Обобщенная информация 
будет полезной в планировании дальнейших доклинических и клинических 
исследований противопаркинсонической эффективности ресвератрола.

Ключевые слова: ресвератрол, нейропротекция, фармакодинамика, болезнь 
Паркинсона, клинические исследования
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Resveratrol in the Therapy and Prevention of Parkinson’s Disease: 
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Abstract
Introduction. Resveratrol represents a promising natural compound for the treatment 
of Parkinson’s disease; however, the evidence from systematic analyses of research 
findings in the literature remains insufficiently elucidated. The objective of this work is 
to systematize the data on the therapeutic effects of resveratrol and its mechanisms of 
action in Parkinson’s disease, and to evaluate the prospects for its application in clinical 
practice, alongside the associated challenges and potential resolutions.
Materials and methods. Of the 130 literature sources identified from the Med-
line and PubMed databases, 40 were selected for inclusion in this review. The analysis 
and systematization of the current data were performed based on the following 
inclusion criteria: studies involving the exclusive use of resveratrol, in vivo models 
of Parkinson's disease in rodents, and human clinical trials.
Results. It has been established that resveratrol demonstrates efficacy in animal models 
of Parkinson's disease, as demonstrated by improved motor function, reduced degener-
ation of dopaminergic neurons, and decreased levels of inflammatory and pro-apoptotic 
markers. The most significant mechanisms underlying this neuroprotection are associated 
with neuronal antioxidant defence, the activation of sirtuins involving associated signal-
ling pathways for apoptosis regulation, the modulation of autophagy, anti-inflammatory 
activity, and the suppression of mitochondrial dysfunction.
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Discussion and conclusion. A substantial body of evidence exists for resveratrol’s 
efficacy in Parkinson’s disease, primarily derived from pre-clinical studies; how-
ever, the number of clinical trials remains limited. Nevertheless, the existence of 
ongoing clinical investigations into resveratrol for Parkinson’s disease patients 
signifies considerable scientific interest in this compound for neurodegenera-
tive disorders. For the widespread clinical implementation of resveratrol to 
be realized, the challenge of its low oral bioavailability must be addressed, and 
large-scale, randomized controlled trials must be conducted. This synthesized 
information will be valuable for planning future pre-clinical and clinical research 
on the anti-parkinsonian efficacy of resveratrol.

Keywords: resveratrol, neuroprotection, pharmacodynamics, Parkinson’s 
disease, clinical trials
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ВВЕДЕНИЕ
Болезнь Паркинсона (БП) – прогресси-

рующее нейродегенеративное заболевание, 
характеризующееся гибелью дофаминер-
гических нейронов в черной субстанции 
и накоплением патологических белковых 
агрегатов (α-синуклеина) [1]. Ключевыми 
патогенетическими механизмами разви-
тия БП являются окислительный стресс, 
нейровоспаление и  митохондриальная 
дисфункция, которые усиливают апоптоз 
нейронов и ускоряют прогрессирование 
болезни [2]. Окислительный стресс, связан-
ный с накоплением активных форм кисло-
рода, нарушает клеточный гомеостаз, в то 
время как хроническое нейровоспаление, 
опосредованное активацией микроглии, 
способствует дальнейшему повреждению 
нейронов [3].

Современные подходы к лечению БП, 
такие как фармакотерапия предшествен-
ником дофамина (леводопа) и дофамино-
миметиками, направлены на коррекцию 
двигательных симптомов, но не останав-
ливают нейродегенерацию [4]. Длитель-
ное применение леводопы сопровождается 
моторными осложнениями (дискинезии, 

феномен «включения – выключения»), а так-
же не влияет на немоторные проявления 
(когнитивные нарушения, депрессию) [5]. 
Эти проблемы подчеркивают необходи-
мость поиска нейропротекторных средств, 
способных воздействовать на ключевые 
звенья патогенеза.

Ресвератрол – полифенольное соеди-
нение, синтезируемое растениями в ответ 
на стрессовые воздействия, такие как ин-
фекции или ультрафиолетовое излучение. 
Основные его свойства включают мощную 
антиоксидантную активность, способность 
подавлять воспалительные процессы, моду-
лировать апоптоз и улучшать метаболиче-
ские функции [6]. По данным доклинических 
исследований, ресвератрол обладает выра-
женными нейро- и кардиопротекторными 
свойствами, в клинических исследованиях 
у человека подтверждены его кардиомета-
болические эффекты – умеренное снижение 
уровня глюкозы, липидов и маркеров воспа-
ления, улучшение эндотелиальной функции 
и инсулинорезистентности у пациентов с са-
харным диабетом 2 типа и метаболическим 
синдромом. Ресвератрол рассматривается 
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как один из наиболее перспективных ге-
ропротекторов для обеспечения активного 
долголетия. Интерес к ресвератролу в кон-
тексте БП обусловлен его потенциальной 
способностью влиять на ключевые патогене-
тические механизмы развития заболевания. 
Во-первых, его антиоксидантное действие 
позволяет нейтрализовать активные формы 
кислорода, играющие центральную роль 
в гибели дофаминергических нейронов [7]. 
Во-вторых, ресвератрол ингибирует провос-
палительные сигнальные пути (например, 
ядерный фактор каппа-B – NF-κB), снижая 
выработку цитокинов (туморнекротизиру-
ющего фактора-α (TNF-α) и интерлейкинов 
(IL)) [8]. Кроме того, он активирует сирту-
ины – белки, участвующие в поддержании 
клеточного гомеостаза, репарации ДНК 
и регуляции аутофагии – механизма, необ-
ходимого для удаления токсичных агрегатов 
α-синуклеина [9].

Цель исследования – систематизировать 
доклинические и клинические данные о те-
рапевтической эффективности и безопасно-
сти, механизмах действия ресвератрола при 
болезни Паркинсона и оценить перспективы 
и основные препятствия для его клиниче-
ского применения при указанной патологии.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
Проанализирована и систематизиро-

вана актуальная информация из 130 ли-
тературных источников из баз данных 
PubMed и Medline, содержащих результаты  
доклинических и клинических исследова-
ний ресвератрола при болезни Паркинсона, 
40 литературных источников представлено 
в списке литературы, в том числе 35 за пе-
риод 2015–2025 г. Подбор статей осущест-
влялся по ключевым словам «ресвератрол», 
«эффективность», «механизм действия», 
«болезнь Паркинсона», «доклинические 
исследования», «клинические исследова-
ния». Критерии включения публикаций 
в анализ: изолированное использование 
ресвератрола, модели с болезнью Паркин-
сона у грызунов, клинические исследо-
вания на людях. Критерии исключения: 
исследования на дрозофилах, комбини-
рованное применение ресвератрола с дру-
гими средствами. 

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ
Доклинические исследования ресвератро-
ла на моделях БП

Клеточные модели БП с использованием 
нейротоксинов 1-метил-4-фенил-1,2,3,6-те-
трагидропиридина (MPTP) и ротенона или 
с экспрессией мутантного α-синуклеина 
позволили изучить нейропротекторные 
свойства ресвератрола in vitro. 

Доклинические исследования демон-
стрируют, что ресвератрол не только за-
щищает нейроны от окислительного по-
вреждения в экспериментальных моделях 
БП, но и улучшает двигательные функции 
у животных, получавших нейротоксины 
(MPTP, ротенон) [10; 11]. Эти данные, наряду 
с его способностью преодолевать гемато-
энцефалический барьер, делают ресвера-
трол многообещающим кандидатом для 
разработки нейропротекторных стратегий, 
направленных на замедление прогрессиро-
вания БП [12].

По данным доклинических исследова-
ний, ресвератрол обладает способностью 
защищать дофаминергические нейроны от 
повреждения, вызванного MPTP и ротено-
ном. На культуре микроглиальных клеток 
BV-2 было показано, что предварительная 
инкубация клеток с ресвератролом снижает 
активацию микроглии и переход к фенотипу 
M1 после воздействия ротенона. Ресвератрол 
уменьшал уровень свободного железа, кис-
лородных радикалов и малонового диаль-
дегида (МДА), восстанавливал активность 
глутатиона, а также снижал экспрессию 
провоспалительных IL-1β, IL-6 и TNF-α. На 
молекулярном уровне наблюдалась инги-
биция фосфорилирования активаторов 
транскрипции STAT1 и понижение уровня 
протеина Keap1 при одновременном по-
вышении редокс-чувствительного транс-
крипционного фактора Nrf2 и компонента 
системы цистин/глутаматного антипорте-
ра SLC7A11, что указывает на активацию 
антиоксидантного пути Nrf2/Keap1 и по-
давление воспаления [13]. Кроме того, ре-
свератрол ингибирует апоптоз, модулируя 
баланс про- и антиапоптотических белков 
(Bax/Bcl-2) и снижая активность каспаз-3 
и -9 [14]. 
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В моделях с гиперэкспрессией мутантно-
го α-синуклеина (A53T, A30P) ресвератрол 
(20 мкМ) уменьшал образование токсичных 
олигомеров на 40–60 %. Этот эффект объяс-
няется активацией аутофагии через AMPK/
SIRT1-зависимые механизмы: ресвератрол 
повышал экспрессию Beclin-1 и LC3-II, мар-
керов аутофагосом, способствуя лизосо-
мальной деградации агрегатов [15]. Важно, 
что ресвератрол также усиливает шаперон-
опосредованную аутофагию, взаимодействуя 
с белками теплового шока (HSP70), что улуч-
шает клиренс α-синуклеина [16]. 

В экспериментах с  использованием 
нейротоксинов (MPTP, 6-гидроксидофамин 
(6-OHDA)) ресвератрол демонстрировал 
дозозависимое улучшение двигательной 
активности. Например, у мышей, получавших 
MPTP, ежедневное введение ресвератрола 
(20 мг/кг) в течение 14 дней повышало 
время удержания на вращающемся стерж-
не на 50 % и снижало каталепсию в тесте 
с вертикальной решеткой [16]. Эти эффекты 
коррелировали с уменьшением потери до-
фамина в стриатуме. 

В другом исследовании было обнаруже-
но, что ресвератрол повышал концентра-
цию дофамина и его метаболитов в стри-
атуме на моделях MPTP-индуцированной 
БП, что также сопровождалось снижением 
уровня малонового диальдегида и повы-
шением уровня глутатиона и активности 
супероксиддисмутазы [2]. Кроме того, он 
увеличивал уровень нейротрофического 
фактора мозга (BDNF), критического для 
выживаемости нейронов. В исследовании 
на крысах с 6-OHDA-повреждением лече-
ние ресвератролом (10 мг/кг) повышало 
экспрессию BDNF в черной субстанции на 
35 %, что способствовало синаптической 
пластичности [17].

Антиоксидантные свойства ресвератро-
ла играют ключевую роль в его нейропро-
текторном действии при БП. Ресвератрол 
напрямую нейтрализует активные формы 
кислорода и азота, предотвращая окис-
лительное повреждение липидов, белков 
и ДНК в дофаминергических нейронах [17]. 
Это связано со структурой его фенольных 
групп, которые способны отдавать элек-
троны, стабилизируя свободные радикалы. 

Помимо прямого антирадикального дей-
ствия, ресвератрол также активирует Nrf2 – 
ключевой регулятор антиоксидантного 
ответа. При стрессе Nrf2 диссоциирует от 
белка Keap1, мигрирует в ядро и индуцирует 
экспрессию генов, кодирующих глутати-
онпероксидазу (ГП), супероксиддисмутазу 
(СОД) и гемоксигеназу-1 [13]. Известно, что 
окислительный стресс, агрегаты α-синуклеина 
и митохондриальная дисфункция приводят 
к дисбалансу Keap1-Nrf2, снижая транскрип-
цию генов антиоксидантной защиты, поэтому 
способность ресвератрола активировать путь 
Keap1/Nrf2/ARE может представлять собой 
перспективную терапевтическую стратегию 
для замедления прогрессирования болезни 
Паркинсона [18]. 

Хроническое нейровоспаление, опосредо-
ванное активацией микроглии и астроцитов, 
является ключевым звеном патогенеза БП. 
Ресвератрол проявляет выраженные противо-
воспалительные свойства, преимущественно 
за счет ингибирования NF-κB – центрального 
регулятора провоспалительных сигнальных 
путей [8; 19]. В условиях окислительного стрес-
са или воздействия нейротоксинов (например, 
α-синуклеина) ресвератрол блокирует фос-
форилирование и деградацию ингибитора 
NF-κB, предотвращая транслокацию NF-κB 
в ядро и его связывание с ДНК [13]. Это по-
давляет экспрессию генов, кодирующих про-
воспалительные цитокины, такие как TNF-α, 
IL-6 и IL-1β. 

Эксперименты на мышах, получавших 
нейротоксин MPTP, показали, что лечение 
ресвератролом способствовало снижению 
экспрессии IL-6 на 40 % и подавляло ми-
кроглиальную гиперреактивность, что со-
провождалось улучшением двигательных 
функций [17].

Кроме того, ресвератрол модулиру-
ет воспаление через активацию сирту-
ина-1, который деацетилирует субъеди-
ницу p65 NF-κB, нарушая его способность 
связываться с промоторными регионами 
генов-мишеней [9]. 

Митохондриальная дисфункция, сопро-
вождающаяся нарушением биоэнергетики 
и активацией апоптоза, является ключевым 
патологическим звеном БП. Ресвератрол де-
монстрирует способность восстанавливать 
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митохондриальную функцию через несколько 
механизмов. Он усиливает активность элек-
трон-транспортной цепи, повышая уровень 
аденозинтрифосфата в нейронах, что под-
тверждено в исследованиях с ингибированием 
комплекса I ротеноном [14]. Также ресвератрол 
стимулирует биогенез митохондрий при воз-
действии на коактиватор 1-альфа рецептора 
активатора пероксисом, который регулирует 
синтез новых митохондрий и окислительное 
фосфорилирование [20]. 

Важным аспектом нейропротекции ре-
свератрола является его способность предот-
вращать апоптоз через регуляцию баланса 
про- и антиапоптотических белков семейства 
Bcl-2. В экспериментах на животных моде-
лях БП ресвератрол повышал экспрессию 
антиапоптотического белка Bcl-2 и снижал 
уровень проапоптотического белка Bax, что 
стабилизировало митохондриальную мем-
брану и предотвращало высвобождение 
цитохрома C в цитоплазму [14]. Это блоки-
ровало активацию каспаз-3 и -9, ключевых 
медиаторов апоптоза. 

Кроме того, ресвератрол подавляет от-
крытие митохондриальных пор переходной 
проницаемости (mPTP), что снижает набу-
хание митохондрий и их деструкцию под 
действием окислительного стресса. В экс-
перименте было изучено влияние ресвера-
трола на митохондриальную дисфункцию, 
связанную с пептидом VDAC1, на модели БП 
у мышей, индуцированной MPTP. Введение 
ресвератрола (30 мг/кг перорально в те-
чение 14 дней) приводило к достоверному 
повышению уровня дофамина в стриатуме 
(на ≈ 45 %, p < 0,01) и уменьшению гибе-
ли дофаминергических нейронов в черной 
субстанции. На клеточном уровне было по-
казано, что ресвератрол снижает экспрессию 
VDAC1 и предотвращает избыточное открытие 
mPTP, тем самым уменьшая набухание мито-
хондрий, утечку цитохрома C и активацию 
каспазы-3 [21]. В сочетании с улучшением 
биоэнергетики и подавлением апоптоза эти 
эффекты способствуют сохранению дофами-
нергических нейронов в черной субстанции 
и замедлению прогрессирования БП.

Активация сиртуина-1, NAD⁺-зависи-
мой деацетилазы, является одним из цен-
тральных механизмов нейропротективного 

действия ресвератрола при БП. Сиртуин-1 
регулирует ключевые процессы, включая 
выживаемость нейронов, аутофагию и ре-
парацию ДНК, что особенно актуально для 
патогенеза БП, связанного с накоплением 
поврежденных белков и окислительным 
стрессом [9]. Ресвератрол активирует сирту-
ин-1, который деацетилирует транскрип-
ционные факторы, такие как p53 и FOXO3a, 
подавляя апоптоз, а также активирует сиг-
нальный путь PI3K/Akt, способствующий 
выживанию дофаминергических нейронов, 
увеличивает соотношение Bcl-2/Bax, сни-
жает высвобождение цитохрома C и пре-
дотвращает активацию каспазы-3 [31]. 
В астроцитах и микроглии сиртуин-1 ре-
гулирует их реактивность и полярность, 
снижая нейровоспалительную реакцию 
и способствуя восстановлению нейро-
нов.  Сиртуин-1 снижает активность NF-κB 
за счет деацетилирования его субъедини-
цы p65, что приводит к снижению уровня 
провоспалительных цитокинов [8]. 

Сиртуин-1 стимулирует аутофагию – про-
цесс деградации токсичных агрегатов α-си-
нуклеина, характерных для БП. Ресвератрол 
через активацию сиртуина-1 усиливает экс-
прессию генов, связанных с аутофагией (LC3, 
Beclin-1), и способствует лизосомальному 
клиренсу патологических белков. В клеточ-
ных моделях БП это приводило к снижению 
накопления α-синуклеина и улучшению кле-
точного гомеостаза [15]. Окислительный 
стресс при БП вызывает повреждение ДНК, 
что ускоряет гибель нейронов. Сиртуин-1 
участвует в репарации ДНК, деацетили-
руя гистоны и белки репарационных пу-
тей (PARP1, XPA). Ресвератрол, активируя 
сиртуин-1, усиливает восстановление дву-
нитевых разрывов ДНК в нейронах черной 
субстанции [22].

Накопление токсичных агрегатов α-сину-
клеина, формирующих тельца Леви, является 
ключевым патологическим признаком БП. 
Эти агрегаты нарушают синаптическую 
передачу, запускают оксидативный стресс 
и апоптоз нейронов. Ресвератрол модулирует 
аутофагию – процесс деградации поврежден-
ных органелл и белков, что способствует 
удалению α-синуклеина и замедляет ней-
родегенерацию [23]. 
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Ресвератрол стимулирует аутофагию 
и через несколько других путей, в частности 
через прямое ингибирование серин / трео-
нинкиназы мишени рапамицина у млекопи-
тающих (mTOR) – ключевого отрицательного 
регулятора аутофагии. В экспериментах на 
клеточных линиях ресвератрол в концен-
трациях 25–100 мкМ вызывал дозозависимое 
повышение уровня LC3-II и уменьшение 
фосфорилирования белков p70S6K и 4E-
BP1 – маркеров активности mTOR. Авторы 
установили, что ресвератрол связывается 
с каталитическим доменом mTOR и конку-
рирует с аденозинтрифосфатом, снижая его 
аффинность к субстрату. Функционально 
это приводило к активации аутофагосом 
и снижению клеточной гибели при окисли-
тельном стрессе. Таким образом, ресвератрол 
проявляет прямое mTOR-ингибирующее дей-
ствие, отличное от опосредованных SIRT1/
AMPK-зависимых путей, и может рассматри-
ваться как перспективный аутoфагический 
модулятор [24]. Помимо этого, ресвератрол 
индуцирует экспрессию мРНК шаперонов 
и способствует взаимодействию α-сину-
клеина с HSP70, направляя агрегаты в ли-
зосомы для деструкции [25]. В клеточных 
моделях БП ресвератрол снижал уровень 
олигомеров α-синуклеина на 50 % за счет 
усиления экспрессии маркеров аутофагии 
(LC3-II, Beclin-1) [26]. В исследованиях на 
трансгенных мышах, экспрессирующих 
мутантный α-синуклеин (A53T), лечение 
ресвератролом уменьшало количество вну-
тринейрональных включений и улучшало 
двигательные функции, что коррелировало 
с активацией аутофагии [16]. 

Модуляция аутофагии дополняет антиок-
сидантные и противовоспалительные эффек-
ты ресвератрола, создавая многоуровневую 
защиту нейронов. Например, удаление α-си-
нуклеина снижает активацию микроглии 
и продукцию активных форм кислорода, 
разрывая порочный круг нейровоспаления 
и оксидативного стресса [26]. 

Таким образом, в большинстве прове-
денных исследований установлено, что 
ресвератрол повышает уровень дофамина 
и его метаболитов, увеличивает экспрессию 
белка дофаминовых рецепторов в полосатом 
теле, снижает экспрессию α-синуклеина 

и улучшает антиоксидантный статус ней-
ронов, уменьшает нейровоспалительные 
реакции и регулирует митохондриальную 
дисфункцию [11] (рисунок).

