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Annotation:  It has been presented results of a research of thermotopography of skin 
of newborns, the right-left gradients of skin temperature on separate body parts at 
newborns depending on a sex. In the first month of life the children has high activity 
thermogenesis, at the expense of the brown fatty tissue having high power potential. 
Boys have an activation of heat production of brown fat high, than at girls that provides 
more high temperature on some body parts. Results of a research has been presented, 
that the newborns born with normal basic anthropometrical data are not uniform in a 
maturity and temperature gradients in comparison on a sex.

Введение: Современное состояние исследований, посвящен-
ных возрастным проблемам физиологии терморегуляции, позволяют 
представить изменения энергетического обмена в процессе развития 
[1]. В подобных работах подчеркивается мало изученность особенно-
стей терморегуляции растущего организма, особенно детей первого 
года жизни [8, 10]. К сожалению, среди представленных нами лите-
ратурных источников, работ, показывающих связь возрастных изме-
нений терморегуляции с ростом и развитием детей в раннем постна-
тальном этапе жизни, не обнаружено.

За рамками исследовательских работ в этих источниках оста-
лись не изученными связи физиологических функций терморегуля-
ции с размерами и формами тела детей, связь размеров тела детей 
с физическим фактором внешней среды (температуры окружающей 
среды) [5, 6] и силы тяжести гравитации в связи с локомоторным раз-
витием детей, а также влияние размеров тела на теплопродукцию и 
др. [9, 11]. В связи с вышеуказанным, целью исследования явилось 
изучение  показателей термотопографии и право-левых градиентов 
температуры кожи на отдельных участках тела у новорожденных в 
зависимости от пола.

Материалы и методы. Исследовано 106 здоровых детей в пери-
од новорожденности. Термотопография проводилась на портативном 
термотопографе типа ЭТМП-01. Термотопография кожи новорожден-
ных проводилась  в 15 точках I - лоб; II - наружный слуховой проход; 
III - шея; IV - грудь; V - спина; VI - живот; VII -поясница;VIII - ягодица;1Х 
- бедро; X - голень; XI - стопа; XII-прямая кишка; XIII - предплечье; 
XIV-плечо; XV – кисть. Изучались  право-левые (поперечные), про-
дольные (краниокаудальные), а также сегментарные градиенты тем-
пературы кожи новорожденных, средняя температура тела (СТТ) и 
средневзвешенная температура кожи (СВТК) новорожденных.

Key words: thermal regulation of newborns, thermo topography, gradients of 
temperatures.

Article

OPEN ACCESS

www.ijsp.uz

published: 10 May 2022
doi.org/10.56121/2181-2926-2022-1-05-09 

May 2022 / Issue 01 / Article 015

IJSP

http://orcid.org/0000-0001-6603-0315
https://creative-commons.org/licenses/by/4.0/
https://creative-commons.org/licenses/by/4.0/
https://creativecommons.org/licenses/by/4.0/
http://www.ijsp.uz
http://doi.org/10.56121/2181-2926-2022-1-05-09 


Результаты. Температура кожи у новорожденных на различных 
участках тела неоднородна. Диаграмма 1 представляет, что ее уро-
вень наиболее высок в прямой кишке (37,2°С- центральная темпера-
тура), в наружном слуховом проходе (34,5°С) на спине, животе, по-
яснице (33,9°С), наиболее низка на ягодице (30,9°С), стопе (32,8°С). 
Данные диаграммы. 1 также показывают, что температура кожи у де-
вочек в отдельных точках тела снижена по сравнению с мальчиками. 
Такими областями явились лоб (32,6+0,22°С против 33.2±0,11° С у 
мальчиков), температура в прямой кишке (36,7±0,1°С против 37.7°С 
р<0,001), предплечье (33,1±0,36°С против 33,9±0,26°С, р<0,05), плече 
(33,3±0,24°С против 34,1±0,27°С, р<0,05), кисти (32,6±0,25°С, против 
33.9±0.26°С, р<0,001).

Диаграмма 1.

Термотопография кожи новорожденных:
I - лоб; II - наружный слуховой проход; III - шея; IV - грудь; V - спи-
на; VI - живот; VII -поясница;VIII - ягодица;1Х - бедро; X - голень; XI 
- стопа; XII-прямая кишка; XIII - предплечье; XIV - плечо; XV – кисть

Известно, что теплопродукция у детей  в раннем постнаталь-
ном периоде не связана с характерными, как у взрослого организ-
ма, мышечным термогенезом, поскольку мышцы в этом возрасте 
имеют слабо развитый митохондриальпый аппарат [3]. Вместе с 
тем показано, что в первый месяц жизни ребенок обладает высо-
кой активностью  так называемого «несократительного» термогене-
за, который осуществляется за счет бурой жировой ткани (распола-
гающейся в межлопаточной области и шее), обладающей высокими 
энергетическими возможностями [2, 7]. Судя по данным диаграммы 
1, можно сказать, что у мальчиков активация теплопродукции буро-
го жира высокая, чем у девочек, что обеспечивает более высокую 
температуру на спине и проксимальных частей верхних конечностей.
Нами исследованы право-левые (поперечные), продольные (крани-
окаудальные), а также сегментарные градиенты температуры кожи 
новорожденных. Результаты этих исследований представлены на ди-
аграммах 2 и 3.
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Диаграмма 2.

Право-левые градиенты температуры кожи на отдельных участ-
ках тела уноворожденных:

1-6 участки тела соответственно плечо, предплечье, кисть, бедро, го-
лень, стопа. (* - р<0,05, ** - р<0,01).

Диаграмма 3.

Глобальные и сегментарные градиенты температуры кожи тела 
у новорожденных: 

1-14 соответственно (ГТ°C) 1- лоб-кисть; 2 - лоб-стопа; 3 - грудь-кисть; 
4 - грудь-стопа; 5 - живот-стопа; 6 - шея-плечо; 7 - шея-предплечье; 
8 -шея-кисть; 9 - плечо-предплечье; 10 - плечо-кисть; 11 - пред-
плечье-кисть; 12 - бедро-голень; 13 - бедро-стопа; 14 - голень-стопа. 
- (р<0,05-0,01)

Как видно из данных этих диаграмм, у детей в первые дни постна-
тальной жизни право-левые поперечные «положительные» градиен-
ты температуры кожи (по -0,4-0,7 °С) не сформированы. У мальчиков 
в области плеча, предплечья, бедра голени и стопы температура кожи 
слева более высокая, и от того этот градиент отрицателен на всех 
участках тела (р<0,05–0,01). У девочек прослеживается то, что правая 
сторона нижних конечностей «теплее» (0,3-0,32°С), чем у мальчиков в 
области бедра и голени (р<0,05-0,01).

Обсуждение. Изучение продольных (кранио-каудальных) гради-
ентов температуры кожи (диаграммы  2 и 3) показали, что у девочек и 
мальчиков кисть «’теплее», чем лоб (р<0,05, р<0,01). У последних сто-
па также теплее, чем лоб (р<0,01). По-видимому, данный факт можно 
рассматривать как следствие определенных условий взаимодействия 
открытых и закрытых участков тела с окружающей средой в первые 
дни жизни ребенка. Остальные участки тела - верхняя часть туло-
вища (грудь) «теплее», чем верхние и нижние конечности (р<0,05). 
Однако, температура стопы у мальчиков оказалась выше ( р<0,05), 
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чем температура кожи живота. Как видно из данных диаграммы 3, 
проксимальные части верхних и нижний конечностей «теплее», чем 
дистальные (р>0,05-0,01). Эта закономерность у мальчиков несколь-
ко нарушена из-за более высокой температуры кожи в области кисти 
и стопы (р<0,05), чем у девочек.

Известно, что при средневзвешенной температуре кожи (СВТК) 
более 33ОС, начинают сглаживаться продольные градиенты тем-
пературы кожи, а с момента достижения СВТК 340С начинается по-
вышение температуры внутренних органов. Наш анализ некоторых 
показателей теплообмена у обследованных новорожденных выявил 
довольно высокие значения СВТК и средней температуры тела (СТТ) 
(р<0,001, р<0,05): СВТК - 33,2 - 33,6°С, СТТ- 36,2°С. По-видимому, бо-
лее высокие значения СВТК и СТТ в нашем случае связаны с более 
высокой температурой окружающей среды (20-24°С), с некоторым 
обезвоживанием (perspiration insensibly) организма новорожденных 
(физиологическая убыль веса).

По уровню СВТК обследованные новорожденные не отличались 
в зависимости от пола (р>0,05), а СТТ была высокой у мальчиков 
(р<0,001), чем у девочек. У мальчиков, в связи с высоким значени-
ем СТТ, увеличен внутренний градиент температуры воздуха и кожи 
(ГТВ-ТК, р<0,001) и внешний градиенты температуры кожи и воздуха 
(ГТК-ТВ, р<0,001), что привело к увеличению термического индекса 
(р<0,001). Последний в зарубежной литературе именуется термиче-
ским индексом кровообращения (Thermal circulation index) и отражает 
соотношение физической (внешней) и физиологической (внутренней) 
температуры внутренних органов. Показано, что при низкой темпера-
туре окружающей среды термический индекс (ТИ) увеличивается, что 
приводит к усилению отдачи тепла во внешнюю среду, а последняя, в 
свою очередь, является стимулирующим фактором в активации цен-
тра теплопродукции в преоптической области гипоталамуса [4]. 

Очевидно, для новорожденных температура воздуха (20-24°С) 
в первые постнатальные дни жизни оказывает аналогичный эффект 
в силу разницы температуры воздуха и утробной жизни, итогом кото-
рого явилось увеличение теплопродукции за единицу времени (сут-
ки, час). Было выявлено, что теплопродукция у мальчиков за едини-
цу времени увеличена (р<0,001, р<0,001) по сравнению с девочками, 
что, видимо, обеспечивает более быстрый темп в росте и развитии в 
первый месяц жизни. Эти данные необходимо подтвердить или опро-
вергнуть при динамическом наблюдении за детьми в течение дли-
тельного времени. 

