
ЯКУТСКИЙ МЕДИЦИНСКИЙ ЖУРНАЛ
118

пластической эстетической хирургии // Мо-
сковский хирургический журнал. 2019.  №. 3. 
С. 77-80. 

Kochubey V.V. The need of Russian women in 
plastic aesthetic surgery / V.V. Kochubey. – Text: 
direct // Moscow Surgical Journal. 2019. – No. 3. 
– P. 77-80

4. Лапутин Е.Б. Мастер-класс пластиче-
ского хирурга. М.: Литтерра: «Косметик интер-
нешнл форум», 2007. 312 с. 

Laputin E.B. Master class of plastic surgeon. – 
Moscow: Literra: «Cosmeticenenl forum», 2007. 
312 p. 

5. Нгуен Д.К.,  Южаков  М.М. Обзор мето-
дов оценки психо-эмоционального состояния 
человека // VI Научно-практическая конферен-
ция «Информационно-измерительная техника 
и технологии», 27-30 мая 2015 г. Томск, 2015. 
С.109-112 

Nguyen D.K.  Review of methods for assess-
ing the psycho-emotional state of a person / D.K. 
Nguyen, M.M. Yuzhakov // VI Scientific-practical 
conference «Information-measuring equipment 
and technologies», May 27-30, 2015. – Tomsk, 
2015. – P.109-112. 

6. Палатина О.М. Клинико-психопатологи-
ческая и психосоциальная характеристика па-

циентов, перенесших пластические операции: 
Автореф. дис…. к.м.н. СПб., 2021. 27 с. 

Palatina O.M. Clinical-psychopathological and 
psychosocial characteristics of patients who have 
undergone plastic surgery Specialty 14.01.06 – 
Psychiatry AUTHOREFERATE of the dissertation 
for the degree of Candidate of Medical Sciences 
St. Petersburg 2021. 27 p.

7. Петрова Н.Н., Спесивцев Ю.А., Грибова 
О.М. Личностно-психологические и психопато-
логические особенности пациентов эстетиче-
ской хирургии // Вестник Санкт-Петербургского 
университета. Серия 11. Медицина. 2013. 
№1.С.94-103. 

Petrova N.N. Personal-psychological and psy-
chopathological features of patients of aesthetic 
surgery / N.N. Petrova, Yu.A. Spesivtsev, O.M. 
Gribova // Bulletin of St. Petersburg Universi-
ty. Episode 11. Medicine. – 2013. – No. 1. – Р. 
94–103.

8. Петрова Н.Н., Калакуцкий Н.В., Палатина 
О.М. Клиническая и психосоциальная характе-
ристика пациентов пластической хирургии // 
Российский медицинский журнал. 2017. Т.23, 
№6. С.315-320. 

Petrova N.N. Clinical and psychosocial char-
acteristics of plastic surgery patients / N.N. Petro-

va, N.V. Kalakutsky, O.M. Palatina // Russian 
Medical Journal. – 2017. – Vol.23. – No. 6. – Р. 
315–320.

9. Психологические исследования внешно-
сти и образа тела: коллективная монография 
/ отв. ред. А.Г. Фаустова; ФГБОУ ВО РязГМУ 
Минздрава России. Рязань: ОТСиОП, 2022. 
223 с. 

Psychological studies of appearance and 
body image: a collective monograph / otv. editor 
A.G. Faustova; FSBEI HE RyazSMU of the Minis-
try of Health of Russia. – Ryazan': OTSiOP, 2022. 
– 223 p. 

10. Руководство по оценке качества жизни 
в стоматологии / О.О. Янушевич, К.Г. Гуревич, 
А.М. Панин [и др.]. М.: ГЭОТАР-Медиа, 2021. 
144 с. 

Manual for assessing the quality of life in den-
tistry / O.O. Yanushevich, K.G. Gurevich, A.M. 
Panin [et al.] - Moscow: GEOTAR-Media, 2021. 
- 144 p.

11. Челюстно-лицевая хирургия: учебник / 
под ред. А.Ю. Дробышева, О.О. Янушевича. 
М.: ГЭОТАР-Медиа, 2021. 880 с. 

