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ВСТУПЛЕНИЕ

 
 
 
 
Уважаемые коллеги! 
 
4-й номер журнала за 2017 год продолжает традиции, которые были заложены при его основании - 
междисциплинарность, баланс специальностей, высокий профессионализм.  
Эти традиции позволяют редколлегии развивать наш журнал в тренде мировой научной журналистики. 
В частности, мы ведем постоянную работу с международным рейтинговым агенством Scopus по перехо-
ду журнала на платформу этой системы. В связи с этим уже в этом номере произведены определенные 
изменения, которые повышают качество восприятия журнала в международной сфере. Часть изменений 
касаются и Вас, авторов статей. Просьба обратить на это внимание в разделе правила оформления 
рукописей. Эти требования коснулись и рецензентов. 
Контент номера содержит необходимые рубрики, а самое главное, отражает интересы большинства спе-
циалистов в хирургии головы и шеи. 
В связи с этим будет интересен многим.  
Обратите внимание на информацию о VI Междисциплинарном конгрессе Голова и Шея 2018.  
 
 
До встречи. 
Редколлегия    
 
 

 

INTRODUCTION

Dear readers!

The 4th issue of our journal in 2017 continues the traditions that were laid at its foundation - interdisciplinarity, bal-
ance of specialties, high professionalism. 
These traditions allow the editorial board to develop our journal in the trend of world scientific journalism. In particular, 
we are constantly working with the international rating agency Scopus on the journal's transition to this system plat-
form. In this regard, already in this issue, certain changes have been made, which improve the quality of the journal's 
perception in the international sphere. Some of the changes concern you - the articles' authors. Please draw attention 
to this in the rules section for the design of manuscripts. These requirements also regard the reviewers. 
The issue content shows the necessary headings, and most importantly, reflects the interests of the majority of spe-
cialists in head and neck surgery. 
In this regard, it will be interesting to many of them, undoubtedly. 
Note the information on the VI Interdisciplinary Congress of Head and Neck 2018.

See you. 
Editorial board
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ORIGINAL RESEARCH ARTICLES

Реконструктивные операции при раке  
гортаноглотки и шейного отдела пищевода
М.А. Кропотов1, В.А. Соболевский2, Л.П. Яковлева1, Ю.Ю. Диков2, Р.Е. Израилов1

1ГБУЗ Московский клинический научный центр им. А.С. Логинова ДЗМ, Москва, Россия 
2ФГБУ «НМИЦ онкологии им Н.Н. Блохина» Минздрава России, Москва 
Контакты: Кропотов Михаил Алексеевич – e-mail: drkropotov@mail.ru

Reconstructive surgery in hypopharynx cancer  
and upper third esophageal carcinoma
M.A. Kropotov1, V.A. Sobolevsky2, L.P. Yakovleva1, Yu.Yu. Dikov2, R.E. Izrailov1

1SBIH Moscow Clinical Scientific Center named after A.S. Loginov, Moscow, Russia 
2FSBI National Medical Research Center of Oncology named after N.N. Blokhin, Moscow, Russia 
Contacts: Mikhail Kropotov – e-mail: drkropotov@mail.ru

Цель. Разработать алгоритм выбора метода реконструкции гортаноглотки в зависимости от вида пла-
стического материала.
Материалы и методы. В статье  представлены результаты хирургического лечения 9 пациентов с рас-
пространенными первичными и рецидивными опухолями гортаноглотки (6 больных) и шейного отдела 
пищевода (3 больных). В 2-х случаях у пациентов выполнена резекция большей часть глотки с последую-
щим ее восстановление лучевым лоскутом посредством подшивания его к оставшимся краям слизистой 
оболочки. У 4-х больных – из лучевого лоскута формировалась трубка соответственно размеру дефекта 
посредством наложения двухрядного шва, затем конец трансплантата с большим диаметром (обычно до 
3.0 см.) подшивается к оставшейся слизистой ротоглотки, а конец меньшего диаметра – подшивается 
также двухрядным швом к стенкам пищевода. Еще 3 больным выполнено удаление грудного и шейного 
отдела пищевода с восстановлением непрерывности желудочным стеблем с выведением последнего 
на шею и наложением анастомоза с гортаноглоткой.
Результаты. В послеоперационном периоде осложнений со стороны пластического материала не было 
отмечено. Прогрессирование заболевания в сроки от 6 до 12 месяцев отмечено у 5 больных (55.5%) в 
виде рецидива в области глоточно-пищеводного перехода (1 случай). У 1 больного возврат заболевания 
отмечен при распространенности первичной опухоли соответственно символу Т3. В результате прове-
денного лечения живы без признаков прогрессирования заболевания 4 больных (44.4%).
Заключение. Применение хирургического лечения местно-распространенный рак гортаноглотки и 
шейного отдела пищевода, особенно у больных с функциональными нарушениями глотки и гортани на 
1 этапе с одномоментной реконструкцией является методом выбора. Использование лучевого лоскута 
показало свою эффективность в плане успешного восстановления глотания и незначительного коли-
чества осложнений.
Ключевые слова: гортаноглотка, пищевод, плоскоклеточный рак, реконструкция
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структивные операции при раке гортаноглотки и шейного отдела пищевода. Голова и шея =  Head and 
neck. Russian Journal. 2017;4:5–11

ABSTRACT
Aims: To develop an algorithm for the laryngopharynx reconstruction depending on the type of plastic material.
Materials and methods. The article presents the results of surgical treatment of 9 patients with advanced primary 
and recurrent tumors of the laryngopharynx (6 patients) and cervical esophagus (3 patients). In 2 cases, the 
patients underwent resection of most of the pharynx followed by its reconstruction with a radial flap by attaching 
it to the remaining edges of the mucosa. In 4 patients, a tube was formed from the radial flap, corresponding 
to the size of the defect, by applying a double-suture. Then the end of the graft with a large diameter (usually 
up to 3.0 cm) was sewn to the remaining oropharyngeal mucosa, while the end of a smaller diameter was also 
anchored with a double-suture to the walls of the esophagus. Another 3 patients underwent the thoracic and 
cervical esophagus removal with the gastric stalk community restoration and the insertion of the latter on the 
neck and the formation of anastomosis with the laryngopharynx.
Results. In the postoperative period, complications from the plastic material were not noted. Progression of 
the disease within 6 to 12 months was detected in 5 patients (55.5%) as a local recurrence in the pharyngeal-
esophageal junction region (in 1 case), and also one patient with primary T3 disease relapsed. As a result, 4 
patients (44.4%) are alive without signs of disease progression.
Conclusion: The surgical treatment application for the locally advanced laryngopharyngeal and cervical esophagus 
tumors with immediate reconstruction is a method of choice, especially in patients with functional disorders of 
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Рак гортаноглотки и шейного отдела пищевода является 
одной из самых драматичных локализаций среди всех опухолей 
головы и шеи, т.к. общая 5-летняя выживаемость составля-
ет всего 30% и 12–28% соответственно [1, 2]. Во многом это 
обусловлено поздней диагностикой, что связано со скрытой 
клинической картиной и отсутствием симптомов при началь-
ных стадиях заболевания. Большинство пациентов поступают   
на лечение с местно-распространенной формой болезни (Т3–T4):  
84% при раке гортаноглотки и 79% при раке шейного отдела 
пищевода [3, 4]. Кроме того, регионарные метастазы диагно-
стируются на момент поступления у 50–80% больных [5, 6],   
а при опухолях более 5 см по протяженности частота поражения 
регионарных лимфоузлов составляет уже 90% [7]. В отличие   
от опухолей головы и шеи других локализаций при раке горта-
ноглотки и шейного отдела пищевода отмечена высокая частота 
отдаленного метастазирования – до 16% при первичных опухо-
лях и до 60% в случае рецидива [8, 9]. Необходимо учитывать   
и тот факт, что рак гортаноглотки может диагностироваться как 
первично-множественный опухолевый процесс у 10% в виде 
синхронной и 20% метахронной опухоли [10–12]. 

Все вышеизложенное, а также то, что большинство заболевших –  
пациенты старших возрастных групп (средний возраст 65 лет),  
злоупотребляющие алкоголем и табакокурением, не может   
не оказывать влияния на выбор тактики лечения [13–16].   
В то же время опухоли данной локализации встречаются 
достаточно редко: рак шейного отдела пищевода с переходом   
на гортаноглотку составляет от 2 до 10% всех опухолей пище-
вода, а рак гортаноглотки составляет 5,2% среди всех опухолей 
верхних дыхательно-пищеварительных путей [10, 11]. 

При раке гортаноглотки опухоль чаще всего (до 80%) лока-
лизуется в области грушевидного синуса, задняя стенка горта-
ноглотки поражается значительно реже (10–20%) и в 5–15% 
опухоль локализуется в межчерпаловидной области [12]. 

Согласно рекомендациям общенациональной онкологической 
сети США (NCCN), при раке гортаноглотки I–II стадий возможно 
применение как лучевой терапии (±химиотерапия), так и операции 
в виде открытой или эндоларингеальной резекции (±лучевая тера-
пия). При этом показатели безрецидивной 5-летней выживаемости 
сопоставимы и составляют при консервативном лечении 89% при I 

и 74% при II стадии опухоли [13, 18, 19],  а в случае хирургического 
лечения – 84 и 70% соответственно [20–22]. Авторы рекомендуют 
применять хирургическое лечение при наличии клинических при-
знаков, говорящих о глубокой инвазии опухоли (функциональные 
нарушения гортани, данные об инвазии хряща) либо при опреде-
ленных локализациях опухолевого процесса (верхушка синуса, 
межчерпаловидная область), когда сложно оценить точную рас-
пространенность опухолевого процесса, а значит и определить 
возможности консервативного метода лечения [10, 23].

В то же время при местнораспространенных процессах   
(T3–T4), особенно протекающих с дисфагией, NCCN рекомен-
дует комбинированное лечение с ларингофарингэктомией  и 
одномоментной реконструкцией на 1-м этапе. Как альтерна-
тива этому методу может применяться химиолучевое лечение. 
Комбинированное лечение демонстрирует несколько лучшие 
показатели общей 5-летней выживаемости – 44–52% [24–26) по 
сравнению с результатами химиолучевого лечения – 35–40% [24, 
27]. По всей видимости, различия в показателях выживаемости 
обусловлены частотой рецидивирования: 40% при консервативном 
и 15% при комбинированном лечении [10, 24, 27]. Необходимо 
отметить высокую частоту и тяжесть местных осложнений при 
химиолучевом лечении: 31% дисфагий  и 29% трахеостомий 
вследствие нарушения дыхания [24, 27].  В то же время при хирур-
гическом лечении у 22,5% пациентов отмечены глоточные свищи, 
закрывшиеся самостоятельно,  и только в 8,5% случаев развива-
лось такое тяжелое осложнение, как стриктура анастомоза [28]. 

В случае значительного нарушения функции глотки и горта-
ни, локализации опухоли в межчерпаловидном пространстве   
и на задней стенке глотки, значительном распространении опу-
холевого процесса, когда возможность излечения консерватив-
ными методами маловероятна, а также при рецидиве опухоли 
после химиолучевого лечения, хирургическое лечение является 
единственным методом радикальной помощи больному. Особое 
место в этом перечне занимают опухоли межчерпаловидного 
пространства, т.к. при данной локализации опухолевого процес-
са в большинстве случаев отмечается распространение опухоли 
на устье пищевода, хрящи гортани и циркулярное поражение 
глотки, что снижает возможности эффективного использования 
химиолучевого лечения, ухудшая прогноз заболевания [3, 29]. 

Таблица. Распространенность рака гортаноглотки и шейного отдела пищевода
Table. Hypopharynx and upper esophageal cancer incidence

Распространенность
Incidence 

Всего
Total 

Гортаноглотка
Hypopharynx 

Шейный отдел пищевода
Upper esophageal cancer

N+

Т2, nv (%) 1 (11,1) - 1  

Т3, n (%) 3 (33,3) 1 2 2

Т4, n (%) 1 (11,1) 1 - 1

Рецидивы, n (%)
Recurrences, n (%)

4 (44,4) 4 - 1

Всего, n (%)
In total

9 6 3 4 (44,4)

the pharynx and larynx. The use of radial flap demonstrate its effectiveness in terms of successful recovery of 
swallowing with a minor number of complications.
Key words: laryngopharynx, esophagus, squamous cell carcinoma, reconstruction

Authors declare no conflict of interests for this article. 
For citations: M.A. Kropotov, V.A. Sobolevsky, L.P. Yakovleva, Yu.Yu. Dikov, R.E. Izrailov. Reconstructive surgery 
in hypopharynx cancer and upper third esophageal carcinoma. Golova I Sheya =  Head and neck. Russian 
Journal. 2017;4:5–11 (in Russian).
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Традиционно целью лечения рака гортаноглотки является 
достижение максимального локорегионарного контроля забо-
левания с попыткой сохранить функции органа, предотвратить 
нарушение дыхания, сохранить функцию глотания и, по возмож-
ности, фонацию. С одной стороны, это достигается примене-
нием консервативных методов лечения либо органосохранных 
резекций гортаноглотки, или трансоральных оперативных вме-
шательств. В случае же выполнения операции большего объема 
необходимо удаление гортани, а протяженное поражение гор-
таноглотки с вовлечением шейного отдела пищевода приводит   
к невозможности ушивания пищевой трубки и вследствие этого 
к формированию фаринго- и эзофагостомы. При выполнении 
хирургического вмешательства, учитывая вероятность подсли-
зистого роста от видимых границ опухоли на 10–15 мм, граница 
резекции должна выполняться на расстоянии 20 мм от опухоли, 
при этом в области шейного отдела пищевода отступ может быть 
увеличен до 30 мм [10, 30]. В таких ситуациях используется раз-

личный пластический материал для реконструкции пищепровод-
ной трубки с восстановлением глотания и прохождения пищевого  
комка. 

Принципиальным моментом в этом случае является ширина 
оставшейся неизмененной стенки глотки, которая должна состав-
лять не менее 3,4 см, что позволяет сформировать гортаноглот-
ку без дополнительного пластического материала. Причем при 
сохранении даже небольшого фрагмента слизистой оболочки, 
обычно в области задней стенки глотки, и пластического мате-
риала функциональные результаты лучше [10]. Для восстанов-
ления непрерывности глотки используются как перемещенные 
(большая грудная мышца, желудочный стебель) так и свободные 
реваскуляризированные лоскуты (ALT – лоскут, лучевой, тонкая 
кишка) [31, 32]. При сравнении результатов было выявлено, 
что при использовании кожно-фасциального лучевого лоскута 
отмечены лучшие функции речи и глотания при сопоставимом 
числе осложнений и сокращенном койко-дне [33, 34].

Рис. 1. Больной С., 58 лет. Фиброларингоскопия. Послеоперационная 
деформация  гортани. Рецидив рака гортаноглотки
Fig. 1. Patient S., 58 years old. Fibrolaryngoscopy. Postoperative deforma-
tion of the larynx. Recurrent cancer of the hypopharynx

Рис. 3. Фиброларингоскопия, Лучевой лоскут замещает дефект 
гортаноглотки
Fig. 3, Fibrolaryngoscopy. Radial flap replaces hypopharynx defect

Рис. 2. Этап операции. Выполнена резекция гортаноглотки,  под-
шивание лучевого кожно-фасциального лоскута к краям дефекта
Fig. 2. Surgery. Resection of the laryngopharynx performed, felling of the 
radial skin-fascial flap to the defect margins

Рис. 4. Больной Р., 62 года. Компьютерная томография. Аксиальный 
срез. Рецидив рака гортаноглотки, сужение просвета глотки, рас-
пространение на гортань
Fig. 4. Patient R., 62 years old. CT scans, axial view. Recurrence of laryn-
geal cancer, narrowing of the pharyngeal lumen, spreading to the larynx
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Материалы и методы

В статье представлены результаты лечения 9 пациентов 
с распространенными первичными и рецидивными опухо-
лями гортаноглотки (6 больных) и шейного отдела пище-
вода (3 больных), которым выполнялось оперативное лече-
ние в различном объеме с одномоментной реконструкци-
ей. Локализованный опухолевый процесс соответствовал 
символу Т2 у 1 (11,1%) пациента. Более распространенные 
опухоли (Т3–Т4) выявлены у 4 (44,4%) пациентов. При 
этом у 2 пациентов это были опухоли гортаноглотки и у 2 
выявлено первичное поражение шейного отдела пищевода.   
В 4 (44,4%) наблюдениях диагностированы рецидивы опухоли 
гортаноглотки после проведенного ранее лечения. Практически 
у половины пациентов – 4 (44,4%), выявлялись метастазы 
в регионарных лимфатических узлах, причем у 2 больных 
отмечено двустороннее поражение лимфатических узлов  
(см. таблицу).

Чаще всего в наших наблюдениях отмечено поражение груше-
видного синуса – у 5 (55%) пациентов, у 1 (11,1%) пациента было 
поражено зачерпаловидное пространство и у 33,3% – шейный 
отдел пищевода.

На основании данных обследования функциональные нару-
шения гортани отмечены у 4 (44,4%) пациентов, поражение 
хрящей гортани – у 3 (33,3%) больных, дисфагия – у 4 (44,4%).   
Эти клинические данные говорят о значительном распростране-
нии опухолевого процесса и вследствие этого – о маловероят-
ности эффективного использования консервативных методов 
лечения, что и является показанием для применения хирурги-
ческого подхода у данной категории больных.

Пациентам с рецидивом опухолевого процесса ранее было 
проведено комбинированное лечение в виде резекции гортано-
глотки и последующей лучевой терапии (2 пациента) и химио-
лучевого лечения (2 пациента). В последующем в различные 
сроки у них был выявлен рецидив опухоли.

Объем оперативного вмешательства по поводу местнорас-
пространенного первичного и рецидивного рака гортаноглотки 

Рис. 5. Вид операционной раны после ларингэктомии с резекцией 
гортаноглотки, двусторонней шейной лимфодиссекции. Оставлена 
неизмененная задняя стенка гортаноглотки
Fig. 5. Surgical wound view after laryngectomy with resection of the hypo-
pharynx and bilateral cervical lymphnode dissection. Unchanged posterior 
wall of the larynx preserved

Рис. 7. Эндоскопическое исследование глотки, сформированной 
из лучевого лоскута
  Fig. 7. Endoscopic examination of the pharynx formed from a radial flap

Рис. 6. Вид операционной раны. Этап подшивания лучевого кожно-
фасциального лоскута к оставщейся слизистой оболочке  задней 
стенки гортаноглотки
Fig. 6. Surgical wound view. The stage of sewing the radial skin-fascial flap 
to the remaining mucosa of the posterior wall of the hypopharynx

Рис. 8. Больная С. Ларингоскопия. Рак гортаноглотки Т4аN2cM0. 
Опухоль поражает все стенки гортаноглотки вызывая ее сужение 
и дисфагию 3 ст.
Fig. 8. Patient S. Laryngoscopy. Hypopharynx cancer T4aN2cM0. The 
tumor affects all the walls of the laryngopharynx causing its constriction 
and dysphagia Stage 3
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заключался в ларингэктомии с резекцией гортаноглотки (2 слу-
чая), ларингофарингэктомии (3 случая), резекции гортаноглотки 
и гортани (1 случай). 

Восстановление дефекта части глотки происходило следую-
щими способами. В 2 случаях была выполнена резекция боль-
шей часть глотки и лучевым лоскутом восстановлена непрерыв-
ность глотки посредством подшивания к оставшимся краям сли-
зистой оболочки (рис. 1–7). У 4 больных циркулярный дефект 
глотки также был замещен лучевым лоскутом. В таких случаях 
из лучевого лоскута формировалась трубка соответственно раз-
меру дефекта посредством наложения двухрядного шва, затем 
конец трансплантата с большим диаметром (обычно до 3,0 см)  
подшивался к оставшейся слизистой оболочке ротоглотки,   
а конец меньшего диаметра подшивался также двухрядным 
швом к стенкам пищевода (рис. 8–14).

Рис. 9. Компьютерная томография. Сагиттальная проекция. 
Опухоль гортаноглотки с тотальным поражением всех стенок   
с распространением на хрящи гортани и шейный отдел пищевода
Fig. 9. CT scans. Sagittal view. Tumor of the hyppharynx with a total 
involvement of all the walls and spreading to the cartilage of the larynx and 
cervical region of the esophagus

Рис. 11. Макропрепарат. Гортань с гортаноглоткой. Задняя стенка 
глотки рассечена. Видна массивная опухоль гортаноглотки с рас-
пространением на хрящи гортани
Fig. 11. Specimen. Larynx with hypopharynx. The posterior wall   
of the pharynx is dissected. A massive tumor of the laryngopharynx with   
the cartilage of the larynx involvement is seen

Рис. 10. Вид операционной раны после ларингофарингэктомии   
с двухсторонней шейной лимфодиссекцией
Fig. 10. View of surgical wound after laryngopharyngectomy with bilateral 
cervical lymphnode dissection

Рис. 12. Этап реконструкции. Концы лучевого лоскута подшиваются 
к задним стенкам ротоглотки и пищевода с формированием трубки
Fig. 12. Reconstruction step. The ends of the radial flap are sutured to the 
posterior walls of the oropharynx and esophagus with the formation of a tube

Рис. 13. Рентгенография глотки и пищевода с контрастом. Свободное 
прохождение контраста по вновь сформированной глотке
Fig. 13. X-ray of the pharynx and esophagus with contrast. Free passage   
of contrast along the newly formed pharynx
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Еще 3 больным по поводу рака шейного отдела пищевода 
были удалены грудной и шейный отделы пищевода с восста-
новлением непрерывности пищепроводной трубки желудоч-
ным стеблем с выведением последнего на шею и наложением 
анастомоза с гортаноглоткой. У всех больных одновременно 
с удалением первичного очага выполнялась двухсторонняя 
модифицированная шейная лимфодиссекция.

Результаты

В послеоперационном периоде осложнений со стороны пла-
стического материала не отмечено, наблюдение за его остоя-
нием осуществлялось посредством эндоскопического иссле-
дования. При динамическом наблюдении в 1 случае диагно-
стирована стриктура глоточно-пищеводного перехода. Данное 
состояние было разрешено консервативными мероприя тиями   
в виде баллонной дилатации стриктуры. Еще в 1 случае развился 
глоточный свищ, который самостоятельно закрылся на фоне мест-
ного лечения, хотя это и увеличило время питания больного через 
носопищеводный зонд. В результате проведенной реконструкции 
у всех больных восстановлен прием обычной пищи через рот.

Прогрессирование заболевания в сроки от 6 до 12 месяцев 
отмечено у 5 (55,5%) больных в виде рецидива в области гло-
точно-пищеводного перехода (1 случай), рецидива регионарных 
метастазов на шее (3 случая), отдаленных метастазов в легкие 
(1 случай). У 1 больного рецидив заболевания отмечен при 
распространенности первичной опухоли соответственно сим-
волу Т3, в 2 случае – при Т4 и у 2 больных – при хирургическом 
лечении рецидивной опухоли. Во всех случаях прогрессирования 
больным проводилось паллиативное лекарственное лечение.   
В результате проведенного лечения живы без признаков про-
грессирования заболевания 4 (44,4%) больных.

Выводы

Таким образом, местнораспространенный рак гортаноглотки и 
шейного отдела пищевода является заболеванием в большинст-
ве случаев с неблагоприятным прогнозом. Применение хирурги-
ческого лечения на 1-м этапе с одномоментной реконструкцией, 
особенно у пациентов с функциональными нарушениями глотки 
и гортани, является методом выбора. Использование лучевого 
лоскута показало свою эффективность в плане успешного вос-
становления глотания и незначительного числа осложнений.
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Рецензия на статью 
«РЕКОНСТРУКТИВНЫЕ ОПЕРАЦИИ ПРИ РАКЕ ГОРТАНОГЛОТКИ И ШЕЙНОГО ОТДЕЛА ПИЩЕВОДА». М.А. Кропотов,  

В.А. Соболевский, Л.П. Яковлева, Ю.Ю. Диков, Р.Е. Израилов

В статье представлены результаты хирургического лечения 9 пациентов с 1) распространенными первичными и 2) рецидивными 
опухолями гортаноглотки и 3) шейного отдела пищевода. Известно, что опухоли этой локализации характеризуются низкой пяти-
летней выживаемостью, которая составляет 30% и 12% – 28% соответственно. Авторы придерживаются мнения коллег Harrison L.B. 
(Head and neck cancer. A multidisciplinary approach. 2014, Lippincott Williams) и Gilbert R.W., Neligan P.C. (Microsurgical laryngotracheal 
reconstruction, Clin.Plastic.Surg., 2005, 32, 293-301), которые при определенных локализациях и наличии клинических признаков, 
говорящих о глубокой инвазии рекомендуют хирургическое лечение на первом этапе. 

Применение хирургического лечения на 1 этапе с одномоментной реконструкцией является методом выбора, а использование 
лучевого лоскута показывает свою эффективность в плане успешного восстановления глотания и незначительного количества 
осложнений.