Выводы: 1. Рождающиеся с нормальными основными ан-
тропометрическими данными новорожденные не однородны по 
зрелости и температурным градиентам в сравнении по полу. 
2. Новорожденные уже к моменту рождения имеют некоторые фе-
нотипические особенности по показателям физического развития и 
терморегуляции в зависимости их пола, что, по-видимому, является 
значимым для последующего постнатального развития и наращива-
ния темпов роста.
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Annotation:  A significant impact on the health of children is provided by training in 
educational institutions, which coincides with a period of intensive growth and development 
of the child’s body. Systematic and long-term exposure to school environment factors 
accumulates and leads to various health disorders. The degree of influence of school 
factors also depends on the initial state of health of the child. The development and 
intensification of school education has exacerbated the problem of maintaining the health 
of students. Among children who begin regular education, the prevalence of borderline 
health disorders increases with the formation of chronic pathology in the future, therefore, 
the search for methods of early prenosological diagnosis and prevention of diseases 
is especially relevant. In this regard, the World Health Organization defines one of the 
priority areas to support the health, safety and well-being of children and adolescents. 
Quality standards have been developed for school health services, which should ensure 
the improvement of the health of young people in all educational institutions. Despite 
the recognition that the tasks of preserving and strengthening the health of modern 
schoolchildren can and should be solved directly in an educational institution, universal 
and effective forms of organizing the educational process have not yet been found, the 
issue of optimizing motor activity and nutrition of students has not been resolved. Actual 
development of new conceptual provisions for the organization of prevention using a 
systematic approach, changing the role of the doctor as the organizer of school health 
care and evidence-based integration of the teacher into the system for preventing 
developmental disorders and the health status of school-age children.

Известно, что здоровье детей тесно связано с организацией ме-
дицинской помощи детям и, в первую очередь, с амбулаторно-поли-
клинической службой. Именно в ней 80 % населения начинают и за-
канчивают своѐ лечение и здесь сосредоточена вся профилактическая 
и реабилитационная работа. В начале 80-х годов прошлого столетия 
в мире началось движение за первичную медико-социальную по-
мощь, которое было направлено преимущественно, на соблюдение 
принципов социальной справедливости и улучшения доступа к меди-
цинской помощи. Часть этого движения содержало программы охра-
ны здоровья матери и ребѐнка. А в начале 90-х годов стала активно 
внедрять «окружная модель» здравоохранения: главное место в этой 
системе занимал «медико- санитарный центр», выполняющий экви-
валентные функции семейного врача или врача общей практики. С 
точки зрения многих специалистов в области здравоохранения, этот 
механизм был единственным, адекватно реагировавшим на спрос на-
селения в отношении услуг медико-санитарной помощи. Второй ча-
стью этой системы являлись больницы, оказывающие вторичную ме-
дицинскую помощь. Однако, в связи с недостаточным 
финансированием, такая система здравоохранения была внедрена 