Переход от  доклинических моделей 
к клиническому применению ресвератрола 
сталкивается с рядом препятствий. Первым 
из них является его низкая биодоступность 
при пероральном применении, так как дан-
ное соединение подвергается быстрому 
пресистемному метаболизму (путем глюку-
ронизации, сульфатирования) и выведению, 
что снижает его концентрацию в плазме 
и центральной нервной системе (ЦНС). На-
пример, у людей лишь 0,5–2 % принятой 
дозы достигают системного кровотока в ак-
тивной форме [27]. При экстраполяции доз, 
продемонстрировавших эффект в доклини-
ческих исследованиях (20–50 мг/кг у грызу-
нов) [40], на человека рекомендуемая доза 
составляет 1–5 г/сутки, что затруднительно 
для длительного применения из-за побоч-
ных эффектов. Кроме того, ресвератрол 
плохо проникает через гематоэнцефаличе-
ский барьер, что снижает его воздействие 
на нейроны [32]. 

Для преодоления этих проблем пред-
лагается создание модифицированных 
лекарственных форм (наноформ), комби-
наций с синергистами и синтез аналогов 
с улучшенной биодоступностью. Инкапсу-
ляция в липосомы или полимерные нано-
частицы повышает стабильность и достав-
ку ресвератрола в мозг. В эксперименте 
гибридные наночастицы с ресвератролом 
(с лигандами лептином и трансферри-
ном) были нацелены на дофаминерги-
ческие нейроны и лучше преодолевали 
гематоэнцефалический барьер. На модели 
MPP⁺-индуцированной нейротоксичности 
in vitro и на крысах было показано выра-
женное нейропротекторное действие изу-
ченных наночастиц с ресвератролом [29]. 
Добавление пиперина (ингибитора мета-
болизма) или кверцетина увеличивает 
биодоступность ресвератрола [30]. Также 
было показано, что синтетический аналог 
ресвератрола (птеростильбен, метили-
рованный ресвератрол) обладает более 
высокой стабильностью и способностью 
проникать в ЦНС [31]. 
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Клинические исследования ресвератрола 
при БП

В настоящее время отсутствуют данные 
крупных рандомизированных контролиру-
емых исследований, подтверждающих нейро-
протекторную эффективность ресвератрола 
при БП. Большинство работ сосредоточено на 
его применении при других нейродегенератив-
ных заболеваниях, таких как болезнь Альцгей-
мера, где ресвератрол продемонстрировал 
способность снижать уровень бета-амилоида 

в плазме у больных [12]. Клинические ис-
следования ресвератрола при БП остаются 
ограниченными, однако небольшие пилотные 
исследования демонстрируют его потен-
циальную безопасность и переносимость 
(исследования NCT030950921, NCT030933892). 

1 Effect of Food on BIA 6-512 (Trans-resveratrol). 
URL: https://clinicaltrials.gov/study/NCT03095092 
(дата обращения: 20.09.2025). 

2  Tolerability and Steady-state Pharmacokinetics 
of BIA 6-512. URL: https://clinicaltrials.gov/study/
NCT03093389 (дата обращения: 22.09.2025).

Р и с у н о к. Нейропротекторные механизмы ресвератрола у животных в моделях болезни Паркинсона
F i g u r e. Neuroprotective mechanisms of resveratrol in animal models of Parkinson’s disease

Примечание: NF-κB – ядерный фактор каппа-B, TNF-α – туморнекротизирующий фактор-α, IL – интер-
лейкины, MPTP – 1-метил-4-фенил-1,2,3,6-тетрагидропиридин, Nrf2 – редокс-чувствительный транскрип-
ционный фактор, ГП – глутатионпероксидаза, СОД – супероксиддисмутаза, BDNF  – нейротрофический 
фактор мозга.

Note: NF-κB – nuclear factor kappa-B, TNF-α – tumor necrosis factor-α, IL – interleukins, MPTP – 
1-methyl-4-phenyl-1,2,3,6-tetrahydropyridine, Nrf2 – redox-sensitive transcription factor, GP – glutathione per-
oxidase, SOD – superoxide dismutase, BDNF – brain-derived neurotrophic factor.

Источник: по материалам [11].
Source:  based on materials [11].

https://clinicaltrials.gov/study/NCT03095092
https://clinicaltrials.gov/study/NCT03093389
https://clinicaltrials.gov/study/NCT03093389
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Так, в исследовании фазы I (двойное слепое, 
плацебо-контролируемое) с участием здоро-
вых добровольцев ресвератрол в дозе до 5 г/
день показал хорошую переносимость, хотя 
у некоторых участников наблюдались легкие 
желудочно-кишечные расстройства (тошнота, 
диарея, запор) [32]. Эти данные подтверждают 
относительную безопасность соединения, но 
подчеркивают необходимость тщательного 
подбора доз.

Особое внимание привлекает разработка 
нового препарата под торговым названием 
JOTROL, представляющего собой мицеллярную 
форму транс-ресвератрола со значительно 
большей биодоступностью по сравнению 
с немодифицированными пероральными 
формами, что было показано в исследовании 
I фазы [33]3. В исследовании приняли уча-
стие 24 здоровых добровольца, получавших 
однократные дозы 25–250 мг перорально. 
По данным фармакокинетического анализа, 
мицеллярная форма обеспечивала увеличение 
Cmax в 10–17 раз и AUC более чем в 20 раз по 
сравнению с немодифицированным ресве-
ратролом [33].  На основе этих результатов 
инициировано дальнейшее клиническое ис-
следование IIa фазы при болезни Паркинсона, 
о чем сообщается в корпоративных пресс-ре-
лизах и профильных новостных изданиях4. 
Поиск оптимальных форм ресвератрола 
для улучшения терапевтической эффек-
тивности  

Ресвератрол (3,5,4′-тригидрокси-
стильбен) относится к классу полифено-
лов и существует в виде двух изомеров – 
транс- и цис-ресвератрола, из которых 
биологически активным преимущественно 
является транс-форма [34]. Его молекуляр-
ная структура включает два фенольных 
кольца, соединенных этиленовым мости-
ком, что обеспечивает способность к вза-
имодействию с липидными мембранами 
и белковыми мишенями [31]. Существуют 
природные источники соединения (кожура 
красного винограда, ягоды, арахис), однако 
биодоступность ресвератрола при перо-
ральном приеме крайне низка (менее 1 %) 
из-за быстрого метаболизма и малой рас-
творимости в воде [27]. После перорального 
приема ресвератрол всасывается в тонком 
кишечнике, но подвергается интенсивному 

пресистемному метаболизму: в энтероци-
тах и гепатоцитах он конъюгирует с глю-
куроновой кислотой и сульфатами, обра-
зуя неактивные метаболиты [28]. Период 
полувыведения составляет около 8–14 ч, 
а максимальная концентрация в плазме 
достигается через 30–60 мин [27]. Низкая 
биодоступность и быстрое выведение огра-
ничивают терапевтическую эффективность, 
что стимулирует поиск стратегий для их 
преодоления.

Одним из перспективных подходов являет-
ся использование нанотехнологий. Например, 
инкапсуляция ресвератрола в липосомы, по-
лимерные наночастицы или циклодекстрины 
повышает его стабильность, растворимость 
и способность преодолевать гематоэнцефали-
ческий барьер [29]. Другой метод – комбинация 
с синергистами, такими как пиперин (алкалоид 
черного перца), который ингибирует глюкуро-
низацию, увеличивая концентрацию свобод-
ного ресвератрола в крови, или использование 
мицеллярной формы (винетрол – комбинация 
ресвератрола и виниферина), позволяющей 
увеличить концентрацию ресвератрола в плаз-
ме крови в 10 раз по сравнению с исполь-
зованием обычной формы порошка [30]. 
Кроме того, разрабатываются синтетические 
аналоги (например, птеростильбен), обла-
дающие улучшенной фармакокинетикой 
и устойчивостью к метаболизму [31].

Потенциальные терапевтические стратегии 
применения ресвератрола при болезни Паркин-
сона включают использование его в качестве 
адьювантной терапии совместно с леводопой, 
а также профилактическое применение на 
ранних стадиях заболевания [35; 36]. Ком-
бинация ресвератрола с леводопой рассма-
тривается как перспективная стратегия для 
снижения доз основного препарата и ми-
нимизации его побочных эффектов. Лево-
допа, хотя и эффективна в коррекции дви-
гательных симптомов, при длительном 
применении вызывает дискинезии, коле-
бания двигательной активности (феномен 
«включения – выключения») и усиливает 
окислительный стресс. Ресвератрол, благо-
даря нейропротекторным свойствам, может 
компенсировать эти негативные эффекты. 

В экспериментальных исследованиях на 
модели БП после повреждения нигростриар-
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ного пути нейротоксином 6-OHDA подопытные 
крысы получали леводопу (25 мг/кг) совместно 
с бенсеразидом (6,25 мг/кг), что индуцирова-
ло дискинезии, а затем ресвератрол в дозах 
10, 20 и 40 мг/кг перорально в течение 21 дня. 
Результаты показали, что лечение ресвератро-
лом приводило к дозозависимому снижению 
выраженности дискинезий – на 30, 45 и 60 % 
при дозах 10, 20 и 40 мг/кг соответственно, по 
сравнению с контрольной группой леводопы 
(p < 0,01). Морфологический анализ показал 
повышение плотности дофаминергических 
нейронов в черной субстанции, а также сни-
жение экспрессии провоспалительных TNF-α, 
IL-1β и IL-6 в стриатуме. Авторы сделали вывод, 
что ресвератрол уменьшает леводопа-индуци-
рованные дискинезии за счет подавления ней-
ровоспаления и микроглиальной активации, 
что подтверждает его потенциал в качестве 
адъювантного нейропротекторного средства 
при болезни Паркинсона [37].

С учетом особенностей механизма дей-
ствия наиболее перспективным является 
профилактическое применение ресвера-
трола на ранних стадиях БП и у лиц из 
группы риска (носителей мутаций в генах 
LRRK2 или SNCA). Его способность моду-
лировать ключевые патогенетические 
механизмы (окислительный стресс, нейро-
воспаление, аутофагию) может отсрочить 
начало или замедлить прогрессирование 
заболевания.

Оценивался эффект ресвератрола у мы-
шей с моделью MPTP-индуцированной бо-
лезни Паркинсона и в культурах нейронов. 
Терапия ресвератролом способствовала уве-
личению количества клеток, снижению 
транскрипции длинной некодирующей 
РНК MALAT1, что приводило к повышению 
miR-129 и снижению уровня α-синуклеина, 
таким образом снижался апоптоз нейро-
нов [38]. Для людей предлагается исполь-
зовать биомаркеры (например, уровень 
олигомеров α-синуклеина в спинномоз-
говой жидкости) для отбора пациентов 
в группы профилактики. Однако отсутствие 
стандартизированных протоколов и данных 
о долгосрочной безопасности ограничивают 
внедрение такой стратегии. 

Для преодоления низкой биодоступности 
и улучшения доставки ресвератрола в ЦНС 

разрабатываются инновационные подходы. 
Инкапсуляция в липосомы и наночастицы 
увеличивает стабильность ресвератрола 
и его проникновение через гематоэнцефа-
лический барьер. На модели БП у грызунов 
ресвератрол в составе нанокапсул лучше 
проникал в ткань мозга по сравнению со 
свободной формой [29]. Помимо липосом 
разрабатываются и другие нанотехноло-
гические системы – полимерные, мицел-
лярные и твердо-липидные наночастицы, 
которые увеличивают стабильность со-
единения и пролонгируют его циркуля-
цию в крови. Особое внимание уделено 
поверхностной модификации наночастиц 
лигандами, такими как трансферрин или 
аполипопротеин E, что облегчает транс-
порт через гематоэнцефалический барьер 
посредством рецептор-опосредованного 
эндоцитоза. Кроме того, обсуждаются ин-
траназальные формы доставки, обеспечи-
вающие прямой перенос ресвератрола из 
носовой полости в ЦНС, минуя системный 
метаболизм [34]. Также было показано, что 
диметилированный аналог ресвератрола 
(птеростильбен) изначально обладает 
большей биодоступностью (80 % в срав-
нении с 1 % у ресвератрола) и сродством 
к липидам, что улучшает распределение 
в мозге. В доклинических работах птеро-
стильбен снижал потерю дофаминергиче-
ских нейронов на 50 % при дозе 5 мг/кг [31]. 

Несмотря на обнадеживающие доклини-
ческие данные, применение ресвератрола 
при БП сталкивается с рядом ограничений. 
Существуют противоречивые данные о ней-
ропротекторной эффективности в разных 
экспериментальных моделях. Например, 
в некоторых исследованиях ресвератрол 
демонстрировал значительное снижение 
потери дофаминергических нейронов [2], 
тогда как в других его эффекты были ми-
нимальны, что может быть связано с разли-
чиями в дозировках, длительности лечения 
или выборе нейротоксинов. 

Известно, что метаболизм и фармакоки-
нетика ресвератрола у грызунов и человека 
существенно различаются. Например, период 
полувыведения у мышей составляет 1–2 ч, 
а у людей – до 14 ч, что затрудняет экстра-
поляцию эффективных доз [27].
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Большинство исследований на людях носят 
пилотный характер с малой выборкой (менее 
50 участников) и отсутствием долгосрочного 
наблюдения. Это не позволяет сделать одно-
значные выводы о клинической значимости 
эффектов. Для внедрения ресвератрола в кли-
ническую практику необходимы многоцен-
тровые рандомизированные контролиру-
емые испытания продолжительностью 
не менее 2–5 лет для оценки влияния 
ресвератрола на прогрессирование БП, 
включая моторные и немоторные симпто-
мы, стратификацию пациентов по стадии 
заболевания, генетическому профилю 
(например, носители мутаций в GBA или 
LRRK2) и коморбидностям (диабет, сердеч-
но-сосудистые заболевания). Это позволит 
оптимизировать дозы и режимы приема. 
Перспективными являются исследования 
синергетического действия ресвератрола 
с другими нейропротекторами (например, 
экзенатидом) или методами нейромодуляции 
(глубокая стимуляция мозга), тестирование 
наночастиц, пегилированных форм и про-
лекарств для повышения биодоступности 
и преодоления гематоэнцефалического ба-
рьера [34]. Представляется целесообразным 
внедрение объективных маркеров эффек-
тивности, таких как уровень олигомеров 
α-синуклеина в спинномозговой жидкости, 
или показатели нейровоспаления по данным 
ПЭТ-визуализации [23]. 

ОБСУЖДЕНИЕ И ЗАКЛЮЧЕНИЕ 
Таким образом, потенциал ресвератрола 

в комплексной терапии БП заключается 
в его способности дополнять существующие 
методы лечения. Ресвератрол, по данным 
доклинических исследований, демонстри-
рует многогранное нейропротекторное дей-
ствие, направленное на ключевые патоге-
нетические механизмы БП. Его способность 
подавлять окислительный стресс через 
активацию Nrf2-пути, ингибировать ней-

ровоспаление посредством блокады NF-κB, 
улучшать митохондриальную биоэнергетику 
и стимулировать аутофагию для клиренса 
α-синуклеина делает его уникальным кан-
дидатом для терапии нейродегенеративных 
заболеваний [39]. Активация сиртуинов 
дополнительно усиливает нейропротекцию, 
модулируя апоптоз и репарацию ДНК. Как 
адъювант к леводопе ресвератрол может 
снижать дозы последней, минимизируя мо-
торные осложнения, а профилактическое 
применение на ранних стадиях способно 
замедлить прогрессирование заболевания. 
Однако успех этой стратегии зависит от 
преодоления ограничений, таких как низкая 
биодоступность и межвидовые различия 
в  метаболизме. Инновационные подхо-
ды – наноформы, аналоги (птеростильбен) 
и комбинации с синергистами – открывают 
новые возможности для доставки соедине-
ния в ЦНС.

Ключевым условием трансляции до-
клинических данных в клиническую прак-
тику является подтверждение эффектив-
ности у человека. Проведение масштабных 
рандомизированных контролируемых 
исследований, разработка персонализи-
рованных схем лечения (с учетом гене-
тического профиля и коморбидностей) 
и внедрение биомаркеров для монито-
ринга эффективности станут основой для 
реализации потенциала ресвератрола. 
Несмотря на существующие препятствия, 
многокомпонентное действие ресвера-
трола и благоприятный профиль безо-
пасности подтверждают перспективность 
его дальнейшего изучения для терапии 
болезни Паркинсона.
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Анализ современного состояния и тенденций в области 
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Аннотация
Введение. Заболевания печени представляют собой одну из глобальных 
проблем здравоохранения, что обусловливает острую необходимость в эф-
фективных терапевтических стратегиях. Ключевую роль в лечении играют 
гепатопротекторы, однако их эффективность часто ограничена фармакоки-
нетическими особенностями. Цель обзора – системный анализ современных 
подходов к гепатопротекции, включая оценку существующих классов пре-
паратов, комбинированных схем лечения и перспективных направлений, 
таких как использование нанотехнологий для повышения биодоступности 
и терапевтического потенциала активных субстанций.
Материалы и методы. Проведен анализ современной научной литера-
туры, посвященной эпидемиологии заболеваний печени, классификации 
гепатопротекторов и использованию нанотехнологий для повышения их 
биодоступности. Поиск осуществлялся в базах данных PubMed, Springer Link 
и eLibrary с отбором актуальных публикаций за последние 10 лет.
Результаты исследования. Несмотря на многообразие классов гепатопро-
текторов с различными механизмами действия, их клиническая эффек-
тивность часто ограничивается низкой биодоступностью. В ходе анализа 
выявлено, что для преодоления этих ограничений наиболее перспектив-
ным подходом является применение нанотехнологий для создания систем 
адресной доставки.
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Обсуждение и заключение. Обнаружено, что в настоящее время не существует 
универсального гепатопротектора, а многие комбинированные схемы требу-
ют дальнейшего изучения. Показана необходимость как совершенствования 
существующих препаратов с помощью наноинженерии, так и продолжения 
поиска новых эффективных фармакологических субстанций.
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Abstract
Introduction. Hepatic disorders constitute a significant global health challenge, under-
scoring the critical need for effective therapeutic strategies. Hepatoprotective agents 
play a pivotal role in management; however, their efficacy is frequently constrained 
by pharmacokinetic limitations. The objective of this review is to provide a systematic 
analysis of contemporary approaches to hepatoprotection, encompassing an evaluation 
of existing pharmacological classes, combination treatment regimens, and emerging 
directions, such as the application of nanotechnology to enhance the bioavailability 
and therapeutic potential of active pharmaceutical ingredients.
Materials and methods. A review and analysis of contemporary scientific litera-
ture pertaining to liver disease epidemiology, the classification of hepatoprotec-
tive agents, and the application of nanotechnology for the enhancement of their 
bioavailability was conducted. The literature search was performed across the 
PubMed, Springer Link, and eLibrary databases, with selection criteria limited to 
relevant publications from the past decade.
Results. Despite the diversity of hepatoprotector classes with distinct mechanisms 
of action, their clinical efficacy is often constrained by low bioavailability. Analysis 
reveals that the most promising strategy to overcome these limitations is the ap-
plication of nanotechnology to create targeted drug delivery systems.
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Discussion and conclusion. Current evidence indicates a lack of a universally ef-
fective hepatoprotective agent, with many combination regimens requiring further 
investigation. There is a demonstrated need both to optimize existing therapeutics 
through nano-engineering approaches and to continue the search for novel phar-
macologically active compounds.

Keywords: liver diseases, hepatoprotective agents, classification of hepatoprotec-
tive agents, bioactive components, combination pharmacotherapy, bioavailability, 
drug delivery systems
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ВВЕДЕНИЕ
Печень является уникальной гетероген-

ной структурой, которая играет важнейшую 
роль в поддержании гомеостаза, регулируя 
такие физиологические процессы, как 
метаболизм, детоксикация, иммунный ответ 
и синтез белков [1]. Такая многофункци-
ональность делает ее особенно уязвимой 
перед различными повреждающими фак-
торами, включая токсические, инфекцион-
ные, метаболические, сосудистые и опухо-
левые [2]. Разнообразные функции печени 
в основном выполняются гепатоцитами – ос-
новой паренхимы печени [3]. Эти клетки до-
полняются множеством непаренхиматозных 
клеток, включая звездчатые клетки печени, 
синусоидальные эндотелиальные клетки 
печени, клетки Купфера, холангиоциты 
и различные иммунные клетки, которые 
в совокупности обеспечивают поддержание 
стабильной внутренней среды печени [1; 4].