Review on the article 
RECONSTRUCTIVE SURGERY IN HYPOPHARYNX CANCER AND UPPER THIRD ESOPHAGEAL CARCINOMA by M.A. Kropotov, V.A. Sobolevsky, 

L.P. Yakovleva, Yu.Yu. Dikov, R.E. Israilov

The article presents the surgical treatment results of 9 patients with 1) advanced primary and 2) recurrent tumors of laryngopharynx and 3) 
cervical esophagus tumors. It is known that tumors of such localizations are characterized by low 5-year overall survival rate, which is about 
30% and 12% – 28%, respectively. The authors hold the opinion of Harrison L.B. et al. (Head and neck cancer, A multidisciplinary approach, 
2014, Lippincott Williams) and Gilbert R.W., Neligan P.C. (Microsurgical laryngotracheal reconstruction, Clin.Plastic.Surg., 2005, 32, 293-
301), who recommend surgical treatment as the first step for certain localizations and the presence of clinical features of deep invasion. The 
application of immediate surgical treatment with reconstruction is a method of choice, and the use of a radial flap shows its effectiveness in 
terms of successful recovery of swallowing and a minor number of complications.
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Исследование гемодинамических параметров сосудов глаза 
и иммунологических показателей у детей и лиц молодого 
возраста с пигментным ретинитом
Э.М. Касимов, А.Н. Мамедзаде, С.Р. Меджидова, Н.Ф. Гашимова, П.М. Мамедова
Национальный Центр Офтальмологии им. акад. Зарифы Алиевой, Баку, Азербайджан 
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The investigation of the eye vessels hemodynamic parameters 
and immunological indicators in children and young persons 
with pigmented rethinitis
E.M. Kasimov, A.N. Mamedzadeh, S.R. Medjedova, N.F. Hashimova, P.M. Mamedova 
National Centre of Ophthalmology named after acad. Zarifa Aliyeva, Baku, Azerbaijan 
Contacts: Mamedzadeh Afet Nasib – e-mail: mamedzade04@mail.ru

Дистрофические поражения сетчатки являются одними из тяжелых поражений органа зрения. Среди 
них пигментный ретинит (или тапеторетинальная дегенерация), представляющий наследственную 
генерализованную дистрофию сетчатки, является наиболее распространенным заболеванием, 
которое приводит к стойкой необратимой утрате зрительных функций и инвалидизации. Изучение 
гемодинамических и иммунобиохимических нарушений в последние годы при дистрофических 
поражениях сетчатки имеет большое и в то же время дискутабельное значение. 
Цель работы – комплексная оценка гемодинамического и цитокинового статуса при пигментном 
ретините у детей и лиц молодого возраста. 
Материалы и методы. Было обследовано 52 пациента (104 глаза) в возрасте 5-24 лет. Среди них 
30 пациентов были лица женского пола, 22 – мужского пола. Было выделено 2 возрастные группы: 
I группа – пациенты от 5 до 14 лет (21 пациент – 42 глаза), II группа – пациенты от 15 до 24 лет (31 
пациент – 62 глаза). У всех пациентов исследовались гемодинамические параметры (Vmax, Vmin, 
IR) в глазной артерии (ГА), центральной артерии сетчатки (ЦАС) и задних коротких цилиарных 
артериях (ЗКЦА) при помощи ультразвуковой допплерографии. Определяли уровень  цитокинов 
(фактора некроза опухолей – альфа (TNF-α) и интерлейкина -1 бета (IL-11β)) в сыворотке крови 
(СК) и в слезной жидкости (СЖ) иммуноферментным методом.
Результаты. На основании результатов работы в обеих группах исследования были выявлены стати-
стически достоверные изменения гемодинамических параметров, свидетельствующие об ухудшении 
глазного кровотока. Наблюдалось снижение Vmax и Vmin в ЦАС и ЗКЦА и IR во всех исследованных 
артериях. При исследовании цитокинов наблюдалось повышение уровня ФНО-α в СК в I группе в 
14,3% случаев, т.е. у 3 пациентов, во II группе – в 12,9% случаев, т.е. у 4 пациентов. В СЖ данный 
показатель был выше нормы в I группе в 61,9% случаев, что составило 13 пациентов, во II группе –  
в 58,1% случаев, что составило 18 пациентов. Уровень ИЛ-1β не был статистически достоверно 
изменен как в СК, так и в СЖ в обеих группах обследуемых пациентов. 
Заключение. Таким образом, необходимо проведение допплерографии сосудов глаза и изучение 
иммунологических показателей при пигментном ретините для определения степени сосудистых 
нарушений и тяжести дистрофического процесса.
Ключевые слова: пигментный ретинит, дистрофия сетчатки, допплерография, гемодинамика,  
иммунология, цитокины.
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молодого возраста с пигментным ретинитом. Голова и шея = Head and neck. Russian Journal. 2017;4:13–18.

ABSTRACT
Dystrophic lesions of retina represent one of the most serious eye pathologies, and the pigmented retinitis is 
also among them. This is a hereditary dystrophy of retina. It is more spread disease which may be a reason of 
blindness and disability. The study of hemodynamic and immunobiochemical disorders in dystrophic lesions of 
retina in recent years has gained an important and, at the same time, controversial value. 
Purpose of the study – complex evaluation of hemodynamic parameters and immunological indicators for 
pigmented retinitis on children and young persons. 
Materials and methods. 52 patients (104 eyes) at age of 5-24 with pigmented retinitis were examined, 30 of 
them were females, and 22 patients – males. There were 2 age groups: group I – patients of younger age (5-14 
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Пигментный ретинит (ПР), или же тапеторетинальная деге-
нерация сетчатки – тяжелая патология органа зрения, при-
водящая к стойкой необратимой утрате зрительных функций   
и нередко являющаяся причиной полной потери трудоспособ-
ности [1, 2]. Несмотря на значительную распространенность   
и инвалидизирующую тяжесть процесса, проблема ПР акту-
альна и на сегодняшний день, все еще ряд аспектов этой пато-
логии остается неразрешенным. Хотя сосудистые нарушения   
и являются вторичными в развитии дистрофического процес-
са, но в последние годы вопрос гемоциркуляции в сосудах 
глазного яблока и орбиты при дистрофических поражени-
ях сетчатки имеет большое и в то же время дискутабельное  
значение [3–7].

По многочисленным данным литературы, в развитии дистро-
фических заболеваний сетчатки имеет значение также срыв 
иммунологического равновесия. В условиях недостаточного 
кровоснабжения и гипоксии тканей усиливаются процессы пере-
кисного окисления липидов. В свою очередь повышение уровня 
свободных радикалов и ослабление факторов антиоксидантной 
защиты могут иметь патогенетическое значение в нарушении 
функциональной активности эндотелия. Роли эндотелия в раз-
витии сосудистых поражений уделяется большое внимание 
[8–10]. Одним из методов оценки эндотелиальной дисфункции 
является исследование содержания в крови факторов, повре-
ждающих эндотелий, т.к. их уровень коррелирует со степенью 
поражения функции эндотелия. Провоспалительные цитокины 
(фактор некроза опухоли α – ФНО-α, интерлейкин-1β – ИЛ-1β 
и др.) наряду со свободными радикалами, холестерином, гомо-
цистеином являются факторами риска повреждения эндотелия. 
Кроме того, системная и местная гиперпродукия ФНО-α и дру-
гих цитокинов, сочетаясь с CD8+ инфильтрацией, активизи-
рует процессы апоптоза при развитии дегенеративных очагов  
в сетчатке [11]. 

Известны единичные работы по изучению состояния гемо-
динамики и иммунобиохимических процессов у больных ПР 
[12–14]. Однако не проводилось комплексных исследований 
гемодинамики глаза и иммунного статуса при ПР.

В связи с этим целью работы явилась комплексная оценка 
гемодинамического и цитокинового статусов при ПР у детей   
и лиц молодого возраста.

Материалы и методы

Были обследованы 52 пациента (104 глаза) с диагнозом ПР   
в возрасте от 5 до 24 лет. Среди них 30 пациентов были лицами 
женского пола, 22 – мужского. Пациенты были распределены   
в 2 возрастные группы для оценки состояния гемодинамики глаза. 
В I группу вошли пациенты от 5 до 14 лет (21 пациент –  42 глаза), во 
II группу – от 15 до 24 лет (31 пациент – 62 глаза). В исследование 
включались пациенты с типичной (секторальной) формой ПР по 
классификации D.A. Newsom, 1988 г. [15].  При офтальмоскопии 
визуализировались отложения пигмента в виде «костных телец» 
на средней и крайней периферии глазного дна (рис. 1).

Применяли офтальмологические методы исследования: визо-
метрию, рефрактометрию, тонометрию, периметрию, биомикро-
скопию, офтальмоскопию глазного дна, регистрацию электроре-
тинограммы (общая, макулярная, ритмическая и колбочковая).

Всем пациентам проводились ультразвуковые исследования: 
В-сканирование глазного яблока и допплерография сосудов 
глаза. Исследовали глазную артерию (ГА), центральную артерию 
сетчатки (ЦАС) и задние короткие цилиарные артерии (ЗКЦА). В 
этих сосудах определяли скоростные параметры Vmax (макси-
мальная систолическая скорость кровотока), Vmin (конечная 
диастолическая скорость кровотока) и индекс резистентности IR.  
Для определения возрастных нормативных показателей было про-
ведено ультразвуковое допплерографическое исследование 50 
практически здоровых детей в возрасте 5–14 лет и 50 практически 
здоровых лиц в возрасте 15–24 года. Статистическая обработка 
данных проводилась с помощью программы Excel-2007. Полученные 
результаты обрабатывались методом вариационной статистики 
с вычислением средних арифметических значений выборки. 
Достоверность полученных результатов оценивали с помощью 
t-критерия Стьюдента с выведением коэффициента достоверности р.

Уровень цитокинов (ФНО-α и ИЛ-1β) определяли в сыворот-
ке крови (СК) и слезной жидкости (СЖ) иммуноферментным 
методом.

Результаты и обсуждение

По данным ультразвуковой допплерографии были выявлены 
изменения показателей кровотока у всех исследуемых паци-

years, 21 patients), group II – elder patients (15–24 years, 31 patients). Hemodynamic parameters (Vmax, Vmin, 
IR) were studied in all patients in ophthalmic artery (OA), central artery of retina (CAR) and posterior short ciliary 
arteries (PSCA) with ultrasound dopplerography. The level of cytokines (tumor necrosis factor-alpha (TNF-α) and 
interleukin-1 beta (IL-1β)) was determined in the serum and lacrimal fluid (LF) by enzyme immunoassay. 
Results. Based on the results of the study both groups revealed statistically significant changes of hemodynamic 
parameters, which indicated a worsening ocular blood flow. The authors observed a decrease of Vmax and Vmin in 
CAR and PSCA, and IR in all examined arteries. Cytokines examination showed an increase in the level of serum 
TNF-α in the group I in 14,3% of cases, i.e. in 3 patients, in the group II – in 12,9% of cases, i.e. in 4 patients. In 
lacrimal fluid this indicator was above the norm for the group I in 61,9% of cases, that was 13 patients, and for 
the group II – in 58,1% of cases, that was 18 patients. There was no statistically significant difference in the level 
of IL-1β in lacrimal fluid and in the serum in both study groups. 
Conclusion. So, it is necessary to provide dopplerography of eye vessels and immunological indicators studying 
in patients with pigmented retinitis for determination of ocular blood flow dysfunctions degree and severity of 
dystrophic changes.
Key words: pigmented retinitis, retinal dystrophy, dopplerography, hemodynamics, immunology, cytokines.
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ентов. В обеих возрастных группах скоростные параметры –  
Vmax и Vmin в ГА были несколько понижены, но эти изменения   
не были статистически достоверными. Индекс перифериче-
ского сопротивления сосуда был статистически достоверно 
снижен, что свидетельствовало о пониженном тонусе сосуда  
(табл. 1). 

Результаты исследования ЦАС и ЗКЦА выявили статисти-
чески достоверные изменения гемодинамических параме-

тров, выражавшиеся в снижении скоростных показателей и IR  
(табл. 2, 3).

Значительное нарушение гемодинамических параметров   
в ЦАС и ЗКЦА указывает на сниженное кровообращение в наруж-
ных и внутренних слоях сетчатки и хориоидеи. Эти изменения 
аналогичны в обеих возрастных группах.

Иммунологические исследования выявили различные изме-
нения уровня цитокинов у пациентов с ПР. Так, в СК уровень 

Рис. 1. Фото глазного дна пациентов с пигментным ретинитом 
Fig. 1. Photo of the ocular fundus of patients with pigmented retinitis

Таблица 1. Гемодинамические параметры в ГА
Table 1. Hemodynamic parameters in OA

Параметры
Parameters 

Vmax (см/сек) 
Vmax (cm/sec)

Vmin (см/сек)
Vmin (cm/sec)

IR

I группа  
Group I
Норма 
Norm

38,01±1,5

38,8±0,3

8,95±0,75

9,19±0,14

0,71±0,06**

0,76±0,003

II группа 
Group II
Норма 
Norm

36,63±0,81

37,3±0,3

9,04±0,06

9,47±0,12

0,71±0,2*

0,75±0,002

* – р<0,05; ** – р<0,01 – статистически достоверная разница по отношению к норме.
* – р<0,05; ** – р<0,01 –  – statistically significant deffierence.

Таблица 2. Гемодинамические параметры в ЦАС
Table 2. Hemodynamic parameters in CAR

Параметры
Parameters 

Vmax (см/сек)
Vmax (cm/sec)

Vmin (см/сек)
Vmin (cm/sec)

IR

I группа 
Group I
Норма 
Norm

7,50±1,2**

12,8±0,1

3,0±0,4*

3,63±0,04

0,62±0,02***

0,71±0,02

II группа 
Group II
Норма
Norm

8,33±2,01***

13,2±0,1

3,66±0,01*

3,82±0,04

0,65±0,05**

0,71±0,002

* – р<0,05; ** – р<0,01; *** – р<0,001 – статистически достоверная разница по отношению к норме.
* – р<0,05; ** – р<0,01; *** – р<0,001 –  statistically significant difference.
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ФНО-α оказался выше нормы в I группе в 14,3% случаев,   
т.е. у 3 пациентов, во II группе – в 12,9% случаев, т.е. у 4 паци-
ентов. В СЖ данный показатель превышал контрольный уро-
вень в I группе в 61,9% случаев, что составило 13 пациентов,   
во II группе – в 58,1% случаев, что составило 18 пациентов.   
Как видно из результатов исследования, наибольшие измене-

ния наблюдались в СЖ. Причем среди пациентов I группы эти 
изменения встречались чаще, чем во II группе (рис. 2). 

При исследовании уровня ИЛ-1β не было выявлено стати-
стически значимого различия по сравнению с контрольными 
показателями в обеих обследуемых группах пациентов как   
в СК, так и в СЖ (табл. 4).

Анализируя результаты нашей работы, мы рассмотрели 
имеющиеся в доступной литературе исследования, в которых 
изучалась гемодинамика глаза и иммунологические показате-
ли. G. Dimitrova, E. Steuer в своих работах отмечают снижение 
кровотока в экстраокулярных сосудах [5, 6]. Изменения гемоди-
намических параметров в указанных исследованиях аналогичны 
и согласуются с результатами нашей работы. Но наблюдаются 
некоторые различия в уровне показателей в разных сосудах, 
что, возможно, объясняется возрастом исследуемых пациентов.

А в работе C.D. Heredia (1984), показано, что циркулирующие 
иммунные комплексы (ЦИК) могут играть роль в патогенезе ПР 
[13]. M. Cellini и соавт. (2010) исследовали уровень эндотелина-1 в 
плазме крови пациентов с ПР и гемодинамику в сосудах глаза [12].  
Авторы обнаружили повышение уровня эндотелина-1 и понижение 
систолической скорости кровотока в ЦАС и ЗКЦА. Ученые пришли 
к выводу, что эти изменения могут играть роль в усугуб лении 
дистрофического процесса. В исследовании Шевчука (2009) сделан 
вывод о том, что ФНО-α в некоторых случаях способен оказывать 
патологическое действие, принимая участие в развитии и про-
грессировании воспаления, микрососудистой гиперкоагуляции, 
гемодинамических нарушений при заболеваниях как инфекционной, 
так и неинфекционной природы [14]. Полученные нами результаты 
также свидетельствуют об определенной роли сосудистого фактора 
в развитии и течении ПР. 

Таким образом, необходимо проведение допплерографии 
сосудов глаза и изучение иммунологических показателей при ПР  

Таблица 3. Гемодинамические параметры в ЗКЦА
Table 3. Hemodynamic parameters in PSCA

Параметры
Parameters

Vmax (см/сек)
Vmax (cm/sec)

Vmin (см/сек)
Vmin (cm/sec)

IR

I группа 
Group I
Норма
Norm

7,32±0,7***

9,1±0,1

3,47±0,4*

3,61±0,04

0,54±0,2***

0,60±0,002

II группа
Group II
Норма
Norm

7,20±0,05***

9,5±0,1

3,32±0,2*

3,67±0,04

0,56±0,01**

0,61±0,002

* – р<0,05; ** – р<0,01; *** – р<0,001 – статистически достоверная разница по отношению к норме.
* – р<0,05; ** – р<0,01; *** – р<0,001 – statistically significant difference.

Таблица 4. Уровень цитокинов в СК и СЖ
Table 4. Cytokines level in serum and lacrimal fluid

Параметры
Parameters 

ФНО-α в СК/СЖ
TNF-α in S/LF

ИЛ-1β в СК/СЖ
IL-1β in S/LF

I группа 
Group I

3,3±0,8/7,9±2,1 ** 1,25±0,2/2,4±0,04

II группа 
Group II

3,0±1,02/6,8±1,6 * 1,34±0,13/1,82±0,3

Норма 
Norm

0–6 (0,5 нг/мл) 0–11 (1,6 нг/мл)

* – р<0,05; ** – р<0,01 – статистически достоверная разница по отношению к норме. 
* – р<0,05; ** – р<0,01 –  statistically significant difference.

Рис. 2. Частота наблюдения повышенного уровня ФНО-α в слезной 
жидкости пациентов с пигментным ретинитом в разных возрастных 
группах
Fig. 2. The elevated level of TNF-α rates in the lacrimal fluid in patients with 
pigmented retinitis of different age groups
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Планирование хирургических операций  
и послеоперационной реабилитации  
при новообразованиях головы и шеи у детей

Н.С. Грачев1,2, И.Н. Ворожцов1, Н.М. Марков1, А.С. Краснов1,  
Е.Ю. Яременко1, И.В. Зябкин2
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Pre-surgical treatment and post-operative rehabilitation 
planning in children with head and neck tumors

N.S. Grachev1, I.N. Vorozhtsov1, N.M. Markov1, A.S. Krasnov1,  
E.Iu. Iaremenko1, I.V. Ziabkin2

1Dmitry Rogachev National Research Center of Pediatric Hematology, Oncology and Immunology, Moscow, Russia 
2Federal State-Funded Budgetary Public Health Facility of Russian Federation Russian Children's Clinical Hospital, Moscow, Russia 
Contacts: Nikolay Grachev – e-mail: nick-grachev@yandex.ru

Качество комплексного подхода к лечению пациентов с новообразованиями головы и шеи много­
кратно возросло за последние годы благодаря введению мультидисциплинарного подхода к лечению   
и реабилитации пациентов данной группы. Однако в литературе скудно описан этап предоперацион­
ного планирования хирургического лечения и послеоперационной реабилитации, особенно для па­
циентов детского и подросткового возрастов. Также далеко не во всех клиниках используется прин­
цип раннего ортодонтического ведения пациентов в послеоперационном периоде. Это приводит   
к высокому уровню инвалидизации ввиду недостаточного предоперационного планирования этапов 
лечения пациента. Внедрение «индивидуального лицевого листа», компьютерного моделирования, 
3D­моделирования, стереолитографического моделирования позволило значительно облегчить тех­
нически сложную операцию и повысить функциональные и эстетические результаты проводимого 
хирургического лечения за счет возможности в предоперационном периоде более точно одномоментно 
прорабатывать резекционный и восстановительные этапы операции. Это значительно снижает уровень 
развития интра­ и послеоперационных осложнений, что особенно важно в детском и подростковом  
возрастах. 
Ключевые слова: предоперационное планирование, 3D­моделирование, стереолитография, биомоде­
лирование, ортодонтическая реабилитация, новообразования головы и шеи, дети.
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Планирование хирургических операций и послеоперационной реабилитации при новообразованиях 
головы и шеи у детей. Голова и шея = Head and neck. Russian Journal. 2017;4:19–29.

ABSTRACT
The quality of treatment and rehabilitation of head and neck cancer patients, especially children, has markedly 
progressed over the years due to the cooperation of specialists involved. However, the period of preoperative 
planning of surgical treatment and post-operative rehabilitation is still poorly described in the literature, 
especially for children and adolescents. Also, not all clinics use the principle of early orthodontic rehabilitation 
in young patients. Inadequate preoperative planning of treatment options often leads to a high level of disability   
in the future. The introduction of “individual face list”, computer simulation, 3D modeling, stereolithography 
modeling greatly improve the functional and aesthetic results of surgical treatment due to the possibility of more 
accurate preoperative workout of the future single-step resection and reconstruction steps of surgery. These 
methods significantly reduce the level of intra- and postoperative complications, which is especially important 
in childhood and adolescence.
Key words: pre-surgical treatment planning, 3D modeling, biomodel, stereolithography, orthodontic rehabilitation, 
head and neck tumors, pediatrics.
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Социальный и экономический ущерб, к которому приводит 
инвалидизация пациентов с новообразованиями головы и шеи, 
делает задачу оказания помощи больным данной категории 
крайне актуальной [1]. Особенно остро вопрос стоит в груп-
пе детей и подростков, для которых неудовлетворительные 
результаты реконструктивных операций зачастую связаны 
с невозможностью социальной адаптации пациентов после 
завершенного комбинированного лечения [2]. При проведении 
поливисцеральных резекций на органах головы и шеи формиру-
ются не только эстетические, но и серьезные функциональные 
нарушения, требующие этапных реконструктивных операций [3]. 

Для принятия правильного решения о выборе метода рекон-
струкции дефекта далеко не всегда достаточно субъективного 
взгляда хирурга. Необходима работа в междисциплинарной 
команде для адекватной интерпретации данных исследований, 
построения плана оперативного лечения и послеоперационной 
реабилитации [4]. 

В настоящее время не существует единого подхода к пла-
нированию операций с последующей реабилитацией детей   
и подростков с новообразованиями челюстно-лицевой области 
[5]. Не определена позиция хирургов в выборе видов используемых 
трансплантатов и алгоритмов восстановления жевательной и про-
чих функций челюстно-лицевой области в зависимости  от возраста 
и объема вмешательства [6, 7]. В отделении детской хирургии и 
онкологии НМИЦ ДГОИ  им. Дм. Рогачева в предоперационном 
периоде используется ряд методик, позволяющих более точно 
определить алгоритм и тактику резекционного и реконструктив-
ного этапов операций и послеоперационной реабилитации.

Определение объема предоперационного 
исследования

Внедрение компьютерного моделирования, 3-D моделирова-
ния, стереолитографического моделирования позволило значи-
тельно повысить функциональные и эстетические результаты 
проводимого хирургического лечения за счет возможности 
в предоперационном периоде одномоментно прорабатывать 
резекционный и восстановительный этапы операции.

 Наиболее важно использовать методы моделирования при опе-
рациях с использованием микрохирургической аутотрансплантации 
тканей, однако мы проводим планирование при всех операциях, 
связанных с микрохирургической техникой. В ряде случаев необ-
ходимо проведение дополнительных исследований для предопе-
рационной оценки функционального состояния нервных структур: 
фиброларинготрахеоскопию и компьютерную томографию с целью 
оценки вовлечения возвратных гортанных нервов в опухолевый 
процесс, магнитно-резонансную томографию околоушно-жева-
тельной области в сочетании с электромиографией, исследованием 
соматосенсорных вызванных потенциалов, фотодокументации с 
проведением мимических проб – при новообразованиях околоуш-
но-жевательной области.Эти данные позволяют еще до операции 
планировать технику микрохирургического невролиза и рекон-
струкции нервов, вовлеченных в опухолевый процесс.

Роль «индивидуального лицевого листа» 
пациента в оценке предполагаемого 
операционного дефекта и выбора метода 
реконструкции

В практике хирурга-онколога, специализирующегося   
на реконструкции челюстно-лицевой области, постоянно возни-

кает необходимость в точной информации о пострезекционном 
дефекте. Это необходимо для объективной оценки конкретной 
клинической ситуации с целью планирования и подготовки 
будущей операции. 

В нашей клинике мы используем «индивидуальные лицевые 
листы» (рис. 1.1–1.5), на которых в зависимости от планируе-
мых задач выносятся: фотодокументация, выборочные данные 
визуализации (рис. 1.2), а также данные планирования (рис. 1.3)  
для более точного пояснения задач предстоящей операции   
и решения реконструктивно-пластического компонента опера-
ции. Создание индивидуального листа позволяет оценить объем 
предстоящей резекции, объяснить родителям возможную опера-
цию и сравнить результаты до и после хирургического лечения. 

Роль стереолитографического 
прототипирования как наиболее 
точного инструмента для уточнения 
взаимоотношений анатомических структур  
и планирования реконструкционного этапа 

Помимо компьютерного моделирования возможного дефек-
та (рис. 1.3.А) часто необходимо оценить геометрию объекта   
в трехмерном виде, что становится возможным при использо-
вании лазерной стереолитографии (СЛТ) [8]. При этом в зави-
симости от клинической ситуации мы использовали стереоли-
тографическое прототипирование как для создания зеркальной 
модели, уточнения взаимоотношений анатомических структур 
[9], так и для создания шаблонов для микрохирургических 
аутотрансплантатов [10, 11].

Процесс изготовления стереолитографической модели вклю-
чает в себя 3 этапа: 1) создание компьютерного образа объекта; 
2) этап формирования и коррекции электронного шаблона 
модели; 3) изготовка стереолитографических моделей.

Для проведения биомоделирования мы использовали сним-
ки с компьютерного томографа General Electric минималь-
ной толщиной среза 1 мм. Инженеры ИПЛИТ РАН (Шатура) 
обрабатывали полученные данные и формировали первичные   
STL-макеты моделей. После чего мы проводили телемеди-
цинскую конференцию для создания и утверждения шаблона 
модели. В телеконференции обязательно участвовали инженер-
проектировщик, оперирующий хирург-онколог, лечащий врач, 
стоматолог-ортодонт и врач лучевой диагностики. Работа такой 
междисциплинарной команды позволяет критически отнестись 
к каждому конкретному случаю и свести число интраопераци-
онных отклонений от плана операции к минимуму. 

При кооперации лучевого диагноста и хирурга-онколога опре-
деляется вовлеченность в процесс костных структур челюстно-
лицевой области. После этого инженер готовит резекционный 
шаблон на STL-моделях и убирает необходимую часть костной 
ткани, вовлеченную в опухолевый процесс. Использование 
данной техники позволяет максимально прецизионно провести 
резекционный этап операции. Однако стоит отметить возможное 
интраоперационное изменение плана, что связано с результата-
ми экспресс-гистологии [12, 13], и иногда приходится готовить 
несколько вариантов резекционных шаблонов к операции.

После определения объема дефекта мы проводили работу 
по планированию лоскута для микрохирургической аутотранс-
плантации или другого пластического материала для замещения 
сформированного дефекта. На этом этапе крайне важно взаимо-
действие хирурга и ортодонта, т.к. именно при формировании 
костного аутотрансплантата сразу необходимо планировать 
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последующую ортодонтическую реабилитацию. После выбора 
оптимального лоскута проводится компьютерное моделиро-
вание остеотомии, необходимой для формирования конту-
ра последующих нижней или верхней челюстей. Этап работы   
с моделированием донорской зоны должен закончиться форми-
рованием специального шаблона для забора кости и проведения 
остеотомии (рис. 1.3.А–Б). 