Key words: children’s health status, prenosological diagnostics, children’s well-being, 
students’ nutrition.
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только в некоторых страна, и к 2000 – м годам стало ясно, что она не 
имеет альтернатив в отношении реальной комплексной помощи, в 
том числе детскому населению [1; 2]. В период недостаточного фи-
нансирования сектора здравоохранения для решения неотложных 
проблем в системе медико-санитарной помощи внимание было обра-
щено на «вертикальные» одноцелевые программы. Наиболее замет-
ной иллюстрацией является инициатива Детского фонда Организа-
ции Объединѐнных Наций (ЮНИСЕФ) «Революция выживания детей», 
в рамках которой проводились мероприятия, в том числе направлен-
ные на мониторинг роста детей, иммунизацию и профилактику острых 
респираторных заболеваний [3]. В период с 2006 по 2015 годы в США, 
дополнительно потрачено на эти цели 52,4 млрд. долларов. В докла-
де «О состоянии здравоохранения в мире» (2013 г.) было указано, что 
стремление к обеспечению всеобщего охвата медицинскими услуга-
ми является мощным механизмом для повышения уровня здоровья и 
благополучия, а также для дальнейшего развития человеческого по-
тенциала. Одним из недостатков оказания медицинской помощи в 
мире является неправильно расходуемые средства, когда выделяе-
мые ресурсы концентрируются вокруг дорогостоящих медицинских 
услуг и при этом игнорируются потенциальные возможности первич-
ной профилактики и пропаганды здорового образа жизни, которые 
могут путѐм предупреждения почти на 70 % сократить заболевае-
мость [4; 5]. Одна из целей реформы первичной медико-санитарной 
помощи - сделать медицинскую помощь результативной, с последо-
вательным и продуманным подходом к решению проблем пациентов, 
непрерывной, эффективной, когда речь идѐт о лечении хронических 
заболеваний, заботе о репродуктивном и психическом здоровье и 
обеспечении здорового роста детей. Бригада врачей, работающих в 
первичном звене медицинской помощи должна расширить портфель 
предлагаемой помощи, разрабатывая мероприятия и программы, на-
правленные на повышение результативности, которыми в других слу-
чаях они могли бы пренебречь. Это приводит к необходимости инве-
стиций в профилактические и оздоровительные мероприятия, а также 
охвату областей, которым обычно не уделяется внимания, например, 
здравоохранение в школе [6; 7; 9]. Анализ ситуации в мире показал, 
что для решения мировых проблем здравоохранения необходимы на-
учные исследования, которые могли бы ответить на вопросы: как вы-
брать нужные в каждом случае виды медобслуживания, как улучшить 
охват услугами и финансовые гарантии и, следовательно, как обеспе-
чить защиту и повышение уровня здоровья и благополучия. В конеч-
ном итоге необходимо добиться гарантий того, что у всех людей появ-
ляется возможность пользоваться медико-санитарной помощью, в 
которой они нуждаются, включая услуги по профилактике, укрепле-
нию здоровья, лечению, реабилитации и оказанию паллиативной по-
мощи, без риска разорения или обнищания в настоящее время и в 
будущем [10]. Учитывая имеющиеся проблемы в организации меди-
цинской помощи населению, Всемирная организация здравоохране-
ния (ВОЗ), продолжает поиск наиболее эффективных способов еѐ 
организации [11]. Россия имеет уникальную и единственную в мире 
территориальную систему организации медицинской помощи, вне-
дрением аналогов которой ВОЗ признаѐтся целесообразным. Как и во 
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всѐм мире, она имеет ряд проблем. В частности, анализ организации 
и работы амбулаторно-поликлинической службы РФ, показывает не-
достаточную укомплектованность врачебными и медсестринскими ка-
драми, постоянно возрастающую нагрузку и материально-экономиче-
ские проблемы [12; 13; 15], приводящие к снижению качества оказания 
медицинской помощи. В настоящее время приняты меры к поддержке 
приоритета участковой службы в стране, еѐ модернизации [16]. Осу-
ществляется комплекс мер на законодательном уровне для решения 
ряда кадровых проблем первичного здравоохранения, постоянной 
переподготовки кадров в рамках непрерывного медицинского образо-
вания, подготовки высококвалифицированных кадров через ордина-
туру [16] с направлением выпускников на территории, откуда они 
были направлены на учѐбу. Это тем более актуально, что новые ме-
дико-социальные потребности детей, семьи диктуют необходимость 
оптимизации организационных форм деятельности первичного звена 
педиатрической службы. Помимо традиционных форм работы преду-
предительного характера на участкового педиатра возлагается целый 
ряд достаточно новых задач (создание кабинетов медикосоциальной 
помощи - профилактика и раннее выявление потребления психоак-
тивных веществ, гигиеническое и половое воспитание, ориентации на 
здоровый образ жизни, подготовка к семейной жизни, сохранение ре-
продуктивного здоровья) [17, 18]. По мнению автора, Орел В.И. (2018 
г.), для молодѐжи необходимо разработать специальные программы 
по сохранению здоровья в сотрудничестве с социальными, информа-
ционными и другими смежными секторами, так как в РФ имеются не-
соответствия между декларативностью превентивных мер и их реа-
лизацией на практике. Им же приводятся данные, что на сегодняшний 
день руководители педиатрической службы и врачи педиатры оцени-
вают роль средств массовой информации (СМИ) в формировании ми-
ровоззрения, физического и психического здоровья детей и подрост-
ков как резко отрицательную и отрицательную в 88,4 %. Порядок 
оказания первичной медико-санитарной помощи для детей школьно-
го возраста включает диспансеризацию здоровых и больных детей, 
динамическое наблюдение за ростом и развитием детей, проведение 
профилактических мероприятий по предупреждению заболеваемо-
сти, проведение санитарно-гигиенических и противоэпидемических 
мероприятий. Все эти направления работы реализует медицинский 
персонал образовательных организаций. На важность и необходи-
мость охраны здоровья детей школьного возраста, указывают ряд до-
кументов российского и международного уровня [19; 20; 21], из кото-
рых следует, что охрана здоровья школьников должна иметь самый 
высокий политический приоритет, должна быть организована без пре-
пятствий и основываться на научных исследованиях. По данным ВОЗ, 
созданные в Европе, службы по охране здоровья: способствуют улуч-
шению здоровья, содействуют эффективной работе образовательных 
программ, осуществляют заботу о детях, нуждающихся в оздоровле-
нии [22; 23]. Кроме того, школы – идеальное место для проведения 
программ по охране здоровья детей, представляют собой уникальную 
площадку для формирования здорового образа жизни. Школы обе-
спечивают самый эффективный охват профилактическими мероприя-
тиями детей именно тогда, когда на них возможно воздействие в наи-
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большей степени [24]. В отличие от участкового врача - школьный 
врач ежедневно контактирует с детьми, имеет возможность их регу-
лярно наблюдать и целенаправленно проводить оздоровительные и 
превентивные лечебно-коррекционные мероприятия, на индивиду-
альном и групповом уровнях. Массовость и длительное пребывание 
ребѐнка в образовательной организации создаѐт условия тесного 
взаимодействия медицинского персонала с педагогом, психологом, 
родителями, участковым врачом, специалистами поликлиник [25]. 
Приоритетные области здравоохранения, которыми должны зани-
маться службы охраны здоровья школьников: питание и личная гиги-
ена, физическая активность, табакокурение, сексуальное поведение, 
половое развитие, психическое здоровье, предупреждение травма-
тизма, употребления алкоголя, наркотиков, антисоциального поведе-
ния - те направления, важность которых подчѐркивается в большом 
количестве научных работ [26; 27; 29]. Так же, именно в школе, ВОЗ 
рекомендует проведение ряда скрининговых мероприятий: обяза-
тельный стоматологический, ортопедический, скрининг среди уча-
щихся, отстающих при обучении - на выявление проблем со слухом, 
среди учащихся - подростков - скрининг на туберкулѐз и хламидиоз 
[30]. Согласно действующим нормативным документам функциональ-
ные обязанности школьного врача, в том числе, включают контроль 
за санитарно-гигиеническими условиями обучения, оказание методи-
ческой помощи в организации учебно-воспитательного процесса, кон-
троль и оценка эффективности физического воспитания, трудовое 
обучение и профориентация учащихся, гигиеническое воспитание, 
планирование и анализ вакцинации, проведение мероприятий по 
обеспечению адаптации в образовательном учреждении, проведение 
медицинских осмотров и проведение назначенных оздоровительных 
мероприятий, то есть комплексное оздоровление детей и подростков, 
имеющих отклонения в состоянии здоровья [31; 32]. Несмотря на де-
кларирование того, что основную часть функциональных обязанно-
стей составляют профилактические направления работы, реально 
большая часть времени школьного врача затрачивается на оказание 
неотложной помощи детям в ОО, проведение вакцинации. Первооче-
редной задачей профилактических осмотров школьников является 
выявление детей с нарушением здоровья и своевременное направ-
ление их на до обследование, таким образом, медицинский персонал 
в большей степени ориентирован на нозологический принцип работы 
[33]. По результатам медицинского осмотра школьный врач-педиатр 
должен взять на диспансерное наблюдение не только детей 3-й, но и 
2-й группы здоровья. Сегодня наблюдается отсутствие индивидуаль-
ного подхода при назначении оздоровительных мероприятий и их не-
достаточная эффективность, которые связаны, в том числе, с отсут-
ствием индикаторов оценки качества работы школьного медицинского 
персонала. Только сейчас разработаны и предлагаются к внедрению 
критерии качества оказания медицинской помощи обучающимся в 
образовательных организациях [34; 35]. Кроме того, по мнению учѐ-
ных, медицинский персонал должен ставить задачу максимальной 
интеграции ребѐнка в образовательный процесс с учѐтом его индиви-
дуальных физических и психических свойств. Это задача, для реше-
ния которой необходимо взаимодействие между всеми членами ко-
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манды школы – врачом, учителем, психологом, обмен информацией 
о проблемах ребѐнка в той или иной сферах и об его индивидуальных 
свойствах с родителями [36]. Опыт показывает, что процесс первич-
ной профилактики является успешным в случае комплексного и си-
стемного подхода, если он используется в образовательном учрежде-
нии: профилактическую работу ведут все его участники. Но на 
сегодняшний день технология такого взаимодействия проработана не 
полностью [37]. Модернизация образования подразумевает измене-
ние всех его уровней. Первоочередные изменения необходимы в си-
стеме общего образования, в связи с чем, государством предусматри-
вается организации инновационной деятельности школ, связанных, в 
том числе с содержанием, оптимизацией учебной, психологической, 
физической нагрузок учащихся. Успех инновационной деятельности 
школ зависит от кадрового ресурса, профессиональной готовности 
сопровождаемых к достижению новых целей и задач образования, а 
также эффективного управления качеством оказания образователь-
ной услуги. В ходе реформирования образования на протяжении по-
следних лет недостаточно внимания отводилось главному субъекту 
образовательного процесса - учащемуся, его гармоничному развитию 
[38]. Хотя известно, что педагогические усилия, направленные на 
формирование здоровья всегда рассматривались как важнейшие в 
работе выдающихся педагогов и лучших образовательных организа-
ций [39]. Современная школа постепенно переключает своѐ внима-
ние на проблемы здоровья учащихся, пытается реализовать в раз-
личные формы здоровье сберегающей деятельности, что нашло 
отражение в многочисленных научных исследованиях. И сегодня сло-
жилось несколько направлений такой работы в школах: организация 
пятой оздоровительной четверти; активная физкультурно-оздорови-
тельная деятельность; воспитание здорового образа жизни и обеспе-
чивающие особый санитарно-гигиенический режим образовательного 
процесса и специфические условия для восстановления потенциала 
здоровья (санаторные школы). Интенсификация учебного процесса 
является насущной потребностью современного образования, на-
правлена на поиск новых педагогических приѐмов, позволяющих по-
высить познавательную активность, мотивацию обучения, самостоя-
тельность, возможность ускоренного усвоения, формирование и 
развитие знаний, умений, навыков [40]. Современные отношения 
между образованием и здоровьем в сознании большинства родите-
лей, врачей, педагогов, либо как альтернативные (либо хорошее об-
разование, либо здоровье), в лучшем случае как дополнительные 
(хорошее образование и сохранѐнное здоровье) [40]. На самом деле, 
сохранение здоровья, его формирование возможно, в случае если 
здоровье рассматривается как категория педагогическая. Следует 
ставить и решать в образовании не столько задачу здоровье сбере-
жения, сколько задачу здоровье построения, то есть формирование и 
сохранения здоровья детей в их повседневной учебной - воспита-
тельной жизни [41]. Есть мнение учѐных, что педагоги не вполне гото-
вы к инновационной деятельности в рамках новой концепции образо-
вания, успех которой зависит от кадрового ресурса. Необходимо 
профессиональное развитие руководителей и педагогов школ в изме-
нении стиля их мышления, стимулирование профессиональной ак-
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тивности, проявление творчества в педагогической деятельности и 
подготовка педагогов к инновационной деятельности [42]. В том чис-
ле, проблема неготовности к инновационной деятельности и к реали-
зации задачи по сохранению здоровья школьников в процессе обуче-
ния может быть связана с профессиональной культурой педагога, то 
есть, с опытом профессиональной деятельности [43]. Поэтому для 
успешного воплощения принципов здоровьесбережения в ОО необ-
ходимы определѐнные изменения стереотипов профессионального 
опыта педагогов и возникновение потребности в реализации принци-
пов здоровье сберегающей педагогики. Для организации здоро-
вьесберегающей деятельности в ОО необходимо проектирование но-
вого содержания профессионального медицинского и 
профессионально-педагогического образования для обеспечения ка-
драми. Одним из вариантов может быть медико-педагогическое обра-
зование-образование, основанное на интеграции медицинских, пси-
холого-педагогических и других знаний, то есть подготовка педагога 
- валеолога [44]. Профессиональная подготовка такого специалиста 
должна осуществляться с учѐтом принципа, что здоровьесбережение 
- регулятор профессиональной и образовательной деятельности, 
включающих совокупность условий, составляющих и обеспечиваю-
щих образовательный процесс с позиции сохранения здоровья его 
субъектов, и носит интегрированный и дифференцированный харак-
тер из-за его общественной направленности [45]. Следует учитывать, 
что валеология ставит своей основной задачей не лечение больных, 
а сохранение нормального состояния отдельных систем и организма 
в целом в психофизиологическом плане. С учѐтом того, что в настоя-
щее время только 10 – 15 % учащихся школ могут считаться здоро-
вым, остальные имеют функциональные отклонения или хронические 
заболевания, разработка валеологических программ, организация и 
функционирование системы валеологического мониторинга целесоо-
бразно проводить со специалистами - медиками, занимающимися ох-
раной здоровья детей и подростков [42]. Трудности при организации 
здоровьесберегающей деятельности в ОО может быть связана с тем, 
что значительная часть учителей осуществляет профессиональную 
деятельность в состоянии напряжения адаптационных механизмов 
или их срыва, многие из них не выделяют здоровье как приоритетную 
личностную ценность, не владеют методами самодиагностики и само-
регуляции состояний, не обладают системой знаний о здоровье, ком-
плексом навыков и технологий сохранения здоровья ученика и соб-
ственного здоровья [46]. Опрос учителей показал, что у них 
отсутствует научно-обоснованное понимание сущности здорового об-
раза жизни, они не ставят своѐ здоровье в зависимость от занятий 
физической культурой, закаливания, отдыха на природе, что указыва-
ет на дефицит культуры здоровья самих педагогов [46]. Отсюда сле-
дует, что преобразование учебновоспитательного процесса в направ-
лении созидания здоровья обучающихся влечѐ за собой и 
дополнительные требования к педагогическому коллективу. Учиты-
вая, что отношение к здоровью субъектов педагогического процесса 
имеет большое значение, подготовка личности педагога к здоровье 
сберегающей деятельности должна начинаться на этапе педагогиче-
ского вуза. И это должен быть многоплановый процесс, направлен-
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ный на формирование ценностного отношения к собственному здоро-
вью и здоровью школьника, осознания личной ответственности, за 
здоровье обучающегося. В существующей системе профессиональ-
ной переподготовки и повышения квалификации необходимо для ра-
ботников образования изменить стандарты подготовки с ориентаци-
ейна здоровьесберегающие технологии, необходимость сокращения 
педагогических факторов влияющих на здоровье школьников [47]. 
Многие исследователи выделяют и подчѐркивают открытость образо-
вательной системы [48], в которой происходит постоянный обмен ин-
формацией не только между управляющей и управляемой подсисте-
мами, но и с окружающей еѐ социальной средой, для которой она 
лишь небольшая подсистема. Поэтому с точки зрения открытости ОО 
важным является взаимодействие школы и семьи в формировании 
здоровья учащихся, которое должно иметь синергический и когерент-
ный характер: две актуальные проблемы - проблема привлечения ро-
дителей к сотрудничеству со школой, преодоление конфронтации и 
противоречий между ними и проблема массовой профилактической и 
психокоррекционной работы становятся взаимосвязанными и взаи-
мообусловленными. Общеобразовательная школа как часть микро-
социума является наиболее благоприятным местом для воздействия 
на процесс формирования соматического и психического здоровья 
детей и подростков, это становится возможным благодаря внедению 
и интеграции программ профилактики и оздоровления в образова-
тельный процесс в результате совместной деятельности администра-
ции школы, педагогов медицинского персонала с привлечением уча-
щихся и их родителей.

Таким образом, анализ разноплановой литературы показал, что 
изучены не все аспекты адаптации детей к процессу регулярного об-
учения в школе. Имеются противоречивые данные о состоянии здо-
ровья и физическом развитии детей различного школьного возраста, 
вследствие региональных особенностей, стандартов и методик иссле-
дования. Требуют детального изучения показатели состояния здоро-
вья и физического развития школьников, а также факторы, влияющие 
на их формирование. До настоящего времени не предложена совре-
менная систематизация школьно-обусловленных отклонений состоя-
ния здоровья. Не разработаны положения эффективного взаимодей-
ствия медицинских и педагогических работников по профилактике и 
выявлению нарушений развития и состояния здоровья школьников.
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Abstract. The article presents the available literature data on combined pathologies with 
hereditary coagulopathy and includes our own statistical calculations and 4 clinical cases 
of a combination of Hemophilia A, von Willebrand disease with hard palate defects, the 
genetic locus of which is located in the immediate vicinity of the F8 gene. Mutations 
and changes in the protein structure of the F8 gene can lead to the development of 
both sporadic forms of hemophilia and occur in patients with a hereditary predisposition. 
Research methods: coagulological, examination and questionnaire data. Conclusion: it 
is necessary to widely introduce methods of molecular genetic research and prenatal 
diagnostics in Uzbekistan.