Maxillofacial surgery: a textbook / ed. by A.Y. 
Drobyshev, O.O. Yanushevich. - Moscow: GEO-
TAR-Media, 2021. - 880 p.

Н.В. Зайцева, А.А. Субботина, О.В. Долгих

МАРКЕРЫ КОСТНОГО МЕТАБОЛИЗМА
И ПОЛИМОРФИЗМ ГЕНА ЕNOS
У ДЕТСКОГО НАСЕЛЕНИЯ РЕГИОНА
ВОСТОЧНОЙ СИБИРИ С ЗАБОЛЕВАНИЯ-
МИ КОСТНО-МЫШЕЧНОЙ СИСТЕМЫ

Проведено изучение особенностей метаболизма костной ткани у детского населения региона Восточной Сибири с целью обоснования 
маркеров формирования патологии костно-мышечной системы. Установлено, что у детей с патологией опорно-двигательного аппарата 
значимо повышены уровни содержания в крови N-остеокальцина, ионизированного кальция и щелочной фосфатазы по сравнению с 
группой детей без патологии (р<0,05). Полученные результаты свидетельствуют, что одним из этиологических факторов развития наруше-
ний костного метаболизма является полиморфизм G894T кандидатного гена эндотелиальной NO-синтазы, ассоциированный с высокой 
частотой встречаемости аллеля Т гена eNOS G894T, а сам маркер следует отнести к предикторам формирования патологии опорно-дви-
гательного аппарата у детей региона Восточной Сибири.

Ключевые слова: болезни костно-мышечной системы, полиморфизм G894T гена eNOS, N-остеокальцин, ионизированный кальций.

We have examined bone metabolism in children living in Eastern Siberia; the aim was to substantiate markers of musculoskeletal diseases. As 
a result, we have established that children with diseases of the musculoskeletal system have statistically significantly higher levels of N-osteocalcin, 
ionized calcium and alkaline phosphatase in blood than children without them (р<0.05). The obtained results indicate that the G894T polymorphism 
of the candidate endothelial NO-synthase gene, associated with a high frequency of the T allele of the eNOS G894T gene is one of the etiological 
factors in the development of bone metabolism disorders, and the marker itself should be attributed to the predictors of the formation of pathology 
of the musculoskeletal system in children of the region from Eastern Siberia.

Keywords: diseases of the musculoskeletal system, the G894T polymorphism of the eNOS gene, N-osteocalcin, ionized calcium.
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Введение. Здоровье детского на-
селения является одним из наибо-
лее чутких индикаторов состояния 
общества. На данный момент на-
блюдается высокий уровень детской 
заболеваемости по всем группам 
нозологий [1]. Отмечаются высокие 
темпы роста патологии костно-мы-
шечной системы у детского контин-
гента дошкольного возраста – в 2,6 
раза [12]. 

Нарушение формирования костной 
массы в детском возрасте создает 
предпосылки для развития остеопоро-
за во взрослом возрасте. Среди ряда 
причин формирования остеопениче-
ских состояний у детей наибольшее 
значение имеют генетические фак-
торы, нарушения минерального и ви-
таминного обменов, неполноценное 
питание, различные патологические 
процессы и др. [6].
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здоровью населения, г. Пермь: ЗАЙЦЕВА 
Нина Владимировна – д.м.н., акад. РАН, 
проф., научн. руковод., ORCID: 0000-0003-
2356-1145, СУББОТИНА Алена Алек-
сандровна – м.н.с., ORCID: 0000-0002-
3579-4125, ДОЛГИХ Олег Владимиро-
вич – д.м.н., зав. отделом, oleg@fcrisk.ru, 
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Использование некоторых биохими-
ческих показателей позволяет оценить 
состояние метаболизма костной ткани, 
выявить его нарушения, влекущие за 
собой развитие повреждений опорно-
двигательного аппарата [9]. 