Критически важным в планировании должен быть этап 
сопоставления пострезекционного дефекта и шаблона для 
трансплантации и их соотношение с остальными структурами 
челюстно-лицевой области. Оценку результата должны прово - 
дить все сотрудники, участвующие в моделировании. При не - 
удовлетворительном результате планирование должно про-
водиться повторно или с выбором другого аутотрансплантата.

Пример «индивидуального лицевого листа» и стереолито-
графического прототипированияи при оперативном лечении 
новообразования челюстно-лицевой области представлен   
на рис. 1.1–1.5.

Ортодонтическое и ортопедическое 
планирование в комплексном лечении  
детей с новообразованиями челюстно-
лицевой области

В нашем отделении для каждого конкретного больного 
ортодонтом и хирургом разрабатывалась совместная такти-
ка и этапность лечебных мероприятий, включающая в себя 
предоперационное планирование объема резекции челюстей, 
выбор способов и методов иммобилизации, хирургическое 
вмешательство, ЛФК; механотерапию, послеоперационное орто-
донтическое и ортопедическое лечение.

Предоперационное планирование состоит из двух принци-
пиальных фаз: 1) определение объема резекции пораженных 
тканей; 2) выбор вида трансплантата. 

Вид используемого трансплантата поделил детей и подростков  
на две принципиально разные группы. Первая группа (3–5 лет) –  
это дети, которым на первом этапе лечение устанавливаются 
трансплантаты из титановых пластин (на втором этапе, спустя 
6 месяцев, при отсутствии продолженного опухолевого роста 
титановая пластина заменяется на индивидуально изготовлен-
ный трансплантат из карбопола и уже на третьем этапе после 
достижения малой берцовой или подвздошной кости необхо-
димого размера проводится замещение дефекта васкуляризи-
рованным костным трансплантатом). Вторая группа (6–18 лет) –  
это пациенты с васкуляризированным аутотрансплантатом.

 В зависимости от объема резекции тканей и используемого 
вида трансплантата, а также периода роста пациента мы ставили 
несколько разные задачи.

Так, первой группе пациентов (3–5 лет) с трансплантатом 
из титановой пластины требовалось: 1) стабилизация нижней 
челюсти в положение центральной окклюзии и недопущение 
ее смещения в сторону функционально более сильной жева-
тельной мускулатуры (этап иммобилизации); 2) предотвра-
щение патологического давления мягких тканей, приводящих   
к деформации зубных рядов; 3) коррекция межокклюзионных 
взаимоотношений зубных рядов верхней и нижней челюстей;   
4) стимуляция роста челюстей при помощи ортодонтических 
аппаратов с целью поддержания правильного соотношения 
челюстей и сохранения симметрии лица; 5) восстановление 
жевательной функции через формирование нового дви-
гательного паттерна как на уровне исполнительного органа 
– жевательных мышц, так и в системе центральной нерв-
ной системы с обязательным переводом жевательного акта 

БА

Интактная часть нижней 
челюсти/The intact part 
of the mandible

Центральный фрагмент костной части малоберцового 
лоскута (моделирования)/Central fragment of the fibular 
flap osseous part (modeling)

Объем резекции/
The resection volume

Рис. 1.3.А–Б. Этап компьютерного 3-D моделирования
А – этап компьютерного 3D планирования пациентки Т. 
Б – стереолитографическая модель, резекционные шаблоны паци-
ентки и шаблон остеотомии пациентки Т. Металлоконструкция 
изогнута по имеющимся шаблонам
Fig. 1.3.А–Б. 3-D computed modelling
A – patient’s T. 3-D computed planning
B – stereolithographic model, resection patterns and osteotomy pattern for 
the patient T.

Рис. 1.1. Этап предоперационной фотодокументации. Внешний 
вид пациентки Т. перед операцией 
Fig. 1.1. Preoperative photographing. Patient’s T. view before surgery

Рис. 1.2. Этап предоперационного обследования. КТ головы и шеи 
с контрастным усилением – определяется объемное образование 
нижней челюсти 
Fig. 1.2. Preoperative examination. CT of head and neck with contrasting: 
tumorous lesion visible in mandible
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А1

Б1

В

Б2 Б3

А2

Рис. 1.4. Хирургический этап
А1. Резекционная часть хирургического вмешательства, опухоль удалена. Выделены и сохранены за счет расширения костного канала 
подбородочные нервы (желтые стрелки) 
А2. Макропрепарат – удаленная опухоль. Край резекции – в пределах здоровых тканей
Б1. Выделение васкулязированного трансплантата
Б2.  Формирование свободного малоберцового лоскута с использованием резекционных шаблонов. 
Б3. Фиксация фрагментов лоскута с помощью металлоконструкции перед пересечением сосудистой ножки  
В. Реконструкция нижней челюсти после наложения сосудистых анастомозов. Подбородочные 
Fig. 1.4. Surgery
A1  – resection, tumor removed. Submandibular nerves exposed and preserved due to osseous meatus expanding (yellow arrows)
A2 – specimen: tumor removed. Surgical margin is within healthy tissues
B1 – vascularized transplant released 
B2 – Free fibular flap formed with the use of resection templates
B3. Flap fragments fixation with metal construction before vascular peduncle transection
B – Mandible reconstruction after vascular anastomoses formation. Submandibular nerves preserved (yellow arrows)
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до состояния автоматизма с центром в стволе головного  
мозга.

Вторая группа пациентов в возрасте 6–18 лет с васкулизиро-
ванным костным лоскутом имела ряд преимуществ, связанных   
с аутотрансплантатом. Главным явилась возможность его 
роста и раннего протезирования на месте отсутствующих 
зубов. Поэтому помимо вышеуказанных задач было необхо-
димо решение еще ряда задач: 1) формирование преддверия 
полости рта с последующим протезированием; 2) использо-
вание дистракторов для увеличения как горизонтальных, так 
и вертикальных размеров нижней челюсти в области транс-
плантата; 3) стимулирование формирования полноценных  
зубоальвеолярных дуг.

Выбор способа и вида иммобилизации носило схожий 
характер в двух группах: в случае большого объема операции 
изготавливали двухчелюстную окклюзионную шину (на весь 
зубной ряд или частичную, укороченную по месту резекции 
челюсти; рис. 2.1.А–Е). Удержание шины между челюстями про-
изводилось при помощи эластической тяги, зафиксированной   
на ортодонических мини-имплантах (рис. 2.3.А–В) или ортодон-
тических кнопках на эмали зуба (рис. 2.4.А–В), устанавливаемых 
интраоперационно. Предпочтение отдавалось установлению 
кнопок на эмаль зуба ввиду опасности травмирования зачатков 
постоянных зубов при установке мини-имплантов. Эластические 
кольца и назубные шины накладывались в первые сутки после 
операции, пока пациент находился в отделении реанимации   
в состоянии послеоперационной медикаментозной седации 
(рис. 2.3–2.4). Использование жесткой связки фрагментов орто-
донтической проволокой стоит избегать, ввиду возможной 
необходимости ликвидации осложнений посленаркозного пери-
ода. Мобилизационный период в зависимости от клинической 
ситуации длится от 14 до 28 дней. 

А1

Б В

А2

Рис. 1.5.А–В. Фотодокументация спустя 1 месяц после проведенного 
хирургического лечения
А1–А2 – внешний вид пациентки 
Б – съемный зубной протез 
В –использование пациенткой съемного зубного протеза  
Fig. 1.5.А–В. Photos 1 month after surgery
A1–А2 – patient’s view
Б – removable denture
B – use of a removable denture by the patient

А Б В

Г Д Е

Рис. 2.1.А–В. Частичная окклюзионная шина 
Fig. 2.1 A–B. Partial occlusal tire
Рис. 2.1. Г–Е. Окклюзионная шина на весь зубной ряд с пилотом для удержания языка после резекции фрагмента нижней челюсти 
справа (применяется в случаях обширного объема резекции и/или наличия аномалий окклюзии,затрудняющих стабильную фиксацию 
 челюстей) 
Fig.2.1. Г–Е. Occlusal tire on the entire dentition with the pilot for retaining the tongue, after resection of the fragment of the mandible to the right (used in cases   
of extensive resection and / or occlusion abnormalities that impede stable fixation of the jaws)
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Для предотвращения смещения нижней челюсти и/или предот - 
вращения патологического давления мягких тканей, приводящих 
к деформации челюстей, в первой группе пациентов исполь-
зовались вестибулярные пластинки, являющееся аппаратами 
механического действия с язычными и/или щечными пилотами 
(рис. 2.6.А–Д). После замены трансплантата из титановой пла-

стины васкуляризированным костным трансплантатом паци-
енты первой группы переходили во вторую группу (6–18 лет).  
Тактика ведения пациентов второй группы при исправлении 
сопутствующих аномалий окклюзии с целью создания опти-
мального взаимоотношения зубных дуг для последующего 
протезирования определялось периодом роста челюстей.   

А Б В

А Б В

А Б В

А Б В

Рис. 2.2.А–В. Применение мини-имплантов в сочетании с окклюзионной шиной на весь зубной ряд. Момент перед установкой эла-
стической тяги 
Fig. 2.2 A–B. The use of mini-implants together with the occlusal tire on the entire dentition. The moment before installation of elastic draft

Рис. 2.3.A–В. Применение мини-имплантов в сочетании с частичной шиной после установки эластической тяги с помощью эласти-
ческих колец  
Fig.2.3 A–В. The use of mini-implants in combination with a partial tire after the installation of elastic traction with the help of elastic rings

Рис. 2.4.А–В. Фиксация отодонтических кнопок на эмали зуба с последующей установкой эластической тяги в послеоперационный период 
Fig. 2.4.  А–В. Fixation of the otodontic buttons on the enamel of the tooth followed by the installation of elastic traction in the postoperative period

Рис. 2.5.А–В. Применение эластопозиционера «Корректор». Выполняет функцию ретенционно-удерживающего аппарата  и устройства 
для восстановления активности жевательных и мимических мышц  
Fig. 2.5. А–В. The application of the elastopositionist «corrector». It performs the function of a retention-holding apparatus and a device for restoring the activity 
of masticatory and facial muscles
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Так, у детей и подростков 7–15 лет мы применяли элластопози-
ционеры (производства фирмы «Ортодонт-Элит») (рис. 2.5А–В) 
в комбинации с вестибулярными пластинками. В возрасте от 15 
до 18 лет, когда развитие лицевых костей подходит или подошло 
к концу, ортодонтическое лечение применялось с помощью 
брекет-систем и кап для выравнивания зубов. 

С нашей точки зрения, снятие слепков и изготовление рабочих 
моделей, по которым будет производиться ретенционно-удер-
живающее устройство, очень важно делать до операции, что 
связано со снижением амплитуды открытия рта ввиду пост-
травматических явлений в жевательных мышцах. 

Очень хороший эффект дает раннее протезирование съемны-
ми протезами (рис. 1.5.C–D): они не только замещают дефект, 
но и, нагружая васкуляризированный трансплантат, способ-
ствуют его регенерации и снижают степень атрофии. Однако 
изготовление и наложение протеза невозможно без создания 
преддверия полости рта. Для этих целей снимаются слепки   
в послеоперационном периоде после заживления и рассасыва-
ния швов. На гипсовых моделях отгравировывается поверхность 
протезного ложа (устраняя гипс в области рубцов и тяжей, 
которые планируется удалить в процессе пластики преддверия 
полости рта). Проводится пластика преддверия полости рта, 
после которой накладывается формирующий протез. 

Далее ход лечения зависит от того, к какой стадии роста отно-
сится пациент. Если это был активно развивающийся ребенок, 
то после формирования преддверия изготавливался съемный 
протез, который меняли раз в 6 месяцев (в процессе роста 
челюстей). Если же челюсти на момент формирования пред-
дверия заканчивали свой рост, то производилась имплантация 
зубов, непосредственно в трансплантат. В течение 3–6 месяцев 

после имплантации пациент пользовался съемным протезом, 
по завершении остеоинтеграции сигарообразных имплантов 
изготавливались металлокерамические коронки.

Пациентам с ранней (7–12 лет) установкой васкуляризиро-
ванного костного лоскута к возрасту 16–17 лет требовалась 
дополнительная костная пластика, т.к. за длительное время 
происходила атрофия трансплантата с невозможностью поста-
новки имплантов.

Очень важными, с нашей точки зрения, являются попытки 
интраоперационного фиксирования непораженной жевательной 
мускулатуры к местам анатомического крепления на васкуляризи-  
рованный аутотрансплантат. В случае ее восстановления у ортодонта  
появляется реальная возможность функционального лечения. 

Одним из важных направлений постоперационной реабили-
тации является ЛФК и механотерапия. Лечебную гимнастику 
можно назначать на 2-й день после операции при отсутствии про-
тивопоказаний и проводить соответственно периодам лечения:   
1) ранний иммобилизационный период (продолжительность 
18–20 дней; формирование первичной костной мозоли);   
2) поздний иммобилизационный период (продолжительность   
14–15 дней; формирование вторичной костной мозоли);   
3) период полного выздоровления (постиммобилизационный).

Методы визуализации и планирования 
удаления сосудистых опухолей

Сосудистые опухоли у детей широко распространены и чаще 
представлены доброкачественными формами, в т.ч. склонными 
к самостоятельной регрессии [14]. Однако в случаях быстрого 
роста и критических локализаций (область лица, околоушная 

А

Г Д

Б В

Рис. 2.6.А–Д. Вестибулярная пластинка с щечным и язычным пилотом и расширяющим винтом:
А, Б, В – на модели; Е, Д – в полости рта
Цель аппарата – удержание нижней челюсти от смещения влево, а также расширение верхней зубной дуги 
Fig.2.6. А–Д. Vestibular plate with buccal and lingual pilot and dilating screw 
А, Б, В – on the model; Е, Д – in oral cavity
The main purpose of the device is to keep the mandible from shifting to the left, and also to widen the upper dental arch
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область и др.) выжидательная тактика и неадекватный выбор 
метода лечения могут привести к развитию тяжелых косметиче-
ских дефектов и даже к возникновению критических состояний 
[15–17]. Для планирования оптимального резекционного этапа   
и определения остаточного компонента опухоли (ОКО) мы 
используем метод 3D-реконструкций КТ-ангиографии (заявка   
на патент №2017110081), который позволяет сравнивать 3-мерные  
реконструкции данных мультиспиральной компьютерной томо-
графии (МСКТ) головы с контрастным усилением (КУ)  в арте-
риальную фазу до и после выполненной операции. Ниже пред-
ставлена методика создания 3D-реконструкции КТ-ангиографии 
(рис. 3.1.А–Б) и интерпертация результатов исследования.

В программе Horos (или Osirix) проводится загрузка данных 
визуализации МСКТ пациента с КУ, используется серия снимков 
1 СЕ (соответствующей артериальной фазе накопления КП). 
Далее выбирается режим 3D реконструкции, а на нем 16-bit 
CLUT editor (Color look-up table editor – цветной графический 
редактор). На рабочем столе появляется 3-мерное изображение 
и гистограмма, отображающая плотностные (ось абсцисс, на 
графике обозначается «value») и прозрачностные характери-
стики (ось ординат – обозначается «alpha»). Принцип работы 
данного редактора основан на физических параметрах цвет-
ных изображений, где имеются стандартные опорные точки: 

белая (1), красная (2), черная (3) и желтая (4). Далее зада-
ем каждой точке оптимальные координаты по осям абсцисс   
и ординат, начиная от более плотных – белая опорная точка 
(1) – кость, контрастное вещество, и устанавливаем значение 
value (575–577) и значение alpha (0,998); затем красная опорная 
точка (2) – сосудистое русло, value (123–125) и alpha (0,998); 
далее – черная опорная точка (3) – мягкие ткани, value (103–105) 
и alpha (0,000); и последней задают координаты желтой опор-
ной точки (4) – менее плотные мягкие ткани, value (375–377), 
alpha должно располагаться на линии гистограммы (данное 
значение alpha может различаться у разных пациентов). Важной 
особенностью является выполнение срезов до и после опера-
ции у одного и того же пациента в одной и той же плоскости 
(использование одних и тех же анатомических ориентиров) для 
сравнения результата хирургического лечения.

В период с 3-х по 7-е послеоперационные сутки проводится 
повторное МСКТ головы с КУ и последующим построением 
3D-реконструкций для определения ОКО. При его наличии   
на 3D-реконструкциях мы видим четко контурированный конгло-
мерат ярко красного цвета, окрашенный с такой же интенсивно-
стью, как и артерии (рис. 3.2.А–Г), при отсутствии последнего 
операцию можно считать выполненной радикально (рис. 3.3.А–Г).  
В случае выявления значительного по размеру ОКО показано 

А Б

Рис. 3.1.А–Б. Пример построения 3D-реконструкции КТ-ангиографии:  
А – стандартное изображение 3D-реконструкции и гистограммы после открытия режима 16-bit CLUT editor;  
Б – изображение 3D-реконструкции и гистограммы после работы с фильтрами (1 – гистограмма, отражающая плотностные и про-
зрачностные характеристики выполненного МСКТ, 2 – стандартное положение опорных точек графического редактора в порядке 
уменьшения прозрачности более плотностных структур, 3 – положение опорных точек с правильно заданными координатами для 
максимального отображения костных структур и сосудистого русла) 
Fig. 3.1. А–Б. Example of CT-angiography 3-D reconstruction:
А – standard image of 3D reconstruction and histogram after opening mode 16-bit CLUT editor;
Б – image of 3D reconstruction and histogram after working with filters (1 – histogram reflecting the density and transparency characteristics of the MSCT, 
2 – the standard position of the reference points of the graphic editor in order of decreasing the transparency of the more dense structures, 3 – the position of the 
reference points with correctly defined coordinates for the maximum mapping of bone structures and vascular bed)
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повторное хирургическое вмешательство с удалением послед-
него ОКО незначительных размеров, пациент выписывается 
под динамическое наблюдение. Всем больным рекомендовано 
выполнение МСКТ с КП через 3, 6 месяцев, затем 1 раз в год.

Таким образом, применение методики 3D-реконструкции 
КТ-ангиографии является простым в исполнении, но край-
не эффективным методом визуализации при планировании 
оптимального резекционного этапа и решении вопроса о ходе 

дальнейшего лечения пациентов (посредством определения 
остаточного компонента опухоли).

Заключение

Планирование микрохирургических операций должно быть 
сосредоточено на выполнении нервосберегающих операций без 
снижения при этом уровня радикальности удаления образова-

А Б

В Г

Рис. 3.2. А–Г. Пример 3D-реконструкция КТ-ангиографии пациента М. с диагнозом: ЮАН и ОЧ IIIб стадия по Fisch-Andrews: 
А – фронтальная проекция до операции
Бб – саггитальная проекция до операции 
В – фронтальная проекция после операции 
Г – саггитальная проекция  после операции (большим овалом  отмечено распространение ЮАН и ОЧ до операции, малым овалом   
на рисунках В и Г – остаточный компонент опухоли) 
Fig. 3.2.А–Г.  An example of 3D reconstruction of CT angiography of a patient M. 
А – frontal view before surgery
Б – sagittal view before surgery
В– frontal view after surgery
Г –sagittal view after surgery (a large oval marked the spread before surgery, a small oval in the drawings in В and Г – the residual component of the tumor)
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ния), что расширяет объем периоперационного обследование 
пациента.

Метод 3D-реконструкций КТ-ангиографии позволяет провести 
планирование прецизионной резекции и наглядно продемон-
стрировать результаты хирургического лечения новообразо-
ваний головы и шеи сосудистого генеза.

Стереолитографическое прототипирование может быть 
использовано в хирургии для получения точных данных   
о костных и патологически измененных структурах, тем самым 
значительно облегчая использование реконструктивно-пла-
стической техники в лечении заболеваний челюстно-лицевой  
области.

Возможность сочетать на «индивидуальных лицевых листах» 
периоперационную фотодокументацию, данные визуализации, 
формировать компьютерное изображение удаляемого объема 
(в т.ч. с использованием стереолитографического прототи-
пирования), помогает предварительно оценить степени риска 
хирургического вмешательства и спланировать вариант пла-
стического закрытия дефекта, значительно повышая качество 
предоперационного планирования и послеоперационной оценки 
оперативного лечения.

Важнейшим этапом комплексного лечения пациентов, сни-
жающим уровень инвалидизациии служит обязательное взаи-
модействие хирурга и ортодонта в предоперационном планиро-

вании и последующей ранней ортодонтической реабилитации 
(в соответствии с возрастной группой пациента и типом транс-
плантата). Развитие эстетических дефектов и функциональных 
нарушений у пациентов с новообразованиями челюстно-лицевой 
области возможно предупредить при ранней коррекции и реаби-
литации послеоперационных последствий. Это особенно важно 
в детском и подростковом возрастах.

При этом важнейшим звеном и залогом успеха комплекс-
ной реабилитации детей и подростков является убеждение и 
просвещение как самих пациентов, так и их родителей, а также 
врачей смежных специальностей в жизненной необходимости 
ортодонтического постоперационного ведения больных.

Информация о финансировании и конфликте интересов:
Финансирование проведения данной работы какими-либо 

организациями не проводилось.
Авторы декларируют отсутствие явных и потенциальных кон-

фликтов интересов в отношении данной статьи. 
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Нутритивная недостаточность (НН), очень часто встречающаяся у пациентов с опухолями головы и шеи, 
осложняет течение заболевания, способствует снижению качества жизни, является значимым фактором 
прогноза низкой выживаемости, особенно у детей. Проведение химиорадиотерапии является важным 
фактором развития либо усугубления имеющейся НН, существенным образом увеличивая эти прогности­
ческие риски. Поэтому вопрос проведения адекватной и своевременной нутритивной поддержки для этих 
пациентов выглядит весьма актуальным. В данном кратком обзоре представлена информация о причинах 
и последствиях НН у этой когорты пациентов, методах ее выявления и способах нутритивной коррекции.
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ABSTRACT
Nutritional insufficiency (NI) which is very common in patients with head and neck tumors, complicates   
the course of the disease, contributes to a decrease in the quality of life, being at the same time a significant 
factor in predicting low survival, especially in children. Chemoradiotherapy plays an important role in the NI 
development or aggravation,  substantially increasing the prognostic risks mentioned above. Therefore, the problem   
of the adequate and timely nutritional support for these patients looks extremely relevant. This brief overview 
provides current information on the causes and consequences of NI in this cohort of patients, as well as about 
the methods of its detection and nutritional correction.
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Причины и последствия

Нутритивная недостаточность (НН) у пациентов с опухолями 
головы и шеи (ОГШ) является серьезной проблемой. Около 57% 
таких пациентов имеют дефицит массы тела более чем на 10% 
от долженствующей массы [1–3].

НН у пациентов, получающих химиотерапию, способствует  
снижению качества жизни [4, 5], увеличивает вероятность 
повторной госпитализации [6]. Также НН является значимым 
фактором прогноза низкой выживаемости [7–9]. Кроме того, 
НН связана с дополнительными расходами, необходимыми для 
ухода за пациентом [6, 10].

Развитие НН при ОГШ может быть обусловлено рядом факторов.  
Само основное заболевание может способствовать формирова-
нию тризма жевательных мышц, дисфагии, аспирации [2, 6, 10].  

Большая опухоль может быть причиной обструкции верхних 
отделов пищеварительного тракта, что приводит к ограничению 
поступления питательных веществ естественным путем [6, 10]. 
Кроме того, терапия ОГШ подразумевает под собой хирур-
гическое вмешательство, химиотерапию и лучевую терапию. 
Каждый из этих методов лечения может как способствовать 
развитию НН, так и усугублять ее [11]. Хирургические опера-
ции могут изменять анатомию скелета и органов головы и шеи 
таким образом, что процессы жевания и глотания временно или 
постоянно остаются невозможными [12]. Химиорадиотерапия 
часто осложняется развитием мукозита, инверсией вкуса, поте-
рей обоняния, сухостью во рту, тошнотой и рвотой [3, 13]. 
Радиационно-индуцированные заболевания зубов также могут 
способствовать усилению трудностей с приемом пищи [14]. 
Нарушения метаболизма, вызванные наличием злокачественной 
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опухоли, и, прежде всего, провоспалительным статусом, тоже 
являются причиной развития белково-энергетической недо-
статочности. Генерируемые опухолевыми клетками факторы 
липолиза и деградации протеинов приводят к быстрой потере 
массы тела, прежде всего, за счет мышечных белков [15–17].

Диагностика НН у пациентов с ОГШ

До 2012 г. не было определенных критериев для диагностики 
НН у пациентов с ОГШ, поэтому частота и тяжесть ее адекватным 
образом не документировалась. Академия Питания и Диетологии 
(AND) и Американское общество парентерального и энтераль-
ного питания (ASPEN) предложили использовать для опре-
деления белково-энергетической недостаточности или риска 
ее развития у взрослых c ОГШ двух или более из следующих   
6 маркеров (consensus criteria): дефицит поступления энергии, 
стойкая потеря массы тела, снижение мышечной массы и/или 
подкожно-жирового слоя, локализованные или генерализо-
ванные отеки, которые могут маскировать потерю массы тела, 
снижение мышечной силы руки [18].

Эксперты ASPEN и AND провели проспективное исследование, 
целью которого являлось обнаружение распространенности НН 
среди взрослых пациентов с ОГШ в специализированном учреж-
дении во время проведения и первые 3 месяца после заверше-
ния химиорадиотерапии с использованием вышеописанных 
критериев (consensus criteria). В ходе исследования выяснилось, 
что, несмотря на то что 74% пациентов имели избыточную массу 
тела до начала лечения, оказалось, что у 63% из них на тот 
момент отмечался недостаток питания, который усугублялся   
в динамике при проведении лечения и по его завершению [19].