Key words: F8 gene, Hemophilia A, von Willebrand disease, hereditary pathologies, 
chromosomal disorders, cleft palate, color blindness.
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Introduction. The X chromosome contains 867 identified genes; 
most of these genes are responsible for the development of tissues 
such as bones, nerves, blood, liver, kidneys, retina, ears, ear, heart, 
skin, and teeth. There are at least 533 disorders due to the involvement 
of genes on the X chromosome. A «trait» or «disorder» defined by a 
gene on the X chromosome demonstrates X-linked inheritance [1].

The normal human karyotype includes 22 autosomes and 
2 sex chromosomes (XX for women and XY for men). Figure 1 
shows a photo of a male karyotype obtained in the laboratory of 
molecular genetics and cytogenetics on a direct light fluorescent 
microscope Axio Scope.A1 (Zeiss, Germany) at the RSNPMC of 
Hematology of the Ministry of Health of the Republic of Uzbekistan.

It is known that the F8 and F9 genes located on the X 
chromosome at the Xq28 and Xq27 loci are responsible for the 
formation of blood coagulation factors VIII and IX [2,8,9]. Changing 
genes in these locations leads to the development of such pathologies 
as Hemophilia A, Hemophilia B and von Willebrand disease.

Figure 2 shows a map of the X chromosome and loci responsible 
for the development of sex-related hereditary diseases, in particular 
hemophilia A, hemophilia B, and von Willebrand disease. In these 
regions of the gene, many different mutations can occur, which 
also lead to the development of such diseases as hemolytic 
anemia, adrenoleukodystrophy, blinding with bright colors, etc. [1].
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Rice. 1 Chromosome set of a healthy person, male karyotype, normal (46, XY). 
The photo was taken in the Laboratory of Molecular Cytogenetics of the Republican 

Scientific and Practical Center for Hematology of the Ministry of Health of the Republic 
of Uzbekistan. Ph.D. Assesorova Yu.Yu.

Rice. 2 X-chromosome with an ideogram. Location of the F8 and F genes 9. The arrows 
mark the Xq28 and Xq2 loci responsible for the development of hemophilia A and B. 

P is the short arm, q is the long arm. Dark and light stripes are segments conditionally 
taken as a gene. Photo taken by Ph.D. Assesorova Yu.Yu. in the laboratory of molecular 

cytogenetics of the SRCPM of Hematology of the Ministry of Health of the Republic of 
Uzbekistan. 

27 exons contains the F8 gene and encodes two alternative transcripts. 
The first option contains instructions for making the large glycoprotein 
isoform A, the ß-globulin (antihemophilic globulin) protein, which is called 
coagulation factor VIII. The second transcript encodes a small protein 
(isoform B), which mainly consists of the phospholipid-binding domain of 
factor VIIIa and is required for coagulant activity [1,8].

The F8 gene can be called by its content as a “gene within a gene”, 
since an RNA gene (MIR1184-1) and two pseudogenes (EEF1A1P31, 
LOC100419792) are nested in its structure, and 2 protein-coding genes 
(F8A1) are located on the opposite positive strand , H2AB1) and 2 
recombination regions (LOC106146150, LOC106146143). Coagulation 
factor VIII is composed of multiple Cu-oxidase (CuRO) and FA58C 
domains. This protein circulates in the blood in an inactive form, which is 
associated with another molecule, von Willebrand factor [7].

Changes in these genes of factors VIII and IX, leading to the 
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development of pathology, can be represented by single nucleotide 
substitutions that change the reading frames, deletions of chromosome 
fragments containing these loci, inversions, and other genetic 
rearrangements [12]. Until recently, the genetic diagnosis of hemophilia, 
taking into account the subtype of the disease, was difficult due to the 
fact that the construction of this gene is extremely complex and rather 
voluminous, and also due to the wide range of potential mutations. An 
effective study of the genetic determinant of the disease has become 
possible due to the development of DNA sequencing techniques and the 
improvement of molecular cytogenetic equipment.

M.J. McGinniss et all. (USA, 1993) it was shown that 40% of patients 
with severe hemophilia A, who previously failed to identify any mutation 
during screening or sequencing, have inversions of the F8 gene. Patients 
have one of two major inversions—with a breakpoint in intron 22 or with 
a breakpoint in either of the two copies of the F8 gene (Inversion with a 
breakpoint in the distal portion of the F8 gene is the more common variant) 
[7]. These inversions explain why deletions and point mutations have not 
yet been found in such patients and why transcription of intron 22 and 
exon 23 is impossible [11].

Quite a few cases of a combination of congenital FVIII deficiency and 
color blindness are known in the world [12], since the segments responsible 
for color perception and hemophilia gene loci are quite close to each other. 
The OPN1LW, OPN1MW, and OPN1SW genes code for red, green, and 
blue-sensitive receptors. Mutations in the OPN1LW and OPN1MW genes 
lead to the development of red-green color blindness, and in the OPN1SW 
gene, blue-yellow color blindness. If a mutation simultaneously affects two 
genes, OPN1LW and OPN1MW, monochromasia develops [2].

Back in 1991, when working with data from the decoding of the human 
genome, a gene was found that is also located on the X chromosome and 
is responsible for the development of the “cleft palate” - an altered TBX22 
gene [1].

Cleft palate is one of the most common congenital malformations 
and, according to different authors, occurs in 1 born baby per 1000, which 
is 0.1%, most of which are boys [6]. In some European regions (Denmark, 
Czech Republic) and the Russian Federation, these figures are an order 
of magnitude higher, and 1 child out of 600–700 babies is born with this 
defect, and half of them also have a defect in the form of a cleft lip [3]. 
Most often, the cleft palate is registered in infants born in Asia and North 
America, and is almost never found among the inhabitants of Africa [4].

The results of whole genome sequencing conducted in 2004 in 
Scandinavia from 574 families from 13 populations showed the relationship 
of different loci of chromosomes 1, 2, 4, 6, 14, 17 and 19 (IRF6, TGF-α, 
MSX1, T-βr1, FOXFE1, RTCH, ROR2, TGF-β3, RARA, PVRL1) with the 
risk of developing non-syndromic congenital cleft lip with/without palate 
[5]. Some of the candidate genes in the development of facial cleft belong 
to the growth factor genes (TGF-α, TGF-β3) and transcription factor genes 
(MSX1, IRF6, TBX22), some to the genes that control the synthesis of 
enzymes involved in the metabolism of xenobiotics (CYP1A1, GSTM1, 
NAT2) or folic acid (MTHFR), some of the genes regulate the body’s immune 
responses (PVRL1, IRF6) [10]. Studies of IRF6 gene polymorphisms have 
also revealed associations with congenital cleft palate in many populations 
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[5].
Own data. In 2010, our research group created and is still maintaining 

an electronic national register of patients with hemophilia and other 
coagulopathies covering all regions of the Republic of Uzbekistan.

Research methods: coagulological, examination and questionnaire 
data.

According to our registry, by the end of 2021, 1987 patients with 
hereditary coagulopathy are registered. Analysis of the data showed that 
among all patients - 30% are sporadic cases of the onset of diseases. 
Since hemophilia is not always registered at the birth of a child, moderate 
and mild forms of the disease can be detected at the age of 3, we provide 
statistical data for 2019. According to the State Statistics Committee, 
815.9 thousand newborns were born in the Republic of Uzbekistan in 
2019. The number of registered patients born in 2019 was 16 patients 
with Hemophilia A, 5 patients with Hemophilia B and 29 children with von 
Willebrand disease. Thus, there are 6 children suffering from hemophilia 
per 100,000 newborns in Uzbekistan, while according to world statistics, 
this figure is 10:100,000 newborns. 50% of all cases reported each year 
are severe (i.e. less than 1% of clotting factors). 

Among the patients of the Republic, children with Hemophilia A and 
von Willebrand disease with combined pathology in the form of a cleft 
palate (cleft palate) were identified. 2 patients diagnosed with hemophilia 
A and 2 patients with von Willebrand disease. Patients with hereditary 
coagulopathy and color blindness were not registered in the Republic of 
Uzbekistan.

Child, 11 months (2020). von Willebrand disease, factor VIIIa level of 3%, and complete 
cleft palate. Heredity is favored through the maternal line. Also in the family there are 2 
more children with a mild severity of the disease, without pathology of the hard palate.
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Child, 2021 Hemophilia A severe (factor VIII level - 1%), heredity is not traced. 
Complete cleft palate.

Child, 4 years old (2018). von Willebrand disease, factor VIIIa 7%, and partial cleft 
palate. Heredity is burdened, there are cases of the disease in male relatives on the 

maternal side.

Child, born in 2016 Hemophilia A factor VIII level - 3%, and complete cleft palate. 
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Heredity is burdened. The child underwent a successful operation and restoration of 
the defect. The operation was carried out under constant monitoring of hemostasis 

parameters and the corresponding administration of blood coagulation factor 
preparations.

The only treatment for such patients with congenital pathology of the 
palate is surgery with suturing the defect or installing an implant. For patients 
with a deficiency of blood coagulation factors, these operations should be 
carried out exclusively with the replacement of an adequate amount of 
blood coagulation drugs, at the rate of 50-60 mg / kg - at least 3 times a 
day. It is recommended to maintain the missing clotting factor at least 50% 
for a minimum of 14 days. Otherwise, the operation may be complicated 
by profuse bleeding, failure of the sutures and the development of other 
complications associated with the failure of the coagulation link of hemostasis.

With timely surgical intervention and defect plasty, this anomaly does 
not pose a danger to life. If the defect is not corrected in time, then numerous 
complications and inflammatory diseases of the nasopharynx develop.

Conclusion: The solution to this problem is the possibility of 
determining X-linked diseases before the birth of a child. For all regions of 
Uzbekistan and neighboring countries of the CIS, it is necessary to introduce 
mandatory molecular genetic testing for chromosomal pathologies for 
all couples entering into marriage and persons with a predisposition to 
hereditary diseases, as well as to actively introduce prenatal diagnostics. 
Prenatal diagnosis will allow, long before the moment of birth, to find 
out whether everything is in order with the health of the child or whether 
he has inherited any pathological abnormalities in the genetic material.
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Аннотация. The article is devoted to an experimental study of the pharmacokinetics 
of gentamicin in rats with lymphotropic pretracheal and intramuscular routes of 
administration. Data on the concentration of the antibiotic in the blood and tissues of 
the respiratory organs of rats in dynamics are given, it is shown that the method of 
lymphotropic pretracheal administration provides higher concentrations of the antibiotic 
in comparison with the intramuscular method. The high therapeutic efficiency of this 
method can be achieved due to the presence of connections between the lymphatic 
system, as well as organs and tissues. This circumstance allows you to deliver the drug 
to the affected organ directly. In addition, in the case of lymphotropic therapy in the focus, 
the optimal concentration of the drug is maintained for 24 hours. So there is no need for 
frequent administration of the drug (for example, with antibiotic therapy), you can reduce 
the course and daily doses of drugs. The drug, which is administered lymphotropically, is 
not able to have a toxic effect on the intestines, kidneys, liver, since only a tiny part of the 
drug enters the bloodstream.