Хронические заболевания печени пред-
ставляют собой глобальную проблему здра-
воохранения, ежегодно унося около 2 млн 
жизней, что составляет 4 % от общей смерт-
ности в мире, причем большая часть связана 
с осложнением цирроза и гепатоцеллюляр-
ной карциномы, которые занимают 11-е 
и 16-е место соответственно среди наиболее 
распространенных причин смертности [5; 6]. 
Особенно остро стоит данная проблема 

в странах с переходной экономикой [7]. Две 
трети летальных исходов приходятся на 
мужское население [5]. Прогнозы показыва-
ют, что к 2040 г. смертность от рака печени 
может достигнуть 1,3 млн человек, что на 
56,4 % больше, чем в 2020 г. [6]. В разных 
странах мира наблюдается значительная 
вариабельность в динамике и структуре 
смертности от заболеваний печени. В то 
время как в странах Западной Европы на-
метилась тенденция к снижению этих по-
казателей, в ряде стран Восточной Европы 
отмечается их рост [6; 7].

В основе заболеваний печени лежит 
широкий спектр патологий, характеризу-
ющихся повреждением гепатоцитов, иммун-
ноклеточной инфильтрацией и активацией 
звездчатых клеток печени, что в совокуп-
ности нарушает ее функции и приводит 
к структурным изменениям [8]. Острые 
формы часто являются результатом ви-
русных инфекций или лекарственно-инду-
цированного поражения печени, распро-
страненность которого неуклонно растет. 
Хронические заболевания, как правило, воз-
никают вследствие употребления алкоголя, 
инфицирования вирусами гепатита B (HBV) 
и C (HCV), а также на фоне растущей заболе-
ваемости метаболически-ассоциированной 
стеатозной болезнью печени и неалкогольной 
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жировой болезнью печени [3; 9]. Дальней-
шее их прогрессирование до терминальных 
стадий – цирроза и рака печени – вносит 
значительный вклад в общую заболевае-
мость и смертность [5].

Несмотря на разнообразие этиологиче-
ских факторов, многие заболевания пече-
ни имеют схожие клинико-патологические 
проявления и гистологические профили, 
что затрудняет их дифференциацию [3]. 
Современная стратегия терапии заболева-
ний печени носит комплексный характер 
и включает в себя этиотропное лечение, 
направленное на устранение первопричины 
и облегчение симптомов, и патогенетиче-
скую фармакотерапию [10]. Ключевыми 
направлениями последней являются: анти-
оксидантная защита и ингибирование сво-
боднорадикальных процессов, стабилизация 
мембран гепатоцитов, а также усиление 
детоксикационных функций [11]. Однако 
устранение факторов, которые привели 
к такому состоянию, не всегда предотвраща-
ет дальнейшее прогрессирование до цирро-
за, что может свидетельствовать о неполном 
понимании фундаментальных механизмов 
развития этих заболеваний [12].

В связи с неуклонным ростом числа па-
циентов с патологиями печени, в комплекс-
ной�  терапии все чаще предусматривается 
назначение лекарственных средств с гепа-
топротекторной�  активностью. Препараты, 
объединенные в этой�  группе, повышают 
устой� чивость печени к воздей� ствию повре-
ждающих факторов, способствуют восста-
новлению ее функционального состояния 
и усиливают детоксикационные возмож-
ности клеток. Лекарственные препараты 
данной�  группы оказывают мембраноста-
билизирующее, антиоксидантное, регене-
ративное, детоксикационное, желчегонное 
и противовоспалительное дей� ствие [13]. 
Гепатопротекторы могут быть как моно-
компонентными, так и комбинированны-
ми, содержащими биологически активные 
вещества растительного происхождения, 
синтетические и полусинтетические сое-
динения, а также, в незначительной�  доле, 
компоненты животного происхождения. 
Несмотря на насыщенность рынка, уни-
версального терапевтического средства 

до сих пор не существует, при этом чаще 
всего врачи назначают сразу несколько ге-
патопротекторов с целью расширения их 
спектра дей� ствия, либо же для увеличе-
ния фармакологического эффекта [11; 14]. 
Однако, как отмечается в литературе, их 
фармакологическое взаимодей� ствие в со-
ставе большинства известных комбинаций�  
не изучалось ни в экспериментальных, ни 
в клинических исследованиях [14].

В связи с этим, целью данного исследо-
вания является осуществление системного 
анализа современных подходов к гепато-
протекции. Задачи исследования включают 
систематизацию данных об основных классах 
гепатопротекторов и оценку доказательной 
базы наиболее распространенных комбини-
рованных схем лечения, а также рассмотрение 
наиболее перспективных направлений для 
их совершенствования, с особым акцентом на 
разработку инновационных систем адресной 
доставки, способных преодолеть проблему 
низкой биодоступности и повысить терапев-
тический потенциал активных субстанций.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
Проведен анализ и обобщение современ-

ных научных данных, посвященных ключе-
вым аспектам гепатологии: классификации, 
механизмам действия и представителям 
основных классов гепатопротекторов эпи-
демиологии и диагностике заболеваний 
печени различной этиологии, а также при-
менению нанотехнологий для улучшения 
биодоступности лекарственных средств. 
Информационный поиск осуществлялся 
в ведущих наукометрических базах данных 
(PubMed, Springer Link, eLibrary) по ключе-
вым словам: «заболевания печени», «гепа-
топротекторы», «классификация гепато-
протекторов», «биоактивные компоненты», 
«комбинированная фармакотерапия», «био-
доступность», «системы доставки лекарств». 
Основными критериями отбора публикаций 
служили их релевантность заявленным те-
мам и научная новизна. Приоритет отдавался 
источникам, опубликованным в течение 
последних 10 лет, чтобы обеспечить мак-
симальную актуальность данных. В анализ 
были включены систематические обзоры 
и результаты клинических исследований.
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РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ
Актуальность обзора определяется дан-

ными по заболеваемости населения.
Статистика заболеваний печени

Заболевания печени остаются одними 
из лидирующих причин смертности по 
всему миру, причем это число увеличилось 
на 13 % с 1990 г. Гепатоцеллюлярная кар-
цинома, являясь терминальной стадией 
заболеваний печени, привела к 830 тыс. 
летальных исходов в 2020 г., в свою оче-
редь гепатит B и С ежегодно уносит жизни 
1,3 млн больных [3]. При этом многие 
исследователи отмечают метаболически-
ассоциированную стеатозную болезнь пече-
ни и алкоголь-ассоциированную патологию 
как другие факторы, которые пополняют 
статистику смертей [15; 16].

Фиброз является одной из критических 
точек в развитии хронических заболеваний 
печени, который приводит к развитию цир-
роза и гепатоцеллюлярной карциномы [17]. 
Несмотря на общую необратимость фиброза, 
на начальных этапах его развитие может 
быть остановлено или обращено вспять. 
Тем не менее, точный момент перехода в не-
обратимую стадию остается невыясненным. 
В литературе приводятся данные, что наи-
более быстро развитие фиброза происходит 
при микст-инфекции вирусами иммуноде-
фицита человека и гепатита С, при этом вы-
сокий темп прогрессирования коррелирует 
с увеличением возраста и генетическим 
полиморфизмом [18].

Уровень смертности в разных регионах 
мира варьирует, что связано в первую оче-
редь с развитием медицины, а также мето-
дами обширной диагностики и вакцинации 
от гепатита, и другими стратегиями по ока-
занию медицинской помощи. В США уровень 
смертности от рака печени составляет 6,6 на 
100 тыс. человек, однако в Монголии этот 
показатель в 10 раз выше. Также в мире 
наблюдаются вариации в тенденции по ко-
личеству летальных исходов от заболеваний 
печени: если в странах Западной и Южной 
Европы данный показатель идет на спад, 
то в странах Восточной Европы и других 
развивающихся государствах наблюдается 
обратное [3; 6].

Россия в этом контексте демонстрирует 
сложную и неоднородную картину. В период 
с 2019 по 2021 гг. средние стандартизован-
ные коэффициенты смертности (СКС) от 
всех заболеваний печени и желчевыводя-
щих путей показали рост с 39,4 на 100 тыс. 
населения в 2019 г. до 42,8 в 2021 г. Наи-
больший вклад в эти показатели вносят 
фиброз и цирроз печени. При этом внутри 
страны наблюдается значительная регио-
нальная вариабельность: в 2021 г. макси-
мальный СКС от рака печени в одном реги-
оне отличался от минимального более чем 
в 14 раз, а от фиброза и цирроза – в 25 раз. 
Причинами такой вариабельности могут 
служить особенности учета статистики 
смертности, основанные на фиксировании 
первоначальной причины смерти (ППС), 
которая в случае мультифакторного забо-
левания может по-разному устанавливаться 
специалистами. Например, при наличии 
цепи событий, приведших к циррозу, в од-
ном регионе в качестве ППС могут указать 
цирроз, а в другом – предшествовавший ему 
хронический гепатит [6].

Случаи, связанные с заболеваниями пе-
чени, сохраняют тенденцию к увеличению 
их количества по всему миру, несмотря на 
профилактические меры. В последнее вре-
мя все большую обеспокоенность вызы-
вают такие этиологические факторы, как 
метаболически-ассоциированная болезнь 
печени и злоупотребление алкоголем, что 
в большей степени связано с изменив-
шимся пищевыми привычками, сидячим 
образом жизни и тенденцией увеличения 
числа пациентов с ожирением, а также 
повышением потребления алкогольной 
продукции [3]. Последняя проблема на-
блюдается во множестве стран, таких 
как США, Великобритания, Южная Корея 
и Китай [15; 19].

В свою очередь, новые случаи гепатитов, 
вызванные вирусной�  инфекцией�  HCV и HBV, 
показывают тренд на снижение за счет вак-
цинации и прорыва в лечении гепатита С 
препаратами прямого дей� ствия, однако хро-
нические инфекции остаются глобальной�  
проблемой�  из-за высокой�  вероятности пе-
рехода острой�  стадии в хроническую [3; 20]. 
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Например, риск хронизации острого гепа-
тита B возрастает с практически нулевого 
у взрослых до 30 % у детей�  и свыше 80 % 
у новорожденных, в то время как при от-
сутствии терапии до 80 % случаев острого 
гепатита С становятся хроническими [21]. 
Как отмечают авторы, метаболически-ас-
социированная жировая болезнь печени, 
распространенность которой�  растет вслед 
за глобальными эпидемиями ожирения 
и сахарного диабета 2 типа, в ближай� шее 
время станет одной�  из главных причин 
цирроза в мире [22]. При этом, согласно 
оценкам ВОЗ, ежегодно количество новых 
случаев HBV и HCV оценивается в 1,5 млн, 
что приблизительно в 10 раз меньше ко-
личества новых инфекций�  по сравнению 
с гепатитами А и Е, характерными для раз-
вивающихся стран. Увеличение числа ди-
агностированных случаев цирроза и рака 
печени в глобальном масштабе также сохра-
няет положительную динамику. Вероятно, 
этот статистический�  рост отчасти является 
следствием внедрения более эффективных 
скрининговых программ и методов диагно-
стики [3]. В таблице 1 представлены эпи-
демиологические данные по заболеваниям 
печени в мире.
Гепатопотекторы в  клинической 
практике

Независимо от этиологии, комплексная 
терапия заболеваний печени включает 
назначение гепатопротекторов как лекар-
ственных средств, повышающих устой-
чивость к повреждениям и способствую-
щих восстановлению функций печени. 
Их применение становится особенно 
актуальным в ситуациях, когда этиотропная 
терапия невозможна, и основной задачей 
становится замедление прогрессирования 
заболевания [12]. Поскольку гепатопротекторы 
не воздействуют напрямую на первопричину 
заболеваний, их принципиальное действие 
направлено на коррекцию патогенетических 
механизмов: повреждения клеточных мембран, 
сопровождающегося воспалением, цитоли-
зом, развитием фиброза. Ассортимент этих 
препаратов обширен, варьируя от простых 
однокомпонентных до сложных комбиниро-
ванных форм, но универсального решения до 
настоящего времени не найдено [30].

На сегодняшний день общепринятая 
система классификации гепатопротектор-
ных средств отсутствует, однако многие 
исследователи классифицируют их в зави-
симости от происхождения и химического 
состава: растительные препараты, эссен-
циальные фосфолипиды, аминокислоты, 
витамины и витаминоподобные препара-
ты, препараты животного происхождения 
и прочие1. Также можно встретить класси-
фикацию по механизму действия средства: 
с детоксикационным действием (ацетилци-
стеин, глутатион), противовоспалительные 
препараты (например, средства на основе 
глицирризиновой кислоты), мембраноста-
билизаторы (фосфатидилхолин) и антиок-
сиданты (силимарин) [11].

Проблема выбора оптимальной терапии 
подтверждается практикой применения 
даже хорошо изученных препаратов, назна-
чение которых часто диктуется причиной 
заболевания. Например, ацетат преднизо-
лона, подавляя воспалительные реакции 
в тканях, эффективен при лекарственных 
поражениях печени. Полиен-фосфатидил-
холин, препятствующий развитию стеатоза 
и фиброза, является средством выбора при 
алкогольной болезни печени. В то же время, 
для коррекции иммунных повреждений ис-
пользуется микофенолата мофетил, который 
ингибирует синтез ДНК и реакции пролифе-
рации, вызванной продукцией интерлейкина 
(IL)-1 и -2. Однако терапевтическая ценность 
этих средств снижается из-за риска развития 
нежелательных явлений: от метаболических 
нарушений и пептических язв до желудоч-
но-кишечных расстройств [31].

Ограничения узконаправленных средств 
стимулируют интерес к гепатопротекторам, 
воздействующим на более универсальные 
звенья патогенеза, общие для большинства 
поражений печени. Одним из фундаменталь-
ных подходов в гепатопротекции выступает 
восстановление целостности клеточных 
мембран, повреждение которых является 
общим звеном для большинства заболева-
ний печени. В этом контексте ключевую роль 

1 Кучерявый Ю.А., Морозов С.В. Гепатопротекторы: 
рациональные аспекты применения : учеб. пособие для 
врачей. М.: Форте Принт; 2012. 36 с. https://elibrary.ru/
rwsktd

https://www.elibrary.ru/rwsktd
https://www.elibrary.ru/rwsktd
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играют препараты на основе фосфолипидов 
(ФЛ), которые стали стандартом терапии 
благодаря обширной доказательной базе. 
Их основной механизм заключается в пря-
мой интеграции в поврежденные участки 
мембран, что способствует восстановлению 
барьерной функции и регенерации гепато-
цитов. Центральным компонентом здесь 
выступает фосфатидилхолин, составляющий 
до 90 % всех мембранных ФЛ. Наряду с этим, 
существует большая группа препаратов рас-
тительного происхождения, например, ле-
карственных средств на основе расторопши, 
которые оказывают комплексное действие: 
они не только стабилизируют мембраны за 
счет стимуляции синтеза белков и ФЛ, но 
и обладают выраженной антиоксидантной, 
противовоспалительной и желчегонной 
активностью. Таким образом, данная группа 
имеет два основных механизма – цитопро-
тективный и антиоксидантный. Основными 
недостатками данной группы препаратов 
являются: неспособность воздействовать 
на этиологию заболевания, низкая биодо-
ступность, а также ограниченное проник-
новение к очагу патологии при паренте-
ральном введении [12]. При этом широкого 
распространения в ЕС и США препараты 
данного типа не получили [30]. В таблице 2 
отражены основные лекарственные сред-
ства, представленные на российском рынке, 
и предполагаемая область их применения.

Другие классы гепатопротекторов 
обладают более узконаправленными 
механизмами. Ярким примером служат 
препараты на основе аминокислот, чья 
основная задача заключается в снижении 
интоксикации, вызванной накоплением 
аммиака при печеночной недостаточности. 
Так, L-орнитин-L-аспартат действует как 
субстрат для метаболических процессов 
в печени. Попадая в организм, он распа-
дается на орнитин и аспартат, которые 
напрямую включаются в цикл синтеза 
мочевины. Это активизирует естественные 
пути обезвреживания аммиака, что особенно 
важно для пациентов с циррозом печени 
и развивающейся на его фоне печеночной 
энцефалопатией. Схожий, но несколько 
иной механизм у глутамин-аргинина. Его 
особенность заключается в способности 

напрямую связывать эндогенный аммиак. 
У препаратов данной группы больше выра-
жен детоксикационный эффект [30].

Другой подход к детоксикации заключа-
ется в снижении образования эндогенных 
токсических веществ в кишечнике. Ключе-
вым препаратом здесь является лактулоза – 
синтетический дисахарид, состоящий из 
галактозы и фруктозы, который не расще-
пляется пищеварительными ферментами 
человека и проходит транзитом через ЖКТ. 
Будучи рекомендованной в качестве терапии 
первой линии при печеночной энцефалопа-
тии, лактулоза снижает адсорбцию аммиака 
за счет уменьшения pH в кишечнике [32]. 
Другим терапевтическим действием явля-
ется подавление бактериального аммони-
огенеза. Схожий механизм действия имеет 
лактитол, производное лактозы, обладая 
при этом лучшей переносимостью [30].

Адеметионин (S-аденозилметионин) 
является жизненно важной, естественной 
для организма молекулой, которая функци-
онирует как центральный регулятор мета-
болизма в печени, выступая в роли главного 
донора метильных групп. Это соединение 
синтезируется внутри клеток, в первую оче-
редь в гепатоцитах, в ходе реакции между 
незаменимой аминокислотой метионином 
и молекулой АТФ, катализируемой фермен-
том метионин-аденозилтрансферазой (МАТ). 
Поскольку печень является главным орга-
ном, где происходит до 85 % всех реакций 
трансметилирования, ее функционирование 
напрямую зависит от стабильного синтеза 
этого вещества. При хронических заболе-
ваниях печени активность МАТ снижается, 
что приводит к дефициту адеметионина, 
запуская порочный круг дальнейшего по-
вреждения органа [33].