Потеря мышечной массы является ключевым событием   
в развитии белково-энергетической недостаточности, в связи   
с чем растет интерес к использованию биоимпедансного анализа 
(БИА) для оценки дефицита мышц. Польза первичных данных БИА 
(например, фазовый угол – ФУ и коэффициент импеданса – КИ)  
для оценки состояния нутритивного статуса описывалась в 
научной литературе [20, 21], но использование этих первичных 
параметров для оценки дефицита мышечной массы у пациентов   
с ОГШ определено недостаточным. Некоторые авторы   
(С. Earthman, U. Mulasi и др.) рекомендуют использовать эти 
параметры с одновременным измерением мышечной силы руки 
(динамометрия) [19]. С другой стороны, расчетные (вторичные) 
параметры БИА, в число которых входит тощая и мышечная 
масса тела, дают возможность непосредственно оценивать эти 
показатели с минимальной допустимой погрешностью – при пра-
вильном соблюдении техники измерения [22–24]. К тому же сле-
дует помнить, что БИА – неинвазивный, относительно недорогой   
и не требующий значительной подготовки пациента метод [20].

У детей с ОГШ четких и детальных методик скрининга нутри-
тивного статуса (НС) в современной литературе не представлено.   
Тем не менее у таких пациентов применимы стандартные методы 
для оценки НС среди детской популяции. Эксперты вышеупомяну-
того ASPEN в 2010–2013 гг. провели крупный мета-анализ данных 
исследований методов оценки НС у детей и результатов выявления 
НН в детской популяции. Выявлено, что и в настоящее время 
ключевым скрининговым методом для оценки НС у детей является 
развернутая антропометрия, включающая измерение роста, массы 
тела, кожно-жировой складки над трицепсом, с вычислением 
индекса массы тела и окружности мышц плеча с дальнейшим 
определением перцентилей или Z-значений этих показателей [25]. 
Углубленным методом оценки признано определение тощей (без-

жировой) массы тела (в первую очередь с помощью БИА тканевого 
состава тела) [23, 25, 26]. Детальная оценка тканевого состава тела 
методом БИА в динамике позволяет специфически отслеживать 
качественные изменения НС у детей во время нутритивного сопро-
вождения – на фоне специальной терапии и после нее [24, 27]. 
Также многие авторы представляют целесообразным определение 
мышечной силы у детей [25]. Дополнительными биомаркерами   
у детей с ОГШ являются лабораторные показатели, оцениваю-
щие уровни висцерального пула белка, глюкозы, триглицеридов   
и продуктов метаболизма в крови и моче [25]. 

Нутритивная поддержка

Как было сказано выше, дети с ОГШ имеют высокий риск раз-
вития НН. Проведение же химио- и радиотерапии существенным 
образом увеличивает этот риск, сама же НН усугубляет течение 
заболевания и ухудшает прогнозы. Поэтому вопрос проведения 
адекватной и своевременной нутритивной поддержки (НП) для 
этой когорты пациентов выглядит весьма актуальным, как, 
впрочем, и для всех детей с онкологическими заболеваниями.

Прежде всего, следует сказать, что начинать НП в том или 
ином виде и объеме необходимо сразу по факту установления 
заболевания [3, 28, 29]. Многие эксперты логично полагают, 
что показанием для начала НП должно являться не столько 
заболевание в момент его выявления, сколько сам факт воз-
никновения проблем с питанием ребенка, нарушения жевания   
и глотания, потери массы тела или отсутствия положительной его 
динамики [29–31]. В любом случае, детям с этими нарушения- 
ми откладывать начало НП до проведения специального лечения 
и особенно начинать нутритивное сопровождение после прове-
денного лечения выглядит крайне неразумным [7–9, 29, 30].

Гораздо больше вопросов и неясностей остается в выборе типа 
нутритивного сопровождения: энтерального или парентерального 
питания, а также в том, когда и в каком объеме тот или иной тип 
НП следует назначать. Особенно обсуждаемой в научно-практи-
ческой литературе является постоперационная НП. К настоящему 
времени все больше исследователей сходятся во мнении, что 
раннее (в первые сутки) энтеральное питание в постопераци-
онном периоде имеет ряд преимуществ перед парентеральным, 
выражающихся, прежде всего, в уменьшении продолжительности 
госпитализации и частоты тяжелых осложнений [29, 32–35].   
К тому же энтеральная НП оказывается экономически выгод-
нее парентеральной, что в первую очередь связано с высокой 
стоимостью парентеральных растворов [36, 37]. В некоторых 
недавних исследованиях не было найдено достоверных различий 
в среднесрочных эффектах парентерального и энтерального 
типов ранней НП [36, 38], хотя эти исследования подтверждают 
экономическое преимущество энтерального питания. Ряд клини-
ческих исследований показал увеличение частоты аспирационных 
пневмоний у тех пациентов, кому было начато раннее энтеральное 
питание после операции [39, 40].

В конечном счете, выбор типа нутритивного обеспечения 
– энтеральный или парентеральный – зависит, прежде всего,   
от возможности обеспечить нутритивную потребность энтераль-
ным путем и способности пациента это усвоить. 

Определяющим фактором в нутритивном сопровождении для 
пациентов с ОГШ являются серьезные затруднения перорального 
приема пищи или специального энтерального питания [41].  
Поэтому адекватная по объему и режиму энтеральная НП   
у большинства больных возможна только через назогастраль-
ный зонд или гастростому [31, 36, 41]. В настоящее время   
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не существует четкого алгоритма в назначении того или иного 
вида НП, но достаточно ясно прослеживается очевидное утвер-
ждение, что если у ребенка имеются стойкие нарушения глотания 
(особенно усугубляющиеся в динамике) либо ему планируется 
проведение интенсивной химиорадиотерапии (существенным 
негативным эффектом которой являются тяжелые мукозиты), 
требуется устанавливать назогастральный зонд. Более того, под-
тверждается эффективность постановки назогастрального зонда 
или гастростомы именно до интенсивного лечения, поскольку   
в дальнейшем это значительно облегчает проведение нутритив-
ного сопровождения и увеличивает вероятность обойтись без 
парентерального питания во время лечения и сразу после его 
окончания [41]. Кроме этого постановка зонда во время прове-
дения химиорадиотерапии, на фоне мукозита, тяжелого эзофаги-
та и других осложнений представляется маловозможной [42].   
В исследованиях, в которых проводилось сравнение клинической 
эффективности перорального и зондового энтерального питания 
у данной когорты больных (все исследования – среди взрослых 
пациентов), показано, что НП через зонд обеспечивала достоверно 
меньшую потерю массы тела за время лечения за счет возможно-
сти вводить достоверно большее количество энергии и белка при 
возникающей необходимости это сделать [43, 44]. Пероральный 
прием специальных питательных смесей (метод сипинга) менее 
«гибок» в этом отношении, ввиду ограниченной способности 
пациента к увеличению объема НП при нарастающей нутритивной 
потребности в условиях гиперкатаболизма, даже если пациент 
может пить назначенную питательную смесь [39, 43]. Кроме 
этого, как было указано выше, при НП методом сипинга всегда 
есть риск значительного уменьшения объема питания или пол-
ной его невозможности на фоне развития тяжелых осложнений 
химиорадиотерапии.

Чрескожная эндоскопическая гастростомия (ЧЭГ) – быстро 
набирающий популярность метод, эффективно позволяющий 
проводить НП в требуемом объеме и режиме. В недавнем систе-
матическом обзоре J. Wang и соавт. выявили отсутствие доказа-
тельных данных преимущественной клинической эффективности 
гастростомы относительно назогастрального зонда у взрослых и 
детей с ОГШ [45]. Хотя, конечно, есть определенные «косметиче-
ские» и психологические преимущества гастростомы, выражаю-
щиеся в основном в отсутствии «трубки» в носу и на лице, что для 
детей с длительным питанием через гастростому подчас является 
существенным фактором их социальной адаптации [42]. Кроме 
этого существует рекомендация ESPEN, согласно которой, людям 
с имеющимся или потенциально ожидаемым оральным мукози-
том на фоне лучевой терапии целесообразнее сразу проводить 
ЧЭГ, первично. Относительно недавнее исследование J. Corry   
и соавт., в котором оценивалась эффективность ЧЭГ по отно-
шению к назогастральному зонду, выявило достоверно большее 
увеличение величины кожно-жировой складки над трицепсом   
у пациентов с гастростомой. Хотя авторы не выявили различий 
по показателям качества жизни, оцениваемому по стандартным 
опросникам, частоте инфекционных осложнений между двумя 
группами пациентов. Более того, ЧЭГ и уход за ней оказались 
значительно дороже питания через зонд [46]. 

C.E. Rutter и соавт. показали высокую эффективность пре-
вентивной постановки гастростомы до начала химиорадиоте-
рапии, выражающуюся в профилактике НН и дегидратации   
и необходимости прерывания лечения из-за этих причин [47]. 
Эти и некоторые другие авторы рекомендуют рассматривать ЧЭГ 
у больных ОГШ, если ожидаемая длительность непрерывного 
зондового питания составляет более 30 дней [47, 48].

Так же как и при постановке назогастрального зонда, ключе-
вым фактором, определяющим эффективность питания через 
гастростому, является адекватно функционирующий желудок 
(в первую очередь подразумевается сохранение моторно-эва-
куаторной функции), позволяющий усвоить требуемый объем 
лечебного питания. А эффективность энтерального питания   
в целом определяется, главным образом, адекватной функцией 
всего желудочно-кишечного тракта (в первую очередь тонкой 
кишки) [31, 34, 37, 49]. Посему, при сопутствующих кишечных 
нарушениях различного генеза и характера, значительно сни-
жающих усвояемость вводимых энтерально лечебных формул   
и не позволяющих обеспечивать нутритивную потребность, тре-
буется решить вопрос о проведении парентерального питания – 
частичного или полного [34, 39, 50]. Зарубежный опыт НП детей 
с ОГШ, находящихся в условиях паллиативной помощи, тесно 
связан с полным или частичным пожизненным парентеральным 
питанием тех больных, которые не могут обеспечивать свою 
нутритивную потребность энтерально [49, 50]. К сожалению,   
в нашей стране длительная парентеральная поддержка в амбула-
торных условиях абсолютно не развита, ей не придается должного 
значения в первую очередь на административном уровне. 

Энтеральная НП детей с ОГШ должна проводиться специальны-
ми лечебными питательными смесями (ЛПС), которые призваны 
полноценно заменить обычный рацион там, где он невозможен 
[31, 37, 47]. Особенно важным следует отметить, что в зонд 
и гастростому рекомендуется вводить только ЛПС, если есть 
возможность, что значительно увеличивает время функциониро-
вания зонда и гастростомы и снижает риск возможных проблем 
с питанием [51]. Большинство пациентов с ОГШ с имеющейся НН 
требуют высококалорийного, высокобелкового питания, способ-
ного быстро возместить потребность. В связи с этим им могут 
быть показаны гиперкалорические формулы, с энергетической 
плотностью более 1 ккал/мл и относительно высоким содержа-
нием белка [52]. Важно помнить, что гиперкалорические смеси 
имеют большую осмолярность, чем изокалорические (1 ккал/мл),  
а значит, могут провоцировать возникновение диспепсии, осо-
бенно при наличии сопутствующих кишечных нарушений [53]. 
Поэтому требуется внимательно следить за переносимостью 
ребенком ЛПС при проведении НП. Некоторые авторы реко-
мендуют начинать энтеральную НП с изокалорических смесей 
с плавным переходом, при необходимости и переносимости,   
на гиперкалорические ЛПС [54]. Логично, что прием изокалори-
ческих формул требует введения большего суточного объема для 
возмещения нутритивных нужд.

Заключение

НН способна осложнить течение любого заболевания, осо-
бенно онкологического, особенно у детей. Вместе с тем ОГШ   
у детей является фактором высокого риска развития НН   
в силу возникающих проблем с глотанием и пережевывани-
ем пищи. Кроме этого химиорадиотерапия влечет за собой 
осложнения, усугубляя возможность перорального приема пищи   
и/или снижая эффективность энтерального питания в целом. 
Поэтому требуется активный мониторинг нутритивного статуса 
таких пациентов и гибкий, адекватный подход к назначению НП.  
Исходя из данных литературы, изложенных выше, можно дать 
несколько практических рекомендаций:
1. Всем детям с ОГШ требуется нутритивный скрининг, который 

базово должен включать антропометрию (рекомендуется изме-
рение массы тела, роста, окружности плеча, толщины кожно-
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жировой складки над трицепсом, вычисление индекса массы 
тела и окружности мышц плеча), оценку возможности перораль-
ного приема пищи (методом устного опроса или анкетирования) 
и оценку динамики массы тела в анамнезе (путем опроса). 

2. Мониторинг НС должен включать антропометрию в динамике, 
а также, желательно, оценку изменения тощей массы тела 
и динамометрию. Эти данные совместно с лабораторными 
показателями дают возможность оценить динамику НС, адек-
ватность проводимой НП и ее переносимость ребенком.

3. Важно понимать, что все дети с ОГШ имеют высокий риск 
развития НН! Поэтому всем требуется начинать раннюю НП 
до начала лечения.

4. Пероральный прием смесей (метод сипинга) у таких детей   
во многих случаях малоэффективен, особенно в период про-
ведения лечения. В любом случае требуется мониторинг НС.

5. Если пациент не может обеспечить потребность перорально, 
требуется постановка назогастрального зонда или ЧЭГ. Делать 
это желательно до начала химиорадиотерапии.

6. Детям, которые потенциально не смогут обеспечивать нутри-
тивную потребность перорально в долгосрочной перспективе, 
требуется ЧЭГ.

7. Переход на парентеральное питание может быть необходим, 
когда пищеварительная и всасывательная функции кишечника 
нарушены, что приводит или может привести к невозмож-
ности обеспечения нутритивной потребности энтеральным 
путем. Длительное амбулаторное парентеральное питание 
за рубежом активно применяется, особенно в паллиативе.

8. Энтеральное питание, особенно через зонд или гастростому, 
следует проводить специально созданными для этого лечеб-
ными смесями. При переносимости желательно введение 
гиперкалорических формул (например, Нутрини энергия, 
Нутринидринк с пищевыми волокнами). При невозможно-
сти это сделать (в первую очередь из-за наличия диспепси-
ческих проблем), рекомендуется вводить изокалорические 
смеси (например, Нутрини, Нутрини с пищевыми волокнами),   
но потребуется больший суточный объем.
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Рак слизистой оболочки полости рта (РСОПР) является одним из часто встречающихся видов онкологи­
ческих заболеваний челюстно­лицевой области. Несмотря на совершенствование методов диагностики 
и лечения, сохраняется высокая смертность у пациентов с данным заболеванием. В статье приведены 
различные методы диагностики и лечения РСОПР, их эффективность на разных стадиях заболевания. 
Отмечена роль профилактики развития опухолей и ранней выявляемости, что значительно улучшает 
прогноз заболевания и сохраняет уровень качества жизни пациентов. 
Ключевые слова: рак слизистой оболочки полости рта, диагностика, лечение, профилактика.
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ABSTRACT
Oral cavity mucosa carcinoma is one of the most common types of the maxillofacial tumors. Despite the 
improvement of diagnostic and treatment methods, mortality rates remain high in such patients. Various methods 
of its diagnostics and treatment and their effectiveness at different stages of the disease are presented in the 
article. The role of tumors prophylaxis and early detection is specified by the authors, since it allows significant 
improving of the disease prognosis and preserves the patient’s quality of life.
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Введение 
Рак слизистой оболочки полости рта (РСОПР) является зло-

качественной опухолью из многослойного плоского эпителия. 
На плоскоклеточный рак приходится более 90% от всех новоо-
бразований полости рта [1]. Согласно данным, с 2005 по 2015 г.  
 заболеваемость населения России повысилась с 4,26 до 5,58   
на 100 тыс. человек, при этом аналогичный показатель в странах 
Европейского союза составляет около 34,6 случая на 100 тыс. 
человек в год, а смертность – 13,7 случаев на 100 тыс. человек 
в год [2]. 

Диагностика РСОПР
В настоящее время наблюдается интенсивное развитие диаг-

ностики РСОПР. В распознавании первичной опухоли и регионар-
ных метастазов используют общеклинические (физикальные –  

осмотр, пальпация) и инструментальные методы обследова-
ния, такие как рентгенография (панорамная и интраоральная), 
сцинтиграфия, ультразвуковое исследование (УЗИ), компью-
терная томография (КТ), магнитно-резонансная томография 
(МРТ), позитронно-эмиссионная компьютерная томография 
(ПЭТ-КТ) [3–5]. 

Ортопантомография и КТ нижней челюсти не являются 
методами ранней диагностики поражения кости, т.к. послед-
нее становиться визуализируемым при исчезновении кальция 
на 30% и более. Радиоизотопное исследование – сцинтиграфия 
с меченными технецием-99 дифосфонатами – более точный 
метод для костной инвазии, но он дает высокий процент ложно-
положительных результатов, связанных с частым нарушением 
обменных процессов в нижней челюсти воспалительного или 
травматического характера [6, 11, 48, 49]. В настоящее время КТ 
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и МРТ являются рутинными методами визуализации опухолей 
полости рта. Отмечается, что КТ информативнее в оценке пора-
жения костных структур, в то время как МРТ позволяет оценить 
инвазию мягких тканей; также МРТ обладает несколько большей 
чувствительностью при оценке опухолей малых размеров [7]. 

Использование метода внутриротового УЗИ позволяет изме-
рять толщину опухоли в пределах 1 мм, что в клинической прак-
тике является прогностически важным [8, 9]. Также с помощью 
УЗИ можно определить метастатическое поражение шейных 
лимфатических узлов и с целью верификации и стадирования 
опухолевого процесса выполнить пункцию – тонкоигольную 
аспирационную биопсию [10]. 

ПЭТ с 18F-фтордезоксиглюкозой рекомендуется использовать 
как функциональный метод визуализации опухолей в сочета-
нии с анатомо-топографическими методами лучевой диагно-
стики (КТ или МРТ). Данный метод может быть использован   
в группе пациентов с метастазами в лимфатическое узлы шеи 
без выявленного первичного очага с целью поиска первичной 
опухоли [1]. 

При гистологическом исследовании ткани опухоли исполь-
зуется окрашивание по Романовскому, гематоксилин-эози-
ном, реактивом Шиффа, конго красным (рисунок) [12].   
При окрашивании по Романовскому ацидофильные образования 
приобретают разные оттенки красного цвета, а образования 
базофильного характера окрашиваются в цвета от пурпурного   

до синего [13]. Гематоксилин окрашивает базофильные струк-
туры в ярко-синий цвет, а эозинофильные структуры клетки –  
в красно-розовый цвет. К базофильным структурам обычно 
относятся ядро, рибосомы, богатые РНК участки цитоплазмы; 
прочая цитоплазма является эозинофильной [14]. Окрашивание 
с использованием реактива Шиффа применяется для качествен-
ного определения альдегидных групп в препарате, в результате 
гликоген приобретает лиловую окраску, а ядра – синюю [8]. 
При окрашивании конго красным выявляется амилоид (бел-
ково-полисахаридный комплекс), способный накапливаться 
при нарушении белкового обмена. На изображении отложения 
амилоида окрашены конго красным в алый цвет [15].

В последнее время наблюдается возрастающий интерес   
к использованию ротовой жидкости для ранней диагностики 
злокачественных новообразований полости рта. Выявлена связь 
между уровнем экспрессии некоторых биомаркеров ротовой 
жидкости и наличием опухоли в полости рта [2, 14]. Слюна 
является клинически информативной биологической жидкостью 
с высоким содержанием биомаркеров, усовершенствование 
и распространение средств обнаружения которых (экспресс-
тесты) способно повысить эффективность клинико-диагно-
стических алгоритмов, а также оценить качество оказанной 
стоматологической помощи [3].

Таким образом, основное внимание исследователей было 
обращено на раннюю диагностику заболевания. С этой целью 

Рис. Гистологический материал плоскоклеточного рака
На микрофотографиях: а – плоскоклеточный ороговевающий рак, окрашивание по Романовскому, ×100 [13]; б – плоскоклеточный 
РСОПР, окрашивание гематоксилин-эозином, ×400 [14]; в – скопление муциновой кислоты между островками плосколеточного РСОПР, 
окрашивание реактивом Шиффа, ×20 [8]; г – эозинофилы в участке эпителиальной дисплазии, окрашивание конго красным, ×40 [15]
Fig. Histology of squamous cell carcinoma
On microphotographs: a – squamous squamous carcinoma, color according to Romanovsky, × 100 [13]; b – squamous oral cavity carcinoma, staining with 
hematoxylin-eosin, × 400 [14]; c – accumulation of mucinic acid between the islands of squamous cell carcinoma, staining with Schiff’s reagent, × 20 [8]; 
g – eosinophils in the epithelial dysplasia focus, staining Congo red, × 40 [15]
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проведено множество исследований на предмет чувствительно-
сти и достоверности различных средств неинвазивной диагно-
стики. Так, определен «золотой стандарт» диагностики РСОПР 
в виде комбинации КТ и МРТ, способных выявлять изменения 
в костной структуре и мягких тканях челюстно-лицевой обла-
сти. Также получены данные об эффективной диагностике   
с помощью ПЭТ, перспективных методах определения уровня 
специфичных биомаркеров слюны.

Лечение РСОПР
Лечение РСОПР подразумевает несколько путей решения 

проблемы: применяют лучевую терапию (ЛТ), лекарственное 
лечение – химиотерапию (ХТ) и хирургическое вмешательст-
во в различной последовательности и сочетаниях. При этом   
не поставлена точка в выборе видов противоопухолевого лече-
ния, их комплексного, комбинированного или изолированного 
использования. Зачастую лечение неэффективно из-за позднего 
обращения за медицинской помощью, при распространенных 
опухолевых процессах (Т3 и Т4) [16]. Это объясняется бессимп-
томным течением в начальной стадии заболевания и недоста-
точной онкологической настороженностью врачей-стоматологов 
(70–86% случаев новообразований выявляются лишь на III–IV 
стадиях развития).

При локальном поражении (Tis и T1) эффективны ограничен-
ное хирургическое вмешательство и криогенный метод лечения, 
что позволяют достичь излечения в 90–100% случаев [28].   
К примеру, клиницисты, изучавшие эффективность хирурги-
ческого лечения рака языка Т1, отмечают, что общая 5-летняя 
выживаемость при применении операции в монорежиме состав-
ляет 81,8%, а безрецидивная в течение 5 лет – 67,2% [51].

В случае поражения Т2 наиболее применимы радикальная 
хирургическая операция или радикальная радиотерапия, иногда 
применяется комбинация этих методов. Результаты лечения 
разнятся у исследователей от 33 до 71% 5-летней раково-спе-
цифической выживаемости только при ЛТ, 50–87% – только 
при хирургическом лечении [28–30]. 

Некоторые авторы (Д. Адилбай и соавт., 2009) указывают, 
что при Т3 стадии комбинированное лечение способно вызвать 
полную регрессию патологии (79,1% пациентов) или частич-
ную (20,9%), хотя общая 3-летняя выживаемость составила 
83,7% [26]. В другом исследовании, в котором адъювантную 
терапию получали лишь 27% пациентов с Т3, 5-летняя общая 
выживаемость составила около 70%. Всем пациентам выпол-
няли хирургическое вмешательство с помощью лазера [31].   
В последних публикациях по неоадъювантному лечению гово-
рят о конкурентной предоперационной химиолучевой терапии   
в суммарной очаговой дозе (СОД) 40 Гр с 2 введениями циспла-
тина в дозе 100 мг/м2 с интервалом в 3 недели – эта схема 
лечения рекомендуется для II–IV стадий РСОПР [50]. 

Данные о результатах лечения пациентов РСОПР в стадии Т4 
существенно разнятся. Так, 3-летняя выживаемость пациентов 
с Т4 варьируется от 26 до 75% [32–34], хотя другие авторы 
указывают на 5-летнюю выживаемость пациентов примерно   
в 50% случаев [36]. Также отмечают высокую эффективность 
ХТ при лечении рака языка в стадии Т3–4 [37, 38]. При поражении 
лимфоузлов используют комбинации хирургического лечения, 
радиотерапии и ХТ. При этом результаты 5-летней выживаемо-
сти могут варьироваться от 15 до 37% [39, 53]. 

Хирургическое вмешательство может быть как ограничен-
ным, так и обширным. По рекомендациям общенациональной 
онкологической сети США (версия 2.2010 от 2011 г.), при опу-

холях Т1–2 предпочтительным является удаление первичного 
очага±односторонняя или двусторонняя шейная лимфодиссек-
ция или дистанционная ЛТ±брахитерапия (БТ) [52]. При обшир-
ном вмешательстве возможна селективная лимфодиссекция 
шеи с удалением лимфоузлов, клинически еще не пораженных, 
но имеющих сомнительный прогноз [17]. Проведение опера-
ции превентивной диссекции шеи остается предметом жарких 
споров. Некоторые исследования подтверждают увеличение 
числа случаев 3-летней выживаемости пациентов с проведенной 
превентивной лимфодиссекцией шеи по сравнению с выживае-
мостью пациентов, диссекцию которым провели лишь на осно-
вании клинических данных (80 и 67,5% соответственно) [18]. 
В то же время есть сведения о статистически незначительном 
различии в 5-летней выживаемости пациентов с проведенной 
селективной диссекцией шеи и пациентов, которых регулярно 
обследовали на наличие поражения шейных лимфоузлов [19]. 

ЛТ является одним из наиболее часто используемых мето-
дов при лечении рака полости рта. Как правило, радиотерапия   
проводится в комбинации с хирургическим лечением и, возмож-
но, ХТ [5]. Некоторые исследователи предполагают самостоя-
тельное применение дистанционной радиотерапии в сочетании   
с введением источника излучения (брахитерапия, контактная ЛТ)  
в очаг поражения с высоким уровнем эффективности при 
начальной стадии рака. В комбинации радиотерапии с ХТ, 
представленной фторурацилом или митомицином, показано 
достижение 39%-ной выживаемости больных в 10-летнем 
наблюдении. Также радиотерапия и ХТ используются в пред-
операционный период в виде адъювантной терапии, что позво-
лило получить 58%-ную выживаемость в 5-летнем наблюдении. 
Основными побочными эффектами ЛТ являются мукозит поло-
сти рта, кандидоз, бактериальные и микст-инфекции, ксеросто-
мия, тризмы и нередко – остеорадионекроз [12]. Чаще ослож-
нения проявляются с 5-й недели после начала радиотерапии, 
причиняя значительные страдания больным, что обусловливает 
необходимость приема опиоидов [5]. 