Key words: gentamicin, method of lymphotropic pretracheal administration, 
intramuscular administration, concentration, focus, optimal concentration.
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Introduction. The issues of prophylactic antibiotic therapy remain 
very relevant and far unresolved. Some authors point out the need for 
prophylactic antibiotic therapy when the risk of developing a purulent-septic 
process is high, S.M. Navashin and I.P. Fomina believe that prophylactic 
antibiotic therapy in surgery is indicated in the following cases: operations 
in obviously infected areas (on the gastrointestinal tract), general infection 
before surgery, weakening of the body’s defenses.

The success of antibiotic therapy depends not only on the activity of 
the drugs and the sensitivity of microorganisms to them, but also on the 
duration of the preservation of the therapeutic concentration of antibiotics 
in the affected tissue and on the path of infection. First of all, this applies 
to the lymphatic system [1, 4, 9, 5]. Despite this, in the literature, there are 
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quite rare reports on the content of antibiotics in the lymphatic system of 
the organs of the chest cavity, and very few researchers pay attention to 
this issue [2, 6, 8]. This state of affairs has its own explanation, connected 
with the difficulties of obtaining lymph for research, not only in patients, but 
also in experimental animals.

Recommended in clinical practice schemes of intramuscular and 
intravenous antibiotic therapy [3,7] do not allow to create a sufficient and 
long-term concentration of the drug in the lymphatic system of the lungs 
[2, 10].

The question of the spread of antibiotics in lymph nodes regional 
in relation to the affected organ with traditional methods of administering 
antibiotics. There are only a few reports in the literature on this subject, 
although this issue is of fundamental importance due to the fact that it is 
the regional lymph nodes that are the first «biological filter» on the path 
of the spread of microbes and, under certain conditions, can themselves 
become a source of infection.

Among other reasons for the ineffectiveness of antibiotic therapy, 
the authors point to the erroneously chosen route of administration of 
drugs into the body, as well as their overdose, which leads to a general 
toxic and negative effect of antibiotics on individual organs and systems. 
Due to the decrease in the activity of antibiotics to achieve a therapeutic 
effect in recent years, many clinicians are forced to increase the doses 
of administered drugs to a critical level, which leads to an increase in 
undesirable side effects, such as allergic reactions, ranging from skin 
lesions to anaphylactic shock and occurring from 0,3 to 4,8%. The defeat 
of the central nervous system is noted in 1-10% of cases. Often there is 
toxic damage to internal organs: liver, kidneys, gastrointestinal tract - in 
2.4% of cases, manifestations of «dysbacteriosis» and «superinfection» 
[8, 2]. The influence of large doses of antibiotics on the body’s defenses 
by inhibiting immunogenesis has been proven [5].

Thus, summarizing the above literature data, we can assume that 
among the reasons for the insufficiently high efficiency of antibiotic therapy, 
the circumstance is important that with traditional methods of administering 
antibiotics, it is often not possible to achieve a therapeutic effect due to the 
limitation of the spread of drugs in the affected tissues and biological media 
of the body, in particular in the lymph. This causes the lack of sufficient 
contact between the antimicrobial drug and microorganisms, which leads 
to the emergence of antibiotic-resistant microbes and an increase in 
antigenic irritation from bacteria. It is also important that with the above 
methods of antibiotic therapy, the drug is quickly excreted from the body, 
which obliges frequent injections of antibiotics to maintain their therapeutic 
concentration in the blood, tissues and biological media. All this leads to the 
need to increase the doses of administered antibiotics and the frequency 
of injections, increasing the risk of side effects of antibiotic therapy.

According to a number of authors [5, 2], possible directions in the 
search for ways to increase the effectiveness of antibiotic therapy are to 
find ways to increase the concentration of antibiotics in affected tissues 
and environments, as well as to develop new routes of administration of 
drugs (endolymphatic, lymphotropic, regional, et c.), taking into account 
the laws spread of infection in the body.

The study of the lymphatic tracts of the lungs, liver, heart, appendix, 
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gallbladder in pathological conditions, carried out by the authors [3, 10], 
made it possible to identify compensatory changes in the lymphatic system 
common to all these organs, despite the fact that these organs are different, 
with point of view of blood circulation, systems. With inflammation of these 
organs, an active restructuring of the structure of the lymphatic tract 
occurs, the degree of which depends on the stage, form and activity of the 
pathological process. In the initial period of inflammation, there is a general, 
relatively uniform expansion of the lymphatic capillaries and vessels of all 
orders with a quantitative and qualitative increase in outgrowths on their 
walls. This leads to an increase in the capacity of the lymphatic system 
and the creation of conditions for the removal of an increased volume of 
lymph. Along with the functional reaction, a regenerative-compensatory 
morphological restructuring of the lymphatic system is always found, 
which manifests itself in the neoplasm of lymphatic vessels and capillaries, 
intercalary lymph nodes. New collector paths of lymph outflow appear in the 
form of separate, independent single, atypically located lymphatic vessels. 
In this case, the physiological flow of lymph from the organs to the thoracic 
duct may change and lymph flow occurs. The formation of lymphatic flow 
is important for understanding the mechanisms of endolymphatic antibiotic 
therapy. There are new collector ways of outflow of lymph in the form of 
separate, independent single, atypically located lymphatic vessels. In this 
case, the physiological flow of lymph from the organs to the thoracic duct 
may change and lymph flow occurs. The formation of lymphatic flow is 
important for understanding the mechanisms of endolymphatic antibiotic 
therapy. There are new collector ways of outflow of lymph in the form of 
separate, independent single, atypically located lymphatic vessels. In this 
case, the physiological flow of lymph from the organs to the thoracic duct 
may change and lymph flow occurs. The formation of lymphatic flow is 
important for understanding the mechanisms of endolymphatic antibiotic 
therapy.

Collector lymphatic vessels play an important role in limiting 
inflammation. And for them, as well as for lymphatic capillaries, structural 
and functional changes are characteristic. Already in the early stages of 
inflammation, swelling of the endothelium, the opening of interendothelial 
connections, and the expansion of the lumen of the lymphatic vessels 
due to their overflow with lymph are noted. These phenomena contribute 
to the alteration of the vascular endothelium in the form of a catarrhal 
process, which leads to activeendothelial cells, which acquire the functions 
of macrophages. A number of authors indicate that infection directly into 
the lymphatic system contributes to the immune response through the 
functional activation of lymphoid tissue [1, 3, 7]. However, under conditions 
of increased virulence of microbes, lymphatic vessels are involved in the 
inflammatory process with the formation of lymphangiitis. Thus, in the 
lymphatic capillaries and collector lymphatic vessels during inflammation, 
there is a similar functional response and compensatory morphological 
restructuring.

The presentation of the function of the lymphatic system of the lungs 
in the dynamics of the inflammatory process would not be complete if we 
did not dwell on the role of the lymph nodes. Lymph nodes are a biological 
filter. They are located in several orders along the collector lymphatic 
vessels, which ensures the obligatory passage of lymph through them, 
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and only then the lymph flows into the thoracic duct and bloodstream.
The main part of the lymph from the right and left lungs flows into 

the paratracheal lymph nodes, which serve as a rather powerful collector 
that receives lymph from the lungs. That is why these lymph nodes 
should serve as the place of application of lymphotropic regional antibiotic 
therapy. In addition, the paratracheal lymph nodes are the most accessible 
for regional lymphatic therapy. Thus, the lymphatic system of the lungs is 
important in the development and course of the inflammatory response. 
The spread of infection along the lymphatic channel dictates the need 
for the introduction of antibiotics precisely inlymphatic system in order to 
prevent and treat bronchopulmonary bacterial complications.

From the point of view of rationality and economy in choosing the 
place of application of microcirculation correctors, antibacterial agents and 
in order to create a more pronounced regional tropism, S.U. Dzhumabaev 
et al. a method of pretracheal lymphatic therapy was developed, in which 
the drug is administered by puncture or catheterization of the pretracheal 
tissue on the anterior surface of the neck above the jugular notch. In 
experimental studies on the introduction of the dye by this method, 
the authors showed that it easily spreads down the fiber, washing the 
main groups of lymph nodes that are around the trachea and bronchi. 
They also successfully use the method in the prevention and treatment 
of postoperative pulmonary complications associated with circulatory 
disorders (edema) and inflammation.

However, there are also a number of unresolved issues, in particular, 
the pharmacokinetics of antibiotics with lymphotropic administration by 
this method has not been studied, there is no data on their distribution in 
blood, regional lymph nodes and tissues. The optimal place of the method 
of pretracheal lymphotropic administration of antibiotics among the existing 
methods has not been finally determined.

Мethods. Experimental studies consisted of two stages. The first 
stage consisted in solving a particular experimental problem. It consisted 
of a single administration of gentamicin to outbred white rats by one of 
the studied methods - pretracheally and intramuscularly - followed by 
a thoracotomy undertaken to remove the organs of the chest cavity, 
paratracheal lymph nodes and puncture the femoral vein for blood 
sampling. The second stage consisted in determining the concentration 
of gentamicin in the blood and removing tissues for the preparation of a 
homogenate.

Gentamicin was administered once to rats at a dose of 30 mg/kg. 
The experiments were carried out on 50 outbred white rats of both sexes 
weighing 190-230 g. Two series of experiments were carried out.

In the first series of experiments, 25 rats were pretracheally injected 
with lidase at a dose of 0.1 U/kg to create conditions for lymphotropism. 3-5 
minutes after the injection of lidase, the needle was pulled up by 0.5 cm and 
gentamicin was administered once at a dose of 30 mg/kg. In the second 
series of experiments, gentamicin was administered intramuscularly to 25 
rats once at the same dose along the anterolateral surface of the hind 
paw. This group of animals served as a control, with the aim of studying 
the distribution of gentamicin in the traditional intramuscular method of 
administration.

To determine the concentration of gentamicin, blood sampling in a 
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volume of 1-5 ml and pieces of organ tissues were performed 1, 3, 5, 8, 24 
hours after the administration of the antibiotic. 