Гепатопротекторная функция адемети-
онина реализуется через его участие в трех 
фундаментальных метаболических путях. 
Первым и наиболее значимым является 
трансметилирование. В этом процессе адеме-
тионин выступает как универсальный донор 
метильных групп. Эти группы критически 
важны для синтеза ФЛ, в частности для 
превращения фосфатидилэтаноламина 
в фосфатидилхолин, что обеспечивает те-
кучесть и целостность клеточных мембран. 
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Т а б л и ц а  2.  Современные гепатопротекторы
T a b l e  2.  Modern hepatoprotective agents

Тип препарата / 
Drug type

Механизм действия / 
Mechanism of action

Применение / 
Clinical application

Препараты / 
Drugs

1 2 3 4
Эссенциальные 
фосфолипиды / 
Essential 
phospholipids

Цитопротективный / 
Cytoprotective 
Антиоксидантный / 
Antioxidant

Алкогольная болезнь печени 
(на стадии стеатоза) / 
Alcohol-related liver disease (at the steatosis 
stage) 
Лекарственные и токсические поражения пе-
чени / 
Drug-induced and toxic liver injuries 
Неалкогольный стеатогепатит / 
Non-alcoholic steatohepatitis

Эссенциале Н / 
Essentiale N
Эсливер / Eslidin
Ливолин / 
Livolin
Фосфоглив / 
Phosphogliv 
Резалют ПРО / 
Rezalut PRO 

Препараты пря-
мого детоксиру-
ющего действия / 
Direct detoxifying 
drugs

Уменьшают проявления 
интоксикации за счет 
прямого связывания 
и обезвреживания ток-
сичных веществ, в пер-
вую очередь аммиака / 
Reduce manifestations of 
intoxication by directly 
binding and neutralizing 
toxic substances, primarily 
ammonia

Печеночная энцефалопатия / 
Hepatic encephalopathy
Гепатиты различной этиологии / 
Hepatitis of various etiologies 
Цирроз печени / 
Liver cirrhosis

Орнитин-аспар-
тат (Гепа-
Мерц) / 
Ornithine 
aspartate (Hepa-
Merz) 
Глутамин-арги-
нин (Глутаргин) / 
Glutamine-
arginine 
(Glutargin)

Препараты 
непрямого де-
токсирующего 
действия / 
Indirect 
detoxifying drugs

Подавляют образование 
аммиака бактериями ки-
шечника / 
Suppress ammonia 
production by intestinal 
bacteria

Печеночная энцефалопатия / 
Hepatic encephalopathy

Лактулоза 
(Дюфалак) / 
Lactulose 
(Duphalac)
Лактитол 
(Экспортал) /
 Lactitol 
(Exportal)

Препараты 
непрямого де-
токсирующего 
действия (акти-
вирующие обра-
зование детокси-
кантов) / Indirect 
detoxifying drugs 
(activating the 
formation of 
detoxifiers)

Адеметионин / 
Ademetionine:
Цитопротективный / 
Cytoprotective Антиокси-
дантный / 
Antioxidant 
Антихолестатический / 
Antiocholestatic

Алкогольная болезнь печени / 
Alcohol-related liver disease
Токсические и лекарственные поражения 
печени / 
Toxic and drug-induced liver injuries 
Холестатические заболевания печени / 
Cholestatic liver diseases

Адеметионин 
(Гептрал) / 
Ademetionine 
(Heptral)
Бетаина цитрат 
(Гастрофект) / 
Betaine citrate 
(Gastrofect)

Ремаксол / Remaxol:
Детоксикационный / 
Detoxifying 
Антигипоксический / 
Antihypoxic 
Метаболический  / 
Metabolic
Регенераторный / 
Regenerative

Алкогольная болезнь печени / 
Alcohol-related liver disease
Лекарственные и токсичные поражения пе-
чени /
Drug-induced and toxic liver injuries
Неалкогольная жировая болезнь печени / 
Non-alcoholic fatty liver disease

Ремаксол / 
Remaxol

Препараты 
растительного 
происхождения 
(на основе расто-
ропши) / 
Plant-derived 
preparations 
(based on Milk 
Thistle)

Цитопротективный / 
Cytoprotective 
Антиоксидантный /  
Antioxidant
Антитоксический / 
Antitoxic

Токсические поражения печени /  
Toxic liver injuries
Неалкогольная жировая болезнь печени / 
Non-alcoholic fatty liver disease

Легалон / 
Legalon 
Карсил / 
Carsil 
Силимарин / 
Silymarin 
Гепабене  / 
Hepabene 
Сибектан / 
Sibectan

Урсодезоксихо-
левая кислота 
(УДХК) / 
Ursodeoxycholic 
acid (UDCA)

Цитопротективный / 
Cytoprotective
Холеретический / 
Choleretic
Иммуномодулирующий 
и антиапоптический / 
Immunomodulatory and 
anti-apoptotic

Лекарственные поражения печени /
Drug-induced liver injuries
Алкогольная болезнь печени / 
Alcohol-related liver disease
Внутрипеченочный холестаз беременных /  
Intrahepatic cholestasis of pregnancy 
Неалкогольная жировая болезнь печени / 
Non-alcoholic fatty liver disease

УДХК (Урсосан) / 
UDCA (Ursosan)
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модели холестаза (перевязка желчного 
протока) предварительное введение аде-
метионина значительно снижало окисли-
тельный стресс и улучшало биохимические 
показатели печени [34].

Третий метаболический путь, аминопро-
пилирование, ведет к синтезу полиаминов 
(спермидина и спермина). Этот процесс, 
начинающийся с  декарбоксилирования 
S-аденозилметионина, необходим для 
регуляции клеточного роста, деления и ре-
генерации поврежденной ткани печени. 
Важность адеметионина особенно наглядно 
прослеживается в доклинических исследо-
ваниях: на мышиных моделях неалкоголь-
ной жировой болезни печени установле-
но, что истощение запасов адеметионина 
связано с прогрессированием заболевания 
до более тяжелой стадии неалкогольного 
стеатогепатита (НАСГ). В то же время вос-
полнение его уровня с помощью добавок 
снижало тяжесть НАСГ и улучшало функцию 
печени. Эти данные обеспечивают научную 
основу для его клинического использова-
ния [34; 35].

Благодаря своему комплексному воздей-
ствию: стабилизации мембран, эпигенетиче-
ской регуляции, мощной антиоксидантной 
защите и стимуляции регенерации, адеме-
тионин нашел широкое применение в гепа-
тологии. Его назначают при неалкогольной 
и алкогольной жировой болезни печени для 
борьбы с окислительным стрессом и воспа-
лением [33].

Ремаксол – это комплексное инфузион-
ное средство, разработанное для защиты 
печени. Его основу составляет сбалансиро-
ванный раствор, который дополнительно 
обогащен такими метаболически активными 
компонентами, как метионин, рибоксин, 

Однако его роль не ограничивается толь-
ко мембранами [33; 34]. Как главный донор 
метильных групп, адеметионин участвует 
в реакциях метилирования, которые модифи-
цируют ДНК, РНК, гистоны и другие белки [34]. 
Этот процесс, известный как эпигенетическая 
регуляция, контролирует активность генов, 
влияя на все аспекты клеточной функции 
от воспаления до фиброза. Побочным про-
дуктом этой реакции является S-аденозил-
гомоцистеин, который далее расщепляется 
до гомоцистеина и аденозина при участии 
S-аденозилгомоцистеин гидролазы [33]. Так, 
в исследовании, проведенном китайскими 
учеными, была показана терапевтическая 
эффективность аденозилметионина при ви-
русном гепатите: у 76 пациентов отмечалось 
снижение побочных эффектов, улучшение 
показателей функции печени, уменьшение 
показателей воспаления [35].

Второй важнейший путь – это транссуль-
фурирование. Образовавшийся гомоцистеин 
в печени направляется по этому пути, где при 
участии ферментов цистатионин-β-синтазы 
и цистатионазы он преобразуется в цистеин. 
Цистеин, в свою очередь, является неза-
менимым предшественником для синтеза 
глутатиона – самого мощного внутриклеточ-
ного антиоксиданта. Глутатион выполняет 
критическую детоксикационную функцию, 
нейтрализуя активные формы кислорода 
и токсины. Показано, что на молекулярном 
уровне адеметионин способствует повыше-
нию уровня глутатиона за счет индукции 
ключевого регулятора антиоксидантного 
ответа – транскрипционного ядерного белка, 
связанного с эритроидным ядерным факто-
ром 2 (NRF2) и подавления ингибирующих 
Maf-белков. Экспериментальные данные 
подтверждают этот механизм: в крысиной 

Окончание табл. 2 / End of table 2

1 2 3 4

α-Липоевая 
(тиоктовая) кис-
лота / 
α-Lipoic (thioctic) 
acid

Регулирует углеводный, 
белковый и липидный 
обмен /
 Regulates carbohydrate, 
protein
Оказывает выраженное 
антиоксидантное дей-
ствие / 
Exerts a pronounced anti-
oxidant effect

Неалкогольная жировая болезнь печени / 
Non-alcoholic fatty liver disease

Кислота 
липоевая (Тиок-
тацид) / 
Lipoic acid 
(Thioctacid)



MEDICINE AND BIOTECHNOLOGY Vol. 1, no. 4. 2025

Pharmacology 367

никотинамид и янтарная кислота. Препарат 
оказывает многогранное гепатопротектор-
ное действие: снижает повреждающее влия-
ние токсинов на клетки печени, способствует 
уменьшению признаков метаболической 
дистрофии и стимулирует регенеративные 
процессы в органе [30].

Гепатопротекторное действие также 
проявляют и другие соединения. К ним 
относится аминокислота таурин, которая 
защищает печень при неалкогольной жи-
ровой болезни, подавляя выработку транс-
формирующего фактора роста-β. Хлороге-
новая кислота, получаемая из хризантемы, 
оказывает комплексное действие: снижает 
окислительный стресс, накопление жира, 
апоптоз и фиброз. Куркумин,  вещество, 
выделяемое из куркумы, демонстриру-
ет уникальный механизм защиты пече-
ни от токсического шока через актива-
цию процесса митофагии и подавление 
NLRP3-инфламмасомы – комплекса, инду-
цирующего воспаление [2; 31].
Гепатопротекторы растительного про-
исхождения

Основную группу гепатопротекторов 
растительного происхождения составляют 
препараты на основе расторопши пятни-
стой (Sílybum mariánum). Их действующим 
веществом является силимарин – комплекс 
природных флавоноидов, где ключевая те-
рапевтическая роль отводится молекуле си-
либинина. Механизм действия силимарина 
является многокомпонентным и направлен 
как на защиту, так и на восстановление 
клеток печени. Во-первых, он выступает как 
мощный антиоксидант, подавляя процессы 
перекисного окисления липидов и тем са-
мым стабилизируя мембраны гепатоцитов. 
Это предотвращает их повреждение и поте-
рю важных внутриклеточных ферментов, 
например, трансаминаз, что клинически 
проявляется в снижении синдрома цитоли-
за. Во-вторых, силимарин обладает прямым 
антитоксическим свойством, препятствуя 
проникновению в клетки печени некоторых 
ядов; оказывает регенераторное действие, 
стимулируя синтез структурных белков 
и ФЛ. Ключевым достоинством силимари-
на является отсутствие побочных эффектов 
и способность при длительном применении 

увеличивать выживаемость пациентов 
с циррозом печени. Однако его основной 
недостаток – низкая биодоступность при 
приеме внутрь [2; 30].

Помимо расторопши, гепатопротектор-
ными свойствами обладает широкий спектр 
других флавоноидов, содержащихся в таких 
лекарственных растениях, как жимолость, 
хризантема, корень пуэрарии, зизифус и др. 
Их защитное действие обусловлено не од-
ним, а несколькими сложными молекуляр-
ными механизмами. В целом, флавоноиды 
проявляют антиоксидантную активность за 
счет своей химической структуры, а также 
могут оказывать противовоспалительное 
действие, подавляя активность фермента 
циклооксигеназы-2 [31].

Флавоноиды действуют на разные звенья 
патогенеза. Например, пуэрарин (вещество 
из корня пуэрарии) и апигенин, получа-
емый из хризантемы, защищают печень 
от лекарственного поражения (в частно-
сти, парацетамолом), снижая активность 
фермента цитохрома P450 2E1, который 
превращает многие вещества в токсичные 
метаболиты. Другие, такие как флавоны 
из сирени и зизифуса, не просто борются 
со свободными радикалами, а усиливают 
собственные антиоксидантные системы ор-
ганизма, активируя NRF2-сигнальный путь 
и повышая активность супероксиддисмута-
зы и глутатионпероксидазы. Существуют 
и узконаправленные флавоноиды: лютео-
лин, выделяемый из жимолости, подавляет 
воспаление при алкогольном поражении пе-
чени через MAPK-путь, а гиперицин снижает 
накопление жира в гепатоцитах, активируя 
АМРК-путь [2; 31].

Еще одной значимой группой раститель-
ных гепатопротекторов являются тритерпе-
ноиды и их гликозиды, сапонины, которые 
содержатся в таких растениях, как гриб рей-
ши, корень солодки, зизифус и астрагал. Их 
защитное действие обусловлено уникальной 
химической структурой, которая позволяет 
им встраиваться в мембраны гепатоцитов 
и взаимодействовать с ключевыми регу-
ляторными белками, такими как ядерный 
фактор NF-κB и Толл-подобный рецептор 4 
(TLR4), отвечающими за запуск воспале-
ния [11; 31].
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Конкретные тритерпеноиды демонстри-
руют эффективность при разных типах по-
вреждения печени. Так, ганодеровая кисло-
та А, получаемая из гриба рейши, снижает 
лекарственную интоксикацию, подавляя 
выработку воспалительных цитокинов ту-
морнекротизирующего фактора-α и IL-6, 
а также повышает активность антиокси-
дантных ферментов: супероксиддисмута-
зы и глутатионпероксидазы. Олеаноловая 
кислота и  ивигенин защищают печень 
от алкогольного повреждения, блокируя 
воспалительный сигнальный MAPK-путь. 
Астрагалозид IV (вещество, выделяемое из 
астрагала) защищает печень от поврежде-
ния, вызванного избытком железа, регули-
руя его обмен и поддерживая оксидантный 
баланс в тканях [31].

Помимо флавоноидов и тритерпенои-
дов, значительный гепатопротекторный 
потенциал демонстрируют и другие классы 
растительных соединений, в частности 
фенолы. Их защитное действие связано 
со способностью гидроксильных групп в их 
структуре нейтрализовывать свободные 
радикалы и связывать ионы металлов, пре-
дотвращая окислительное повреждение. 
Конкретные фенольные соединения дей-
ствуют на разные звенья патогенеза. На-
пример, гастродин, получаемый из орхидеи, 
подавляет активность ключевых факторов 
активации воспалительных путей, таких как 
ядерный фактор NF-κB и TLR-4, одновремен-
но стимулируя антиоксидантную систему 
через белок NRF2. Эмодин, выделяемый из 
хризантемы, проявляет антифибротическую 
активность, подавляя синтез коллагена, 
а также регулирует жировой обмен через 
активацию рецептора PPARγ (рецептор, 
активируемый пероксисомным пролифе-
ратором гамма). В свою очередь, эллаговая 
кислота и 6-гингерол защищают печень от 
химических токсинов, регулируя процессы 
апоптоза и аутофагии [2; 11; 31].

Отдельную группу представляют алка-
лоиды, содержащиеся в таких растениях, 
как лилия, листья лотоса и шелковицы. 
Их механизмы действия крайне разноо-
бразны. Например, 3-деметилколхицин, 
получаемый из лилии, улучшает функ-
цию печени при нарушениях, связанных 

с инсулинорезистентностью, через акти-
вацию протеинкиназы B. Алкалоиды из 
листьев лотоса защищают от алкогольно-
го поражения, активируя антиоксидант-
ный путь NRF2. Алкалоиды из листьев 
шелковицы снижают воспаление, подавляя 
выработку провоспалительных цитокинов, 
интерлейкинов IL-1β и IL-6, и регулируют 
процессы апоптоза в печени [11; 31].
Гепатопротекторы на основе желчных 
кислот, липидов и наночастиц

Урсодезоксихолевая кислота (УДХК) – не-
токсичная, гидрофильная желчная кислота, 
которая оказывает многогранное защит-
ное действие на печень. Ее гепатопротек-
торный эффект обусловлен комплексным 
механизмом: она вытесняет токсичные 
гидрофобные желчные кислоты, защищая 
клеточные мембраны (цитопротекция), 
усиливает синтез и отток желчи (холерез), 
а также подавляет иммунное воспаление 
и программируемую гибель гепатоцитов 
(антиапоптический эффект). Главным 
и наиболее весомым достоинством УДХК 
является ее статус единственного в мире 
препарата с высшим уровнем доказатель-
ности, который достоверно увеличивает 
продолжительность жизни пациентов при 
первичном билиарном циррозе. Вторым 
важным преимуществом является ее спо-
собность снижать риск развития онколо-
гических заболеваний, в частности холан-
гиокарциномы у пациентов с первичным 
склерозирующим холангитом [30]. УДХК 
обладает дополнительными плейотропными 
свойствами: она действует как антиоксидант, 
обладает митопротекторным эффектом (за-
щита митохондрий) и эффективно снижает 
стресс эндоплазматического ретикулума 
(ER-стресс). Более того, ее цитопротективная 
активность предотвращает гибель клеток 
не только через апоптоз, но и через блоки-
рование процессов некроза. Такой широкий 
спектр внутриклеточного действия делает 
УДХК универсальным средством для лечения 
множества заболеваний печени [36]. Ключе-
выми недостатками УДХК являются, во-пер-
вых, отсутствие формы для парентерального 
введения, а во-вторых, парадоксальный риск 
при использовании высоких доз у пациентов 
с первичным склерозирующим холангитом, 
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так как превышение дозировки 20–25 мг/кг 
может приводить к образованию токсичных 
метаболитов и повышать риск летального 
исхода [37].

В этой же категории препаратов раз-
ных групп следует упомянуть и α-липоевую 
кислоту (липамид). Она является кофер-
ментом, участвующим в регуляции клеточ-
ного метаболизма, и обладает выраженной 
антиоксидантной активностью. Благодаря 
этому ее применяют при различных пора-
жениях печени. Однако основная проблема, 
как и у вышеописанных групп препаратов– 
низкая биодоступность [30].

Такая же сложность наблюдается у си-
лимарина вследствие плохой растворимо-
сти в воде, что серьезно ограничивает его 
клиническую эффективность. В качестве 
одного из решений предложена инкапсу-
ляция силимарина в биосовместимые по-
лимерные наночастицы на основе ПЛГА 
(сополимера молочной и гликолевой кис-
лот). Целью было создать систему доставки, 
которая могла бы улучшить растворимость, 
защитить активное вещество от быстрой 
деградации и обеспечить его более эффек-
тивное поступление в организм. Результаты 
этого подхода оказались убедительными. 
Так, в одном из исследований наночасти-
цы с силимарином показали значительно 
более выраженную способность защищать 
клетки печени от токсического повреждения 
по сравнению со свободным силимарином. 
В экспериментах на животных моделях с ин-
дуцированным повреждением печени, данный 
подход привел к более существенному сни-
жению маркеров повреждения печени (АЛТ 
и АСТ) и уменьшению воспаления [37].

Этот пример является частью более широ-
кой стратегии, в рамках которой различные 
нанотехнологические платформы, особенно на 
основе липидов, позволяют раскрыть терапев-
тический потенциал традиционных раститель-
ных средств. Разработки, например, липидные 
наночастицы с силимарином, наноэмульсии 
с куркумином или липосомы с глицирризи-
ном, уже демонстрируют в доклинических 
исследованиях значительные преимущества. 
Их ключевая особенность – возможность тар-
гетной доставки, при которой наночастицы 
накапливаются преимущественно в тканях 

печени, повышая локальную концентрацию 
лекарственного средства и одновременно 
снижая его системную токсичность и побоч-
ные эффекты [38].

Таким образом, наноинженерия пред-
лагает мощный инструмент для преодо-
ления фармакокинетических ограничений 
природных гепатопротекторов. Учитывая 
глобальный рост числа заболеваний печени, 
дальнейшее развитие и оптимизация этих 
систем доставки является одним из самых 
перспективных направлений в современной 
гепатологии. Сочетание терапевтическо-
го потенциала растительных соединений 
с возможностями нанотехнологий открыва-
ет путь к созданию принципиально нового 
поколения высокоэффективных и безопас-
ных препаратов [37; 38].
Комбинированная гепатопротекция

В попытке преодолеть ограничения 
монотерапии при отсутствии универсаль-
ного препарата, в клинической практике 
широко распространился подход к комбини-
рованному применению гепатопротекторов. 
Целью таких комбинаций является либо 
потенцирование одного механизма действия 
за счет синергии, либо охват нескольких 
патогенетических звеньев одновременно. 
Для большинства таких схем, за исключени-
ем некоторых определенных комбинаций, 
доказательная ценность невысока [14].

К числу наиболее изученных и рацио-
нальных сочетаний относят комбинацию ур-
содезоксихолевой кислоты с адеметионином, 
особенно при холестатических заболеваниях 
печени. В этой паре УДХК улучшает отток 
желчи, в то время как адеметионин воспол-
няет дефицит глутатиона и стабилизирует 
клеточные мембраны. Другим примером 
успешной синергии является совместное 
применение эссенциальных фосфолипидов 
с глицирризиновой кислотой, где ФЛ высту-
пают в качестве строительного материала 
для мембран гепатоцитов, а глицирризино-
вая кислота оказывает выраженное проти-
вовоспалительное действие [14; 36].

Помимо двойных схем, исследуются и более 
сложные поликомпонентные комбинации. 
Так, сочетание глицирризиновой кислоты, 
эссенциальных фосфолипидов и урсодезокси-
холевой кислоты оказалось эффективным при 
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лекарственных поражениях печени, вызванных 
химиотерапией, позволяя проводить проти-
воопухолевое лечение без перерыва. Другая 
тройная схема, включающая силибинин, эссен-
циальные фосфолипиды и витамин Е, у пациен-
тов с неалкогольной жировой болезнью печени 
на фоне изменения образа жизни достоверно 
улучшала гистологическую картину печени, 
снижала активность аланинаминотрансфе-
разы и γ-глутамилтранспептидазы, а также 
положительно влияла на инсулинорезистент-
ность [14]. Существуют и фиксированные 
поликомпонентные препараты, например, 
комбинация янтарной кислоты, инозина, 
меглюмина, метионина и никотинамида, 
которая хорошо зарекомендовала себя при 
острых поражениях печени (лекарственных, 
алкогольных), воздействуя на митохондри-
альную дисфункцию [30].