Одним из перспективных и часто 
изучаемых маркеров образования ко-
сти является белок остеокальцин. Он 
является главным белком матрикса ко-
стей (молекулярная масса 5 800 Да) и 
синтезируется преимущественно осте-
областами. Содержание этого белка в 
сыворотке крови отражает состояние 
костного метаболизма в целом [3, 10]. 
Ионизированный кальций – это каль-
ций, который свободно циркулирует в 
крови и не связан с белками. Уровень 
ионизированного кальция лучше отра-
жает метаболизм кальция, чем уровень 
общего кальция [4]. Щелочная фосфа-
таза – это фермент, участвующий в 
обмене фосфорной кислоты. Ее актив-
ность возрастает при развитии патоло-
гических процессов костной ткани [8]. 
На сегодняшний день особую актуаль-
ность представляют исследования по 
выявлению ассоциаций генетической 
предрасположенности к развитию па-
тологических процессов в костной тка-
ни и маркерами ее фенотипической 
реализации, то есть идентификация 
генетических и метаболомных преди-
кторов патологических состояний.

Цель работы – изучение маркеров 
формирования патологии костно-мы-
шечной системы, ассоциированной  с 
особенностями показателей костного 
метаболизма и полиморфизмом гена 
eNOS G894T у детского населения ре-
гиона Восточной Сибири.

Материалы и методы. Для иссле-
дования были выбраны 116 детей, 
проживающих в одном из регионов 
Восточной Сибири. Группа наблюде-
ния – 69 детей 4-7 лет (34 мальчика, 
35 девочек) с патологией костно-мы-
шечной системы (преимущественно 
дорсопатии и дорсалгии). Группа срав-
нения – 47 детей 3-7 лет (21 мальчик, 
26 девочек) без патологий опорно-дви-
гательного аппарата.

В ходе исследования использован 
комплекс биохимических и молекуляр-
но-генетических методов. Для этого у 
обследуемых детей после подписания 
информированного добровольного со-
гласия на медицинское вмешательство 
родителями были забраны следующие 
биологические среды: кровь для опре-
деления уровней N-остеокальцина 
методом ИФА с использованием моно-
клональных антител к остеопротеину, 
ионизированного кальция ион-селек-
тивным методом и щелочной фосфа-

тазы кинетическим колориметриче-
ским методом; буккальный эпителий 
для определения генотипа по поли-
морфизму G894T (Glu298Asp) гена 
eNOS методом полимеразной цепной 
реакции с дальнейшей аллельной дис-
криминацией кривых амплификации.

Статистическая обработка полу-
ченных количественных данных была 
выполнена в программе Statistica 6.0 
и представлена в виде X±SE – сред-
ней арифметической величины (X) и 
стандартной ошибки среднего (SE). 
Различия считались значимыми, если 
соответствующие р значения были 
меньше, чем 0,05. Расчет распределе-
ния частоты генотипов и аллелей и со-
блюдения равновесия Харди-Вайнбер-
га в группах наблюдения и сравнения 
проводился с помощью онлайн-про-
граммы «Gen-Expert». Силу ассоциа-
ции анализируемых признаков опреде-
ляли с помощью величины отношения 
шансов (OR). Для OR рассчитывали 
доверительный интервал (CI) при 95% 
уровне значимости.

Результаты. Состояние костного 
обмена оценивалось по уровню основ-
ных маркеров метаболизма костной 
ткани – N-остеокальцина, ионизиро-
ванного кальция и щелочной фосфа-
тазы. При сравнении этих показателей 
установлено, что в основной группе 
уровень N-остеокальцина статистиче-

ски значимо, в 2,6 раза (р<0,05), пре-
вышал аналогичные показатели груп-
пы сравнения, при этом у 50% детей 
группы наблюдения отмечается пре-
вышение референтного уровня. Кон-
центрация ионизированного кальция 
была повышена у всех детей группы 
наблюдения относительно референт-
ного уровня и в 1,2 раза относительно 
группы сравнения. При этом значения 
щелочной фосфатазы находились в 
диапазоне физиологической нормы у 
90% детей, но выше в 1,2 раза показа-
телей группы сравнения (табл. 1). 

Генетический анализ на установле-
ние генотипа по полиморфизму G894T 
гена eNOS выявил, что распределение 
частоты генотипов в группах соответ-
ствует равновесию Харди-Вайнберга, 
поэтому данные могут быть проана-
лизированы с применением общей и 
мультипликативной моделей наследо-
вания (для группы наблюдения р=1,00; 
для группы сравнения р=0,16).