At the specified time, 25 animals were slaughtered in both groups, 
from which tissues of the paratracheal lymph nodes, trachea with bronchi, 
lungs, pleura and blood were taken.

The concentration of gentamicin in the blood and supernatant of the 
tissue homogenate was determined by agar diffusion.

Results. Analysis of the dynamics of the concentration of gentamicin 
with a single pretracheal lymphotropic injection at a dose of 30 mg/kg of 
body weight showed that the maximum concentration of the antibiotic in 
the blood and tissues of the respiratory organs is observed after 1 hour, 
as with the intramuscular route of administration, regardless of prior 
lymphostimulation with lidase. So, in the blood serum, the concentration 
of the antibiotic was 40,9 ± 0,49 mcg /ml after 1 hour, and after 3 hours 
it remained at the level of 25,9±0,49mkg/ml. By the end of the day, the 
antibiotic concentration decreased to a level equal to 0,036±0,002 mkg /
ml. The concentration area under the curve in this case was 15,2 cm² (Fig. 
1.).

 
Fig.1. Dynamics of the concentration of gentamicin in the blood 

after a single pretracheal lymphotropic and intramuscular 
administration 

In the tissues of the paratracheal lymph nodes, the maximum 
concentration of gentamicin after an hour was 90,5±12,4 mkg/mg, after 3 
hours there is a decrease in the concentration of the antibiotic, amounting 
to 56,3±8,4 mkg/mg, then during the day the concentration decreases 
evenly, after 24 hours it was 3,6±0,19 mkg/mg. The total area under the 
curve with pretracheal lymphotropic injection was 41 cm² (Fig. 2.).
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Fig.2. Dynamics of gentamicin concentration in paratracheal lymph 
nodes after a single pretracheal lymphotropic and intramuscular 

administration.

In the tissues of the trachea and bronchi, the maximum concentration 
of gentamicin after 1 hour is 80,3±10,5 mkg/mg, after 3 hours the content 
of gentamicin decreases to 72,4±9,3 mkg/mg. During the day, there is a 
uniform decrease in the level of the antibiotic and after 24 hours its content 
remains at the subtherapeutic level and is equal to 4,9±0,3 mkg/mg. In 
graphical analysis, the concentration area under the curve was 47,0 cm² 
(Fig. 3.).

Fig.3. Dynamics of gentamicin concentration in the trachea and 
bronchi after a single pretracheal lymphotropic and intramuscular 

administration.

In the lungs with pretracheal lymphotropic administration, the content 
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of gentamicin after 1 hour was 102,4±13,3 mkg / mg, decreasing after 3 
hours to a level of 53,3±3,3 mkg /mg. During the day, its concentration 
decreases smoothly, after 24 hours it was equal to 9,8±0,44 mkg /mg. 
With a graphical representation, the area under the curve was 50,9 cm² 
(Fig. 4.).

Fig.4. Changes in the concentration of gentamicin in the lung 
tissue after a single pretracheal lymphotropic and intramuscular 

administration.

In the pleural tissue, the antibiotic content after 1 hour was 38,6±3,2 
mkg / mg, after 3 hours its concentration decreased to 18,9±0,9 mkg / mg, 
and during the day the concentration of gentamicin with both methods of 
administration was approximately the same values, equaling 0,58 mkg / 
mg after 24 hours with pretracheal administration. In the graphical analysis 
of the obtained data, the area under the curve was 13,2 cm² (Fig. 5.).

From the above data of experimental studies, it follows that higher 
concentrations of the drug in the above biological substrates are provided 
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with the lymphotropic pretracheal route of administration of gentamicin 
compared with the intramuscular route of administration. To illustrate 
this, we present a table of comparative dynamics of the concentration 
of gentamicin in the studied substrates after a single intramuscular and 
pretracheal administration in the same dose.

Table 1
The concentration of gentamicin in blood serum (mcg/ml) and 

tissues (mcg/mg) with a single intramuscular and lymphotropic 
pretracheal injection at a dose of 30 mg/kg

Note: v-intramuscular, l-lymphotropic method: *-significantly 
different values for the compared routes of administration (P<0.05).

For a more complete and visual representation of the kinetics of the 
antibiotic in the blood and tissues, it is advisable to conduct a comparative 
analysis of the concentrations obtained with the lymphotropic pretracheal 
and intramuscular routes of administration. An analysis of the distribution 
of gentamicin in the blood of white rats with various routes of administration 
shows that the intramuscular route of administration (traditional) creates 
the maximum peak concentration, among other indicators, during the 
first hour, but by 3 hours there is a decrease in the concentration of the 
antibiotic by more than 2 times from the initial value . And after 5 hours, 
the intramuscular method does not provide a therapeutic concentration of 
the drug in the blood. If the peak concentration of gentamicin in the studied 
media after 1 hour is conditionally taken as 100%, then its concentration 
in the blood by the 3rd hour decreased by 57,3%, and by the 5th hour, 
amounting to 0,17%, decreased by more than 99%. With the lymphotropic 
method of administration, the highest concentration also falls on the period 
of the first hour, which indicates a relatively rapid absorption of the drug in 
a sufficiently high concentration into the blood, despite the swelling of the 
pretracheal tissue created by the use of lidase as a lymphatic drainage 
stimulator. The dynamics of the concentration of gentamicin in the blood 
after lymphotropic administration after 3 hours decreased by 37,4%, by 5 
hours - by 93%, by 8 hours - by 99%. Data on the content of gentamicin 
in the blood for both methods of administration after 24 hours are almost 
identical. This dynamics indicates that after 5 hours the content of the 
antibiotic with the lymphotropic method of administration remains at a 

biological substrate Time after administration (h)
1 3 5 8 24

Blood in 238,2±18,2 101,8±7,8 0,41±0,06 0,23±0,02 0,019±0,004

l 40,9±0,49 25,6±0,49 2,9±0,1* 0,43±0,1 0,036±0,002

paratracheal 
nodes

in 35,5±1,2 26,8±0,2 7,4±0,2 5,1±0,49 1,4±0,12

l 90,5±12,4* 56,3±8,4* 13,9±1,2* 6,7±1,02* 3,6±0,19*

trachea bronchi in 70,2±7,3 68,8±10,1 27,4±0,5 6,5±0,1 3,7±0,2

l 80,3±10,5* 72,4±9,3* 45,3±2,4* 14,6±0,7* 4,9±0,3

Lungs in 93,3±3,2 41,8±2,3 33,5±0,6 12,8±1,2 5,2±0,46

l 102,4±13,3* 53,3±3,3* 48,9±0,5* 20,1±1,2* 9,8±0,44*

Pleura in 23,9±0,49 6,2±0,49 1,8±0,19 1,7±0,22 0,48±0,05

l 38,6±3,2* 18,9±0,9* 1,5±0,12 1,4±0,1 0,58±0,05
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subtherapeutic level of 2,9-0,1 mkg /ml, which is 7 times higher than the 
corresponding indicator obtained with intramuscular injection. In a graphical 
representation, the concentration curve for lymphotropic administration is 
smoother than for intramuscular administration. After 24 hours, with both 
methods of administration, only “traces” of the antibiotic remain in the 
blood, and with lymphotropic administration, it is approximately 2 times 
higher than that with intramuscular administration.

And (&) Discussion.  Analyzing the data of experimental studies on 
the content of gentamicin in the blood, it can be said that the pretracheal 
lymphotropic method of antibiotic therapy using a single dose of 30 mg/
kg in rats provides, compared with intramuscular administration, although 
not high, but more stable and long-term maintenance of blood saturation.

Comparison of the content of gentamicin in the paratracheal lymph 
nodes with different methods of administration showed that the highest 
concentration is created after 1 hour with lymphotropic pretracheal 
administration, amounting to 90,5±12,4 mkg/mg versus 35,5±1,2 mkg /mg 
intramuscularly. After 3 hours, the content of the drug with intramuscular 
injection, amounting to 75% of the peak concentration, respectively, was 
lower than the corresponding indicator for lymphotropic administration by 
more than 2 times. In the future, during the day, this trend continues, there 
is a sharp decrease in the content of the antibiotic when administered 
intramuscularly. After 5 hours, it decreases by 3,5 times, and during this 
period, with lymphotropic administration, the concentration of the drug is 
1,8 times higher than that with intramuscular administration. The content 
of the drug in the lymph nodes obtained with lymphotropic administration 
after 8 hours is 1,3 times higher than that with intramuscular injection. After 
24 hours, the lymphotropic concentration is 2,5 times higher than that with 
intramuscular administration of gentamicin.

Thus, lymphotropic pretracheal administration of an antibiotic showed 
that this method makes it possible to create in the paratracheal lymph 
nodes relatively more and long-term concentrations of the drug, which 
remain at the therapeutic and subtherapeutic levels during the day.

As for the pharmacokinetics of gentamicin in the respiratory organs, 
in the tissues of the trachea and bronchi in the first hour after lymphotropic 
administration, the concentration obtained is higher than with intramuscular 
administration by 16,1 mkg/mg (18,7%). After 5 hours, the intramuscular 
content of the drug decreases by more than 2,5 times, while it is also 
more than 2 times lower than the corresponding content of gentamicin in 
the trachea obtained with lymphotropic administration. In the future, the 
concentrations obtained with intramuscular injection after 8 and 24 hours 
are several orders of magnitude lower than those obtained with lymphotropic 
administration. The graphical analysis also shows that the concentration 
curve for the lymphotropic route of administration is smoother and more 
uniform. The total area of concentration under the curve with lymphotropic 
administration is 33,2% higher than that with intramuscular administration 
of the antibiotic.

In lung tissues, the maximum concentration after 1 hour with 
lymphotropic administration is higher than that with intramuscular 
administration by 8,9%, the content of the antibiotic after 3, 5 and 8 hours 
with lymphotropic administration is also higher than with intramuscular 
administration, respectively, by 21,6, 31,5 and 42,7%. Further, after 24 
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hours, the difference in the content of the antibiotic in the tissues of the 
lungs with the compared methods of administration is significant. It is 
almost 2 times higher with lymphotropic administration of the corresponding 
concentration with intramuscular administration. It should also be noted that 
after 24 hours, the content of the antibiotic with intramuscular administration 
decreases by 18 times from the initial maximum concentration, and with 
lymphotropic - by 14,4 times. The decrease in lymphotropic concentration 
in the tissues of the lungs, as in other substrates, occurs more evenly and 
smoothly than with intramuscular administration.