ОБСУЖДЕНИЕ И ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Профилактика развития заболеваний пече-

ни включает соблюдение режима дозирования 
лекарственных препаратов, рекомендуется 
избегать назначения большого количества 
лекарственных препаратов, особенно, если 
они метаболизируются в печени. Необходимо 
также учитывать межлекарственные взаимо-
действия и осуществлять мониторинг био-
химического анализа крови при назначении 
потенциально гепатотоксичного препарата 
и любого препарата пациенту с факторами ри-
ска заболеваний печени, а также оценивать 

функциональные печеночные тесты перед 
назначением гепатотоксичных лекарственных 
препаратов. При назначении потенциально 
гепатотоксических препаратов на весь период 
их применения целесообразно назначение 
гепатопротектора [39].

В попытке преодолеть ограничения мо-
нотерапии, в клинической практике при-
меняют комбинированные схемы гепато-
протекторов для воздействия на несколько 
звеньев патогенеза. К числу наиболее изу-
ченных сочетаний относят комбинацию 
урсодезоксихолевой кислоты с адеметио-
нином или эссенциальных фосфолипидов 
с глицирризиновой кислотой. Несмотря на 
эффективность отдельных схем, для боль-
шинства из них доказательная ценность 
остается ограниченной.

Таким образом, современная гепатопро-
текторная терапия предлагает широкий 
выбор лекарственных средств с различны-
ми механизмами действия, однако требует 
дифференцированного подхода к их назна-
чению с учетом этиологии и патогенеза кон-
кретного заболевания печени. В то же время 
в клинических рекомендациях преобладают 
традиционные гепатопротекторы. Несмо-
тря на то, что сейчас большинство научных 
работ направлено на изучение таргетных 
препаратов, необходимы дальнейшие кли-
нические испытания, ориентированные на 
получение убедительных доказательств их 
эффективности.
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Получение межвидовых биопленок дрожжей вида 
Saccharomyces cerevisiae и бактерий вида Streptococcus 
thermophilus методом ко-флокуляции 
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Аннотация 
Введение. Кариес – одно из самых распространенных стоматологических 
заболеваний. Основной причиной данной патологии является нарушение 
видового состава микробиоты ротовой полости. Главным возбудителем 
кариеса является бактерия Streptococcus mutans, начинающая доминировать 
в составе пелликулы зубов среди представителей своего рода с выделением 
молочной кислоты, разрушающей целостность эмали. Прикрепление пато-
генных микроорганизмов к зубному налету происходит, как и у предста-
вителей нормофлоры, за счет белков – лектинов. Это создает перспективу 
для внедрения в микробиомный состав ротовой полости непатогенных, не 
продуцирующих кислоту микроорганизмов путем искусственного их вклю-
чения в состав пелликулярной микрофлоры. Цель исследования – создать 
метод включения в микробиом ротовой полости микроорганизмов, 
не продуцирующих кислоту, основанный на ко-флокуляции дрожжей 
и стрептококков.
Материалы и методы. В качестве микроорганизмов, не продуцирующих кисло-
ту, были выбраны дрожжи Saccharomyces cerevisiae I-224 и Saccharomyces boulardii. 
Как продуцент внеклеточного экзополисахаридного матрикса общей биопленки 
использовали Streptococcus thermophilus var. lactis. Биомассу дрожжей наращивали 
на стерильном виноградном сусле, биомассу стрептококков – на жидкой среде YPD 
при 26 °С в течение пяти суток. После раздельного культивирования молочного 
стрептококка и винных дрожжей производили декальцификацию культур методом 
центрифугирования при 4 000 об/мин и обработкой осадка 0,3 моль/л раствором 
оксалата калия. Осажденную биомассу микробов соединяли и подвергали 
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флокулированию добавлением 1,0 % раствора хлорида кальция. Эффективность 
формирования ко-флокулятов устанавливали микроскопически при уве-
личении × 900 после окраски препарата метиленовым синим.
Результаты исследования. Дрожжи Saccharomyces cerevisiae I-224 активно 
интегрировались в общий полисахаридный матрикс, о чем свидетельствовало 
просветление пространства вокруг ко-флокулята и отсутствие свободных кле-
ток стрептококков и дрожжей. Слабо флокулирующие пробиотические дрожжи 
Saccharomyces boulardii почти не образовывали единых с бактериями флокулятов.
Обсуждение и заключение. Разработан оригинальный метод, позволяющий 
создавать межвидовые конгломераты бактерий и дрожжей, объединенных 
общим экзополисахаридным матриксом. Метод открывает перспективу 
создания орального пробиотика, снижающего кислотную нагрузку на эмаль 
зубов, поскольку позволяет частично заменить кислотопродуцирующие 
бактерии на возбудителей спиртового брожения.

Ключевые слова: межвидовые биопленки, Saccharomyces cerevisiae, Streptococcus 
thermophilus, лектины, экзополисахарид
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Abstract
Introduction. Dental caries is one of the most prevalent dental diseases. The pri-
mary cause of this pathology is a disruption in the species composition of the oral 
microbiota. The main causative agent of caries is the bacterium Streptococcus mutans, 
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which begins to dominate the pellicle of the teeth among representatives of its ge-
nus, secreting lactic acid that destroys the integrity of the enamel. The attachment 
of pathogenic microorganisms to dental plaque occurs, as with representatives of 
the normal flora, through proteins – lectins. This creates a prospect for introducing 
non-pathogenic, non-acid-producing microorganisms into the oral microbiome by 
artificially incorporating them into the pellicular microflora.
The aim of this research is to develop a method for incorporating non-acid-pro-
ducing microorganisms into the oral microbiome, based on the co-flocculation of 
yeasts and streptococci.
Materials and methods. The yeast strains Saccharomyces cerevisiae I-224 and 
Saccharomyces boulardii were selected as non-acid-producing microorganisms. 
Streptococcus thermophilus var. lactis was used as a producer of the extracellular 
exp polysaccharide matrix for the common biofilm. Yeast biomass was cultivated 
in sterile grape must, while streptococcal biomass was grown in liquid YPD medi-
um at 26°C for five days. Following separate cultivation of the lactic streptococcus 
and the wine yeasts, the cultures were decalcified via centrifugation at 4,000 rpm 
and treatment of the sediment with a 0.3 mol/l potassium oxalate solution. The 
precipitated microbial biomass was combined and subjected to flocculation by 
adding a 1.0% calcium chloride solution. The efficiency of co-flocculate formation 
was determined microscopically at a 900× magnification after staining the speci-
men with methylene blue.
Results. The yeast Saccharomyces cerevisiae I-224 actively integrated into the 
common polysaccharide matrix, as evidenced by the clearing of the space around 
the co-flocculate and the absence of free streptococcal and yeast cells. The weakly 
flocculating probiotic yeast Saccharomyces boulardii scarcely formed unified floc-
culates with the bacteria.
Discussion and conclusion. An original method has been developed for the cre-
ation of interspecies conglomerates of bacteria and yeasts united by a common 
exopolysaccharide matrix. This method opens the prospect of creating an oral 
probiotic that reduces the acid load on tooth enamel, as it allows for the partial 
replacement of acid-producing bacteria with agents of alcoholic fermentation.

Keywords: interspecific biofilms, Saccharomyces cerevisiae, Streptococcus thermo-
philus, lectins, exopolysaccharide
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ВВЕДЕНИЕ
В естественных условиях обитания микро-

организмы чаще встречаются в виде биопле-
нок, чем в виде отдельных клеток. Биопленки 
могут покрывать абиотические поверхности, 
органы и ткани живых организмов. К факто-
рам, позволяющим микроорганизмам обра-
зовывать биопленки, относятся в том числе 
и белки – лектины, входящие в состав клеточ-
ной стенки бактерий и грибов. В зависимости 
от вида микроорганизма лектиновый фактор 
межклеточного взаимодействия может иметь 
различные условия реактивности, в том числе 
требовать присутствия катионов кальция 
и/или остатков маннозы для эффективного 
межклеточного слипания [1]. Из литератур-
ных данных известны три группы генов лек-
тиновой флокуляции: маннозо-зависимые 
Flo1 и NewFlo, а также нечувствительный 
к маннозе (MI) [2].

Известный механизм флокуляции саха-
ромицетных дрожжей представляет собой 
белково-углеводную модель. Флокулиру-
ющие дрожжевые клетки обладают одно-
временно углеводными α-маннановыми 
остатками на поверхности клеточной стен-
ки, и белковыми зимолектинами (лектины 
дрожжей) – рецепторами α-маннановых 
остатков, также входящих в состав наруж-
ного манно-протеинового слоя клеточной 
стенки грибков. В литературе высказано 
предположение, что взаимодействие зимо-
лектинов с маннановыми компонентами 
приводит к флокуляции в присутствии ио-
нов кальция, необходимых для правильной 
конформации зимолектинов [5].

Условно-патогенные стрептококки ро-
товой полости способствуют развитию ка-
риеса, а также являются возбудителями 
молочнокислого брожения. Видовой состав 
в условиях нормобиоты чаще представлен 
Streptococcus salivarius (подвидом которого 
является лактококк S. thermophilus), S. mitis, 
S. oralis [3]. S. mutans и S. sanguis обнаружи-
ваются в большом количестве в ротовой 
полости в случае повреждения эмали зубов. 
Представители вида S. salivarius известны 
способностью синтезировать внеклеточные 
полисахариды, в том числе маннаны, при ути-
лизации моно- и дисахаридов. Отметим, что 
внеклеточный экзополисахарид стрептококка, 
не ассоциированный с клеточной стенкой 

в виде капсулы, на 1/4 состоит из остатков 
маннозы, что позволяет ему участвовать 
в формировании межвидовой биопленки 
путем взаимодействия с зимолектинами 
в присутствии катионов кальция. Экзопо-
лисахариды способствуют прикреплению 
к зубной эмали других представителей ми-
кробиоты полости рта (явление ко-аггре-
гации) и благоприятствуют увеличению 
стабильности общего полимерного матрикса 
биопленки [4]. 

Таким образом, возникает возможность 
включения возбудителей спиртового бро-
жения в состав биопленки ротовой полости 
вместе с непатогенными представителями 
оральной микробиоты, продуцирующими экзо-
полисахаридный матрикс, при их совместной 
флокуляции, что будет способствовать сни-
жению кислотной нагрузки на зубную эмаль.
Цель исследования – разработать метод 
ко-флокуляции дрожжей вида Saccharomy-
ces cerevisiae и бактерий рода Streptococcus 
thermophilus var. lactis в общем экзополиса-
харидном матриксе.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 
Для проведения эксперимента был взят 

штамм осадочных винных дрожжей из Коллек-
ции микроорганизмов виноделия лаборатории 
микробиологии Всероссийского националь-
ного научно-исследовательского институ-
та виноградарства и виноделия «Магарач» 
Национального исследовательского центра 
«Курчатовский институт» вида Saccharomyces 
cerevisiae, каталожный номер I-224, образую-
щий осадок в виде крупных флокул. Негатив-
ным контролем служили нефлокулирующие 
пробиотические дрожжи Saccharomyces boulardii 
из препарата «Энтеростим Форте» (Индия). 
В качестве продуцента экзополисахаридного 
матрикса применяли бактериальный штамм 
S. thermophilus, выделенный из коммерческой 
молочной закваски Danisco CHOOZIT TA 45 
(Франция). Для наращивания биомассы дрож-
жи культивировали при температуре 26 °С в те-
чение пяти суток на стерильном виноградном 
сусле столовых сортов (массовая концентрация 
сахаров – 180,0 г/л, pH – 3,5); бактерии куль-
тивировали при температуре 26 °С в течение 
пяти суток на среде YPD (г/л: глюкоза – 20,0, 
пептон – 20,0, дрожжевой экстракт – 10,0; 
рН – 6,0–7,0). 
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Р и с.  1.  Межвидовой�  ко-флокулят Saccharomyces 
cerevisiae I-224 и Streptococcus thermophilus

F i g.  1.  Interspecies co-flocculate 
of Saccharomyces cerevisiae I-224 and 

Streptococcus thermophilus
Источник: здесь и далее рисунки получены 

авторами в программе MicroCamera
Source: herein and hereafter, the figures were 

obtained by the  authors using the MicroCamera 
software

ко-флокуляцией полученные осадки мо-
нокультур ресуспензировали в стериль-
ном растворе 0,3 моль/л оксалата калия. 
Встряхивание в пробирке производили до 
полного разрушения хлопьев, определяемого 
визуально. Ресуспензировали в стерильном 
растворе 0,9 % хлорида натрия. Получен-
ный ресуспензат повторно центрифуги-
ровали, надосадочную жидкость удаляли. 
Осадок еще раз ресуспензировали в растворе 
0,9 % хлорида натрия. По 1 мл полученной 
декальцифицированной взвеси дрожжей 
и бактерий помещали в общую пробирку, 
куда добавляли 2,0 мл 1,0 % стерильного 
раствора хлорида кальция. Полученную 
смесь активно встряхивали и оставляли на 
30 мин для ко-флокуляции. Результаты учи-
тывали микроскопически при увеличении 
× 900 с иммерсией после окраски 0,001 % 
раствором метиленового синего.

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ
На рисунке 1 видно, что окрашенные 

цепочки стрептококков и клетки дрожжей 
включены в общий полисахаридный ма-
трикс биопленки. Жизнеспособные дрожжи 
и матрикс не окрашиваются метиленовым 
синим. Матрикс становится видимым бла-
годаря тому, что он обильно инкрустирован 
многочисленными кристаллами оксала-
та кальция. Предполагается, что дрожжи 
удерживаются в матриксе за счет высокой 
флокулирующей активности поверхностных 
лектинов S. сerevisiae I-224 с экзополисахари-
дом S. thermophilus. Пространство, свободное 
от кристаллов оксалата кальция (в цен-
тре рисунка), не содержит стрептококков 
и дрожжевых клеток, что свидетельствует 
о прочности связывания всех компонентов 
биопленки.

Дрожжи с меньшей флокулирующей актив-
ностью, Saccharomyces boulardii, значительно 
хуже включаются в состав ко-флокулята (рис. 2). 
На изображении видно, что дрожжевые клет-
ки взаимодействуют между собой, при этом 
практически не присоединяются к межвидо-
вому ко-флокуляту со стрептококками. 

Полученные результаты открывают воз-
можность создания орального пробиотика на 
основе ко-флокуляции лактококка и дрожжей, 
а также введения в микробиом ротовой поло-
сти клеток других микробионтов, клеточная 

Р и с.  2.  Отсутствие ко-флокуляции 
между Saccharomyces boulardii 

и Streptococcus thermophilus
F i g.  2.  Absence of the co-flocculation 
between Saccharomyces boulardii and 

Streptococcus thermophilus

Ко-флокулят получали следующим спо-
собом: в стадию логарифмического роста 
биомассу микроорганизмов осаждали цен-
трифугированием (4000 об/мин) в течение 
2 мин, надосадочную жидкость сливали. 
Для разделения дрожжевых моновидовых 
флокул на отдельные клетки, активации 
клеточной стенки и экзополисахаридного 
матрикса перед дальнейшей межвидовой 



MEDICINE AND BIOTECHNOLOGY Vol. 1, no. 4. 2025

Biotechnology 381

стенка которых обладает достаточным срод-
ством к лектиновой кальций-зависимой 
флокуляции. Поскольку основным факто-
ром образования зубного налета явля-
ется осаждение гликопротеинов слюны, 
которые формируют защитную пелликулу, 
возникает базис для соединения полисаха-
ридного матрикса искусственно полученного 
ко-флокулята с уже имеющейся биопленкой 
на эмали зуба [5]. 

ОБСУЖДЕНИЕ И ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Зимолектины наружного манно-протеи-

нового слоя клеточной стенки дрожжей спо-
собны прочно связывать клетки грибков друг 
с другом через остатки маннозы в присутствии 
катионов кальция. Аналогичный эффект 
наблюдается при связывании дрожжей 
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с внеклеточным экзополисахаридным ман-
нозосодержащим матриксом, продуцируемым 
молочным стрептококком. Метод декальцифи-
кации клеточной стенки дрожжей и экзополи-
сахарида стрептококков анионами оксалата 
с последующей ко-флокуляцией в присутствии 
катионов кальция позволяет создать проч-
ный межвидовой конгломерат дрожжей и по-
лисахарид-продуцирующих стрептококков, 
имитирующий биопленку. Разработанный 
метод предполагается применить для изго-
товления препарата комплексного орального 
пробиотика, позволяющего вытеснить воз-
будителей кариеса из биопленки зубного на-
лета и снизить кислотную нагрузку на эмаль 
зубов путем частичной замены возбудителей 
молочнокислого брожения на возбудителей 
спиртового брожения.
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Влияние нутритивного статуса на параметры физического 
развития и некоторые аспекты состояния здоровья 
школьников Республики Мордовия

Т. М. Дуваярова *, Л. А. Балыкова, Л. В. Ледяйкина, Е. И. Ямашкина, 
О. П. Балыкова, В. С. Верещагина, Н. Н. Чернова, М. В. Есина
Национальный исследовательский Мордовский государственный университет, 
Саранск, Российская Федерация
* zolnickova.tatjana@yandex.ru

Аннотация 
Введение. Обеспечение адекватного нутритивного статуса выступает 
базовым компонентом здоровья детского населения, влияющим на фор-
мирование нормальных показателей физического и психического здоро-
вья. Одним из эффективных способов профилактики нарушений питания 
у детей и подростков считается организация горячего питания в детских 
образовательных учреждениях. Цель исследования – комплексная оценка 
рациона питания, нутритивного статуса и состояния здоровья школьни-
ков Республики Мордовия, получающих социальное питание, в  сравне-
нии с детьми, находящимися на «традиционном» питании.
Материалы и методы. Проведено одномоментное кросс-секционное иссле-
дование, в которое были включены 144 школьника 7–10 и 14 лет, обучающи-
еся в образовательных организациях г. Саранска. Обследуемых разделили на 
2 группы: 1 группа (n = 67) – дети, получающие исключительно социальное пи-
тание в школах с круглосуточным пребыванием; 2 группа (n = 77) – дети, обу-
чающиеся в обычной школе, получающие домашнее питание и обязательное 
горячее питание 1 раз в день в школе. Проводили анкетирование детей относи-
тельно характера их питания с использованием интернет-сервиса «Nutrilogic», 
антропометрию с  расчетом индекса массы тела с  учетом сигмальных откло-
нений, выполнили статистический анализ результатов. Значимость различий 
между группами определяли по t-критерию Стьюдента (p < 0,05).
Результаты исследования. Установлено, что учащиеся, получающие 
исключительно социальное питание, имеют в целом менее выраженные 
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нарушения рациона питания (реже выявляется дефицит калорийности ра-
циона, недостаточное потребление сложных углеводов и ненасыщенных жи-
ров, витаминов, особенно А, С и группы В, кальция, железа, йода, цинка), чем 
дети, обучающиеся в обычной городской школе, что, вероятнее всего, связано 
с более регулярным питанием и сбалансированным рационом у первых.
Обсуждение и  заключение. Отклонения от нормальных значений ан-
тропометрических показателей (роста, веса, окружности живота и  др.) 
чаще встречались у  детей, получающих традиционное питание. У  них же 
зафиксирована более высокая распространенность алиментарно-зависи-
мых заболеваний. Результаты исследования указывают на эффективность 
сбалансированного питания, способствующего снижению частоты алимен-
тарно-зависимых заболеваний: патологий органов пищеварения, ожире-
ния, анемии. Полученные данные могут быть использованы при разработ-
ке нормативных документов, регулирующих дополнительное обогащение 
продуктов детского питания витаминами и микроэлементами.