ХТ на данный момент также широко используется при лечении 
РСОПР в виде адъювантной терапии как в сочетании с радиоте-
рапией, так и без нее. Внимание исследователей сосредоточено 
на местном действии применяемых препаратов в очаге пораже-
ния, с минимализацией системного эффекта и, соответственно, 
побочных эффектов препарата [13]. Для этого клиницисты 
используют метод селективной внутриартериальной инфузион-
ной ХТ с применением микрокатетера. Исследования подтверди-
ли преимущественно местное влияние препаратов при этом виде 
введения, однако подчеркнули выраженность местных побочных 
эффектов, таких как эрозивно-язвенный мукозит, реже неврит 
и инфаркт головного мозга; при этом системные побочные 
эффекты (нейтропения) были минимизированы. Применение 
адъювантной химиолучевой терапии обеспечивает увеличе-
ние 2-летней безрецидивной выживаемости с 66,2 до 71,4%.   
При комбинированном лечении с предоперационной ЛТ 2-лет-
няя безрецидивная выживаемость составляет 36,3%, тогда как 
послеоперационная ЛТ позволяет достигнуть 57% [12]. Часто 
применяемыми препаратами являются фторурацил, цисплатин, 
доцетаксел, блеомицин [19, 20]. Комбинированное лечение   
с применением указанных препаратов и ЛТ в режиме супер-
фракционированного облучения позволяет существенно 
улучшить результаты лечения больных данной патологией. 
Применение полихимиотерапии препаратами цисплатин, 5-фто-
рурацил, блеомицин и ЛТ в режиме суперфракционированного 
облучения в комплексе с оперативным вмешательством спо-
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собствует увеличению числа радикально излеченных больных 
местно-распространенным РСОПР. 

Одним из перспективных направлений в лечении онкозабо-
леваний является разработка таргетной терапии с помощью 
моноклональных антител. Например, цетуксимаб, который 
используют при заболеваниях, вызванных патологией рецеп-
тора эпидермального фактора роста. Также есть данные   
об эффективности препарата в сочетании с другими методами 
лечения РСОПР [21, 22]. Однако некоторые авторы отмечают   
и побочные эффекты [22].

Несмотря на интенсивное развитие и разработку новейших 
методик радиотерапии и ХТ, хирургическое лечение остается 
ключевым пунктом медицинской помощи больным РСОПР [23]. 

Анализ результатов лечения РСОПР показывает, что 5-летняя 
безрецидивная выживаемость при I стадии заболевания достиг-
нута у 80%, при II стадии – у 67% больных [24]. Согласно другим 
данным, общая 5-летняя выживаемость при РСОПР составляет 
от 50 до 70% [25]. Приведены результаты исследования, убеди-
тельно доказывающие преимущество комбинированной терапии 
над хирургическим и лучевым лечением. Так, общая 5-летняя 
выживаемость при I стадии составила 96,6% при проведении 
комбинированного лечения, против 81,8 и 79,2% для ЛТ и хирур-
гического лечения соответственно [26].

С разработкой и внедрением в клиническую практику новых 
вариантов типичных, расширенных, расширенно-комбиниро-
ванных операций существенно улучшились результаты лече-
ния больных РСОПР, что улучшило результаты 2- и 5-летней 
выживаемости до 57 и 51% соответственно. Пятилетняя выжи-
ваемость при I стадии составляет 64–77%, II стадии – 46–55%, 
5-летний срок при III стадии без рецидивов и метастазов пере-
живают 27–36% больных. Анализ 5-летних результатов хирур-
гического лечения, согласно данным литературы, за последние 
20–25 лет показал увеличение числа случаев выздоровления   
с 21 до 42–45% [27]. Однако традиционное хирургическое вме-
шательство на данный момент остается ключевым в лечении 
пациентов с данной патологией, независимо от стадии. 

Профилактика РСОПР
Важнейшим элементом профилактики злокачественных 

опухолей является регулярная санация полости рта. Учитывая 
сомнительный и неблагоприятный прогноз заболевания также 
необходимы следующие мероприятия, проводимые регулярно 
и своевременно:
• диагностика и лечение предопухолевых патологий, их учет   

и диспансеризация;
• плановые гигиенические мероприятия, санация полости рта, 

своевременное квалифицированное протезирование, адек-
ватная санитарно-просветительская работа;

• лечение фоновых процессов, предраковых изменений органов 
полости рта;

• плановое проведение методических занятий для стоматоло-
гов по вопросам клинических проявлений и средств ранней 
диагностики РСОПР с целью повышения их знаний и онко-
логической настороженности [40].
В настоящее время проводятся многочисленные исследова-

ния, направленные на установление уровня знаний и компетент-
ности студентов, аспирантов и молодых докторов (в т.ч. и врачей 
общей практики) в этиологии, диагностике и методах лечения 
РСОПР. Выявлено, что врачи общей практики несколько хуже 
представляют возможные причины возникновения патологии, 
а также методы ее достоверной диагностики и лечения, чем 

выпускники стоматологических факультетов [41]. Студенты 
стоматологических факультетов и аспиранты в среднем верно 
отвечали на 93% вопросов, касающихся этиологии, и лишь   
на 50%, если речь шла о клинических проявлениях РСОПР [42].  
Другие исследователи не приводят точных цифр, однако отме-
чают недостаточную осведомленность специалистов и студентов 
в поставленном вопросе, причем это относится к странам совер-
шенно разного уровня развития экономики и здравоохранения. 
Канадские ученые пришли к выводу, что компетентность всех 
специалистов стоматологического профиля (включая гигиени-
стов и врачей узких специальностей) является залогом ранней 
диагностики и, соответственно, эффективного лечения и, таким 
образом, это единственный способ добиться снижения смерт-
ности пациентов данной группы [43]. Также стоит отметить, 
что необходимо и стоматологическое просвещение населения.   
Так, всего лишь 50–62% населения слышали о раке полости 
рта, еще меньше догадываются о проявлениях патологии   
в ротовой полости (18%), однако многие верно называют 
причинные факторы возникновения онкологии (до 90%). 
Отмечается более высокий уровень информированности граж - 
дан до 30 лет, а также корреляция с уровнем образования 
прошедших тестирование [44]. Необходимо упомянуть о роли 
средств массовой информации и государства в стоматологиче-
ском просвещении населения. Так, после месячной социальной 
рекламы на двух государственных телеканалах и всего лишь 
двух ток-шоу, посвященных раку полости рта, осведомленность 
населения повысилась до 84%. Примечательно, что женщины 
демонстрируют бóльшую осведомленность, нежели мужчины, 
а молодые люди – чем представители старшего поколения. 
Ряд ученых приводят данные, представляющие недостаточное 
стоматологическое просвещение населения, в т.ч. и указание 
на возможные риски при употреблении табачной и алкогольной 
продукции, а также необходимость деятельного участия госу-
дарства в профилактике рака полости рта [45]. 

Также следует отметить, что расширенные оперативные вме-
шательства по поводу РСОПР приводят к обширным дефектам 
челюстно-лицевой области с выраженными косметическими   
и функциональными нарушениями. В связи с этим департаменты 
здравоохранения ряда стран разрабатывают и внедряют в прак-
тику специально подготовленные алгоритмы по диагностике   
и лечению пациентов данной группы [46]. Так, в США разра-
ботаны рекомендации врачам общей практики, наблюдающим 
пациентов из групп риска, но не являющихся стоматологами.  
К слову, в Великобритании до половины всех пациентов   
с РСОПР были направлены на специализированное лечение   
не стоматологами, а врачами общей практики. На первый план 
выходит ранняя диагностика, возможная лишь при регулярной 
диспансеризации [47]. 

Вышеуказанная тенденция к росту заболеваемости данной 
патологией провоцирует возрастающее внимание к этой пробле-
ме. В результате возникает необходимость в более углубленном 
изучением этиологии и патогенеза РСОПР. Несмотря на развитие 
современных методов лечения, прогноз заболевания часто 
неблагоприятный. Тяжелые побочные эффекты радиотерапии 
и ХТ и невысокая 5-летняя выживаемость пациентов РСОПР 
являются определяющими факторами при разработке новых 
методов профилактики и ранней диагностики патологии. Именно 
программа профилактики позволит избежать пагубного воздей-
ствия ряда факторов на рак полости рта, а ранняя диагности-
ка и, соответственно, лечение, способны снизить смертность   
от уже диагностированной патологии. 
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Введение. Ранняя диагностика злокачественных поражений органов верхнего отдела дыхательных 
путей позволяет проводить своевременное и наиболее эффективное лечение, повышая как уровень 
выживаемости пациентов, так и их качество жизни. Усовершенствованные методы эндоскопии, вошед­
шие в практику в последние 20 лет, направлены именно на эффективное выявление злокачественных 
новообразований на ранних стадиях. К наиболее активно применяемым методам обследования по­
лости рта, ротоглотки, гортаноглотки и гортани относятся аутофлюоресценция, узкоспектральная и 
контактная эндоскопия. 
Материалы и методы. Поиск проводился в базах данных: Medline, Cochrane, Pubmed и Google scholar. 
В обзор включались англоязычные и русскоязычные статьи.
Результаты. По данным литературы, все методы обладают высокими параметрами диагностической 
эффективности. Так, чувствительность составляет 80–100%, специфичность – 69–100%. При этом   
у каждого из методов имеются характерные преимущества и ограничения в использовании.
Заключение. Анализ литературы позволяет сделать вывод о высокой эффективности описанных ме­
тодов исследования и возможности их применения в качестве дополнительных методов исследования 
патологии органов верхнего отдела дыхательных путей.
Ключевые слова: аутофлюоресценция, контактная, узкоспектральная эндоскопия, гортань, гортано­
глотка, ротоглотка, полость рта.
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ABSTRACT
Introduction. Early diagnostics of the upper respiratory tract malignant lesions allows conducting the most effective 
treatment in time, raising survival rates and patients’ quality of life. The improved methods of endoscopy, which 
have entered into practice in the last 20 years, are specifically assigned for the effective malignant neoplasms 
detection at the earliest stages. The most actively used examination methods for the oral cavity, oropharynx and 
larynx include autofluorescence, narrow-spectral and contact endoscopy.
Materials and methods. The search was made in the databases: Medline, Cochrane, Pubmed and Google 
scholar. The review included English-language and Russian-language articles.
Results. According to the literature, all methods have high parameters of diagnostic efficiency. Thus, their 
sensitivity varies between 80–100%, the specificity is about 69-100%. Each method has its own advantages 
and limitations in its use.
Conclusions. The literature analysis allows drawing a conclusion about high efficiency of the described methods 
and the opportunities of their use as additional methods for studying the upper respiratory tract diseases.
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Введение
Ранняя диагностика предраковых и злокачественных пора-

жений органов верхнего отдела дыхательных путей имеет 
большую значимость для проведения своевременного лече-
ния, за которым неотрывно следует более высокое качество 
жизни пациента. Лечение, проведенное на поздних стадиях 
заболевания, не дает гарантии положительного прогноза   
и может привести к инвалидизации человека. Следовательно, 
возрастает необходимость поиска и активного применения 
различных методов ранней диагностики злокачественных пора-
жений, к которым относятся усовершенствованные технологии 
эндоскопического осмотра полости рта, ротоглотки, горта-
ноглотки и гортани. Наибольшее распространение получили 
технологии, разработанные в последние 20 лет, к которым 
относятся аутофлюоресценция, узкоспектральная и контактная  
эндоскопия. 

Материалы и методы
Литературный поиск проводился по следующим заданным 

параметрам: «larynx», «oral cavity», «oropharynx», «hypopharynx», 
«contact endoscopy», «autofluorescence», «NBI», «narrow band 
imaging», «гортань», «полость рта», «гортаноглотка», «аутофлюо - 
ресценция», «узкоспектральная», «контактная», «эндоскопия». 
Поиск проводился в Medline, Cochrane, Pubmed и Google scholar. 
В обзор включались англоязычные и русскоязычные статьи. 
Также отдельно проводился поиск по списку литературы уже 
найденных статей. 

Результаты и обсуждение

Аутофлюоресценция
Существует два типа эндоскопических технологий, основан-

ных на флюоресцентных свойствах ткани: спонтанная флюорес-
ценция (аутофлюоресценция) и флюоресценция при топическом 
или системном введении фотосенсибилизатора (5-аминолеву-
линовая кислота), селективно индуцирующего флюоресценцию 
в неопластических клетках. Результаты могут быть оценены 
либо субъективно на основании качественных характеристик, 
либо количественно посредством спектроскопического ана-
лиза. Наибольшее распространение в клинической практике   
на сегодняшний день получила аутофлюоресценция [1]. 

Под термином «аутофлюоресценция» подразумевается естест - 
венное флюорисцирующее излучение, исходящее из эндогенных 
тканевых флюорофоров вследствие их активации световой 
волной определенной длины. В состоянии покоя флюорофор 
находится на стабильном уровне энергии. Под воздействи-
ем активирующего света электроны флюорофора переходят   
на более высокий энергетический уровень, приводя к эффекту 
флюоресценции. В таком возбужденном состоянии флюоро-
фор является нестабильным и быстро переходит на меньший 
энергетический уровень в относительно более стабильное 
состояние посредством выделения тепла. Для того чтобы вер-
нуться на базовый уровень, флюорофор также выделяет свет.   
Так как часть энергии уже выделилась в виде тепла, испуска-
емый свет обладает меньшей энергией и представляет собой 
более длинную световую волну, чем свет, активирующий   
флюорофор (рис. 1) [2]. 

Применение аутофлюоресценции в клинической практике 
основывается на наличии изменений в трехмерной структуре 
ткани: эпителиальный гиперкератоз, повышенный клеточный 
или ядерный плеоморфизм, патологическая васкуляризация, 

изменения структуры коллагенового матрикса и эластина   
в субэпителиальной строме [3–6]. Cтруктурные трансформации 
наравне с изменениями в метаболизме (вариации в концентра-
ции таких веществ, как порфирины, флавины, никотинамид-
адениндинуклеотид) приводят к изменению взаимодействия 
тканей со светом [7–10]. Патологическое распределение и кон-
центрация флюорофора вызывает измененное флюоресцентное 
излучение всякий раз, когда голубой или ультрафиолетовый 
свет (длина волн от 375 до 460 нм) достигает ткани. Нормальная 
ткань флюоресцирует светло-зеленым, тогда как патологиче-
ская, характеризующаяся уменьшением аутофлюоресценции, –  
красно-фиолетовым (рис. 2). В области верхних дыхательных 
путей метод впервые был применен для диагностики злокаче-
ственных образований бронхов [11–12]. 

А для исследования гортани метод аутофлюоресценции впер-
вые был применен M.L. Harries и соавт. [14]. Авторский коллек-
тив пришел к выводу, что аутофлюоресценция может повысить 
точность диагностики злокачественных новообразований горта-
ни. Впоследствии было опубликовано значительное число работ, 
описывающих диагностические характеристики аутофлюорес-
ценции при исследовании гортани. Чувствительность метода 
варьировалась между 87 и 97%, в то время как специфичность 
–  между 78 и 87% [15–21]. Данные приведены в табл. 1. 

В большинстве работ аутофлюоресценция сравнивалась   
с микроларингоскопией и все показатели диагностиче-
ской эффективности (точность, чувствительность, спе-
цифичность, прогностичность положительного и отри-
цательного результатов) были выше, чем у первой. 
Некоторые авторы отметили, что при сочетании стан-
дартной микроларингоскопии и ауто флюоресценции 
чувствительность может достигать 97–100% [15, 20].   
Тем не менее существует работа, в которой было показано  
превосходство стробоскопии над аутофлюоресценцией [22].

На настоящий момент существует несколько работ, опи-
сывающих применение аутофлюоресценции для исследова-
ния предраковых и неопластических изменений в полости рта   
и ротоглотки. P.M. Lane и соавт. [23] обследовали 44 пациента 
с наличием дисплазии или рака полости рта в анамнезе при 
помощи стандартного белого света и аутофлюоресценции. 
Результаты получились впечатляющими: чувствительность, 
специфичность, прогностичность положительного и отрица-
тельного результатов составили 98%, 100, 100 и 86% соот-
ветственно. С другой стороны, в похожем исследовании [24] 
значения тех же диагностических характеристик метода ока-
зались неутешительными: 50%, 39, 6 и 90% соответственно. 
Несколько ранее C. Arens и соавт., используя спектрометриче-
ский анализ для оценки результатов, отметили, что аутофлюо-
ресценция не позволяет провести дифференциальный диагноз 
между предраковыми и раковыми поражениями в гортани [25].   
При этом American Dental Association Council on Scientific Affairs 
Expert Panel on Screening for Oral Squamous Cell Carcinomas 
установили, что все еще недостаточно доказательств того, что 
метод аутофлюоресценции повышает визуальное определение 
потенциально злокачественных образований по сравнению   
с обычным осмотром и пальпацией [26]. 

Существуют подтверждения, что благодаря 
аутофлюоресценции можно более четко опреде-
лять края резекции для оптимального проведения 
биопсии при распространенных поражениях поло-
сти рта. C.F. Poh и соавт. обследовали 20 пациентов   
с помощью аутофлюоресценции во время операции по пово-
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ду плоскоклеточного рака. В 95% случаев края образова-
ния, определенного в режиме белого света, отличались от 
краев в режиме аутофлюоресценции. В 89% случаев, когда 
было выявлено расхождение, данные биопсии подтвердили 
наличие дисплазии или злокачественного перерождения 
Таким образом, в данном исследовании чувствительность, 

специфичность, прогностичность положительного и отри-
цательного результатов составили 100%, 78, 66 и 100% 
соответственно [27]. 

Аутофлюоресценция также может быть успешно примене-
на как метод контроля после проведенного лечения или для 
выявления опухолей первичной неизвестной локализации.   

Тепло
Heat

Излучаемый свет
(более низкий
энергетический уровень)
Radiated light (lower energy level)

Активирующий свет
(более высокий
энергетический уровень)
Activating light (higher energetic level)

Базовый энергетическтй уровень
Basic energetic level

А В

Рис. 2. Микроларингоскопическая картина и аутофлюоресценция при раке левой голосовой складки (Zargi, 2000 [14])
Fig. 2. Microlaryngoscopic picture and autofluorescence in left vocal cord cancer (Zargi, 2000 [14])

Рис. 1. Принцип аутофлюоресценции
А – механизм активации (возбуждения) электронов в флюорофоре под воздействием активирующего света определенной длины волны. 
В – выделение света более низкой энергией вследствие потерь с теплом (Hughes, O. R., 2010).
Fig. 1. Autofluorescence principle
A – mechanism of activation (excitation) of electrons in a fluorophore under the influence of an activating light of a certain wavelength. 
B – release of light by lower energy due to heat loss (Hughes, O. R., 2010).
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V. Jayaprakash и соавт. наблюдали 60 пациентов, входящих   
в группу риска (пациенты с изменениями слизистой оболочки 
полости рта, вызывающими подозрение, или пациенты, проходя-
щие лечение по поводу рака) при помощи аутофлюоресценции. 
Они выявили более высокую чувствительность при последова-
тельном применении обычного света и аутофлюоресценции   
(75–100%) по сравнению с применением стандартного осве-
щения (44–80%). У 5 (8%) пациентов были выявлены рак или 
дисплазия высокой степени исключительно благодаря примене-
нию аутофлюоресценции. В 23% случаев посредством аутофлюо - 
ресценции были выявлены метахронные опухоли у пациентов   
с ранее выявленным раком [28]. Похожие результаты получили 
B. Kulapaditharom и соавт., исследовавшие отдельно аутоф-
люоресценцию и стандартный белый свет для определения   
13 неизвестных первичных опухолей. Посредством аутофлюо-
ресценции было визуализировано 5 (38%) образований, тогда 
как с использованием стандартного света только 2 (15%) [29].

Относительно возможных ограничений в использовании   
во многих работах отмечены низкие значения специфичности 
аутофлюоресценции. Большое количество ложноположитель-
ных результатов может быть связано с несколькими факторами: 
кровотечение, травма, наличие грануляционной ткани и теле-
ангиоэктазий вследствие острого и хронического воспаления, 
отек, рубцы вследствие ранее проведенных хирургических вме-
шательств или радиотерапии [14–16, 19]. Ложноотрицательные 
результаты, которых насчитывалось гораздо меньше, были   
в основном связаны с ростом бактериальной флоры (особенно 
в области корня языка, небных миндалин и некротической 

ткани), продуцирующей различные флюорофоры, которые 
мешают обследованию. Еще одна причина ложноотрицательных 
результатов – это наличие гиперкератоза, который ассоции-
рован с повышенным содержанием коллагена, являющегося 
флюорофором. Такие изменения могут скрывать слои клеток   
с дисплазией [20, 21, 33]. Однако помимо данных предостереже-
ний аутофлюоресценция является достаточно недорогим, про-
стым в использовании и неинвазивным методом исследования.

NBI-эндоскопия (узкоспектральная эндоскопия)
NBI (narrow band imaging – изображение в узком спектре 

света) эндоскопия является одним из новейших методов опти-
ческой визуализации, который позволяет усовершенствовать 
диагностические возможности стандартной эндоскопии путем 
селективного улучшения контрастности кровеносных сосудов. 
Этот эффект достигается за счет изменения стандартного све-
тового спектра за счет фильтра, встроенного в источник света, 
который поглощает все длины волн, кроме двух: 412 и 540 нм.  
Световые волны определенного спектра абсорбируются исклю-
чительно гемоглобином. Таким образом, сеть капилляров   
на поверхности слизистой оболочки окрашена в коричневый 
цвет, а венозная сеть подслизистого слоя окрашена в голубой 
цвет, что дает возможность очень четко визуализировать их 
на фоне однородно окрашенной слизистой оболочки (рис. 3). 
Таким образом, узкоспектральная эндоскопия позволяет выя-
вить очаги неоангиогенеза (рис. 4). 

Метод сравнительно давно вышел на арену оториноларинго-
логии, и данные мировой литературы указывают на его высокую 

Таблица 1. Параметры диагностической эффективности аутофлюоресенции по данным литературы
Table 1. parameters of diagnostic effectiveness of autofluorescence: literature data

Автор/ год
Author/year

Локализация патологии
Localization 

Серия наблюдений
Observation series

Se* Sp**

Zargi, 2000 [14] Гортань 
Larynx

108 86,9% 83,8%

Malzahn, 2002 [15] Гортань 
Larynx

111 97,3% 83,8%

Arens, 2004 [16] Гортань 
Larynx

116 90% 87%

Baletic, 2004 [17] Гортань 
Larynx

38 92,1%

Lane, 2006 [22] Полость рта и ротоглотка
Oral cavity and oropharynx

44 98% 100%

Poh, 2006 [25] Полость рта и ротоглотка
Oral cavity and oropharynx

20 100% 78%

Arens, 2007 [18] Гортань 
Larynx

56 94% 82%

Mostafa, 2007 [19] Гортань 
Larynx

40 90,6%  

Baletic, 2010 [20] Гортань
Larynx

72 89% 78%

Mehrotra, 2010 [23] Полость рта и ротоглотка
Oral cavity and oropharynx

258 50% 39%

Caffier, 2013 [21] Гортань
Larynx

32 94% 69%

Succo, 2014 [30] Гортань
Larynx

73 96,5% 98,5%

Dobre, 2014 [31] Гортань
Larynx

56 92% 87%

Fostiropoulos, 2016 [32] Гортань
Larynx

152 98% 97%

* – чувствительность метода, ** – специфичность метода.
*– sensitivity, ** – specificity.
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диагностическую эффективность (табл. 2). Так, A. Watanabe   
и соавт. одними из первых провели исследование эффек-
тивности NBI-эндоскопии в диагностике рака органов головы   
и шеи. За два года они обследовали 667 пациентов и получили 
впечатляющие результаты: чувствительность, специфичность   
и точность стандартной эндоскопии и NBI-эндоскопии составила  
51%, 99, 96 и 97%, 98 и 98% соответственно [34]. Годом позже 
эти же авторы сообщили о возможностях NBI-эндоскопии в диф- 
ференциальной диагностике дисплазий разной степени [35].

X.G. Ni и соавт. помимо предложенной ими классифика-
ции сосудистых изменений, которая успешно применяется   

на прак тике, также привели данные о значительном превосход-
стве точности и специфичности NBI-эндоскопии по сравнению   
со стандартной эндоскопией в белом свете [36].

M. Kraft и его рабочая группа обследовали 250 пациентов 
с жалобами на дисфонию в стандартном эндоскопическом 
режиме и режиме NBI. И снова чувствительность и точность   
у NBI-эндоскопии оказались выше, чем у стандартной. Однако 
специфичность была практически одинаковой у обоих методов. 

Таблица 2. Параметры диагностической эффективности NBI-эндоскопии
Table 2. Parameters of diagnostic effectiveness of NBI-endoscopy

Автор/ год
Author/year

Локализация патологии
Localization 

Серия наблюдения
Observation series

Ac* Se** Sp***

Watanabe, 2008 [33] Гортань 
Larynx

667 98% 97% 98%

Watanab, 2009 [34] Гортань 
Larynx

34 – 91,3% 91,6%

Piazz, 2010 [46] Полость рта/ротоглотка
Oral cavity and oropharynx

96 97% 96% 100%

Ni, 2011 [35] Гортань 
Larynx

85 – 89% 93%

Yang, 2012 [47] Полость рта 
Oral cavity

414 93% 84,6% 94,5%

Kraft, 2014 [48] Гортань 
Larynx

205 97% 97% 96%

Bertino, 2015 [38] Гортань 
Larynx

248 93% 97% 85%

Yang, 2015 [49] Полость рта 
Oral cavity

72 79,2% 80,9% 78,4%

De Vito, 2016 [50] Гортань 
Larynx

158 94,5% 97% 92,5%

Stanikova, 2016 [51] Гортань 
Larynx

282 – 88% 89%

Back, 2017 [52] Полость рта/ротоглотка
Oral cavity and oropharynx

125 – 100% 84%

Volgger, 2017 [53] Гортань 
Larynx

36 – 100% 79,4%

* – точность метода ** – чувствительность метода, *** – специфичность метода.
* – accuracy, ** – sensitivity, *** – specificity.

Рис. 3. Принцип действия NBI-эндоскопии (A. Watanabe, M. Fujita. 
Case study of NBI endoscopy)
Fig. 3. The principle of NBI endoscopy (Watanabe A., Fujita M. Case study 
of NBI endoscopy)

Рис. 4. Рак гортани. Отмечены очаги неоангиогенеза
Fig. 4. Laryngeal cancer. Neoangiogenesis sites pointed



48

ГОЛОВА И ШЕЯ 4 – 2017

ОБЗОРЫ ЛИТЕРАТУРЫ LITERATURE REVIEWES

В целом авторы пришли к выводу, что NBI-эндоскопия легко 
дифференцирует злокачественные и предраковые поражения 
гортани от доброкачественных образований [37]. 