Analysis of the content of the antibiotic in the pleural tissue showed 
that the values of the maximum concentrations are the lowest among 
identical ones in other tissues, with the highest value equal to 38,8±3,3 
mkg /mg, obtained with lymphotropic administration and 1,6 times higher 
than identical with intramuscular administration. After 3 hours, the gap 
between the corresponding indicators increases by 3 times. In subsequent 
time periods, the indicators are approximately the same. After 24 hours, 
only «traces» of the antibiotic in the pleura were determined with both 
methods of administration. The total area under the curve with lymphotropic 
administration is almost 45,9% more than that with the intramuscular 
method.

When comparing the average daily content of gentamicin in tissues 
in relation to the content in the blood, it turned out that the indicators 
obtained with lymphotropic administration are also higher than those with 
intramuscular administration.

Thus, the obtained experimental data proved that relatively high 
and long-lasting concentrations in the paratracheal lymph nodes and 
respiratory organs are achieved with the lymphotropic pretracheal route 
of administration than with the intramuscular route, which undoubtedly 
indicates the advantage of this method over the traditional one.

It should also be noted that with intramuscular administration, there 
are sharp fluctuations in the content of the drug in the blood, which is not the 
case with lymphotropic administration. The relatively low peak content of 
gentamicin in the blood with lymphotropic administration, which exceeds the 
average therapeutic concentrations, a slow decrease in the concentration 
of the antibiotic in the blood can provide a general therapeutic effect. As 
for the content of gentamicin in the paratracheal lymph nodes and tissues 
of the respiratory organs in rats, high therapeutic concentrations are noted 
here with a slow decrease during the day. It is also valuable that with a 
single lymphotropic administration of the indicated dose of an antibiotic, its 
long-term concentrations are retained in all tissues, which is an important 
point in the prevention and treatment of bronchopulmonary complications.

The obtained dynamics of gentamicin concentrations in the studied 
substrates allows us to resolve the issue of the multiplicity of lymphotropic 
and intramuscular administration of the drug.
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Annotation. The development of cytopenic syndrome in chronic liver diseases accompanied 
by portal hypertension is associated by many researchers with splenomegaly. The article 
is devoted to the study of the dependence of hypersplenism (cytopenic syndrome) on the 
magnitude of splenomegaly and the level of portal hypertension, as well as the severity 
of liver damage in intra- and extrahepatic blockade of portal circulation. The analysis was 
carried out in 25 children suffering from extrahepatic PH and 46 children with intrahepatic 
blockade of the portal circulation, who were hospitalized at the age of 3 to 14 years. The 
development of cytopenic syndrome in children with both intra- and extrahepatic forms 
of portal hypertension does not depend on the size of splenomegaly. It is reasonable 
to believe that the cytopenia that develops in children with portal hypertension and 
splenomegaly is more associated with liver damage and intrahepatic blockade of the 
portal circulation, as well as the level of portal hypertension.
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Введение. С проблемой гиперспленизма (ГС) в той или иной 
степени сталкиваются врачи разных специальностей, занимающие-
ся лечением больных с синдромом портальной гипертензии. Гиперс-
пленизм представляет собой клинико-гематологическим синдромом, 
являющимся одним из осложнений портальной гипертензии. Лабора-
торные проявления гиперспленизма характеризуются панцитопенией 
– снижением в крови всех форменных элементов (тромбоцитопения, 
лейкопения, анемия) или отдельных типов клеток периферической 
крови (парциальный ГС). Согласно современным представлениям 
развитие ГС при портальной гипертензии обусловлено несколькими 
патологическими процессами: поражением ретикулоэндотелиальной 
системы, спленогенным торможением костномозгового кроветворе-
ния, образованием антител к форменным элементам крови, повы-
шенным разрушением эритроцитов и тромбоцитов в увеличенной 
селезёнке  [1, 2]. Цитопенический синдром у детей, определяемый 
сочетанием спленомегалии и панцитопении периферической крови 
при нормальной или повышенной функциональной активности кост-
ного мозга, чаще всего связан с наличием портальной гипертензии 
(ПГ) и наблюдается у 40-90% больных данной с поражением печени. 
Развитие цитопенического синдрома при хронических заболеваниях 
печени, сопровождающихся портальной гипертензией, многие иссле-
дователи связывают со спленомегалией [2, 4, 5]. Но существует и дру-
гое мнение, ставящее под сомнение зависимость гиперспленизма от 
степени спленомегалии [1, 3, 6, 7].

Цель исследования: изучить зависимость степени цитопениче-
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ского синдрома от выраженности спленомегалии, тяжести поражения 
печени и его осложнений. 

Материалы и методы исследований.
Анализ проведен у 46 детей в возрасте 3-14 лет больных цир-

розом печени с портальной гипертензией,  находившихся на стацио-
нарном лечении в клинике детской хирургии Андижанского Государ-
ственного медицинского института на базе Андижанского областного 
детского многопрофильного центра за период с 2002 по 2022 гг. Кон-
трольную группу составили 25 детей, страдающих  внепеченочной 
портальной гипертензией (ВПГ).

Диагностические методы включали ряд общепринятых клини-
ческих и биохимических исследований крови, позволяющих судить о 
степени угнетения функций печени и наличии основных показателей 
гиперспленизма. При определении степени тяжести цитопенического 
синдрома оценивалась коагуляционная активность крови. Также про-
водился ряд специальных методов исследования: ультразвуковое ис-
следование печени и селезенки.

Результаты исследования:
В зависимости от размеров увеличенной селезенки спленомега-

лию мы условно разделили на 3 степени (табл. № 1):
Таблица 1

Степень спленомегалии у детей (в см3)

По выраженности эритроцитопении, тромбоцитопении и лейко-
пении цитопенический синдром так же условно разделили на 3 степе-
ни тяжести (табл. 2).

По результатам исследования, наиболее выраженные и досто-
верные изменения отмечены при подсчете тромбоцитов перифери-
ческой крови. Лишь при III ст. цитопенического синдрома (гиперспле-
низма) наблюдалось достоверное снижение количества лейкоцитов. 
Хотелось бы обратить внимание на сравнительно близкие по значе-
нию величины гемограммы в первых двух возрастных группах: от 3 до 
6 лет и 7-10 лет. 

Дети с I степенью тяжести цитопенического синдрома практиче-
ски не имели жалоб, редко отмечались носовые кровотечения, коагу-
лограмма и свертываемость крови находились в пределах возраст-
ной нормы.

При II степени гиперспленизма клинически характеризовалась 
сравнительно частыми носовыми кровотечениями, небольшими под-
кожными гематомами на конечностях, заметным удлинением време-
ни начала свертывания крови до 5,7±0,3 (p > 0,05).

Условная степень спле-
номегалии

Возраст детей
3-6 лет 
(n=8)

7-10 лет 
n=21)

11-15 лет 
(n=17)

I степень (см3) 410 ± 28 732 ± 43 1080 ± 77
II степень (см3) 647 ± 41 905 ± 55 1310 ± 69
III степень (см3) 898 ± 49 1460 ± 85 2380 ± 109
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Таблица 2
Степени гиперспленизма в зависимости от возраста

При III степени гиперспленизма наблюдалась  частые носовые 
кровотечения, кровоточивость десен. Даже при легкой травме у этих 
детей отмечались довольно массивные гематомы (p < 0,1- p > 0,05).

При сопоставлении степени спленомегалии и цитопенического 
синдрома, выявить определенную закономерность в их взаимозави-
симости не удалось. Не удалось также уловить достоверную разницу 
в изменениях этих показателей в зависимости от возраста больных. 
В этой связи анализ корреляционной зависимости между степенью 
гиперспленизма и спленомегалией был проведен без учета возраста 
больных (табл. 3).

Таблица 3
Зависимость степени гиперспленизма от размеров сплено-

мегалии

По результатом исследования, достоверной зависимости степе-
ни гиперспленизма от выраженности спленомегалии не обнаружено. 
Тем не менее, следует отметить, что картина гиперспленизма была 
более выражена у детей с циррозом печени в отличие от больных с 
внепеченочной портальной гипертензией. При этом цитопенический 
синдром у детей с циррозом печени был более выраженным в период 
обострения мезенхимально-клеточной активности (табл. 4).

Условная степень сплено-
мегалии

Возраст детей
3-6 лет 
(n=8)

7-10 лет 
(n=21)

11-15 лет 
(n=17)

I степень 
(компенсированная)

эрит. 
тромб. 
лейк.

4,01± 0,09 
151,0 ± 15,3 

6,1 ± 0,82

3,8 ± 0,1 
169,0± 9,42 

6,5 ± 0,4

3,7 ± 0,16 
163,7±12,2 

6,5 ± 1,3
II степень 

(субкомпенсированная)
эрит. 

тромб.
лейк.

3,5 ± 0,34 
143,5 ± 16,9 
5,14 ± 0,46

3,5 ± 0,2 
136,8± 36,2 

5,9 ± 0,7

3,8 ± 0,2 
119,8± 9,3 
5,2 ± 0,4

III степень 
(декомпенсированная)

эрит. 
тромб. 
лейк.

2,6 ± 0,2 
110,6 ± 7,6 
3,7 ± 0,6

3,3 ± 0,1 
129,5± 20,8 
3,8 ± 0,18

2,8± 0,1 
99,0± 20,7 
4,4 ± 0,2

Контрольная группа 
(ВПГ n=25)

эрит. 
тромб. 
лейк.

3,6±0,1 
214,4±11,1 

7,4±0,6

4,3±0,08 
216,4±19,7 

6,3±0,3

4,3±0,1 
231,4±11,9 
7,02±0,48

Степень гиперсплениз-
ма

Спленомегалия
3-6 лет 
(n=8)

7-10 лет 
n=21)

11-15 лет 
(n=17)

I степень r = 0,41
p < 0.5

r = 0.37
P > 0.5

r = 0.45
P < 0.5

II степень r = 0,54 
p < 0,1

r = 0,49
p < 0,5

r = 0,51
p > 0,1

III степень r = 0,60
p > 0,5

r = 0,58
p < 0,5

r = 0,73
0,5 > p > 

0,05
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Таблица 4
Зависимость тромбоцитопении от мезенхимально-клеточной

активности цирроза печени.

Кроме того, выявлена определенная закономерность при срав-
нении зависимости степени гиперспленизма от спленомегалии и 
уровня портальной гипертензии (табл. 5).

Таблица 5
Степени гиперспленизма в зависимости от спленомегалии и

уровня портальной гипертензии

По данным исследования по мере возрастания портального дав-
ления отмечается повышение степени гиперспленизма, как в основ-
ной, так и в контрольной группе (p > 0,05).  