Ключевые слова: социальное питание, школьники, нутритивный статус, 
рацион питания, дефицит микроэлементов
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Nutritional Status and its Association with Physical 
Development and Health Indicators in Schoolchildren 
of the Republic of Mordovia 

T. M. Duvayarova *, L. A. Balykova, L. V. Ledyaykina, E. I. Yamashkina, O. P. Balykova, 
V. S. Vereshchagina, N. N. Chernova, M. V. Esina
National Research Mordovia State University, Saransk, Russian Federation
* zolnickova.tatjana@yandex.ru

Abstract
Introduction. Maintaining an adequate nutritional status is a base component of 
pediatric health, significantly influencing the  attainment of normative physical 
and neurocognitive development. The provision of hot meals in educational 
institutions is recognized as an effective public health strategy for the prevention 
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of nutritional disorders among children and adolescents. The aim of this study is 
to conduct a comprehensive comparative assessment of dietary intake, nutritional 
status, and overall health in schoolchildren of the Republic of Mordovia receiving 
state-subsidized meals versus those on a conventional diet.
Materials and methods. A  cross-sectional study was conducted, enrolling 
144 schoolchildren aged 7–10 and 14 years from educational institutions in the 
city of Saransk. The participants were allocated into two groups: Group 1 (n = 67) 
comprised children receiving exclusively institutional catering in 24-hour boarding 
schools; Group 2 (n = 77) consisted of children attending regular schools, who 
consumed home-prepared meals and were provided one mandatory hot meal 
per day at school. An assessment of dietary patterns was performed using the 
“Nutrilogic” online service. Anthropometric measurements were obtained, and 
body mass index was calculated with consideration of sigma deviations. Statisti-
cal analysis of the results was undertaken. Intergroup differences were assessed 
for significance using Student’s t-test (p < 0.05).
Results. Evidence indicates that students provided with comprehensive social meal 
programs have a lower incidence of nutritional inadequacies than their peers in stan-
dard urban schools. These students are less likely to exhibit deficits in caloric intake, 
complex carbohydrates, unsaturated fats, key vitamins (A, C, B-complex), and essential 
minerals (calcium, iron, iodine, zinc). The likely explanation is their more consistent 
meal frequency and a better-balanced dietary regimen.
Discussion and conclusion. Deviations from normative anthropometric parameters 
(stature, mass, abdominal circumference, etc.) were observed with greater fre-
quency among children receiving a conventional diet. This cohort also demon-
strated a  higher prevalence of nutrition-dependent pathologies. The study 
findings indicate the efficacy of a balanced nutritional regimen in reducing the 
incidence of such nutrition-dependent conditions, including digestive system 
disorders, obesity, and anemia. The accrued data may inform the development 
of regulatory frameworks governing the supplemental fortification of infant and 
child food products with vitamins and essential trace elements.

Keywords: social nutrition, schoolchildren, nutritional status, diet, micronu-
trient deficiencies
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ВВЕДЕНИЕ
Школьный возраст – это важный период 

формирования здоровья, который характе-
ризуется не только физиологической, но 
и психологической перестройкой организ-
ма ребенка, ростом его самостоятельности 
с ослаблением родительского контроля, 
усилением влияния социальной среды (свер-
стников, масс-медиа и др.), отражающимся 
в том числе на выборе пищи и формировании 
вкусовых предпочтений [1]1. С другой сто-
роны, именно в этот период представляется 
возможным формирование правильного 
пищевого поведения через семью, образо-
вательные организации, социум [2; 3].

Рациональное питание обеспечивает 
адекватное нейропсихическое развитие 
ребенка и закладывает потенциал его даль-
нейшего метаболического и когнитивного 
здоровья не только в первые 1 000 дней 
жизни, но и в периоды интенсивного роста 
и развития, к которым относится школьный 
возраст, в соответствии с уровнем образо-
вательной и физической нагрузки2. Однако 
несбалансированное питание (как избыток, 
так и недостаток нутриентов) нарушает 
рост и развитие детей, а также выступает 
фактором риска развития различных забо-
леваний и патологических состояний [4].

По данным научной литературы, доми-
нирующими тенденциями в питании со-
временных школьников являются: низкое 
потребление овощей и фруктов, молочных 
продуктов и рыбы, избыточное потребле-
ние жиров, добавленного сахара (сладкие 
газированные напитки, соки), соли (в том 
числе в составе готовых к употреблению 
продуктов – колбасных и мясных продуктов, 
кондитерских изделий), а также продуктов 
быстрого приготовления. В результате 
отмечается повышенное употребление на-
сыщенных жиров, сниженное потребле-
ние высококачественного белка, кальция, 
витамина D и других микронутриентов [5].

В настоящее время одной из приоритет-
ных задач государственной политики Рос-
сийской Федерации, реализуемых в рамках 
Национальных проектов «Новые технологии 
сбережения здоровья» и «Технологическое 
обеспечение продовольственной безопасно-

сти», выступает разработка эффективных 
способов профилактики нарушений питания 
у детей и подростков путем организации го-
рячего питания в детских образовательных 
учреждениях [6]. В то же время происходит 
расширение лучших практик социального 
питания на семейный рацион, поддержание 
традиций национальной кухни и внедрение 
современных научно обоснованных подходов 
к организации питания у детей [7–9].

Цель исследования – комплексная оцен-
ка фактического питания, нутритивного 
статуса и здоровья учащихся Республики 
Мордовия, получающих питание на основе 
рациональных норм потребления за счет 
бюджетов различных уровней непосред-
ственно в государственных (муниципаль-
ных) учреждениях (социальное), в сравнении 
c детьми, находящимися на «традиционном» 
питании.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 
Под руководством Союза Педиатров России 

и Федерального исследовательского центра 
питания, биотехнологии и безопасности пищи 
Российской академии наук на базе образова-
тельных учреждений г. Саранска проведено од-
номоментное кросс-секционное исследование 
144 учащихся в возрасте 7–10 и 14 лет (сред-
ний возраст 11,97 ± 2,23 г.). Из обследованных 
участников мальчиков 49,3 %, девочек – 50,7 %. 
Было сформировано две группы обследуемых: 
1 группа (n = 67) – дети, получающие исклю-
чительно социальное питание (воспитанники 
Республиканского лицея для одаренных детей 
и Ялгинской школы-интерната с круглосуточ-
ным пребыванием); 2 группа (n = 77) – дети, 
обучающиеся в обычной городской школе, 
получающие 1 раз в день обязательное горячее 
питание в школе (завтрак / обед) и домашнее 
питание.

Исследование проведено с одобрения 
Локального этического комитета при 
МГУ им. Н. П. Огарева (протокол № 136 от 
31.01.2025 г.). Добровольное информиро-
ванное согласие родителей было получено.

Анкетирование детей относительно харак-
тера их питания проводили с использованием 
интернет-сервиса «Nutrilogic» (версия PRO), 
сопоставляя полученные данные с методи-
ческими рекомендациями по потребности 



MEDICINE AND BIOTECHNOLOGY Vol. 1, no. 4. 2025

Pediatrics 387

в энергии и пищевых веществах для детей3.
Опрос включал 9 модулей, в которых со-

держалась информация об участнике, его здо-
ровье, физической активности, характере 
домашнего и школьного питания, с указани-
ем употребляемых продуктов в граммах за 
три дня. Для удобства использовались кар-
тинки, на которых были изображены вид и вес 
продуктов в готовом виде.

Всем детям была проведена антропоме-
трия с расчетом индекса массы тела (ИМТ) 
с учетом сигмальных отклонений. Стати-
стический анализ результатов осуществлен 
с помощью программ Microsoft Office Excel 
2019 для Windows XP и пакета программы 
StatTech v. 3.1.10 (ООО «Статтех», Россия). 
Значимость различий между группами опре-
делялась по t-критерию Стьюдента (p < 0,05).

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ
При оценке калорийности рациона пи-

тания в обеих группах установлено преоб-
ладание рационов, дефицитных по энер-
гетической ценности. У четверти детей, 
получающих социальное питание, калорий-
ность рациона удовлетворяла возрастную 
потребность, а в группе традиционного 
питания таких детей было только 11,7 % 
(p < 0,05). Избыточная калорийность ра-
циона диагностирована по результатам 
анкетирования в  22  % и  24  % случаях 
у школьников обеих групп независимо от 
характера питания (p > 0,05).

При анализе макронутриентного состава 
рациона (рис. 1) установлено, что уровни 
потребления жиров и углеводов значимо 
выше у детей, получающих социальное пи-
тание, в сравнении с детьми, получающими 
традиционное питание (p = 0,007, p = 0,015 
соответственно), тогда как по уровню белка 
статистически значимых различий не выяв-
лено (p = 0,141).

По результатам анкетирования уста-
новлено, что дети обеих групп употребля-
ли рыбу и морепродукты реже двух раз в не-
делю, отдавая предпочтения белку в составе 

3 Методические рекомендации MP 2.3.1.0253-21 
«Нормы физиологических потребностей в  энергии 
и  пищевых веществах для различных групп насе-
ления Российской Федерации» (утв. Федеральной 
службой по надзору в сфере защиты прав потреби-
телей и  благополучия человека 22 июля 2021  г.). 
URL: https://www.garant.ru/products/ipo/prime/
doc/402716140 (дата обращения: 20.08.2025).

мяса птицы. Дети второй группы в целом 
чаще отмечали употребление мясных про-
дуктов, однако под мясными продуктами 
они подразумевали колбасы и колбасные 
изделия (половина опрошенных школь-
ников, находящихся на «традиционном» 
рационе, употребляли колбасные продукты 
ежедневно 2 раза в сутки). В обеих группах 
выявлены единичные случаи полного отказа 
от потребления животного белка.

При оценке поступления холестерина 
с продуктами питания выяснилось, что нор-
мальное его потребление значимо чаще 
регистрировалось у детей, находящихся на 
социальном питании (43,3 %), относительно 
школьников, получающих традиционный 
рацион (16,9 %, p < 0,05).

Установлено, что антропометрические 
данные большинства детей обеих групп 
разного возраста соответствовали норма-
тивным значениям (табл. 1).

Показатели роста выше нормы зареги-
стрированы незначительно чаще у детей 
первой группы (4,5 против 1,3 % во второй 
группе, p > 0,05), а значения ниже сред-
него – у детей группы «традиционного» 
питания (5,2 % против 1,5 %, p < 0,05). 
Средние показатели роста были несколько 
выше у школьников второй группы, но 
статистически значимой разницы отличия 
достигали лишь у детей 9 лет. Отклонения 
показателей массы тела от нормы выяв-
лялись одинаково часто у обучающихся 
обычной городской школы и детей, про-
живающих в детском доме и школе-интер-
нате (p = 0,254). Дефицита массы тела по 
индексу массы тела (SD ИМТ > -2) не было 
установлено ни в одной группе; однако 
низкие значения (SD ИМТ от -1 до -2) имели 
тенденцию к более частому обнаружению 
у школьников второй группы: 8 (10,4 %) 
против 6 (8,95 %) в первой (p = 0,057). 

Индекс массы тела SD ИМТ > 2 (что соот-
ветствует ожирению) установлен у 5 детей 
группы «традиционного» питания (6,5 %) 
и 2 (2,9 %) детей «социального» питания. 
Средние окружности плеча и живота у детей 
первой группы не отличались. Хотя число 
детей с окружностью живота выше нормы 
среди обучающихся, получающих тради-
ционное питание, составило 11 (14,2 %), 
против 7 (10,4 %) среди детей, получаю-

https://www.garant.ru/products/ipo/prime/doc/402716140
https://www.garant.ru/products/ipo/prime/doc/402716140
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Р и с. 1. Сравнительный анализ уровня макронутриентов рациона в зависимости от формы обеспечения 
питанием: а – группа, получающая социальное питание; б – группа, получающая традиционное питание

F i g. 1. Comparative analysis of the level of macronutrients in the diet depending on the form of nutrition: 
а – group receiving social nutrition; b – group receiving traditional nutrition

Источник: здесь и далее все рисунки составлены авторами.
Source: from here on all drawings are made by the authors.

а)

б)
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щих преимущественно социальное питание, 
различия показателей были статистически 
незначимыми (табл. 2).

Результаты анализа потребления школь-
никами минеральных веществ представлены 
в таблице 3. 

Установлено, что в первой группе было 
в 2,4 и в 2,1 раза больше респондентов с до-
статочным потреблением кальция и цинка 
соответственно в сравнении со школьника-
ми второй группы, тогда как недостаточное 
поступление с пищей данных элементов 
чаще выявлялось у детей, находящихся на 
традиционном питании (p < 0,05). Согласно 
результатам анкетирования, недостаточное 
поступление йода с пищей было выявлено 
у детей обеих групп, но чаще – у учащихся 
обычной городской школы (77,9 % против 
52,2 % среди воспитанников социальных 
учреждений, p < 0,05). Дефицит железа вы-
явлен в обеих группах, хотя в первой он 

Т а б л и ц а 1. Сравнительный анализ показателей физического развития детей
T a b l e 1. Comparative analysis of children’s physical development indicators

Показатель / Indicator Возраст, лет / 
Age, years 1 группа / Group 1 2 группа / Group 2 p

Вес, кг / Weight, kg
Me [IQR] / M (SD)

8 34,00 [34,00; 34,00] 34,50 [30,25; 43,25] 1,000
9 29,25 ± 4,19 57,25 ± 20,73 0,071

10 38,67 ± 9,35 43,28 ± 9,78 0,281
14 56,35 [51,30; 61,00] 57,50 [52,10; 66,70] 0,320

Рост, м / Height, m 
Me [IQR] / M (SD)

8 1,30 [1,30; 1,30] 1,31 [1,30; 1,40] 0,604
9 1,31 ± 0,05 1,48 ± 0,11 0,027*

10 1,44 ± 0,11 1,48 ± 0,06 0,098
14 1,68 ± 0,08 1,69 ± 0,07 0,716

ИМТ, кг/м2 / BMI, kg/m2

Me [IQR] / M (SD)
8 20,12 [20,12; 20,12] 18,87 [18,47; 23,80] 0,617
9 17,07 ± 1,74 25,67 ± 7,17 0,093

10 18,49 [17,94; 19,80] 18,53 [17,04; 21,89] 0,861
14 19,95 [18,29; 21,76] 20,08 [18,59; 24,02] 0,457

Примечание: М – средняя арифметическая величина, SD – стандартное отклонение, Ме – медиана, 
IQR – межквартильный размах, * – различия показателей статистически значимы (p < 0,05).

Note: M – arithmetic mean, SD – standard deviation, Me – median, IQR – interquartile range, * – the 
differences in the indicators are statistically significant (p < 0.05).

Источник: здесь и далее таблицы составлена авторами.
Source: from here on the tables are compiled by the authors.

Т а б л и ц а 2. Средние показатели физического развития детей
T a b l e 2. Average indicators of physical development of children

Показатель / Indicator 1 группа / Group 1 2 группа / Group 2 p
Рост, м / Height, m 1,63 ± 0,14 1,50 ± 0,12 < 0,001
Вес, кг / Weight, kg 49,3 ± 17,1 54,1 ± 13,1 0,005
ИМТ, кг/м2 / BMI, kg/m2 20,0 ± 2,94 20,8 ± 5,1 0,920
Окружность плеча, см / 
Shoulder circumference, cm

23,6 ± 4,1 24,9 ± 2,5 0,004

Окружность живота, см / 
Abdominal circumference, cm

64,1 ± 8,4 66,9 ± 7,2 < 0,001

регистрировался в 2,1 раза реже, чем во 
второй, а достаточное потребление, напро-
тив – в 1,8 раза чаще (p < 0,05). 

При анализе потребления витаминов 
с пищей установлено, что оно далеко от 
идеального независимо от варианта питания 
(табл. 4); ни у одного респондента не было 
зафиксировано избыточного поступления 
витаминов с пищей. Достоверно чаще потре-
бление витамина А с пищей соответствовало 
возрастной норме у школьников, получающих 
социальное питание (43,3 %), по сравнению со 
школьниками второй группы (22,1 %), у кото-
рых в большем проценте случаев встречался 
дефицит (p < 0,05).

Аналогичная тенденция наблюдалась при 
анализе потребления с пищей витаминов 
группы В и витамина С. Так, у детей, полу-
чавших социальное питание, потребление 
с пищей витаминов В2, В6 и В9 в большин-
стве случаев соответствовало возрастной 



МЕДИЦИНА И БИОТЕХНОЛОГИИ. Т. 1, № 4. 2025

Педиатрия390

Т а б л и ц а 3. Сравнительный анализ уровня микроэлементов рациона в зависимости от формы обе-
спечения питанием, %
T a b l e 3. Comparative analysis of the level of microelements in the diet depending on the form of nutrition 
provision, %

Элемент / 
Element Потребление / Consumption 1 группа /

Group 1
2 группа /

Group 2 р
Na Недостаточное / Insufficient 13,4 20,8 0,053

Адекватное / Adequate 1,5 9,1
Избыточное / Excessive 85,1 70,1

K Недостаточное / Insufficient 32,8 31,2 0,831
Адекватное / Adequate 67,2 68,8

Ca Недостаточное / Insufficient 52,2 80,5* < 0,001
Адекватное / Adequate 47,8 19,5

Mg Недостаточное / Insufficient 34,3 42,9 0,295
Адекватное / Adequate 65,7 57,1

P Недостаточное / Insufficient 22,4 28,6 0,397
Адекватное / Adequate 77,6 71,4

Fe Недостаточное / Insufficient 28,4 * 59,7 < 0,001
Адекватное / Adequate 71,6 40,3

I Недостаточное / Insufficient 52,2 77,9 * 0,001
Адекватное / Adequate 47,8 22,1

Zn Недостаточное / Insufficient 46,3 74,0 * < 0,001
Адекватное / Adequate 53,7 26,0

Примечание: * – различия показателей ниже нормы в сравнении с нормальным потреблением стати-
стически значимы (p < 0,05).

Note: * – the differences between indicators below the norm and normal consumption are statistically sig-
nificant (p < 0.05).

Т а б л и ц а 4. Сравнительный анализ уровня витаминов в зависимости от формы обеспечения питанием, %
T a b l e 4. Comparative analysis of the level of vitamins depending on the form of nutrition, %

Витамин / 
Vitamin Потребление / Consumption 1 группа / 

Group 1
2 группа /

Group 2 р
А Недостаточное / Insufficient 56,7 77,9 * 0,006

Адекватное / Adequate 43,3 22,1
В1 Недостаточное / Insufficient 38,8 53,2 0,083

Адекватное / Adequate 61,2 46,8
В2 Недостаточное / Insufficient 29,9 100,0 * < 0,001

Адекватное / Adequate 70,1 0,0
В9 Недостаточное / Insufficient 46,3 100,0 * < 0,001

Адекватное / Adequate 53,7 0,0
В6 Недостаточное / Insufficient 40,3 * 57,1 0,044

Адекватное / Adequate 59,7 42,9
В12 Недостаточное / Insufficient 17,9 15,6 0,709

Адекватное / Adequate 82,1 84,4
С Недостаточное / Insufficient 55,2 100,0 * < 0,001

Адекватное / Adequate 44,8 0,0
D Недостаточное / Insufficient 98,5 100,0 0,465

Адекватное / Adequate 1,5 0,0
Е Недостаточное / Insufficient 49,3 53,2 0,633

Адекватное / Adequate 50,7 46,8
Примечание: * – различия показателей ниже нормы в сравнении с нормальным потреблением стати-

стически значимы (p < 0,05).
Note: * – the differences between indicators below the norm and normal consumption are statistically sig-

nificant (p < 0.05).

норме (53,7–70,1 %), тогда как в группе детей, 
получающих традиционное питание, соот-
ветствие физиологическим потребностям 
для витаминов В2 и В9 не достигалось 
ни у одного школьника, а в отношении 
витамина В6 – только у 42,9 % (р < 0,05). 
По обеспеченности витамином С рацион 
питания удовлетворял возрастную суточную 

потребность только у 44,8 % детей первой 
группы и ни у одного респондента – во вто-
рой (р < 0,05).

Потребление витаминов В1, В12, Е и D 
не имело существенных отличий в срав-
ниваемых группах, при этом соответству-
ющее возрастной норме потребление ви-
тамина В12 достигнуто у абсолютного 
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Р и с. 2. Распространенность хронических заболеваний у школьников по результатам 
диспансеризации (1 группа – дети, получающие социальное питание, 2 группа – дети, 

получающие традиционное питание)
F i g. 2. Prevalence of chronic diseases in schoolchildren based on the results of medical examinations 

(Group 1 – children receiving social nutrition, Group 2 – children receiving traditional nutrition)

большинства детей обеих групп (более 
80 %), а для витамина D, напротив, наблю-
дался дефицит у 98,5–100 % детей незави-
симо от варианта обеспечения питанием.

При сравнительном анализе заболеваемо-
сти (рис. 2) установлено, что дети, получающие 
питание дома и горячее питание в школе, име-
ют тенденцию к более высокой распростра-
ненности хронических заболеваний. 