X. Qi и соавт., обследовав более тысячи пациентов при помо-
щи NBI-эндоскопии, предварительно установили диагноз рака 
у 166 пациентов из 168 гистологически подтвержденных [38]. 

G. Bertino и соавт. также привели обнадеживающие данные 
о диагностической эффективности метода: чувствительность, 
специфичность и точность составили 97,4%, 84,6, 92,7% соот-
ветственно [39].

Необходимо отметить, что качество применяемой в эндо-
скопическом обследовании камеры имеет огромное значение.   
C. Piazza и соавт. наглядно показали это в своей работе. Авторы 
пришли к выводу, что несмотря на то что NBI технология значи-
тельно помогает в выявлении ранних проявлений рака гортани, 
значительно лучших результатов можно добиться, используя   
HD камеру. В их исследовании четко было показано, что уровень 
диагностики повысился с 20,8% (без HDTV) до 42,7% (с HDTV). 
Годом позже эти авторы привели более детальную характеристи-
ку различий, полученных при использовании разного качества 
камер. По их данным, разница в чувствительности, специфич-
ности и точности NBI и NBI c HD камерой была существенной: 
69%, 87, 78 и 98%, 83 и 91% соответственно [40].

Одной из ключевых возможностей NBI-эндоскопии является 
интраоперационное определение краев резекции новообразова-
ния. Группа авторов из Италии привели данные о значительном 
снижении процента вовлеченных краев новообразования (с 23,7 
до 3,6%) при интраоперационном применении NBI-эндоскопии 
[41]. Совсем недавно была также опубликована работа, в кото-
рой авторы приходят к выводу, что узкоспектральная эндоско-
пия позволяет добиться значительно лучших результатов при 
резекции новообразования. Так, с ней процент незадействован-
ных краев составляет 95,9% против 88,4% без нее [42].

По данным нескольких исследований, NBI технология также 
очень хорошо себя зарекомендовала в диагностике рака неясной 
первичной локализации [43–45].

К сожалению, в отечественной литературе не имеется убе-
дительных указаний на активное использование метода узко-
спектральной эндоскопии в практике. В 2013 г. было опубли-
ковано исследование, в которое были включены 36 пациентов   
с различными патологиями гортани. У 11 из них были выяв-
лены изменения сосудистого рисунка. При патогистологиче-

ском исследовании у 4 был диагностирован плоскоклеточный 
рак, у 7 – дисплазия эпителия разной степени выраженности.   
У 10 пациентов с новообразованиями гортани было полное 
совпадение диагнозов, поставленных как при эндоскопическом, 
так и при гистологическом исследовании.

Преимуществами узкоспектральной эндоскопии является 
неинвазивность, возможность применения на всех этапах 
обследования пациента, включая догоспитальный [54, 55]. 
Практически все авторы заявляют о значительной пользе 
узкоспектральной эндоскопии в наблюдении пациентов для 
раннего выявления рецидива. Однако если речь идет о ранее 
проведенной лучевой терапии необходимо крайне внимательно 
интерпретировать результаты, т.к. имеющиеся вследствие про-
веденного лечения расширенные сосуды могут быть восприняты 
как очаги неоангиогенеза [56]. Из возможных ограничений   
метода можно выделить затруднение интерпретации результатов 
исследования при возникновении кровотечения, наличии кера-
тоза, лейкоплакии или рубцовых изменений, которые маскируют 
сосудистый рисунок. Также необходимо отметить схожесть 
картины при папилломатозе и инвазивном раке. В данном случае 
рекомендуется оценивать NBI картину совместно с макроскопи-
ческой картиной в белом свете и клинической картиной (рис. 
5) [57]. При этом стоит сказать, что узкоспектральная эндоско-
пия играет большую роль в определении распространенности 
процесса, что в свою очередь помогает провести более полное   
и адекватное хирургическое лечение, что, как известно, является 
основополагающим в успешном лечении данной патологии [58].

Контактная эндоскопия
Метод контактной эндоскопии является неинвазивным   

и позволяет в режиме реального времени и в условиях живо-
го организма (in vivo) визуализировать сосудистую структуру 
и клеточную архитектонику поверхностных слоев слизистой 
оболочки. Последнее является характерной чертой именно кон-
тактной эндоскопии. Для проведения исследования использу-
ется 0 или 30 градусный ригидный эндоскоп с возможностью 
60- и 150-кратного увеличения. Для достижения необходимого 
эффекта рабочая поверхность эндоскопа приводится в контакт 
с поверхностью слизистой оболочки. При этом специалисту 
удается визуализировать сосудистый рисунок исследуемой 
области. При дальнейшей обработке поверхности слизистой 
оболочки раствором метиленового синего становится доступ-
ным к осмотру клеточное строение. Этот эффект достигает-
ся благодаря способности метиленового синего связываться   
с нуклеиновыми кислотами. В результате их взаимодействия 
ядра клеток окрашиваются в темно-синий цвет, а цитоплазма –  
в светло-голубой (рис. 6). По причине высокой митототиче-
ской активности неопластические клетки окрашиваются более 
интенсивно (рис. 7).

Впервые метод контактной эндоскопии в оториноларинголо-
гии применил M. Andrea. В 1995 г. была опубликована статья,   
в которой описывалось применение этого метода для диагно-
стики заболеваний гортани. Обследовав 68 пациентов, авторы 
вывели критерии нормального клеточного строения слизистой 
оболочки голосовых складок по данным контактной эндоско-
пии. Они включали в себя: гомогенное расположение клеток   
с круглыми и одинаково окрашенными ядрами и равным ядерно-
цитоплазменным отношением [59].

Спустя почти 10 лет были опубликованы 2 исследования, 
которые дали практически исчерпывающую характеристику 
отека Рейнке по данным контактной эндоскопии. Однако оба 

Рис. 5. Папилломатоз гортани: ларингоскопическая картина и 
узкоспектральная эндоскопия
Fig. 5. Papillomatosis of larynx: laryngoscopic picture and narrow spectral 
endoscopy
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исследования носили описательный характер. В 2006 г. кол-
лективом авторов из Сербии были обследованы 80 пациентов 
с вышеуказанным диагнозом. Контактная эндоскопия проводи-
лась всем пациентам во время хирургического лечения. Авторы 
описали различные формы патологии сосудистого русла [60].   
А годом ранее этот же коллектив авторов смог вывести критерии 
для определения стадии заболевания по данным контактной 
эндоскопии [61].

D. Cikojevic и соавт. в 2008 г. провели одно из самых боль-
ших исследований, изучающих метод контактной эндоскопии 
в ларингологии. Все случаи злокачественного роста, выявлен-
ные при помощи контактной эндоскопии, были впоследствии 
подтверждены патогистологически. Специфичность метода 
составила 100%. Они же провели сравнение диагностической 
эффективности контактной эндоскопии и цитогистологии, кото-
рые оказались одинаковыми (табл. 3) [62].

В 2009 г. в The Laryngoscope было опубликовано интерес-
ное исследование. Особенность его заключалась в том, что 
устанавливалась не только эффективность метода контактной 
эндоскопии, но и способность специалистов узкого профиля 
(патологоанатома и оториноларинголога) оценивать полученные 
при исследовании данные. Оценивая данные контактной эндо-
скопии, патологоанатом установил диагноз доброкачественного 
образования в 90,6% случаев, а злокачественного образования 
только в 7 (70%) случаях из 10. Наряду с этим оториноларинго-

логу, изучающему те же данные, удалось выявить злокачествен-
ный рост в 9 (90%) случаях из 10. Однако стоит отметить, что 
оториноларинголог не имеет юридического права устанавливать 
диагноз по данным клеточного строения ткани [63]. 

Одной из наиболее значительных и перспективных функций 
контактной эндоскопии считается ее возможность интраопера-
ционного определения краев злокачественного роста. В 2009 г. 
в Бразилии были обследованы 10 пациентов, которым во время 
фронто-латеральной ларингоэктомии устанавливали границы 
опухоли при помощи контактной эндоскопии, а затем проводили 
патогистологическое исследование краевых биоптатов. Авторы 
заявили, что у всех пациентов, по данным гистологическо-
го исследования, злокачественного роста выявлено не было.   
А это означает, что совпадение данных контактной эндоскопии 
и патогистологического исследования составило 100% [64]. 
Однако такого рода исследования немногочисленны. 

Казалось бы, наиболее доступной локализацией для прове-
дения контактной эндоскопии является полость рта. Однако   
в литературе нашлась только одна работа, описывающая 
использование данного метода при данной локализации.   
S. Pelucchi и соавт. при наличии лейкоплакии отметили изме-
нение формы и числа ядер клеток по сравнению с нормальной 
слизистой оболочки [65]. 

В России опубликовано единственное исследование по приме-
нению контактной эндоскопии, в котором изучалось клеточное 

Таблица 3. Параметры диагностической эффективности контактной эндоскопии
Table 3. Parameters of diagnostic effectiveness of contact endoscopy

Автор, год
Author/year

Локализация патологии
Localization 

Серия наблюдений
Observation series

Ac* Se** Sp***

Arens, 2003 [66] Гортань 
Larynx

83 94% 94,7% 95,5%

Tarnawsk, 2008 [67] Гортань 
Larynx

54 – 91% 81%

Cikojevic, 2008 [62] Гортань 
Larynx

142 93% 80% 100%

Warnecke, 2009 [68] Ротоглотка/гортань
Oropharynx/ Larynx

42 – 90% 93,7%

* – точность метода, ** – чувствительность метода, *** – специфичность метода.
* – accuracy, ** – sensitivity, *** – specificity.

Рис. 6. Клеточная архитектоника поверхностных слоев слизистой 
оболочки голосовой складки в норме, 150-кратное увеличение
Fig. 6. Cellular architectonics of superficial layers of the vocal cord mucous 
membrane, normal, 150-fold increase

Рис. 7. Клеточная архитектоника поверхностных слоев слизистой 
оболочки голосовой складки при инвазином раке, 60-кратное 
увеличение
Fig. 7. Cellular architectonics of superficial layers of the vocal cord mucosa 
with invasive cancer, a 60-fold increase
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строение слизистой оболочки нижних носовых раковин при 
разных формах хронического ринита. Отечественных данных   
о применении контактной эндоскопии в диагностике заболе-
ваний гортани нет.

Основываясь на данных литературы, можно сказать, что 
явными преимуществами контактной эндоскопии являются 
неинвазивность, быстрота и возможность проведения in vivo. 
Метод способствует проведению таргетной биопсии и определе-
нию краев резекции. В случае исследования полости рта метод 
может быть применен в амбулаторных условиях. 

Говоря об ограничениях в использовании, многие авторы 
отметили невозможность выявления дисплазии на ранних ста-
диях, т.к. первые изменения происходят в слоях у базальной 
мембраны, которые не окрашиваются метиленовым синим. 
Также возникают сложности в дифференцировке карциномы 
in situ и инвазивной карциномы. Однако тут на помощь может 
прийти исследование строения сосудистого русла, как описа-
но в двух исследованиях [69, 70]. Затруднения в проведении 
исследования могут возникнуть при наличии кровотечения, 
некроза ткани, рубцовых изменений. Для исследования гортани 
требуется проведение прямой ларингоскопии в условиях общего 
обезболивания, что уже не делает метод контактной эндоскопии 
широкодоступным. 

К сожалению, большинство исследований носит описатель-
ный характер и не дает исчерпывающих точных данных о диагно-
стических характеристиках метода, таких как чувствительность 
и специфичность. 

Заключение
Несмотря на то что биопсия с последующим гистологиче-

ским исследованием остается «золотым стандартом» диаг-
ностики, все вышеперечисленные методы зарекомендовали 
себя как эффективные дополнительные методы исследования 
патологии полости рта, ротоглотки и гортани. Так, по данным 
литературы, чувствительность составила 80–100%, специфич-
ность – 69–100%. В некоторых немногочисленных работах отме-
чена возможность применения усовершенствованных мето-
дов эндоскопии совместно. Это позволяет добиться лучших  
результатов. 

Из преимуществ, относящихся ко всем методам, можно отнес-
ти неинвазивность, возможность обследования обширного 
участка ткани за короткий промежуток времени in vivo, а также 
использование данных методик на всех этапах обследования 
пациента. Единственным исключением является исследование 
гортани при помощи контактной эндоскопии, которое возможно 
исключительно в условиях прямой ларингоскопии и общего 
обезболивания. При этом стоит отметить высокое качество 
получаемого изображения при использовании ригидных кон-
тактных эндоскопов с различным углом обзора. 

Сложности при проведении всех трех методик могут возник-
нуть при наличии кровотечения, рубцовых изменений ткани   
и кератоза в области исследования. Рост бактериальной флоры 
может препятствовать объективному проведению аутофлю-
оресценции. А для контактной эндоскопии с окрашиванием 
характерным является невозможность исследования глубоких 
слоев слизистой оболочки и, соответственно, трудности в диаг-
ностике дисплазий ранних стадий. Однако перспективным в этом 
случае может стать исследование строения сосудистого русла 
при помощи контактного эндоскопа. 

Стоит отметить необходимость использования общепри-
нятой классификации для стандартизации полученных при 

исследовании результатов. Также это может оказать помощь 
специалистам, только начинающим применять данные методы.

Анализ литературы позволяет сделать вывод о возможно-
сти успешного применения технологий усовершенствованной 
эндоскопии в качестве дополнительных методов диагности-
ки патологии органов верхнего отдела дыхательных путей.   
С их помощью можно получить дополнительную важную инфор-
мацию для проведения ранней диагностики, в т.ч. злокачест-
венных поражений. 
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Direct muscle neurologization: mechanism,  
methods of axonal growth stimulation.  
Evaluation of the results
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Проанализированы литературные данные о прямой невротизации мышцы, технике выполнения и меха­
низме действия. Отражены особенности участия ацетилхолина и антихолинэстеразы в формировании 
новых нейромышечных соединений в денервированной мышце. Также описаны способы стимуляции 
роста аксонов и формирования нейромышечных соединений при выполнении прямой невротизации 
мышцы и методы оценки результатов. 
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ABSTRACT
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Использование микрохирургической техники в реконструк-
тивной хирургии значительно увеличило качество отдаленных 
результатов при операциях, направленных на восстановление 
двигательной и чувствительной иннервации и привело к появ-
лению новых методик, основанных на использовании опера-
ционной оптики, специального инструментария, сверхтонкого 
шовного материала. К таким методикам можно отнести прямую 
невротизацию мышцы [1]. Прямая мышечная невротизация – 
это возможность восстановления двигательной функции путем 
прямого вшивания двигательных нервных фасцикулов в пери-
мизиум денервированной скелетной мышцы. 

Прямая мышечная невротизация впервые была описана 
Хейнике более века назад [14, 18, 21]. Хейнике описал хирур-
гическую технику имплантации двигательных нервов в парали-
зованные мышцы, когда центральный конец добавочного нерва 

спины был имплантирован в парализованную трапециевидную 
мышцу [10, 11, 15]. 

В ранних работах Стендлера и Эльсберга указано, что имплан-
тированные в денервированную мышцу нервы образуют соеди-
нения, которые приводят к мышечной реиннервации [10, 11, 15].  
Проводя эксперименты на собаках, они доказали, что восстанов-
ление двигательной активности становится возможным через   
8 недель от имплантации нерва, что также было доказано гисто-
логически. При проведении гистологического исследования 
было обнаружено формирование новых концевых пластинок 
с содержанием ацетилхолинэстеразы в образованных нейро-
мышечных синапсах после трансплантации здорового терми-
нального аксона в мышцу. Однако механизм формирования 
нейромышечных соединений после имплантации нерва остается 
неясным.
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В середине двадцатого века Гутман и Янг опубликовали свою 
фундаментальную работу о влиянии реиннервации на различные 
периоды атрофии мышцы. 

Эйткен описал методику имплантации нервов с минимальной 
травматизацией мышцы. Он предполагал использование круп-
нотелых игл для формирования пути для нерва между мышеч-
ными пучками, также он предложил использовать человеческий 
фибриноген вместо наложения швов. Помимо этого в своей 
работе Эйткен отмечает, что в денервированных мышцах регене-
рация нерва в сформированной концевой пластинке происходит 
в нескольких направлениях вокруг места имплантации [11]. 

Милизи описал прямую невротизацию мышцы с использова-
нием нервных трансплантатов, которые были имплантированы 
в денервированные мышцы. Он сообщил о шести пациентах   
с длительным односторонним параличом округлой мышцы рта, 
перенесших прямую невротизацию мышцы. Гистологические 
исследования выявили наличие миелинизированных аксонов   
в трансплантатах. На модели кролика Брюнелли и соавт. описали 
формирование новых замыкательных пластин в аневральной 
зоне латеральной головки икроножной мышцы и восстановле-
ние двигательной функции [10–12, 21].

Пейн и Brushart на моделях крыс в 1997 г. продемонстриро-
вали, что прямая мышечная имплантация нервных трансплан-
татов приводит к успешной реорганизации концевых пластин 
седалищного нерва. 

Невротизация с целью восстановления функции поврежден-
ного плечевого сплетения была впервые описана Таттлом. Этот 
клинический случай продемонстрировал первое совместное 
применение транспозиции части диафрагмального нерва   
и прямой мышечной невротизации дельтовидной мышцы для 
восстановления стабильности и функции плечевого сустава [21].

Результатом невротизации является формирование новых 
нейромышечных соединений за счет роста аксонов культи рас-
щепленного нерва. Для этого применяется способ невротизации 
мышц путем разделения нерва на фасцикулы, формирование 
их культей под острым углом, выполнение надрезов на боковых 
поверхностях на глубину 1/3 радиуса, введения нерва в толщу 
мышцы. Недостатком являются длительные сроки лечения из-за 
медленного формирования нервно-мышечных синапсов [3, 5].

Прямое соединение нерва с мышцей зачастую не представ-
ляется возможным из-за дефекта ткани, в связи с чем были 
предложены различные варианты решения этой проблемы. 
В случае дефекта ткани нерва возможно применение нервов-
невротизаторов в сочетании со швом нерва по типу конец-в-бок.  
Эта методика является альтернативой шву нерва по типу 
конец-в-конец при потере проксимальной культи нерва [8, 16]. 
Гистологический анализ показал, что регенерация аксонов 
происходит во всех нервах как после шва нерва по типу конец-
в-конец, так и после шва нерва по типу конец-в-бок [18, 21]. 
Шов нерва по типу конец-в-бок впервые был описан Letievant   
в 1873 г. и затем повторно описан в 90-х гг. ХХ века [9, 10]. 
В настоящее время шов нерва по типу конец-в-бок активно 
применяется при проведении невротизации мышцы [18, 20, 21].

С целью ликвидации недостатка тканей также было пред-
ложено использование кондуитов: как биологических (вены, 
комбинация мышцы-вены), так и синтетических (полигликолевая 
кислота, хитозан) материалов [18]. 

В случае дефекта ткани, который не позволяет одномо-
ментно провести имплантацию нерва в толщу мышцы, про-
изводят операционную ревизию денервированных мышц   
и их двигательного нерва. Мобилизуют нерв на протяжении 

4–5 см и определяют расстояние от культи нерва до денер-
вированной мышцы. Если эта манипуляция не позволяет 
расположить фасцикулы на мышце свободно, то используют 
трансплантат из кожных нервов соответствующей длины, 
при этом соединяя микрохирургическим невральным швом 
проксимальную культю нерва с трансплантатами кожных 
нервов. Затем производят разделение культи нерва или сво-
бодных концов трансплантата на фасцикулы на протяжении, 
в 1,5 раза превышающем толщу невротизируемой мышцы. 
Дальнейший этап операции выполняют под операционным 
микроскопом при 20–25-кратном увеличении. Проводят над-
резы на фасцикулах на глубину не более 1/3 их диаметра, что 
позволяет вскрыть периневрий и пересечь группу аксонов, 
расположенных под периневрием по периферии фасцикулы. 
При этом надрезы производят в таком порядке, чтобы они 
в вертикальной проекции не накладывались друг на друга.  
Протяженность участка, на котором нанесены надрезы на фас-  
цикулах, примерно равна толще мышцы в зоне иннервации. 
После этого концы фасцикул срезают под углом 45 градусов 
для увеличения среза конца фасцикулы. В денервированной 
мышце в месте предполагаемой невротизации тупо с по-
мощью сосудистого диссектора формируют канал на глубину 
3/4 толщины мышцы. Не извлекая из канала бранши диссек-
тора, в него погружают подготовленную фасцикулу и острым 
микрососудистым диссектором с двузубыми браншами про-
изводят разволокнение перимизия, а за ним и эндомизия   
до пролабирования собственно мышечной ткани за пределы 
перимизия и появления точечных капиллярных кровотечений. 
После разволокнения эндомизия и перимизия в области 
срезов и надрезов на фасцикуле последнюю фиксируют 
отдельными узлами нитью 9/0–10/0 в канале для сохранения 
созданных пространственных взаимоотношений [1, 13, 21].

В случае полной денервации масса мышцы снижается при-
мерно на 50% от нормальной массы [11, 15]. Прямая невро-
тизация мышцы в сочетании с обеими методиками шва нерва   
по типу конец-в-конец и конец-в-бок способствует поддержанию 
нормальной мышечной массы. Также в случае последствий, 
не подлежащих прямой реконструкции, возможна комбина-
ция невротизации и сухожильно-мышечных транспозиций  
[17, 18, 20, 21].

Прямая невротизация мышцы способствует увеличению 
количества нервных волокон. Ряд авторов предполагают, 
что прямая невротизация мышцы может играть важную роль   
в качестве дополнения к шву нерва в острой фазе, а также   
в качестве основного метода мышечной невротизации при хро-
нических состояниях [18, 19, 21]. Прямая невротизация мышцы 
в сочетании с транспозицией нервов и использованием нервных 
трансплантатов может быть применена при реконструкции, 
отсроченной до десяти месяцев [14].

Принцип прямой невротизации мышцы базируется на четырех 
физиологических явлениях: 
• стимуляция аксонального роста при помощи нейротрофиче-

ских факторов; 
• повышение чувствительности денервированных мышц для 

двигательных аксонов;
• формирование новых двигательных концевых пластин;
• реиннервация 2–3 мышечных волокон одиночным двигатель-

ным аксоном (явление «усыновления» или «принятия»).
Эффективность прямой мышечной невротизации объясня-

ется, главным образом, сильным стимулом регенерации нерва   
в денервированных мышцах. В то же время ряд авторов счита-
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ют, что невротизация, проведенная в неповрежденных тканях, 
приводит к еще лучшим результатам [8].

Имплантированный нерв влияет на развитие нейромышечных 
соединений, вызывая местные изменения поверхностных воло-
кон мышцы, что делает их предпочтительным местом для после-
дующего появления ацетилхолинэстеразы. Имплантированный 
нерв может быть принят в денервированных мышцах-мишенях 
через феномен «принятия». Это явление было описано как 
формирование новых функциональных двигательных единиц 
за счет прорастания аксонов от имплантированного нерва   
в денервированные мышечные волокна. Принятие последних 
повышает их чувствительность к ацетилхолину и стимулирует 
образование новых концевых пластин [2]. Также было высказано 
предположение, что выброс ацетилхолина может выступать   
в качестве нейромышечного трофического агента, уменьшаю-
щего мышечную атрофию и фиброз мышц за счет подавления 
биосинтеза коллагена и снижения лизосомальных протеаз [12].

Морфологические исследования показывают, что имплан-
тация нерва включает ранние стадии синаптогенеза, в кото-
ром нерв вызывает стойкие локальные изменения поверхно-
сти мышечных волокон, что делает его предпочтительным 
местом для последующего появления ацетилхолинэстеразы. 
Впоследствии нерв стимулирует мышечную активность, что 
приводит к образованию ацетилхолинэстеразы и соответству-
ющих сторон связывания в будущей концевой пластинке [13].

Имплантация двигательного нерва в ходе прямой невроти-
зации мышцы приводит к изменению структуры ферментов 
в гистохимически пораженных мышечных волокнах. Процесс 
изменения типа волокон происходит с некоторой задержкой 
после установления функциональных нервно-мышечных сое-
динений с помощью регенерации аксонов. Реорганизация 
нормальной архитектуры двигательного блока находит свое 
отражение в возникновении местных групп гистохимически 
похожих волокон в реиннервированной мышце. Группирование 
мышечных волокон, иннервируемых одним аксоном двигатель-
ного нерва, связано, главным образом, с внутримышечным 
прорастанием регенерирующих аксонов, которые ранее при-
надлежали к разным двигательным единицам [9].

Как было отмечено в различных исследованиях, в активности 
в нейромышечном соединении, формировании новых торцевых 
пластин, а также в регуляции работы рецепторов ацетилхолина 
важную роль играют холестеринподобные белки нейрональной 
адгезии. В исследованиях на животных последствия измене-
ний генетической экспрессии этих белков губительно влияют   
на нейроны и их взаимодействие на клеточном уровне с при-
лежащими тканями [9].

Применение химических и физических агентов, которые могут 
стимулировать регенерацию аксонов, имеет особое значение, 
поскольку это может повысить эффективность невротизации 
мышцы. Кроме того, оно также может предоставить полезную 
информацию для более глубокого понимания механизмов, 
лежащих в основе регенерации аксонов. Однако было проведено 
недостаточно исследований, чтобы выяснить, какие факторы 
стимулируют прорастание аксона и какие являются основным 
биохимическим механизмом, который регулирует ранние фазы 
этого явления [13].

Для стимуляции регенерации нервных стволов перспектив-
ным представляется применение клеточных технологий. Одним   
из способов стимуляции является применение аутогенного кле-
точного материала без его предварительного культивирования. 
В качестве стимула к формированию нейромышечных синапсов 

могут быть использованы мезенхимальные стволовые клетки. 
Через нейрон-специфический белок агрин нейроны усиливают 
чувствительность рецепторов ацетилхолина и способствуют 
их постсинаптической кластеризации, которая представляет 
собой первый этап формирования нейромышечных соединений 
и, следовательно, играет важнейшую роль для дальнейшей 
дифференциации [4].