Изучение встречаемости геноти-
пов установило следующую частоту в 
группе детей с заболеваниями костно-
мышечной системы: G/G – 52,2%, G/T 
– 40,6, T/T – 7,2%.  При этом наличие 
генотипов G/T и T/T усиливало ассо-
циацию с заболеваниями костно-мы-
шечной системы в 3,9 и 1,15 раза от-
носительно группы сравнения (р<0,05) 
(табл. 2).

Сравнительный анализ показателей костного метаболизма у детей с патологией 
костно-мышечной системы и здоровых детей

Показатель Референтный
уровень

Группа 
наблюдения

(n=69)

Группа 
сравнения

(n=47)
N-остеокальцин, нг/см³ 27,92-67,95 72,93±11,30*/** 27,70±2,79

Ионизированный кальций, ммоль/дм3 1,03-1,10 1,26±0,01*/** 1,06±0,02
Щелочная фосфатаза, ед/дм3 71,00-645,00 501,21±32,24** 405,94±26,88

* Различия значимы относительно референтного уровня (р<0,05); ** различия значимы 
относительно группы сравнения (р<0,05).

Таблица 1

Таблица 2

Частота генотипов и аллелей гена eNOS обследуемых с патологиями
костно-мышечной системы и здоровых детей

Ген Генотипы/аллели
Группа

наблюдения
(n=69)

Группа
сравнения

(n=47)
OR (95% CI) р

eNOS
(rs1799983)

G/G 0,522 0,787 0,29 (0,13-0,69)
0,01G/T 0,406 0,149 3,90 (1,53-9,95)

T/T 0,072 0,064 1,15 (0,26-5,04)
G 0,725 0,862 0,42 (0,21-0,85)

0,01
T 0,275 0,138 2,37 (1,18-4,74)
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Анализ аллелей по мультиплика-
тивной модели наследования показал, 
что встречаемость аллеля Т в группе 
наблюдения составляет 27,5%, это 
почти в 2 раза выше, чем в группе 
сравнения (р<0,05) (табл. 2).

Обсуждение. В настоящее время 
большую распространенность приоб-
ретают дорсалгии и дорсопатии дет-
ского и подросткового возраста [11]. В 
нашем исследовании у 93% детей 4-7 
лет с патологией опорно-двигательно-
го аппарата встречалась дорсопатия.

Как высокий, так и низкий уровень 
остеокальцина в крови может указы-
вать на потерю костной массы. Иссле-
дования на животных предполагают, 
что высокий уровень остеокальцина 
объясняется его реабсорбцией из 
костной ткани, которая высвобождает 
его, повышая уровень в крови [16]. Так-
же повышение уровня остеокальцина 
в крови связывают с переломами [13], 
остеопорозом [17] и размягчением ко-
стей [14]. 

К одним из патогенетически важных 
критериев кальциевого и фосфорного 
обмена относятся уровень ионизиро-
ванного кальция и содержание ще-
лочной фосфатазы. Проведенными 
ранее исследованиями продемонстри-
ровано, что у детей с заболеваниями 
костно-мышечной системы избыточ-
ные концентрации ионизированного 
кальция в сыворотке крови достигали 
1,17±0,01 ммоль/дм3 [5], а щелочной 
фосфатазы у пациентов ортопедо-
травматологического отделения – 
486,25 Ед/л при референтом уровне 
129-417 Ед/л [2]. 

Оксид азота, за образование кото-
рого отвечает NO-синтаза, участвует 
в клеточных процессах, ответственных 
за обновление костной ткани. Он спо-
собствует пролиферации и дифферен-
цировке остеобластов, а также играет 
ключевую роль в активности остео-
кластов, поскольку было показано, что 
снижение уровня NO усиливает остео-
кластогенез и связанную с ним резорб-
цию кости [15]. 

При исследовании распределения 
G894T полиморфных генотипов и ал-
лелей гена eNOS получены значимые 
различия среди детей с недифферен-
цированной дисплазией соединитель-
ной ткани и здоровыми детьми Санкт-
Петербурга. Так, во всех группах детей 
с недифференцированной дисплазией 
соединительной ткани, характеризую-
щейся дефектами волокнистых струк-
тур и основного вещества, участвую-
щего в построении хрящевой и костной 
ткани, чаще встречались генотип Т/Т и 
аллель Т [7]. 