У детей, получающих традиционное пи-
тание, болезни желудочно-кишечного тракта 
(ЖКТ) встречаются на 3,3 % чаще, болез-
ни сердечно-сосудистой системы (ССС) – 
на 1,1 %, ожирение – на 3,6 %, эндемический 
зоб – на 1,5 %, анемия – на 4,8 %, заболевания 
опорно-двигательного аппарата на 2,3 % по 
сравнению с детьми, получающими соци-
альное питание.
ОБСУЖДЕНИЕ И ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Результаты проведенного исследова-
ния демонстрируют сохранение негатив-
ных тенденций в  питании школьников 
в виде избыточного потребления общего 
жира в обеих группах (у 68,7 % и 44,2 % 
соответственно), поваренной соли (у 85,1 % 
и 70,1 %) в сочетании с недостаточным 
потреблением сложных углеводов (68,7 % 
и 84,4 %), кальция (52,2 % и 80,5 %) и железа 

(28,4 % и 59,7 %). Полученные результаты 
сопоставимы с результатами выборочного 
обследования рациона питания детей и под-
ростков в возрасте 3–19 лет, проведенного 
Росстатом в 2013 и 2018 гг. [7; 8]. При этом 
недостаток сложных углеводов (возможно 
из-за замены их простыми, «быстрыми» 
углеводами) и кальция (очевидно, за счет 
отказа от употребления молока и молочных 
продуктов) чаще встречается в группе детей, 
получающих традиционное питание.

По мере взросления дети все реже при-
держиваются принципов здорового питания 
и чаще отдают предпочтение ультраперера-
ботанной пище. Около 10–15 % детей имеют 
в суточном рационе питания недостаточное 
количество фруктов, 15–22 % – овощей (и как 
следствие – дефицит пищевых волокон 
и углеводов в рационе), 9–18 % – молочных 
продуктов (дефицит кальция), 20–23 % – 
мяса и  птицы (дефицит белка), более 
50 % – рыбы (дефицит белка и полинена-
сыщенных жирных кислот). Вместе с тем, 
40–50 % детей регулярно потребляют кол-
басные и кондитерские изделия, что со-
провождается избыточным поступлением 
соли и может в дальнейшем негативно ска-
заться на уровне артериального давления 
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и состоянии почек [3].
Оценка потребления микронутриентов 

подтверждает общероссийскую тенденцию 
дефицита витаминов, микро- и макроэле-
ментов в питании школьников [9–11]. По 
результатам анкетирования у детей обеих 
групп выявлен низкий уровень потребле-
ния йода, что можно объяснить природным 
дефицитом йода в почве на территории 
Республики Мордовия. Несмотря на то, что 
в республике уделяют внимание профилак-
тике йододефицита, более чем у половины 
детей средние показатели йодурии ниже 
нормы, а зоб наблюдается у 3,8–5,3 % школь-
ников [5].

Учитывая представленные антропоме-
трические и лабораторные данные, можно 
сделать вывод об отсутствии среднетяжелой 
и тяжелой белково-энергетической недо-
статочности у обследованных школьников 
независимо от рациона питания. В обеих 
группах у 2,9–6,5 % участников определялось 
ожирение, причиной которого может слу-
жить энергетический дисбаланс, связанный 
с избыточной калорийностью питания и не-
достатком физической активности. Однако 
в рационе детей, получающих социальное 
питание, минимально содержание ультра-
переработанных продуктов, соли, насыщен-
ных жиров, четко регламентирован режим 
приема пищи, что возможно, вносит свой 
вклад в профилактику избыточной массы 
тела и ожирения у этих детей.

В настоящее время в Российской Федера-
ции нет утвержденных нормативных доку-
ментов и приказов, которые бы регулировали 
дополнительное обогащение продуктов 
питания витаминами и микроэлементами, 
за исключением витамина С, D и йода. 
Тем не менее, дефицит железа, кальция, 
витамина С, йода и других микроэлементов 
регистрируется у большинства школьников 
РФ, что требует повсеместного внедрения 
профилактических мер и контроля их со-
блюдения. Так, обновленной Национальной 
программой «Родничок-2» по результатам 

исследования установлен существенный де-
фицит витамина D у детей РФ независимо от 
возраста и региона проживания, и обоснован 
профилактический прием витамина D в бо-
лее высоких относительно международных 
рекомендаций дозах [12].

Таким образом, нутритивный статус де-
тей, находящихся на социальном питании, 
является более оптимальным, чем нутри-
тивный статус учащихся общеобразова-
тельной школы, возможно, за счет более 
сбалансированного рациона и регулярного 
питания, но также не идеален и требует 
коррекции. Полученные результаты ука-
зывают на необходимость модификации 
программы оценки питания с помощью Ин-
тернет-сервиса «Nutrilogic», повсеместно 
используемой в диетологии, для применения 
при массовых осмотрах детского населения. 
Данные биоимпедансного анализа состава 
тела свидетельствуют о менее выраженных 
нарушениях у детей, получающих социаль-
ное питание: у них наблюдались адекватные 
возрасту показатели роста и удельного ос-
новного обмена, а также тенденция к уве-
личению активной клеточной массы и сни-
жению массы жировой ткани. Учитывая, 
что сбалансированное питание приводит 
к снижению частоты алиментарно-зависи-
мых заболеваний, прежде всего патологий 
органов пищеварения, ожирения и анемии, 
полученные результаты могут быть исполь-
зованы при разработке нормативных до-
кументов, регулирующих дополнительное 
обогащение продуктов детского питания 
витаминами и микроэлементами.
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Клиническое наблюдение тромбоза кавернозного синуса 
с атипичным течением

Ю. А. Бодрова, М. В. Фокина *, О. И. Игнатьева 
Национальный исследовательский Мордовский государственный университет, 
Саранск, Российская Федерация
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Аннотация
Тромбоз кавернозного синуса – один из видов центральных венозных 
тромбозов, представляющий собой редкое и опасное для жизни состояние, 
не имеющее патогномоничных симптомов. Остро возникшая интенсивная 
головная боль – неспецифический симптом, характерный для данной пато-
логии. Нередко он может быть единственным проявлением заболевания. 
Сложность диагностики, широкий дифференциально-диагностический ряд 
и необходимость незамедлительного начала лечения в кратчайшие сроки 
обусловливают актуальность этой нозологии. Авторы описывают клиниче-
ский случай нетипичного течения тромбоза кавернозного синуса у мужчины 
48 лет, не имевшего очевидных предрасполагающих факторов для развития 
заболевания. Клиническая картина характеризовалась сочетанием головной 
боли и лихорадки, при этом очаговых неврологических симптомов и оф-
тальмологических проявлений заболевания не отмечалось. При проведении 
компьютерной томографии головного мозга выявлены радиологические при-
знаки тромбоза кавернозного синуса справа. С целью реканализации синуса 
был назначен антикоагулянт прямого действия гепарин в лечебной дозе. По 
окончании острой фазы заболевания пациент переведен на пероральный 
прием риваксабана. При повторной визуализации сосудов головного мозга 
через один месяц признаков тромбоза не выявлено.

Ключевые слова: тромбоз, кавернозный синус, головная боль, антикоагу-
лянты, компьютерная томография, клинический случай

Финансирование: исследование не имело внешнего финансирования.

© Бодрова Ю. А., Фокина М. В., Игнатьева О. И., 2025

СЛУЧАЙ ИЗ КЛИНИЧЕСКОЙ ПРАКТИКИ 
A CASE FROM CLINICAL PRACTICE

https://doi.org/10.15507/3034-6231.001.202504.396-401�

EDN: https://elibrary.ru/drseyj�

УДК / UDC 616-005.6:616-071.1�

https://medbiosci.ru� ISSN 3034-6231, eISSN 3034-6258

Клинический случай / Clinical case report

https://doi.org/10.15507/3034-6231.001.202504.397-402
https://elibrary.ru/drseyj


MEDICINE AND BIOTECHNOLOGY Vol. 1, no. 4. 2025

A case from clinical practic 397

Конфликт интересов: авторы заявляют об отсутствии конфликта интересов.

Для цитирования: Бодрова Ю.А., Фокина М.В., Игнатьева О.И. Клиническое 
наблюдение тромбоза кавернозного синуса с атипичным течением. Меди-
цина и биотехнологии. 2025;1(4):396–401. https://doi.org/10.15507/3034-
6231.001.202504.396-401

Clinical Case Report of Cavernous Sinus Thrombosis 
with an Atypical Presentation 

J. A. Bodrova, M. V. Fokina *, O. I. Ignatyeva 
National Research Mordovia State University, Saransk, Russian Federation 
* tultaeva2001@mail.ru

Abstract
Cavernous sinus thrombosis represents a form of cerebral venous thrombosis, consti-
tuting a rare and life-threatening condition that lacks pathognomonic features. An acute, 
severe headache is a non-specific symptom frequently associated with this pathology and 
may, in some instances, be its sole manifestation. The diagnostic challenges, extensive 
differential diagnoses, and the imperative for immediate therapeutic intervention under-
score the clinical significance of this entity. This article details a clinical case of atypical 
cavernous sinus thrombosis in a 48-year-old male with no apparent predisposing risk 
factors. The clinical presentation was characterised by a combination of headache and 
fever, in the absence of focal neurological deficits or ophthalmological manifestations. 
Computed tomography of the brain revealed radiological evidence of right cavernous 
sinus thrombosis. Therapeutic-dose direct anticoagulation with heparin was initiated 
to achieve sinus recanalisation. Upon resolution of the acute phase, the patient was 
transitioned to a regimen of oral rivaroxaban. Follow-up neurovascular imaging at one 
month demonstrated no residual signs of thrombosis.

Keywords: thrombosis, cavernous sinus, headache, anticoagulants, computed 
tomography, clinical case report

Funding: the study received no external funding.

Conflict of interest: the authors declare no conflicts of interest.

For citation: Bodrova J.A., Fokina M.V., Ignatyeva O.I. Clinical Case Report of Cavern-
ous Sinus Thrombosis with an Atypical Presentation. Meditsina i Biotekhnologii = 
Medicine and Biotechnology. 2025;1(4):396–401. https://doi.org/10.15507/3034-
6231.001.202504.396-401

ВВЕДЕНИЕ
Церебральный венозный тромбоз (ЦВТ) – 

редкое жизнеугрожающее заболевание; 
распространенность в развитых странах 
составляет 1,3–1,6 случаев на 100 тыс. насе-
ления в год. ЦВТ служит причиной 0,5–1,0 % 

поступлений в инсультный центр. Женщины 
в возрасте 31–50 лет характеризуются более 
высокой заболеваемостью – 2,8 на 100 тыс. 
населения в год. Средний возраст пациентов 
соответствует 33 годам [1]. Асептический 
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тромбоз кавернозного синуса (ТКС) может 
развиваться вследствие окклюзии кровяным 
сгустком пещеристого синуса, встречается 
наиболее редко из всех случаев ЦВТ [2]. 
Летальность при венозных тромбозах со-
ставляет от 2 до 38 %, поэтому чрезвычайно 
важно вовремя их диагностировать и начать 
лечение, которое включает в себя незамед-
лительное назначение нефракционирован-
ного или низкомолекулярного гепарина [3]. 
Сложность своевременной диагностики за-
ключается в том, что патогномоничные для 
ЦВТ симптомы отсутствуют. Компьютерная 
томография (КТ) с венографией является 
чувствительным методом для верификации 
ЦВТ и целесообразна при недоступности 
магнитно-резонансной  томографии (МРТ) 
или наличии противопоказаний к ее про-
ведению. Использование МРТ в Т1- и Т2 
режиме позволяет визуализировать тромб 
в виде гипоинтенсивной зоны, но может 
давать отрицательный результат в острой 
фазе (первые 5 дней) [1].

Клинические проявления вариабель-
ны и зависят от локализации тромбоза 
и скорости его развития. Самый частый 
симптом  – интенсивная головная боль, 
у 14–40 % больных она может быть един-
ственным признаком тромбоза, что уводит 
диагностический поиск в сторону других 
патологий [4]. Головная боль при ЦВТ не 
имеет специфического фенотипа. У 32 % 
пациентов она носит громоподобный ха-
рактер, у 26 % – подострый, у 42 % паци-
ентов является острой [1]. Интенсивность 
болевого синдрома обычно умеренная или 
высокая. В большинстве случаев головная 
боль усиливается в ночные и ранние утрен-
ние часы, сопровождается тошнотой, рвотой 
и фонофобией. Как правило, головная боль 
диффузная и плохо купируется анальгети-
ками. Затем возникают такие очаговые и 
общемозговые симптомы, как угнетение 
или спутанность сознания, эпилептические 
приступы (обычно парциальные с вторич-
ной генерализацией и послеприступным 
параличом), гемипарез, глазодвигательные 
расстройства, афазия, застойные диски зри-
тельных нервов, психические нарушения. 
Течение ЦВТ может быть острым (менее 
48 ч), подострым (от 48 ч до 30 сут) и хро-
ническим (более 30 сут) [5]. Авторы описали 

случай асептического тромбоза кавернозно-
го синуса с нетипичной клиникой: сочетание 
головной боли с длительной лихорадкой без 
офтальмологических и очаговых неврологи-
ческих проявлений. 

Цель исследования – продемонстрировать 
атипичное течение ТКС. 

КЛИНИЧЕСКИЙ СЛУЧАЙ
Информация о пациенте

От пациента получено письменное до-
бровольное информированное согласие на 
использование его медицинских данных 
(результатов обследования, лечения и на-
блюдения) в научных целях.

Мужчина 48 лет в сентябре 2025 г. поступил 
в неврологическое отделение Рузаевской цен-
тральной районной больницы по направлению 
амбулаторного врача-невролога с жалобами 
на интенсивную диффузную головную боль 
распирающего характера, повышение темпе-
ратуры тела, общую слабость. 

Головная боль стала беспокоить около 
трех недель назад, постепенно трансформи-
руясь в постоянную, распирающую, которая 
не купировалась приемом анальгетиков. 
В последние 1,5 недели присоединилась 
фебрильная лихорадка (до 38,5 °С) с озноба-
ми в ночное время. На амбулаторном этапе 
наблюдался у терапевта с предваритель-
ным диагнозом «синусит», получал анти-
бактериальную терапию (амоксициллин) 
без положительного эффекта. При рентге-
нографии придаточных пазух диагноз не 
верифицирован. Впоследствии направлен 
на консультацию к неврологу, в ходе кото-
рой заподозрен ЦВТ. Дано направление на 
экстренную госпитализацию в неврологи-
ческое отделение. 

Больной отрицал перенесенные за по-
следний месяц черепно-мозговые травмы, 
инфекции в области рото-, носоглотки, лица 
или головы, стоматологические заболе-
вания. Нейрохирургические операции не 
проводились. В анамнезе гипертоническая 
болезнь (гипотензивные препараты прини-
мает нерегулярно).
Результаты физикального осмотра

Проведена оценка соматического статуса: 
общее состояние средней степени тяжести, 
кожные покровы телесного цвета, обычной 
влажности, без патологических высыпаний, 
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отеков нет, видимые слизистые оболочки 
розовые, без патологических высыпаний. 
Лимфатические узлы не пальпируются, не 
увеличены; активные и пассивные движения 
в суставах конечностей в полном объеме. Дыха-
ние проводится по всем отделам легких, хрипов 
нет, ЧД 18 в мин, сатурация 98 %. Перкуторно 
границы сердца не изменены; аускультативно 
тоны сердца приглушены, ритмичные, ЧСС 
76у д/мин, патологические шумы не определя-
ются. Артериальное давление 130/90 мм рт. ст. 
Пальпация органов брюшной полости безболез-
ненна, печень по краю реберной дуги, селезенка 
не пальпируется, симптомы раздражения брю-
шины не определяются. Нарушения функций 
тазовых органов не отмечает. Температура 
тела 37,6 °С. Антропометрические данные: 
рост 177 см, масса тела 98 кг. 

Проведена оценка неврологического стату-
са: сознание ясное (по шкале Глазго 15 баллов). 
Функции черепно-мозговых нервов: обоняние 
сохранено, острота зрения сохранена, цветоо-
щущение не изменено, зрачки D = S, реакция 
на свет прямая и содружественная живые, на 
конвергенцию и аккомодацию сохранены. 
Движения глазных яблок осуществляются 
в полном объеме, косоглазие и диплопия не 
наблюдаются. Болезненности при надавли-
вании на точки выхода ветвей тройнично-
го нерва (надглазничные, подглазничные, 
подбородочные) не наблюдается, пальпация 
глазных яблок болезненна. Чувствительность 
на лице не нарушена, выявляется гиперестезия 
кожи затылочной области слева, роговичный, 
конъюнктивальный рефлексы сохранены. 
Лицевая мускулатура симметричная, слезоте-
чения и сухости глаз нет. Нистагм отсутствует, 
острота слуха на разговорную и шепотную речь 
не изменена. Небный и глоточный рефлексы 
в норме, при глотании не поперхивается, вкус 
не изменен. Парезов грудино-ключично-сосце-
видных и трапециевидных мышц нет. Девиа-
ции, фасцикуляции, гипотрофии при осмотре 
языка не отмечены. Патологии со стороны 
двигательной и чувствительной сфер не вы-
явлено. Походка не изменена. Координаторные 
пробы выполняет удовлетворительно, в позе 
Ромберга слегка неустойчив. Менингеальные 
симптомы отрицательные. 

По данным лабораторных исследований 
воспалительных изменений не выявлено, 

общий и биохимический анализ крови, ко-
агулограмма в пределах нормы. 

Проведена КТ головного мозга: данных 
за очаговое поражение мозга не получено, 
отмечены косвенные признаки ТКС справа 
(повышение плотности синуса и сужение 
цистерн и желудочков). Ретроцеребелляр-
ная киста слева. Атрофические изменения 
вещества мозга. 

При КТ-венографии описаны признаки 
ТКС справа в виде расширения и утолщения 
стенки синуса до 8 мм, симптома «плотного 
треугольника»; кроме этого дифференци-
рована гипоплазия правой позвоночной 
артерии. 

Пациент осмотрен смежными специалиста-
ми: офтальмологом, отоларингологом, стома-
тологом, первичные очаги инфекции не выяв-
лены. Консультирован главным внештатным 
неврологом, исключена септическая форма 
ТКС, отменена антибактериальная терапия. 
Клинический диагноз

На основе жалоб, анамнеза заболевания, 
объективных данных, лабораторно-инстру-
ментальных данных обоснован клинический 
диагноз: тромбоз кавернозного синуса справа, 
выраженный стойкий цефалгический синдром.

Назначено и проведено лечение: гепарин 
5 000 ЕД подкожно (п/к) 4 раза в сутки (р/сут), 
пентоксифиллин 2 % 5,0 мл разведенный 
в растворе натрия хлорида 0,9 % 200,0 внутри-
венно (в/в) капельно 1 раз в день (р/д) № 10, 
диклофенак 75 мг внутримышечно (в/м) при 
повышении температуры, ацетилсалициловая 
кислота 125 мг 1 р/д вечером.
Результат лечения

За время стационарного лечения про-
должительностью 14 дней у больного пе-
риодически отмечались вечерние подъемы 
температуры тела до субфебрильных цифр 
(37,8 °С). Головная боль постоянного харак-
тера имела непостоянную локализацию: 
сначала боль беспокоила в правой височ-
ной области, иррадиировала в теменную 
область, спустя неделю боль мигрировала 
в затылочную область, правый висок и око-
логлазничную область, усиливалась при 
физическом напряжении, кашле, поворотах 
головы. Анальгетические препараты незна-
чительно уменьшали боль, но полностью ее 
не купировали. При наблюдении в динамике 
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прогрессирования заболевания и очаговой 
неврологической симптоматики не выявлено. 

К окончанию стационарного лечения 
вечерние подъемы температуры тела пре-
кратились, сохранялась незначительная 
головная боль. На контрольной КТ головного 
мозга отмечалась положительная динамика, 
однако признаки ТКС сохранялись. 

При выписке из стационара на амбула-
торный этап лечения пациенту рекомендо-
вано продолжать антикоагулятную терапию 
препаратом ривароксабан 20 мг 1 р/д в тече-
ние месяца с последующей коррекцией дозы.  

Спустя месяц проведена контрольная КТ 
головного мозга, где данных за ТКС не вы-
явлено. Состояние пациента с положитель-
ной динамикой (цефалгический синдром 
полностью купирован), антикоагулянтная 
терапия отменена. 