В ряде исследований было описано, что применение инсули-
ноподобного фактора роста увеличивает скорость регенерации 
аксонов и функционального восстановления нерва. Регенерация 
аксонов может также быть ускорена путем сочетания фактора 
роста нервов и цилиарного нейротрофического фактора [13].

Также для уменьшения образования рубцовой ткани, приме-
нялся раствор стефаглабрина сульфат. На фоне его использова-
ния отмечалось уменьшение количества соединительной ткани 
в зоне невротизации [6].

Ряд авторов считают, что введение анаболических стерои-
дов в сочетании с невротизацией может улучшить функцио-
нальное восстановление хронически денервированных мышц. 
Анаболические стероиды в дозировках выше физиологических 
увеличивают синтез здоровых белков и содержание рибосом 
в мышечных тканях, уменьшают распад белка, стимулируют 
пролиферацию и интеграцию спутниковых клеток [6].

В 1967 г. Edgerton признал значение электромиографии 
при оценке шансов на успех невротизации парализованных 
мышц [7, 10]. Электронейромиография – информативный 
метод диагностики и отслеживания отдаленных результатов. 
Она является ярким индикатором восстановления функции   
и помогает выяснить степень вовлеченности нервного сплете-
ния и оценить возможности потенциальных нервов-доноров 
[3, 8]. Интраоперационная электронейромиография в соче-
тании с предоперационной клинической электромиографией   
и результатами компьютерной томографии определяет наиболее 
подходящий нерв для реконструкции [3].

Уточненные методы визуализации (УЗИ, МРТ) и новые тех-
нологии обработки изображения также могут способствовать 
достижению положительного результата при реконструктивных 
операциях [8].

Заключение
• Методика невротизации мышцы на сегодняшний день оста-

ется не до конца изученным вопросом и требует детального 
разбора.

• Механизм невротизации раскрыт не полностью, в связи с чем 
существует необходимость в дальнейшем изучении. 

• При достаточно широком объеме способов стимуляции реге-
нерации аксонов и формировании нейромышечных стимулов 
не удается сократить время восстановления функции мышцы, 
что требует рассмотрения возможности депонирования фак-
торов нейротрофики (векторов дифференцировки).

• Наиболее оптимальным методом оценки результатов невро-
тизации является электронейромиография.

Работа выполнена в рамках гранта РФФИ 15-29-04796.
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Цитомегаловирусный ретинит – это воспалительно­некротическое заболевание заднего отрезка глазного 
яблока, которое может привести к выраженному снижению зрения. Предотвращение поражения зрительных 
функций при цитомегаловирусном ретините находится в прямой зависимости от сроков его диагностики.   
В статье приведены данные мировой литературы о жалобах, результатах офтальмоскопии, флуоресцент­
ной ангиографии и оптической когерентной томографии, выявляемых при данном заболевании.
Ключевые слова: диагностика цитомегаловирусного ретинита, острый ретинонекроз.
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Cytomegalovirus retinitis represents a necrotic inflammation in the posterior pole of the eye, which can lead to 
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Цитомегаловирусный ретинит (ЦМВР) – это воспалительно-
некротическое заболевание сетчатки, вызываемое одноименным 
вирусом, которое наиболее распространено среди пациентов, 
страдающих врожденными иммунодефицитами с поражением 
Т- и В-клеточного звеньев иммунитета [1], синдромом при-
обретенного иммунодефицита (СПИД) [2], лиц, перенесших 
трансплантацию органов, костного мозга или гемопоэтических 
стволовых клеток [3], а также получающих системную [4] или 
местную [5] иммуносупрессивную терапию.

Гистологически ЦМВР представляет собой ретинонекроз [6, 7]  
и является заболеванием, которое может привести к необра-
тимой потере зрения [7–9]. В ряде клинических исследований 
описывается закономерное развитие полной слепоты, связанной 
с действием цитомегаловируса – ЦМВ [10–12]. При выраженной 
прогрессии ретинального воспаления, ассоциированного  с ЦМВ, 
некротические изменения могут занимать значительную площадь 
глазного дна [11], а наиболее часто потеря зрения описывается 
при отсутствии адекватного лечения данного заболевания [4].

Слепота при ЦМВР имеет 3 патогенетических механизма. 
Первым из них является непосредственно действие ретино-
некроза. Вторым – повреждение сетчатки в результате увеита 

иммунореконституции, который связан с повышением числа 
специфических анти-ЦМВ лимфоцитов в крови и их накоплением 
в зоне перенесенного воспаления. Вероятность увеита иммуно-
реконституции находится в прямой зависимости от площади 
поражения глазного дна [8, 12, 13]. Третьим механизмом развития 
слепоты, связанной с ЦМВР, является отслойка сетчатки, вызван-
ная поствоспалительным уплотнением стекловидного тела и фор-
мированием витреоретинального тракционного синдрома [14].

Взаимосвязь слепоты и поздней диагностики ЦМВР проде-
монстрирована в исследованиях данного заболевания среди 
пациентов, страдающих СПИД в Китае [15], Тайланде [16],   
а также по данным Всемирной организации здравоохране-
ния [17]. С учетом возможности быстрой прогрессии ЦМВР, 
его ранняя диагностика является залогом успешного лечения   
и предотвращения слепоты [12, 18].

В настоящей статье приведены данные мировой литерату-
ры, описывающие жалобы пациентов, страдающих ЦМВР, его 
офтальмоскопические признаки, результаты флуоресцент-
ной ангиографии глазного дна (ФАГ) и оптической когерент-
ной томографии (ОКТ), которые были опубликованы в виде 
исследований или клинических случаев данного заболевания. 
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Верификация инфекционных воспалительно-некротических 
изменений глазного дна невозможна без лабораторной диаг-
ностики, но этому направлению будет посвящена отдельная 
публикация.

Жалобы
В проведенном в медицинском колледже Майо (США) ретро-

спективном анализе ЦМВР (9 клинических случаев), развившихся 
после трансплантаций органов (1990–2004), описано возникно-
вение жалоб на снижение зрения, затуманивание взора, плаваю-
щие помутнения и выпадения в поле зрения [9]. В проспективном 
клиническом исследовании, проводившемся в Мьянме с 2006 
по 2009 г. (211 случаев ЦМВР), выявлены следующие жалобы: 
снижение зрения, плавающие помутнения, скотомы и фотопсии 
[4]. Ретроспективный обзор всех случаев ЦМВР среди ВИЧ инфи-
цированных лиц, наблюдавшихся  в отделении офтальмологии 
Юго-Западного медицинского центра Техасского университета 
(США), включивший в себя 138 пациентов (183 глаза), выявил, что 
на момент постановки диагноза 88% всех пациентов беспокоили 
следующие явления: снижение зрения (67%), плавающие помут-
нения (49%), вспышки (16%), и выпадение полей зрения (3%) [19]. 
Согласно описанным исследованиям, самым распространенным 
беспокойством  у пациентов с ЦМВР является снижение зрения, что 
подтверждено многими клиническими случаями [20–23]. Частота 
выявления зрительных жалоб напрямую зависит от вовлечения 
макулы и зоны 1 [19, 24–26]. Этим явлением может быть обоснова-
на более редкая выявляемость изолированных проявлений данного 
заболевания на периферии глазного дна. Тем не менее встречается 
бессимптомное течение ЦМВР [4, 11], которое является наиболее 
опасным из-за отсутствия свое временного лечения, что повышает 
вероятность необратимой потери зрения [4]. Из вышесказанного 
следует, что ранняя диагностика ЦМВР является необходимым 
звеном эффективной курации данного заболевания [4, 11, 12].

Офтальмоскопия
Ранняя диагностика ЦМВР основана на своевременном выяв-

лении ретинальных воспалительных очагов, что делает офталь-
москопию глазного дна необходимым методом в борьбе с этим 
заболеванием [4, 11, 12].

Впервые поражение глазного дна, ассоциированное с ЦМВ, 
было выявлено в 1957 г. в виде белых хориоретинальных фоку-
сов [27]. В 1984 г. A.H. Friedman [6] и в 1988 г. A. Tassoni [28] 
опубликовали независящие друг от друга исследования, описы-
вающие ЦМВР как белые гранулярные или ватообразные очаги 
с неровными краями, что в дальнейшем было подтверждено во 
многих клинических случаях [20, 21, 29–32]. В ретроспективном 
исследовании, проведенном W.K. Song в 2008 г., было отмечено 
ограничение очагов демаркационной линией пигментного эпите-
лия сетчатки, однако важно отметить, что все пациенты обследо-
вались после завершения острого воспалительного процесса [33].

Разнообразие клинических случаев ЦМВР с различной лока-
лизацией свидетельствует о том, что патологический процесс 
может поразить любой отдел глазного дна [21, 32, 34, 35]. 
Исследование F. Crippa, посвященное изучению ЦМВР после 
трансплантации гемопоэтических стволовых клеток (анализ   
10 случаев), описывает следующее распределение локализации 
воспалительно-некротических очагов на сетчатке: периферия –   
5 случаев, парамакула – 2, макула – 1, комбинированное пораже-
ние макулы и парамакулы – 1, диск зрительного нерва – 1 [36].   
В результатах исследования, направленного на выявление 
офтальмоскопических признаков свежего активного ЦМВР, 

которое проводилось в Тайланде, были опубликованы сле-
дующие варианты локализации очагов: периферия глазно-
го дна – 25%, диск зрительного нерва – 17%, фовеа – 16%   
и расположение очагов по крупным сосудам сетчатки – 42% [8].  
О последнем из указанных вариантов расположения очагов ЦМВР 
свидетельствует множество данных литературы. Среди них иссле-
дование P.Iu. Lawrence (2016) [7], а также ряд клинических случаев 
[31, 34]. ЦМВ-ассоциированное поражение сетчатки с паравазаль-
ной локализацией часто описывается как ангиит морозных веточек 
[37–39]. Развитие воспалительных изменений вокруг ретинальных 
сосудов вызывает их окклюзию, что было указано в исследованиях 
A.H. Friedman (1984) [6]  и E.W. Schneider (2013) [40]. Изучавшие 
клиническую картину ЦМВР A. Tassoni (1988) [28], F. Crippa (2001) 
[36] и G.N. Holland (2008) [41] описывают изменения глазного дна 
при данном заболевании как белые очаги с неровными краями 
и периодически встречающимися кровоизлияниями, что под-
тверждено независимыми друг от друга клиническими случаями 
[29, 30, 32]. Анализ изложенных выше данных позволяет сделать 
предположение о том, что клиническая картина ЦМВР часто свя-
зана с нарушением перфузии крови в сосудах сетчатки. Помимо 
белых ретинальных очагов неправильной формы, которые могут 
сопровождаться кровоизлияниями, клиническая картина ЦМВР 
может быть осложнена и другими явлениями.

Поражение сетчатки, ассоциированное с действием ЦМВ, опи-
сывается как с вовлечением сосудистой оболочки [28], так и 
без него [4]. Течение острого периода ЦМВР может сопрово-
ждаться такими осложнениями, как отек макулы [21] и экссу-
дативная отслойка сетчатки [20]. Независимые друг от друга и 
проведенные в разное время исследования А. Tassoni (1988) [28],   
T.H.C. Tran (2003) [42] и Somsanguan Ausaykhun (2012) [8] описыва-
ют витреит, которым сопровождается течение ЦМВР. Анализируя 
данные литературы, можно встретить клинические случаи, в кото-
рых указывается развитие помутнения и уплотнения стекловидного 
тела [21, 23, 31]. О вовлечении передней камеры в патологический 
процесс, который развивается при ЦМВР, не сообщается ни в 
одном из исследований, однако  о том, что такое явление воз-
можно, свидетельствует серия приведенных ниже клинических 
случаев. Распространение воспалительного процесса в переднюю 
камеру при ЦМВР описано  у 51-летнего мужчины с Т-клеточной 
лимфомой [23], у мальчика 12 лет, страдавшего острым лим-
фобластным лейкозом  и ЦМВР, отмечено развитие помутнения 
влаги передней камеры степени Тиндаль 3 с гипопионом [29], а у 
мальчика 14 лет, перенесшего трансплантацию гемопоэтических 
стволовых клеток, был выявлен передний увеит, осложнивший 
течение ЦМВР [31]. Ишемическое кровотечение из сосудов радуж-
ки было описано у 57-летнего ВИЧ-инфицированного пациента с 
ЦМВР [21]. Также, встречаются данные о развитии преципитатов 
 на эндотелии роговицы [23] и о его помутнении [31].

В исследовании A.H. Friedman (1984) ЦМВР описывается как 
медленно развивающееся заболевание [6], при этом в проведен-
ном впоследствии исследовании T.H.C. Tran (2003) указывается, 
что для ЦМВР характерна быстрая прогрессия [42]. Изучая име-
ющиеся классификации, можно обнаружить, что возможны оба 
варианта течения заболевания. В исследовании D. Heiden, прове-
денном в 2007 г., описываются две формы ЦМВР: гранулярная, 
для которой характерно медленное распространение, и отечная, 
отличающаяся молниеносным течением [43]. В исследовании 
G.N. Holland, данные которого были опубликованы в 2008 г.,   
по характеру течения ЦМВР подразделяется также на грануляр-
ный/медленный и отечный/быстрый, по плотности очагов на +1, 
+2, +3 и +4 формы, в зависимости от степени видимости рисунка 
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сосудистой оболочки. Также авторы классифицируют ЦМВР   
по распространению его очагов на формы с поражением маку-
лы, диска зрительного нерва и сосудистых аркад [41].

Флуоресцентная ангиография глазного дна
Данный метод позволяет наблюдать перфузию крови в сетчат-

ке и хориоидее, а также оценить скорость накопления и выведе-
ния контрастного вещества. При ЦМВР отмечается накопление 
флуоресцеина в очагах, согласно данным A.H. Friedman (1984) 
[6] и S. Yeh (2010) [44]. В последней из указанных публикаций 
отмечается, что показателем активности фокуса ЦМВР является 
его гипоаутофлуоресценция, окруженная зоной гипераутофлуо-
ресценции, что также позволяет выявить границы пораженного 
участка. Авторы указывают, что гипераутофлуоресценция сет-
чатки вокруг очага ЦМВР является признаком его роста, а также 
может служить предвестником рецидива [44].

Как было отмечено выше, в мировой литературе имеются 
сведения о том, что ЦМВР распространяется вокруг сосудов.  Это 
подтверждается находками при ФАГ, описанными как интра- и 
периваскулярное воспаление в исследовании S. Geng (2011) [45]. 
D. Churgin отмечает гипофлуюоресценцию сосудов с ранней по 
позднюю стадии как проявление ЦМВР [46].  A.H. Friedman (1984) 
[6] и Т. Sekiryu (2008) [47] описывают выявление при помощи дан-
ного метода неперфузируемых зон вокруг очагов ЦМВР. Помимо 
этого в статье J. Fernando Arevalo (2015) описано два клинических 
случаях ЦМВР в макулярной области  с увеличением фовеальных 
бессосудистых зон, выявляемых при ФАГ [21]. Это совпадает с 
данными Alaa Radwan (2012), определившего отсутствие рети-
нального кровотока вокруг очагов ЦМВР, при этом последний 
отметил гиперперфузию крови  в дисках зрительного нерва [48].

Оптическая когерентная томография (ОКТ) 
заднего отрезка глаза

Этот метод позволяет исследовать структуры глазного дна при 
помощи высокочастотных световых сигналов инфракрасного 
диапазона и дает возможность визуализировать задние отде-
лы стекловидного тела, слои сетчатки и сосудистой оболочки   
с очень высоким разрешением. Но, к сожалению, данная мето-
дика имеет ограничения, связанные с локализацией исследуе-
мого участка, и чем больше он удален от центра глазного дна, 
тем его сложнее визуализировать при помощи ОКТ.

В 2010 г. были опубликованы результаты ретроспективно-
го исследования изменений витреоретинального интерфей-
са у пациентов, перенесших ЦМВР (M. Brar, I. Kozak, 2010).   
По данным авторов, в большинстве случаев четко определялась 
граница между пораженной и здоровой тканями, а изменения 
носили диффузный характер и распространялись на всю толщину 
сетчатки. У 50% пациентов определялась задняя отслойка стекло-
видного тела (ЗОСТ), у 86% пациентов, перенесших ЦМВР, была 
выявлена распространяющаяся за пределы пораженных участков и 
плотно прилегающая к сетчатке эпиретинальная мембрана (ЭРМ), 
у 54% пациентов описано развитие витреоретинального глиоза 
на границе пораженной и здоровой сетчатки, а в 47% случаев 
выявлено формирование витреоретинальной тракции. Изменения 
пигментного эпителия сетчатки под очагами ЦМВР носили атрофи-
ческий характер [49]. В 2012 г.  A. Carmichael описал видимые при 
помощи ОКТ изменения глазного дна после перенесенного ЦМВР 
как витреит и диффузные гиперрефлективные ретинальные очаги 
[50]. В серии клинических наблюдений инфекционного ретинита 
(S.P. Kurup, 2014), результаты ОКТ исследования перенесенного 
ЦМВР описываются как полное разрушение структуры сетчатки с 

уменьшением ее толщины и атрофией пигментного эпителия, при 
том, что при активном процессе отмечается увеличение толщины 
сетчатой оболочки. Изменения витреоретинального интерфейса, по 
данным S.P. Kurup, заключаются в развитии ЗОСТ и выраженном 
уплотнении внутренней пограничной мембраны [51].

Результаты двух независимых друг от друга исследований, 
опубликованных в 2017 г., пролили свет на изменения задних 
отделов стекловидного тела, сетчатки и сосудистой оболочки при 
активном ЦМВР и особенности заживления при данном заболева-
нии. В исследование A. Invernizzi вошли 12 пациентов, из которых 
9 обследовались с момента выявления активного ЦМВР до дости-
жения его регресса, а трем пациентам ОКТ проводилась только 
после завершения воспалительного процесса. В исследование 
M.P. Gupta вошли 10 пациентов, которых наблюдали с момента 
диагностики активного ЦМВР до достижения его ремиссии.

Изменения витреоретинального интерфейса при активном 
поражении, по данным A. Invernizzi, распределились следу-
ющим образом: у всех пациентов было выявлено усиление 
отражательной способности задней гиалоидной мембраны (ЗГМ)   
и внутренней пограничной мембраны, а также наличие гипер-
рефлективной ЭРМ. В 3 из 9 случаях была определена ЗОСТ, 
у 5 из 9 пациентов ОКТ продемонстрировала утолщение ЗГМ, 
которая была припаяна к некротическому фокусу сетчатки,   
и у одного пациента было выявлено локальное уплотнение ЗГМ 
над очагом [52]. Согласно данным M.P. Gupta, в активной фазе 
ЦМВР ЗОСТ встречалась у 4, а ЭРМ у 8 из 10 пациентов [53].  
В исследовании A. Invernizzi дифференцируется 3 типа пораже-
ний сетчатой оболочки при ЦМВР. Первый из них – это некроти-
ческие изменения на всю толщину (5 из 9 пациентов), которые 
заключались в полном отсутствии слоистой структуры сетчатки, 
гиперрефлективных изменениях по краю внешнего ядерного 
слоя, утолщении пигментного эпителия и четко отграничен-
ного мембраной Бруха. Вторым типом ретинального пораже-
ния при ЦМВР названы кавернозные изменения (3 из 9 паци-  
ентов), которые заключались в формировании оптически пусто-
го пространства во внешнем ядерном слое и некротических 
изменениях во внутренних слоях сетчатки. При данном типе 
поражения авторы отмечают интактность пигментного эпителия 
в зоне ЦМВР. Третий тип поражения сетчатки – смешанный, был 
отмечен у одного пациента, на глазном дне которого были обна-
ружены признаки диффузных и кавернозных изменений [52].  
В статье M.P. Gupta также описывается наличие кавернозных 
и диффузных изменений сетчатки, а также отсутствие зоны 
фоторецепторов на всем протяжении поражения и по его краю. 
Авторы также отмечают у всех вошедших в исследование паци-
ентов полное разрушение наружной пограничной мембраны, 
выявленное во время острого процесса [53]. A. Invernizzi обра-
щает внимание на изменение сосудистой оболочки в виде утол-
щения слоев Халлера и Сатлера под областями с некрозом, 
распространяющимися на всю толщину сетчатки [52].

После достижения регресса ЦМВР, по данным A. Invernizzi, 
изменения в витреоретинальном интерфейсе сложились следую-
щим образом: у 4 из 12 пациентов определялась ЗОСТ, у 8 – утол-
щение и гиперрефлективность ЗГМ над очагами ЦМВР, в 6 случаях 
была выявлена локальная отслойка заднего гиалоида от очага с 
прикреплением его к здоровой сетчатке. Формирование ЭРМ обна-
ружено во всех клинических случаях, по данным A. Invernizzi и M.P. 
Gupta, при этом последний отмечает развитие витреомакулярной 
тракции у всех пациентов после регресса активного ЦМВР [52, 53]. 
Необходимо отметить, что одним из критериев включения пациен-
тов в исследование M.P. Gupta было наличие очагов в макулярной 
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зоне. Оба автора описывают уменьшение толщины сетчатки после 
завершения острого ЦМВР. По данным M.P. Gupta, в тех очагах, 
в которых нормализовалась наружная пограничная мембрана, 
восстанавливались и фоторецепторы [53]. Согласно публикации   
A. Invernizzi, у трех пациентов развилась отслойка сетчатки, при 
этом у двух из них был кавернозный тип поражения при актив-
ном процессе и на стадии заживления, во внешних ретинальных 
слоях определялись оптически пустые пространства. Под зоной 
локальной отслойки сетчатки пигментный эпителий выглядел 
неизмененным. В остальных 9 клинических случаях, в которых 
заживление не осложнилось отслойкой сетчатки, определялось 
ее истончение, повышение отражательной способности и полное 
отсутствие структур в зоне перенесенного воспаления, а также 
определялась атрофия внутренних слоев хориокапилляров [52].

Для своевременного начала лечения ЦМВР и предотвра-
щения потери зрения необходима его ранняя диагностика. 
Распространение ЦМВР среди иммунокомпрометированных 
пациентов и характерные клинические проявления в виде белых 
ретинальных очагов с неровными краями исключает ЦМВР   
из числа сложно диагностируемых заболеваний.

Принимая во внимание возможность отсутствия зрительных 
жалоб во время манифестации ЦМВР и учитывая его склонность 
к прогрессии, наиболее значимым диагностическим методом для 
выявления этого заболевания является офтальмоскопия глазного 
дна с мидриазом. Для определения потенциальной возможности 
роста очагов, согласно данным, приведенным в соответствующей 
главе, используется ФАГ.

Представленные выше публикации, посвященные использованию 
ОКТ в диагностике ЦМВР, указывают на возможность диффе-
ренцировать острый воспалительно-некротический процесс от 
регрессировавшего по толщине сетчатой и сосудистой оболочек. 
Это представляется эффективным диагностическим дополнением 
к офтальмоскопии глазного дна. Помимо прочего, согласно приве-
денным исследованиям, возможности ОКТ позволяют анализиро-
вать риски возможных осложнений после завершения активного 
ЦМВР. Обнаружение полной ЗОСТ после регресса воспаления 
создает благоприятный прогноз в виде уменьшения вероятности 
развития тракционной отслойки сетчатки. В то же время выражен-
ный рост ЭРМ в зоне перенесенного ЦМВР должен вызвать особое 
внимание офтальмолога в связи с возможностью формирования 
тангенциальной тракции в витреоретинальном интерфейсе, что в 
свою очередь может привести к отслойке сетчатки.

Тем не менее из-за отсутствия проспективных исследова-
ний с большой выборкой пациентов, направленных на изуче-
ние динамики изменений глазного дна при ЦМВР, с подробным 
описанием данных офтальмоскопии, ФАГ и ОКТ, имеющихся   
на данный момент в мировой литературе сведений недостаточ-
но для того, чтобы систематизировать закономерности развития 
патологических процессов при ЦМВ-ассоциированном поражении 
заднего отрезка глаза.
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Большинство злокачественных опухолей кожи обладает инфильтративным ростом по краям и в глубину, 
клинически нераспознаваемым при их хирургическом иссечении. При обычном методе гистологии мелкие 
опухолевые инфильтраты по краям препарата могут быть гистологически не представлены и не выявлены. 
Для гистологического распознавания всех опухолевых инфильтратов операционный препарат необходимо 
разрезать с использованием техники краевых срезов (трехмерная гистология), рекомендованной немец-
кими стандартами лечения базальноклеточного и плоскоклеточного раков кожи, а также лентиго-меланом 
и акральных меланом особых анатомических локализаций, например на лице, ушах, пальцах рук и ног. 
Хирургическое иссечение опухоли при этом производится в виде эллипса с забором здоровой тка-
ни вокруг опухоли (зоной безопасности) и топографической маркировкой, как правило, на уровне   
12 часов по отношению к оси тела с помощью отдельного узловатого шва или ясного глубокого надре-
за. Гистологический результат позднее может быть соотнесен с клинической локализацией по часам и 
соответствующим сегментам круга. И если потребуется дополнительное иссечение ткани, будет ясно, 
где именно следует ее доиссечь. Окончательно дефект закрывается только после подтверждения   
с помощью трехмерной гистологии полного удаления опухолевых инфильтратов, а до этого – наклейками 
для ран, на которые накладывается повязка с компрессами. 
Такой метод удаления злокачественных новообразований кожи называется микроскопически контро-
лируемой хирургией. В рамках трехмерной гистологии от операционного препарата вначале отделяют 
узкую полоску (2–4 мм) от вертикальной внешней каймы (краевой срез), после этого – узкий слой низа 
(базисный срез) и в конце – срез по диагонали из оставшейся середины (серединный срез). Благодаря 
«тотальному» гистологическому изучению краев резекции посредством трехмерной гистологии по срав-
нению с обычной техникой серийных разрезов выявляется почти вдвое больше опухолевых инфильтратов, 
и при уменьшении первичного радиуса резекции и большем сохранении здоровой ткани достигаются 
самые низкие в мире показатели рецидивности: при первичном базальноклеточном раке кожи – 0,7%, 
при распростертом рецидивном базальноклеточном раке кожи – 5,3% спустя 10 лет, при первичном 
плоскоклеточном раке кожи вертикальной толщиной (глубиной) менее 5 мм – 3,25% и вертикальной 
толщиной более 5 мм – 12% спустя 7 лет после лечения. Затраты рабочего времени и материала при 
этом методе не больше, чем при обычной гистологии. Требуется только привыкнуть к этому методу, т.к. 
он требует переключения на трехмерный способ рассматривания препарата.
Ключевые слова: микроскопически контролируемая хирургия, трехмерная гистология, 3D-гистология, 
гистологическая техника краевых срезов, базальноклеточный рак кожи, плоскоклеточный рак кожи, 
лентиго-меланома, акральная меланома, рак кожи в челюстно-лицевой области, рак кожи сложных 
локализаций.