Заключение. Таким образом, 
установлено, что у детей с патологи-
ей опорно-двигательного аппарата к 
особенностям метаболизма костной 
ткани следует отнести значимо повы-
шенные уровни содержания в крови 
N-остеокальцина, ионизированного 
кальция и щелочной фосфатазы, что 
свидетельствует о более низкой ми-
нерализации костей скелета у данной 
категории пациентов по сравнению с 
группой детей без патологии (р<0,05). 
Одним из этиологических факторов 
развития данного состояния следует 
считать полиморфизм G894T канди-
датного гена эндотелиальной NO-
синтазы (eNOS). По результатам дан-
ного исследования, в группе наблю-
дения встречаемость аллеля Т гена 
eNOS значимо выше, чем в группе 
сравнения (OR=2,37; 95% CI 1,18-4,74; 
р=0,01).
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М.В. Незнанова, М.В. Сторожева, А.С. Миронов,
А.Ю. Николаев, Ю.В. Андреев, И.Н. Пономарев

ВОССТАНОВЛЕНИЕ ПЕРЕДНЕЙ
КРЕСТООБРАЗНОЙ СВЯЗКИ
КРИОКОНСЕРВИРОВАННЫМ АЛЛОГЕН-
НЫМ ТРАНСПЛАНТАТОМ СУХОЖИЛИЯ 
ПЕРЕДНЕЙ БОЛЬШЕБЕРЦОВОЙ МЫШЦЫ

На клиническом примере продемонстрирована эффективность использования криоконсервированного аллогенного сухожилия, стери-
лизованного сверхкритическим диоксидом углерода, при восстановлении передней крестообразной связки (ПКС). 

По клиническому течению и времени реабилитации методика использования аллогенных сухожилий при проведении пластики ПКС 
была сопоставима с использованием аутологичного трансплантата. Клинический опыт использования аллогенных сухожилий на раннем 
постоперационном этапе можно оценить как успешный.

Ключевые слова: передняя крестообразная связка, артроскопическое восстановление, трансплантат, сухожилия, аллогенный, сте-
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рилизация.

A clinical example demonstrated the effectiveness of using a cryopreserved allogeneic ten-
don sterilized with supercritical carbon dioxide in restoring the anterior cruciate ligament (ACL). 
In terms of clinical course and rehabilitation time, the technique of using allogeneic tendons 
during ACL plasty was comparable to using an autologous graft. Clinical experience with the use 
of allogeneic tendons at an early postoperative stage can be assessed as successful.

Keywords: anterior cruciate ligament, arthroscopic repair, graft, tendons, allogeneic, steril-
ization.

Введение. Разрыв передней кре-
стообразной связки (ПКС) является 
частым повреждением среди травм 
коленного сустава, которое при отсут-
ствии хирургического лечения приво-
дит к хронической нестабильности и 
дегенеративным изменениям в суста-
ве [5]. Оптимальным методом хирур-
гического лечения таких травм счита-
ется артроскопическая реконструкция, 
которая заключается в замещении по-
вреждённой ПКС аутологичными тка-
нями, аллогенными трансплантатами 
или синтетическими имплантами. Вы-
бор пластического материала зависит 
от клинической ситуации, предпочте-
ний хирурга, и возможностей лечебно-
го учреждения [3].

Аутологичные ткани – наиболее 
часто используемый материал при 
артроскопических операциях по по-

воду разрывов связок коленного су-
става. Этот метод пластики не лишен 
отрицательных эффектов, в основном 
связанных с наличием донорского 
участка [1]. Следующим перспектив-
ным методом выбора представляется 
использование трансплантатов на ос-
нове консервированных аллогенных 
сухожилий. В литературе описаны слу-
чаи применения свежезамороженных, 
лиофилизированных и обработанных 
химическими растворами сухожилий 
[4]. Используемые методы консерви-
рования изменяют структуру ткани 
сухожилия, что приводит к неудовлет-
ворительным прочностным характери-
стикам таких трансплантатов. Ранее 
в наших публикациях было описано, 
что проникающие криоконсерванты и 
их комбинации позволяют сохранить 
общую архитектонику сухожилий, 