ОБСУЖДЕНИЕ И ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Представленный обзор клинического 

случая ТКС позволяет выделить несколько 
ключевых аспектов:

1. Диагностическая ценность «красных 
флагов». Классические триады симптомов 
(такие как экзофтальм, отек и покраснение 
периорбитальной области, век и конъюнктив, 
офтальмоплегия) не являются обязательны-
ми для ТКС. Их отсутствие не должно исклю-
чать данный диагноз. Основой для подозрений 
в подобных нетипичных случаях должны 
служить стойкая, резистентная к терапии 

головная боль и неспецифические общемоз-
говые симптомы. Головная боль имеет ха-
рактерные черты «венозной» и обусловлена 
внутричерепной гипертензией, которая под-
тверждена данными КТ исследования.

2. Проблема идиопатических случаев. От-
сутствие идентифицируемого первичного 
очага инфекции (отогенного, риногенного, 
одонтогенного, инфекции лица и орбиты) 
представляет собой отдельную диагностиче-
скую проблему и указывает на возможность 
криптогенного тромбоза, где на первый план 
выходят исследования на тромбофилию и дру-
гие протромботические состояния. Асептиче-
ский тромбоз способен вызывать неинфек-
ционное воспаление в стенке сосуда и вокруг 
него, которое в данном случае проявлялось 
субфебрильной и фебрильной лихорадкой.

3. Приоритет инструментальной диа-
гностики. В условиях стертой клинической 
картины решающее значение для верифика-
ции диагноза приобретают методы нейрови-
зуализации, в первую очередь, МРТ в режиме 
венографии или КТ-венография. Этот случай 
служит напоминанием о том, что «исключить 
тромбоз» можно только с помощью целе-
направленного визуального исследования 
венозной системы мозга.

Таким образом, настороженность в от-
ношении атипичных, «малосимптомных» 
форм ЦВТ является залогом своевременной 
диагностики и предотвращения тяжелых 
неврологических осложнений.
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Аннотация 
Введение. Бесплодие в браке является актуальной медико-социальной про-
блемой многих стран мира, для решения которой активно применяются 
вспомогательные репродуктивные технологии. Результативность лечения 
бесплодия зависит от ряда факторов. Изучение и коррекция изменений 
иммунных параметров в репродуктивной медицине может способствовать 
снижению уровня инфертильности населения. Цель исследования – прове-
сти клиническую апробацию способа иммунологического прогнозирования 
эффективности применения вспомогательных репродуктивных технологий.
Материалы и методы. Способ апробировали на 80 женщинах с первичным 
бесплодием в возрасте от 19 до 47 лет перед применением вспомогательных 
репродуктивных технологий. При первичном обращении при получении 
информированного согласия у женщин проводили забор крови, отделяли 
сыворотку. Уровень в сыворотке крови антимюллерова гормона, интерлей-
кина-18 и секс-стероид-связывающего глобулина определяли путем имму-
ноферментного анализа.
Результаты исследования. Анализ изменений сывороточных уровней 
исследуемых параметров выявил изменения их содержания, зависящие 
от фертильности женщин. Детекция комбинации показателей относи-
тельно наступления беременности показала чувствительность – 78,4%, 
специфичность – 62,1%.
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Обсуждение и заключение. Успешная апробация способа иммунологи-
ческого прогнозирования эффективности применения вспомогательных 
репродуктивных технологий в когорте женщин с первичным бесплодием 
указывает на возможность его использования для иммунодиагностики, 
персонализированного определения шансов наступления беременности 
и оценки целесообразности проведения экстракорпорального оплодот-
ворения.

Ключевые слова: иммунологическое прогнозирование, вспомогательные 
репродуктивные технологии, антимюллеров гормон, интерлейкин-18, 
секс-стероид-связывающий глобулин
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Abstract
Introduction. Infertility in marriage is a relevant medical and social problem in 
many countries worldwide, for which assisted reproductive technologies are ac-
tively used. The effectiveness of infertility treatment depends on a number of 
factors. The study and correction of immune parameters in reproductive medicine 
may contribute to reducing the rate of population infertility. The aim of this study 
is to conduct a clinical trial of a method for the immunological prediction of the 
effectiveness of assisted reproductive technologies.
Materials and methods. The method was trialed on 80 women with primary 
infertility, aged 19 to 47, prior to the use of assisted reproductive technologies. 
During the initial consultation, after obtaining informed consent, a blood sample 
was collected from the women, and serum was separated. The serum levels of An-
ti-Müllerian Hormone, Interleukin-18, and Sex Hormone-Binding Globulin were 
determined by enzyme-linked immunosorbent assay.
Results. Analysis of changes in serum levels of the studied parameters revealed 
variations dependent on female fertility status. The detection model based on 
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a combination of these parameters for predicting pregnancy onset demonstrated 
a sensitivity of 78.4% and a specificity of 62.1%.
Discussion and сonclusion. Successful pilot testing of a method for the immuno-
logical prediction of the efficacy of assisted reproductive technologies in a cohort of 
women with primary infertility indicates its potential for use in immunodiagnostics, 
personalized assessment of pregnancy chances, and evaluation of the advisability 
of in vitro fertilization.

Keywords: immunological prognosis, assisted reproductive technologies, 
anti-Müllerian hormone, interleukin-18, sex-steroid-binding globulin
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ВВЕДЕНИЕ
Бесплодие в браке является актуальной 

медико-социальной проблемой в связи с низ-
ким естественным приростом населения. По 
данным Всемирной организации здравоох-
ранения, каждый шестой человек в мире 
страдает от бесплодия1. Ведущей тактикой 
лечения бесплодия является применение 
вспомогательных репродуктивных техноло-
гий (ВРТ), из которых чаще проводится про-
цедура экстракорпорального оплодотворения 
преовуляторных фолликулов и перенос дро-
бящихся эмбрионов в полость матки (ЭКО). 
Эффективность ЭКО составляет примерно 
37–39 % наступивших вследствие приме-
нения ВРТ беременностей. Низкая частота 
наступления беременности в программах 
ЭКО отмечается у женщин позднего репро-
дуктивного возраста, что обусловлено 
снижением овариального резерва и ка-
чества ооцитов [1; 2].

В последние годы большое внимание уде-
ляется изучению иммунных параметров при 
физиологическом и осложненном течении 
беременности, невынашивании, бесплодии. 
Для иммунологического прогнозирования 

1ВОЗ. Бесплодие. Информационный бюллетень. 
URL: https://www.who.int/ru/news-room/fact-sheets/
detail/infertility (дата обращения: 05.09.2025).

эффективности применения ВРТ был раз-
работан способ, использование которого 
актуально в репродуктивной медицине [3].

Цель работы – клиническая апробация 
способа иммунологического прогнозирова-
ния эффективности применения ВРТ.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 
Предиктивную оценку показателей про-

водили в ходе когортного проспективного 
наблюдения на 80 женщин с первичным 
бесплодием в возрасте от 19 до 47 лет перед 
проведением процедур ВРТ в отделении 
вспомогательных репродуктивных техно-
логий Перинатального центра Мордовской 
республиканской центральной клинической 
больницы. Исследование одобрено Локаль-
ным этическим комитетом Медицинского 
института Национального исследователь-
ского Мордовского государственного уни-
верситета (протокол № 123 от 30.01.2024 г.). 
Диагноз определяли на основании клини-
ко-анамнестических данных, результатов 
ультразвукового исследования (УЗИ) матки 
и придатков, молочных желез. Критериями 
исключения из исследования служили: по-
лучение иммунотропных лекарственных 
средств, проведение вакцинации и наличие 
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острых инфекционных заболеваний в тече-
ние 1 месяца и менее до начала исследова-
ния. После применения ВРТ обследуемых 
женщин распределяли в группы сравнения. 
1 группу составили женщины с наступившей 
беременностью (n = 51), 2 группу – женщины 
с ненаступившей беременностью (n = 29). 
Статистически значимых возрастных меж-
групповых различий не выявлено.

При первичном обращении до примене-
ния ВРТ при получении информированного 
согласия у женщин проводили забор 7 мл 
крови в утренние часы натощак из куби-
тальной вены в пробирку с активатором 
свертывания, отделяли сыворотку при цен-
трифугировании на скорости 1500 об/мин 
в течение 10–12 мин.

Содержание в сыворотке крови антимюл-
лерова гормона (АМГ), интерлейкина (IL)-18 
и секс-стероид-связывающего глобулина (ССГ) 
определяли путем иммуноферментного ана-
лиза с использованием тест-систем производ-
ства ООО «ХЕМА» и АО «ВЕКТОР-БЕСТ». Выбор 
комбинации параметров патогенетически 
обоснован [3].

Согласно методу, описанному в патенте 
на изобретение, при комбинации значений:

– АМГ от 1,3 до 10 нг/мл включительно;
– IL-18 ≤ 175 пг/мл; 
– ССГ ≥ 55 нмоль/л прогнозировали благо-

приятный исход применения ВРТ [3].
При статистической обработке резуль-

таты представляли в виде медианы (Me), 
1 квартиля (Q1), 3 квартиля (Q3). Достовер-
ными считали межгрупповые различия при 
уровне значимости (р) < 0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ
Анализ сывороточных уровней АМГ, 

IL-18 и ССГ у обследованных женщин выя-
вил изменения их содержания, зависящие 
от фертильности (таблица).

Была установлена диагностическая цен-
ность исследования сывороточных уровней 
предложенных параметров в аспекте про-
гнозирования результативности примене-
ния ВРТ. У количества АМГ в предложенном 
диапазоне определилась чувствительность 
(Se) – 70,6 %, специфичность (Sp) – 37,9 %; 
у IL-18 – Se 100 %, Sp 41,4 %; у ССГ – Se 29,4 %, 
Sp 93,1 %. В свою очередь, детекция комби-
нации АМГ, IL-18, ССГ относительно благо-
приятного исхода процедуры ВРТ показала 
Se 78,4 %, Sp 62,1 %.

Для подтверждения целесообразности 
применения способа приводим клинические 
примеры. 

Пример 1. Больная Ш., 47 лет, поступила 
на обследование и лечение 05.09.2023 г. (на 
2 день менструального цикла) с жалобами 
на отсутствие зачатия.

В анамнезе 3 беременности, 2 из которых 
закончились родами, 3-я – выкидышем. От-
сутствие зачатия беспокоит в течение 3 лет. 
Индекс массы тела – 26,17 кг/м2.

После проведенного обследования вы-
ставлен диагноз: бесплодие женское, свя-
занное с отсутствием овуляции. Рубец на 
матке после консервативной миомэктомии. 
Узловой зоб 1 степени. Эутиреоз.

УЗИ матки и придатков от 05.09.2023 г.: 
в обоих яичниках по 3–5 фолликулов разме-
ром по 2–3 мм, признаки аденомиоза.

Т а б л и ц а. Сывороточные уровни параметров у обследованных женщин
T a b l e. Serum levels of parameters in the examined women

Показатели / Parameters 1 группа (n = 51) / 
1 group (n = 51)

2 группа (n = 29) / 
2 group (n = 29)

АМГ, нг/мл / AMH, ng/ml
Me [Q1; Q3] 4,15 [2,3; 5,3] 7,1 [3,45; 10,7] *

5–95 ‰ 1,3–10 2,7–13,5

IL-18, пг/мл / IL-18, pg/ml
Me [Q1; Q3] 120 [100; 140] 176 [145; 267] *

5–95 ‰ 68–175 132–325

ССГ, нмоль/л / SSBG, nmol/l
Me [Q1; Q3] 40 [27; 55] 28 [22; 36] *

5–95 ‰ 21–82 18–54

Примечания: *– отличия от 1 группы при р < 0,05; АМГ – антимюллеров гормон, IL-18 – интерлейкин 
(IL)-18, ССГ – секс-стероид-связывающий глобулин.

Notes: * – differences from group 1 at p < 0.05; AMH – anti-Müllerian hormone, IL-18 – interleukin (IL)-18, 
SSBG – sex-steroid-binding globulin.

Источник: таблица составлена авторами.
Source: the table is compiled by the authors.
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УЗИ молочных желез от 05.09.2023 г.: 
признаки фиброзной диффузной левосто-
ронней мастопатии.

Иммунологическое исследование от 
06.09.2023 г.: количество AМГ – 1,3 нг/мл, 
IL-18 – 145 пг/мл, ССГ – 103 нмоль/л.

После проведения ЭКО зафиксировано 
наступление беременности, что полно-
стью соответствовало прогнозируемому 
результату.

Пример 2. Больная Н., 31 год, поступила 
на обследование и лечение 11.12.2023 г. (на 
3 день менструального цикла) с жалобами на 
отсутствие зачатия в течение 1 года.

В анамнезе беременность отсутствует, 
1 протокол ЭКО с отрицательным резуль-
татом. Индекс массы тела – 31 кг/м2.

После проведенного обследования вы-
ставлен диагноз: бесплодие женское, свя-
занное с отсутствием овуляции. Диффузная 
кистозная мастопатия. Ожирение 1 ст. 
Гиперхолестеринемия.

УЗИ матки и придатков от 11.12.2023 г.: 
в правом яичнике 7 фолликулов размером 
до 7 мм, в левом яичнике 5 фолликулов раз-
мером до 8 мм, признаки аденомиоза.

УЗИ молочных желез от 11.12.2023 г.: 
мелкая солитарная киста правой молоч-
ной железы.

Иммунологическое исследование от 
12.12.2023 г.: количество AМГ – 10 нг/мл, 
IL-18 – 133 пг/мл, ССГ – 117 нмоль/л.

После проведения ЭКО зафиксировано 
наступление беременности, что полностью 
соответствовало прогнозируемому результату.

Пример 3. Больная А., 31 год, поступила 
на обследование и лечение 05.02.2024 г. (на 
2 день менструального цикла) с жалобами 
на отсутствие зачатия.

В анамнезе 1 замершая беременность 
раннего срока, 3 протокола ЭКО с отрица-
тельным результатом. Отсутствие зачатия 
беспокоит в течение 7 лет. Индекс массы 
тела – 27,71 кг/м2.

После проведенного обследования 
выставлен диагноз: бесплодие женское. 
Эндометриоз матки. Субклинический гипо-
тиреоз в стадии медикаментозной компен-
сации. Диффузная кистозная мастопатия.

УЗИ матки и придатков от 05.02.2024 г.: 
в правом яичнике 12 фолликулов размером 

до 6 мм, в левом яичнике 10 фолликулов 
размером до 6 мм, признаки поликистозных 
яичников.

УЗИ молочных желез от 05.02.2024 г.: 
признаки мелких кистозных включений 
молочных желез.

Иммунологическое исследование от 
06.02.2024 г.: количество AМГ –16,2 нг/мл, 
IL-18 – 325 пг/мл, ССГ – 19 нмоль/л.

После проведения ЭКО зафиксировано 
ненаступление беременности, что полно-
стью соответствовало прогнозируемому 
результату.

Пример 4. Больная П., 35 лет, поступила 
на обследование и лечение 18.03.2024 г. (на 
2 день менструального цикла) с жалобами 
на отсутствие зачатия.

В анамнезе беременность отсутствует, 
двусторонний гидросальпинкс, гиперплазия 
эндометрия, 2 протокола ЭКО с отрицательным 
результатом. Отсутствие зачатия беспокоит 
в течение 5 лет. Индекс массы тела – 23,37 кг/м2.

После проведенного обследования вы-
ставлен диагноз: бесплодие женское, труб-
но-перитонеального генеза. Фиброаденома 
левой молочной железы.

УЗИ матки и придатков от 18.03.2024 г.: 
в правом яичнике 8 фолликулов размером до 
7 мм, в левом яичнике 10 фолликулов разме-
ром до 7 мм, признаки диффузных изменений 
структуры матки по типу эндометриоза.

УЗИ молочных желез от 18.03.2024 г.: 
фиброаденома левой молочной железы.

Иммунологическое исследование от 
19.03.2024 г.: количество AМГ –1,15 нг/мл, 
IL-18 – 183 пг/мл, ССГ – 29 нмоль/л.

После проведения ЭКО зафиксировано 
ненаступление беременности, что полностью 
соответствовало прогнозируемому результату.

ОБСУЖДЕНИЕ И ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Разработанный способ иммунологическо-

го прогнозирования эффективности приме-
нения ВРТ предусматривает сочетанное опре-
деление в сыворотке крови количества АМГ, 
IL-18 и ССГ для предикции благоприятного 
исхода применения ВРТ. Успешная апробация 
способа в когорте женщин с первичным бес-
плодием указывает на возможность исполь-
зования способа для иммунодиагностики, 
прогнозирования исхода процедуры ВРТ, 
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ОСНОВАТЕЛЬ ГК «ХОССЕР» СЕРГЕЙ ФУРМАНЧУК ПРЕДСТАВИЛ 
ЧЕЛОВЕКОЦЕНТРИЧНЫЙ ПОДХОД В АРХИТЕКТУРЕ 

ЗДРАВООХРАНЕНИЯ НА ПМФЗ-2025

Санкт-Петербург, 20 октября 2025 года. Основатель ГК «Хоссер» Сергей�  Фурманчук 
выступил в рамках XIII Петербургского международного форума здоровья (ПМФЗ-2025) 
с ключевым докладом на тему «Человекоцентричный�  подход при создании современных 
объектов здравоохранения». Выступление С. Фурманчука состоялось в рамках круглого 
стола «Врач и Пациент. Мультидисциплинарный�  подход». В своей�  презентации основа-
тель бренда «Хоссер» обозначил, что создание современного объекта здравоохранения 
является девелоперским проектом по формированию высокотехнологичной�  «фабрики 
восстановления и поддержания здоровья» человека. Главная задача заключается в том, 
чтобы обеспечить бесперебой� ную доступность, многолетнюю технологическую актуаль-
ность лечебного учреждения (ЛПУ) и создать условия для быстрого восстановления фи-
зического и эмоционального здоровья пациента.  

«При создании объектов здравоохранения мы придерживаемся концепции паци-
ент–персонал–посетитель. Все три фактора ключевые. Государственная и частная ме-
дицина в этом смысле ничем друг от друга не отличаются. Людям должно быть ком-
фортно. Специалистам, занимающимся архитектурой�  здравоохранения, следует это 
очень четко понимать», – комментирует основатель ГК «Хоссер» С. Фурманчук. 

Ключевым элементом концепции является «Архитектура здоровья», которая на-
прямую влияет на процесс выздоровления. Было подчеркнуто, что эстетическое 
оформление и грамотные архитектурно-планировочные решения в клиниках могут: 
повысить удовлетворенность пациентов, снизить инъекции успокоительных средств 
и улучшить эффективность труда медицинского персонала.



МЕДИЦИНА И БИОТЕХНОЛОГИИ. Т. 1, № 4. 2025

Случай из клинической практики410

Группа компаний�  «Хоссер» видит решение задачи долговечности и актуальности 
зданий�  в принципах структурной�  модульности и адаптивности пространства: 

•	 Структурная модульность: здание проектируется из унифицированных модулей�  
помещений� , что позволяет быстро и с низкими затратами менять функциональное 
назначение отделений� .

•	 Функциональная гибкость: такой�  подход обеспечивает оперативную адаптацию 
пространства под новые медицинские технологии, что критически важно в усло-
виях изменения лечебного процесса.

•	 Логистика: до 80 % процессов внутри ЛПУ могут быть стандартизированы, вклю-
чая организацию рабочего пространства и автоматизацию хранения.

Круглый�  стол «Врач и Пациент. Мультидисциплинарный�  подход» стал площадкой�  
для обмена опытом между практикующими врачами, руководителями медицинских 
организаций� , юристами в сфере здравоохранения и представителями контролирую-
щих органов. 

ПМФЗ-2025 проходит в Петербурге с 2013 года и является одним из ключевых кон-
грессно-выставочных событий�  в сфере здравоохранения. Мероприятие собирает ве-
дущих экспертов в области медицины, здравоохранения и фармацевтики для обсуж-
дения актуальных вопросов развития отрасли. 

Группа компаний�  «Хоссер» – россий� ская инжиниринговая компания, специализи-
рующаяся на создании объектов здравоохранения на территории РФ. Бренд «Хоссер» 
существует на рынке с 1991 г. Первым реализованным проектом стал инновационный�  
операционный�  блок в Детской�  городской�  больнице Нижнего Новгорода (1996 г.), где 
впервые в России была применена технология ламинарной�  подачи воздуха. За время 
работы компания реализовала более 200 крупных проектов, включая комплексные 
медицинские учреждения и специализированные чистые помещения. Основные на-
правления деятельности: разработка концепций�  развития медицинской�  инфраструк-
туры, проектирование и строительство медучреждений�  (в том числе по госзаказу), 
создание чистых помещений�  «под ключ».
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При подготовке статьи к публикации в журнале «Медицина и биотехнологии» необходимо учесть следу-
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