Авторы заявляют об отсутствии конфликта интересов. 
Для цитирования: Бройнингер Х., Белова И. Инструкция к проведению микроскопически контролируе-
мой хирургии и трехмерной гистологии для удаления злокачественных новообразований кожи. Голова 
и шея = Head and Neck. Russian Journal. 2017;4:62–72

ABSTRACT
The majority of skin malignant tumors have infiltrative growth along the margins and in depth, clinically 
unrecognizable during their surgical excision. The usual method of histology often misses small marginal tumor 
infiltrations that, therefore, cannot be histologically represented and detected. For the histological recognition of all 
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Введение

Для диагностики злокачественных новообразований кожи 
используется гистологическое исследование. Большинство 
злокачественных опухолей кожи обладает инфильтративным 
ростом по краям и в глубину, который клинически распознать 
невозможно (рис. 1.а, 1.б). Для его выявления при обычной 

гистологии операционного материала производится большое 
количество параллельных разрезов. Чем больше разрезов, тем 
больше вероятность распознать эти субклинические опухолевые 
инфильтраты (рис. 2, 3.а). После этого патологоанатом уста-
навливает, достигает ли опухоль на каждом гистологическом 
разрезе края резекции. Чтобы определить топографическое 
расположение обнаруженных опухолевых инфильтратов, необ-

tumor infiltrations, the surgical specimen must be cut using the technique of marginal sections (three-dimensional 
histology) recommended by German standards for the treatment of basal cell and squamous cell carcinomas, 
as well as lentigo-melanomas and acral melanomas of special anatomical localizations, for example on the face, 
ears, fingers and legs.
Surgical excision of the tumor is performed in an ellipse form with taking of healthy tissue around the tumor 
(safety zone) and topographical marking, usually at 12 hours relative to the body axis with a separate nodular 
suture or visible deep incision. The histological result must correlate with the clinical location around the clock and   
the corresponding segments of the circle, and if additional excision of the tissue is required, it will be clear where 
exactly it should be done. The final defect closure must be performed only after confirmation of the complete 
removal of tumor infiltrations with the help of a three-dimensional histology, but before that - with wound stickers, 
on which a bandage with compresses is applied.
This method of skin malignant tumors removal is called microscopically controlled surgery. In the framework   
of the three-dimensional histology, a narrow strip (2–4 mm) from the vertical outer rim (marginal cut) is first 
separated from the surgical specimen, then a narrow layer of the base (base section) and at the end – a cut 
along the diagonal from the remaining middle part (middle section) should be done. Due to the “total” histological 
studying of the resection margins by means of a three-dimensional histology, almost twice as many tumor 
infiltrations are detected comparing with the usual technique of serial cuts. The reduction of the primary radius   
of resection and greater preservation of healthy tissues lead to the lowest relapse rates ever achieved worldwide: 
in case of primary basal cell carcinoma of the skin – 0,7%, in spread recurrent basal cell carcinoma of skin – 5,3%   
at 10 years, in primary squamous cell carcinoma of the skin with depth less than 5 mm – 3,25% and with depth 
of more than 5 mm – 12% at 7 years after treatment. The costs for working time and materials with this method 
are comparable with conventional histology. One should only get used to this method since it requires switching 
to a three-dimensional method of specimen investigation.
Key words: microscopically controlled surgery, three-dimensional histology, 3D histology, histological technique 
of marginal sections, basal cell skin cancer, squamous cell carcinoma of skin, lentigo-melanoma, acral melanoma, 
skin cancer in the maxillofacial region, skin cancer of complex localizations.

Authors declare no conflict of interests for this article. 
For citations: Breuninger H., Belova I. Instruction  for conducting microscopically controlled surgery and three-
dimensional hystology for removal of malignant skin lesions. Golova I Sheya = Head and Neck. Russian Journal. 
2017;4:62–72 (in Russian).

Рис. 1.а. Горизонтальная субклиническая инфильтрация (черная 
пунктирная линия), красная линия – линия иссечения
Fig. 1a. Horizontal subclinical infiltration (black dashed line), red line – 
line of resection

Рис. 1.б. После иссечения in situ оставшиеся субклинические 
боковые опухолевые инфильтраты
Fig. 1b. Remaining subclinical lateral infiltrations in situ after resection
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ходима маркировка операционного препарата на уровне 12 часов 
по отношению к оси тела. При больших размерах препаратов 
срезы должны быть так подразделены, чтобы они помещались 
в заливочные кассеты обычной гистологии.

Но этот метод сопряжен с диагностическими пробелами, 
т.к. имеющиеся мелкие опухолевые инфильтраты по краям 
препарата (рис. 2) могут быть гистологически не представлены 
и не выявлены (рис. 3.б).

Чтобы гистологически распознать все опухолевые инфиль-
траты, операционный препарат должен быть разрезан другим 
способом, т.н. техникой краевых срезов (трехмерная гистоло-

гия: Randschnitttechnik, 3D-Histologie). Окончательно дефект 
закрывается только после подтверждения полного удаления 
опухолевых инфильтратов с помощью трехмерной гистоло-
гии. Такой метод удаления злокачественных новообразований 
кожи называется микроскопически контролируемой хирур-
гией (Mikrosko-pisch kontrollierte Chirurgie, histographische/
mikrographische Chirurgie).

Рис. 2. Вероятность субклинической латеральной инфильтрации при базальноклеточном раке кожи в зависимости от диаметра опухоли 
(по Бройнингеру и Дицу) [1]
Fig. 2. The probability of subclinical lateral infiltration in basal cell carcinoma of the skin, depending on the diameter of the tumor (according to Breininger 
and Ditz) [1]

Рис. 3.а. Схема серийных разрезов (гистология «нарезки хлеба»)
Fig.3a. Scheme of serial sections (histology of «slicing bread»)

Рис. 3.б. Схема серийных разрезов, спроецированная на клиниче-
ский пример (параллельные линии разрезов). Из-за наличия про-
белов между серийными разрезами выявляются не все опухолевые 
инфильтраты (указаны стрелками)
Fig. 3b. Scheme of serial sections, projected on a clinical example (parallel 
lines of cuts). Due to the presence of histological gaps between the serial 
sections, not all tumor infiltrations are detected (indicated by arrows)
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Метод

Хирургическое иссечение опухоли для трехмерной гистологии 
проводится в виде эллипса с забором здоровой ткани вокруг опу-
холи (зоной безопасности) и топографической маркировкой, как 
правило, на уровне 12 часов по отношению к оси тела с помощью 
отдельного узловатого шва или глубокого надреза (рис. 4).  

 

При сложной топографии имеет смысл нанести вторую метку, 
которую уже надо указать в документации. Гистологический 
результат позднее может быть соотнесен с клинической лока-
лизацией по часам и соответствующим сегментам круга. И если 
потребуется дополнительное иссечение ткани, будет ясно, где 
именно следует ее доиссечь [2–5].

Хирургическое направление разреза – с правым наклоном 
к поверхности кожи. Это улучшает исходную ситуацию для 
дальнейшего реконструктивного закрытия дефекта. Опухоль 
иссекается вместе с выбранной зоной безопасности (здоровой 
тканью) вокруг клинической границы так глубоко, как необхо-
димо, по возможности одним блоком, чтобы получить хороший 
опухолевый препарат. Лучше всего закрывать дефект наклей-
ками для ран (рис. 5), т.к. они останавливают кровотечение 
и только слегка склеиваются с раной. Поверх накладывается 
повязка с компрессами. Перед следующей операцией можно 
проводить локальную анестезию при наложенных наклейках, 
которые потом очень легко удаляются. После гистологического 
подтверждения полного удаления опухолевых инфильтратов 
дефект закрывается швом или, при необходимости, с помощью 
лоскутной техники.

В рамках трехмерной гистологии вначале отделяют узкую 
полоску (2–4 мм) от вертикальной внешней каймы (краевой 
срез, Randschnitt), после этого – узкий слой низа (базисный срез, 
Basisschnitt). В конце следует еще срез по диагонали из остав-
шейся середины (серединный срез, Mittelschnitt) (рис. 6.a–б).

Краевой срез распрямляется и укладывается внешней сто-
роной вниз (на внешнюю сторону). Он делится так, чтобы его 
части помещались в стандартные заливочные кассеты для обыч-
ной гистологии (рис. 6.а). Базисный срез также укладывается 
внешней стороной вниз. Патологоанатом должен изучить срезы 
с внешних сторон опухолевого препарата – краев резекции 
(краевой и базисный срезы) на возможное наличие опухолевого 
роста. По серединному срезу устанавливается диагноз.

Техника краевых срезов, как и техника серийных разрезов 
(обычная гистология), используется в рамках рутинной гисто-
логии. Но надо учитывать, что метод краевых срезов обычно 
проводится на нативном материале. Его применение на фик-
сированном материале также возможно, но требует еще одно-

Рис. 4. Иссечение опухоли с зоной безопасности одним блоком. 
Маркировка на уровне 12 часов с помощью отдельного узловатого 
шва и надреза
Fig. 4. Excision of a tumor with a single-block safety zone. Marking at 12 
o’clock with a separate knotty seam and insection

Рис. 5. Дефект на носу, закрытый наклейками для ран (Strips) 
днем раньше. Локальная анестезия проводится через наложенные 
наклейки (Strips)
Fig. 5. Defect on the nose, closed with stickers for wounds (Strips) the day 
before. Local anesthesia is performed through superimposed stickers (Strips)

Рис. 6.а. Схема техники краевых срезов (трехмерная гистология, 
метод «Тюбингенский торт» – «Tübingen Torte»)
Fig. 6a. Scheme of marginal cuts technique (3D histology, “Tubingen 
Torte” method)
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го промежуточного шага (см. ниже рис. 9.а–г), при котором   
с помощью подогрева выдержанной в парафине ткани разги-
бают согнутые фиксированные края после их парафинизации.   
Тем самым согнутые части краев, уложенные внешней стороной 
на подогревающую плитку, разглаживаются до одной плоскости. 

В представленном примере с помощью техники краевых 
срезов на нативном препарате (рис. 7.a) отделяются полоски   
от каймы и от нижней стороны шириной 2–4 мм (рис. 7.в), в 
сумме – 4 среза в двух кассетах (рис. 7.г, 7.д). Две кассеты 
означают, что будет два носителя объекта (стекла) с беспро-
бельным гистологическим представлением краев резекции. 
(Для сравнения: в соответствии с техникой «нарезки хлеба» –  
серийных разрезов, были бы произведены вертикальные разрезы  
в зависимости от размера опухоли шириной от 2 до 7 мм. В соот-  
ветствии с рис. 7.б. было бы 7 срезов. Но все равно при этом оста-
вались бы диагностические пробелы по краям (указаны стрелкой).  
 Отделенные части ткани разделяются по «часовому» правилу 
(Uhrzeitregel) таким образом, чтобы отдельные части срезов 
помещались в стандартные заливочные кассеты для рутинной 

Рис. 6.б. «Тотальное» гистологическое представление краев резекции 
(см. линию разреза для отделения краевого среза)
Fig.6b. «Total» histological representation of the resection margins (see the 
cut line for separating the marginal section)

Рис. 7.a. Нативный операционный материал с опухолью
Рис. 7.б. «Нарезка хлеба». 7 срезов с диагностическими пробелами 
(указаны стрелкой)
Рис. 7.в. 3D-нарезка. Надрезы для краевых срезов и серединного среза
Рис. 7.г. Распрямленный краевой срез, разделенный на две части: 
с 12 (0) по 6 часов и с 6 по 12 часов
Рис. 7.д. Краевые срезы и середина опухоли положены в кассеты 
(4 среза без диагностических пробелов)

Fig. 7a. Native operation specimen with tumor
Fig. 7б. «Slicing bread»: 7 slices with diagnostic gaps (arrowed)
Fig. 7в. 3D-slicing. Insections for marginal slices and middle slice
Fig. 7г. Straight marginal cut, divided into two parts: from 12 (0) to 6 hours 
and from 6 to 12 hours
Fig. 7д. Marginal slices and the middle part of the tumor are placed in 
cassettes (4 slices without diagnostic gaps)
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парафиновой гистологии. Согласно «часовому» правилу, краевой 
срез разделывается всегда по ходу часов (от 12 (0) до 12 часов), 
первый отрезок краевого среза укладывается в кассету справа 
эпидермисом направо (рис. 7.д). Если краевой отрезок узкий, 
то рядом слева помещается второй, как, например на рис. 7.д  
слева – отрезок краевого среза от 6 до 12 часов из рис. 7.г, 
также эпидермисом направо, при этом меньшим часовым 
числом (здесь: 6 часов) – вверх. Правило звучит: меньшим 
часовым числом – вверх, причем первые 12 часов считают-
ся за 0. Цветовая маркировка может облегчить ориентацию 

срезов. Но если соблюдается «часовое» правило с укладкой   
в кассеты всегда меньшим часовым числом наверх, эпидерми-
сом направо, то при простых препаратах цветовая маркировка  
не требуется.

Если срез широкий, то в кассету помещается только один 
отрезок. В примере на рис. 8.а для хорошей гистологии потре-
бовались бы 12 срезов «нарезкой хлеба» (рис. 8.б), причем они 
не были бы без гистологических пробелов. При трехмерной 
гистологии требуется 4 среза для края и еще один – для сере-
дины опухоли (рис. 8.в–д).

А

ДГ
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В

Рис. 8.a. Дерматофибросаркома протуберанс на внешней стороне левого плеча
Рис. 8.б. Схема разрезов «нарезкой хлеба» с 12 срезами
Рис. 8.в. Операционный материал с опухолью с гиподермой до фасции. Схема планируемых краевых срезов
Рис. 8.г. Операционный материал разделан, как показано на рис. 8.в., по «часовому» правилу
Рис. 8.д. Краевой и базисный срезы в кассетах, 5 срезов для представления каймы и базиса
Fig. 8a. Dermatofibrosarcoma protuberance on the outer part of the left shoulder
Fig. 8б. “Slicing bread” cuts scheme with 12 slices
Fig. 8в. Operation specimen with tumor and hypodermis up to the fascia. Scheme of planned marginal sections
Fig.8г. Operation specimen is divided, as shown in Fig. 8.B., according to the “hour” rule
Fig. 8д. Marginal and basic slices in cassettes, 5 slices for margin and basis presentation

Рис. 9.a. Отделенная кайма (край резекции) (по середине), отде-
ленная нижняя сторона (слева) и срезы опухоли (справа)
Fig. 9a. Separated resection margin (in the middle), separated lower side 
(left) and tumor sections (right)

Рис. 9.б. Распрямленная полоска каймы (края резекции) внешней 
стороной вниз
Fig. 9б. Straightened strip of resection margins with the outer side downwards
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Как правило, формалиновая фиксация удаленной ткани 
производится только после укладки в гистологические 
рутинные кассеты с последующей парафиновой заливкой. 
Криостатное разделывание срезов было бы тоже возможно. 
Гистологические срезы при парафиновом способе могут с 
помощью быстрой фиксации ткани в 4%-ном формалино-

вом растворе с температурой 60 °С в течение 2 часов быть 
готовы к микроскопическому исследованию на следующий 
день (спустя 20 часов после удаления опухоли). Подготовка 
препаратов краев (каймы) и базиса (техникой «Тюбингенский 
торт» – `Tübinger Torte`, объяснение происхождения названия 
техники – в литературном обзоре «Методы микроскопически 

Рис. 9.в. Полоска каймы (края резекции) делится по ходу часовой 
стрелки (1: 12–4, 2: 4–8 и 3: 8–12 часов) таким образом, чтобы 
части помещались в заливочную кассету (здесь: три части). Нить 
до заливки должна быть удалена, иначе она повредит нож
Fig. 9в. The strip of the resection margin is divided clockwise (1: 12-4, 2: 
4-8 and 3: 8-12 hours) so that the parts are placed in the pouring cassette 
(here: three parts). The thread must be removed before pouring, otherwise 
it will damage the knife

Рис. 9.г. Соответствующие гистологические срезы: срез середины 
опухоли (слева), три краевых среза от 12 до 12 часов (середина)   
и срез нижней стороны (справа)
Fig. 9г. Corresponding histological slices: a cut of the tumor middle (left), 
three marginal cuts from 12 to 12 hours (middle) and a cut of the lower 
side (on the right)

Рис. 10. Схематическое представление большого участка удаленной ткани (I) с 6 отрезками краевого среза, упорядоченными по ходу 
часовой стрелки, и 2 базисных среза нижней стороны (II). Найденные опухолевые участки спроецированы на рисунок с помощью 
стрелки (III). Таким образом, возможно точно локализовать опухолевые инфильтраты (Breuninger, Adam) [7]
Fig. 10. Schematic representation of a large removed tissue (I) with 6 parts of the marginal cut, arranged clockwise and 2 basal cuts of the lower side (II). 
The tumor foci found are projected onto the picture using the arrow (III). Thus, it is possible to accurately localize tumor infiltrations (Breuninger, Adam) [7]
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контролируемой хирургии» в №3 журнала «Глова и шея», 
2013, стр. 25–37) может производиться и на фиксирован-
ной ткани (рис. 9.a–г). Полоски краев (каймы) и базиса в 
том состоянии, в каком они были иссечены, сначала пара-
финизируются. Затем разогретые до 65 °C воскообразные 
фрагменты ткани слегка распрямляются, чтобы внешняя 
сторона была плоской (рис. 9.б). Этот метод позволяет пере-
сылать материал для гистологического изучения в другую  
лабораторию. 

Посредством правила маркировки на 12 часов и разбив-
ки краевого среза на сегменты по ходу часовой стрелки [6] 
даже при больших операционных материалах не происходит 
путаницы, и, как правило, не требуется делать зарисовок. 
При больших базисах по его краям делается маркировка   
на 12 часов и на наименьшем часе соответствующего сегмента  
(рис. 10, 11.а–д). 

В соответствии с «правилом 12 часов» можно точно опреде-
лить топографическую локализацию мест, содержащих опухоль. 

Результаты

Благодаря «тотальному» гистологическому изучению краев 
резекции посредством техники краевых срезов (3D-гистологии) 
по сравнению с обычной техникой серийных разрезов выяв-
ляется почти вдвое больше опухолевых инфильтратов [8],   
что значительно уменьшает частоту возникновения рецидивов у 
пациентов. Помимо этого трехмерная гистология позволяет при 
сложных локализациях опухоли на лице уменьшить первичный 
радиус резекции и сохранить больше здоровой ткани. С по-
мощью трехмерной гистологии под микроскопом наблюдается 
весь внешний край препарата, что позволяет локализовывать 
все опухолевые инфильтраты (рис. 6.б).

При использовании микроскопически контролируемой хирур-
гии с «тотальным» контролем краев среза (трехмерной гисто-
логии) частота возникновения рецидивов составляет при пер-
вичном базальноклеточном раке кожи 0,7%, при распростертом 
рецидивном базальноклеточном раке кожи – 5,3% спустя 10 лет 

Рис. 11.a. Большая опухоль на голове. Маркировка на 12 часов   
к макушке
Fig. 11a. Large tumor on the head. Marking on 12 o’clock (on the top)

Рис. 11.б. При технике «нарезки хлеба» требуется около 25 срезов 
шириной 5 мм с соответствующими большими гистологическими 
пробелами
Fig. 11b. With the «Slicing bread» technique, about 25 slices with a width 
of 5 mm are required with corresponding large histological spaces

Рис. 11.г. Распределение по 12 кассетам, меньшим часом – наверх
Fig. 11d. Distribution in 12 cassettes, least hour – on top

Рис. 11.в. Отчленение полоски каймы. Разделывание базиса вместе   
с опухолью, т.к. операционный материал – очень тонкий. 
Маркировка базиса – на 12 часов и сегментов базиса – на наи-
меньший час
Fig. 11c. Dismantling of the margin strip. Making up the tumor basis, as 
well since the specimen is very thin. Marking of the basis - for 12 hours and 
base segments - for the least hour
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[9], а при первичном плоскоклеточном раке кожи вертикальной 
толщиной (глубиной) менее 5 мм – 3,25% и вертикальной тол-
щиной более 5 мм – 12% спустя 7 лет после лечения [9–11]. 
В немецких стандартах лечения базальноклеточного и плоско-
клеточного раков кожи, а также лентиго-меланом и акральных 
меланом особых анатомических локализаций, например на лице, 
ушах, пальцах рук и ног, рекомендуется применение микроско-
пически контролируемой хирургии с трехмерной гистологией 
[12–14]. 

Так, сравнительный анализ показывает, что летальность 
при немеланоцитарных раках кожи, например в русскогово-
рящих странах, где трехмерная гистология неизвестна, выше   
в Беларусии в 2,5 раза, в России – в 6,4 раза и в Украине –   
в 8,2 раза, чем в Германии, где трехмерная гистология приме-
няется часто (табл. 1), а частота возникновения рецидивов при 
базальноклеточном раке кожи в России достигает 50% [19].   
При злокачественной меланоме кожи летальность в Беларусии 
превышает немецкую летальность в 2,2 раза, в России   
и в Украине – в 2,7 раза (табл. 2).

Обсуждение

Затраты расходных материалов при обоих методах почти 
одинаковы. Носители объекта (стекла) и кассеты используются 
в соотношении 1:1. Их количество зависит от размера опухо-

Рис. 11.д. Получается 12 препаратов
Fig. 11e. 12 specimens prepared

Tаблица 1. Летальность при немеланоцитарных раках кожи в Германии, Беларуси, России и Украине в 2012–2015 гг.
Table 1. Mortality in non-melanocytic skin cancers in Germany, Belarus, Russia and Ukraine in 2012–2015.

Обозначение 
Description

№ Немеланоцитарные раки кожи
Non-melanocytic skin carcinomas

Код заболевания по ICD-10 
Disease code ICD-10

1 C44 C44, 46.0

В Германии  
в 2012 г.
In Germany  
in 2012

Число новых случаев заболеваний [15]
Number of new cases

2 206.500 -
Число смертных случаев [15]
Number of lethal cases

3 688 -
Летальность в процентах (данные строки 3 по отношению к данным строки 2)x100% 
Mortality in percent (data line 3 in relation to data line 2) x100%

4 0,33 -
В Беларусии  
в 2015 г.
In Belarus  
in 2015

Число новых случаев заболеваний [16]
Number of new cases

5 8.641

Число смертных случаев [16]
Number of lethal cases

6 71

Летальность в процентах (данные строки 6 по отношению к данным строки 5)x100%
Mortality in percent (data line 6 in relation to data line 5) x100%

7 0,82

Соотношение летальности в Беларусии и Германии (данные строки 7 к данным строки 4)
The ratio of mortality in Belarus and Germany (data line 7 to the data line 4)

8 1:2,5

В России в 2014 г.
In Russia in 2014

Число новых случаев заболеваний [17]
Number of new cases

9 - 71.191

Число смертных случаев [17]
Number of lethal cases

10 1.506 -
Летальность в процентах (данные строки 10 по отношению к данным строки 9)x100%
Lethality in percent (data of line 10 in relation to data of line 9) x100%

11 2,12

Соотношение летальности в России и Германии (данные строки 11 к данным строки 4)
The ratio of mortality in Russia and Germany (line 11 data to line 4 data)

12 1:6,4

В Украине  
в 2014 г.
In Ukraine  
in 2014

Число новых случаев заболеваний [18]
Number of new cases

13 15.504

Число смертных случаев [18]
Number of lethal cases

14 420

Летальность в процентах (данные строки 14 по отношению к данным строки 13)x100%
Lethality in percent (data of line 14 in relation to data of line 13) x100%

15 2,71

Соотношение летальности в Украине и Германии (данные строки 15 к данным строки 4)
The ratio of mortality in Ukraine and Germany (line 15 data to line 4 data)

16 1:8,2



HEAD AND NECK 4 – 2017

71

LECTURE

ли и от того, сколько частей срезов укладывается в кассеты.   
При малых операционных материалах (до 25 мм в диаметре) 
для 3D-гистологии требуется приблизительно в 2 раза больше 
кассет и стекол, а при больших (диаметр от 25 мм) – столько 
же или, как правило, меньше, чем при обычной гистологии.   
Для определения общих затрат важнее фактор временных 
затрат. Некоторые патологоанатомы, незнакомые с методом 
трехмерной гистологии, полагают, что этот метод требует боль-
ше времени и поэтому является более затратным. Но на самом 
деле к этому методу надо привыкнуть, т.к. он требует переклю-
чения на трехмерный способ рассматривания препарата.

В исследовании, проведенном в дерматологической клинике 
университета г. Тюбинген, оба метода сравнили по времени, 
которое требуется для разделки операционного препарата   
и его укладывания в заливочные кассеты. Помимо этого был 
проведен хронометраж времени, необходимого патологоа-
натому для просматривания срезов и постановки диагноза.   
Для каждого метода в исследовании использовали по 50 препа - 
ратов. Исследование показало, что при трехмерной гистологии 
временны`е затраты на разрезание при малых размерах препа-
ратов по сравнению с методом серийных разрезов – больше, 
но при больших препаратах – значительно меньше. Также было 
показано, что временны`е затраты патологоанатома в целом, 
включая время на изучение препарата и постановку диагноза, 
при трехмерной гистологии меньше, т.к. патологоанатому надо 

обращать внимание на возможные имеющиеся опухолевые 
инфильтраты только в краевых срезах, а при методе серий-
ных разрезов должен очень точно рассматриваться каждый 
отдельный срез для определения, достигла ли опухоль края  
резекции [8]. 

Выводы

Модифицированный в Германии 30 лет назад [5] метод почти 
безрецидивного и сберегающего здоровую ткань удаления зло-
качественных опухолей кожи (микроскопически контролируе-
мая хирургия с трехмерной гистологией) должен быть изучен   
и внедрен в широкую практику и в странах СНГ. Это позволит   
за счет уменьшения рецидивности значительно уменьшить число 
пациентов и вызываемые заболеваниями народнохозяйствен-
ные затраты, а также, благодаря сбережению здоровой ткани, 
улучшить косметические результаты операций. 
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