Корреляционной связи степени гиперспленизма с размерами 
селезенки и возрастом детей выявить не удалось (r = 0,48, p<0,5 ). 
Прогрессирование цитопении находилось в прямой зависимости от 
частоты пищеводно-желудочных геморрагий (r = 0,72, p < 0,01).

Вывод. По данным исследования можно сделать вывод, что 
развитие цитопенического синдрома у детей не зависит от величи-
ны спленомегалии. Есть основание полагать, что цитопения, разви-
вающаяся у детей с портальной гипертензией со спленомегалией, в 
большей степени связана с поражением печени и внутрипеченочной 
блокадой портального кровообращения, а также уровнем портальной 
гипертензии.
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Annotation. To date, the pathogenesis and morphogenesis of COVID-19 have not 
been studied in depth, and therefore, in this work, the goal is to study the damage to 
the parenchymal-stromal elements of the myocardium in COVID-19. The material for 
the study was pieces from the myocardium of the ventricular wall of 26 patients who 
died from COVID-19 at the age of 28 to 56 years. The results of a morphological study 
showed that edema and mucoid swelling of the interstitial tissue of the myocardium in 
COVID-19 occurs due to the accumulation of hyaluronan, the development of dystrophy, 
dysregeneration and inflammation of blood vessels and connective tissue structures. 
In the myocardial parenchyma, contracture disorders, homogeneous compaction of the 
cytoplasm of cardiomyocytes, disappearance of the transverse striation of myofibrils, focal 
development of basophilia, PAS-positive metaplasia of cardiomyocytes, fragmentation, 
degeneration and necrobiosis of muscle fibers were noted; compaction, deformation 
and destruction of the nuclei of cardiomyocytes. Injuries to cardiomyocytes are first 
manifested by sarcoplasm vacuolization, a change in the coloration and shape of the 
nucleus, then enlargement and hyperchromasia of the nucleus in the form of dysplasia 
occur, homogenization, metachromasia and blue staining are noted from the sarcoplasm, 
followed by lysis of the nucleus; in the future, metachromasia covers the entire cytoplasm 
of the cardiomyocyte and the cell dies.

Key words: COVID-19, heart, myocardium, cardiomyocytes, interstitium, dystrophy, 
inflammation, dysregeneration.
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Введение. Несмотря на многочисленные результаты исследо-
ваний, в патогенезе и морфогенезе COVID-19 остается много вопро-
сов, требующих дальнейшего изучения. Предполагаются два пути по-
падания патологического агента в клетку: рецептором вируса может 
служить рецептор к ферменту АПФ2 или трансмембранный гликопро-
теин CD147 [1, 2, 3, 4]. Путь реализации задачи через АПФ2 можно 
представить следующим образом: S-белок коронавирусов по своей 
структуре имитирует ангиотензинпревращающий фермент 2 (АПФ2), 
благодаря чему вирусные частицы успешно связываются с рецепто-
рами АПФ2 (их много на поверхности клеток легких - альвеолоцитов), 
после чего впрыскивают свою РНК внутрь клетки. Механизм проник-
новения в клетку с использованием рецептора CD147 такой же, как и 
при проникновении через АПФ2 [3, 4, 6, 7]. Следует особо отметить, 
что рецептор CD147 относится к семейству иммуноглобулинов. 

Попав в клетку, РНК COVID-19 запускает процесс репликации 
вируса. Вирус собирается несколькими независимыми частями, по-
сле этого везикулы, содержащие вирион, сливаются с плазматиче-
ской мембраной, происходит выделение вируса. Для COVID-19 этими 
рецепторами могут быть белки к ферменту АПФ2 или трансмембран-
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ный гликопротеин CD147, которые имеются на эндотелиальной и 
эпителиальной альвеолярной поверхности [5, 6, 8]. Таким образом, 
SARS-CoV-2, инфицируя эндотелий кровеносных сосудов, взаимо-
действует с расположенными на поверхности эндотелия ACE2 и при-
водит к развитию эндотелиальной дисфункции, гиперпроницаемости, 
нарушению микроциркуляции, развитию сосудистой тромбофилии и 
тромбообразованию.

Цель исследования. В связи с вышеизложенным, в данной 
работе поставлена цель изучить поражение  паренхиматозно-стро-
мальных элементов миокарда на аутопсийном материале умерших 
от COVID-19. 

Материал и методы исследования. Материалом исследова-
ния служили  кусочки из миокарда стенки желудочков, умерших от 
COVID-19 в возрасте от 28 до 56 лет. Кусочки фиксировались в 10% 
растворе на фосфатном буфере в течение 72 часов, затем промыва-
лись в проточной воде в течение 4 часов. Обезвоживание кусочков 
производилось при помощи спиртов возрастающей концентрации и 
хлороформа, после чего происходила их заливка в парафин с воском. 
Гистологические срезы толщиной 5-6 мкм изготавливались на ротаци-
онном микротоме и окрашивались гематоксилином и эозином. Срезы 
изучались под световым микроскопом Лейка на объективе 10, 20,40 и 
нужные участки фотографировались.

Результаты исследования и их обсуждение.  Механизмы по-
ражения миокарда при COVID-19 остаются малоизученными. Острые 
реакции со стороны миокарда при COVID-19 проявляются острым 
повреждением миокарда, стрессовой кардиомиопатией, острым ко-
ронарным синдромом, аритмиями, внезапной сердечной смертью, 
венозной тромбоэмболией и острой сердечной недостаточностью. 
Обсуждаются роли прямой инвазии вируса SARS-CoV-2 в миокард, 
сигнальные пути ангиотензинпревращающего фермента 2 (АПФ2), 
разрыв атеросклеротической бляшки, прокоагулянтные и протромбо-
генные эффекты вирус-опосредованного воспаления, ишемия мио-
карда вследствие несоответствия доставки и потребности в кислоро-
де, микрососудистая дисфункция, негативное влияние симпатической 
активации, повреждение миокарда в условиях дыхательной недоста-
точности, гипоксии, чрезмерного воспалительного ответа и цитоки-
нового шторма. Установлен сравнительно высокий уровень экспрес-
сии АПФ2 на перицитах. Поражение перицитов может определять 
дисфункцию эндотелиальных клеток капилляров и микрососудистую 
дисфункцию, которые в свою очередь приводят к некрозу отдельных 
кардиомиоцитов и признакам острого повреждения миокарда. При 
острой ишемической дистрофии в миокарде развиваются контрак-
турные нарушения, зернистость и гомогенное уплотнение цитоплаз-
мы, базофилия, диффузная позитивная ШИК-реакция, исчезновение 
поперечной исчерченности, уплотнение, деформация и разрушение 
ядер, фрагментация мышечных волокон, некробиоз, скопление лей-
коцитов.

Результаты микроскопического исследования миокарда умер-
ших от коронавирусной инфекции показали развитие полиморфных 
патоморфологических изменений, которые проявились контрактур-
ными нарушениями, гомогенным уплотнением цитоплазмы кардио-
миоцитов, исчезновением поперечной исчерченности миофибрилл, 

http://www.ijsp.uz


www.ijsp.uz

International Journal of Scientific Pediatrics

May 2022 / Issue 01 / Article 0648

published: 31 May 2022

очаговым развитием базофилии, ШИК-положительной метаплазией 
кардиомиоцитов, фрагментацией и некробиозом мышечных волокон, 
уплотнением, деформацией и разрушением ядер кардиомиоцитов, 
которые отмечаются и в многочисленными авторами и исследова-
телями. Сильный отек интерстиция миокарда сопровождался раз-
рыхлением, деформацией и фрагментацией кардиомиоцитов. При 
этом в саркоплазме и саркомере кардиомиоцитов отмечается исчез-
новение поперечной исчерченности, гомогенизация миофибрилл, 
появление коричневых пигментов в саркоплазме (рис. 1). Иногда к 
отеку интерстиция присоединилась воспалительная реакция в виде 
инфильтрации стромы миокарда лимфоидными и полинуклеарными 
клетками. Известно, что находящиеся в составе интерстиция гликоза-
мингликаны, соединяясь с  белками, превращаются в протеогликаны. 
При этом, гиалионан не соединяется с белками, и является крупномо-
лекулярным дихаридом, содержащим в себе воды в 1000 раз боль-
ше своего веса. Количество гиалуронана в составе соединительной 
ткани увеличивается при повреждении миокарда коронавирусом и 
развитии реакции воспаления, нарушения метаболизма и дисреге-
нерации, что способствует миграции лейкоцитов CD44 и выработке 
цитокинов. Данное повреждение морфологически проявляется оте-
ком, мукоидным и фибриноидным набуханием, а также миксаматозом 
интерстициальной соединительной ткани миокарда (рис.2). В зонах 
воспалительной инфильтрации отмечается распад и фибриноидный 
некроз соединительнотканных элементов и краевой миолиз кардио-
миоцитов. Со стороны мышечных волокон отмечается утолщение во-
локон, исчезновение поперечной исчерченности и гомогенизация ми-
офибрилл. Ядерные структуры находятся в состоянии кариопикноза 
и кариолизиса.

Интерстициальная дезорганизация и воспаление сопровожда-
ются поражением кардиомиоцитов в виде отека, разрыхления, мио-
лиза и дегенерации миофибрилл с исчезновением поперечной исчер-
ченности и скоплением в саркоплазме пигментов и кальциноза (рис 
3). Отек и миолиз саркомера отмечается в местах более выраженной 
воспалительной инфильтрации интерстиция, при этом воспалитель-

Рис 1. Сильный отек интерстиция, де-
формация кардиомиоцитов. Ок: Г-Э. Ув: 

10х40.

Рис 2.Интерстициальное воспаление 
миокарда, белковая дистрофия миофи-
брилл, кариолизис и кариопикноз. Ок: 

Г-Э. Ув: 10х40.
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ные клетки проникают в толщу саркоплазмы кардиомиоцитов. Со сто-
роны мышечных волокон отмечается разрыхление, разволокнение и 
появление очагов отека и пигментации между миофибриллярными 
пучками. В ядрах кардиомиоцитов также наблюдались различные 
морфологические изменения: некоторые из них приобретали удли-
ненную неправильную форму, другие находились в состоянии кари-
опикноза и кариолизиса. При коронавирусной инфекции в миокарде 
параллельно с интерстициальными дезорганизационными и воспа-
лительными изменениями отмечается очаговый некроз кардиомио-
цитов. В зоне некроза кардиомиоцитов в интерстиции наблюдается 
скопление лимфоцитов. Некроз кардиомиоцитов проявляется гомо-
генизацией цитоплазмы и кариолизисом ядра (рис 4).

В миокарде умерших от коронавирусной инфекции обнару-
жены характерные дегенеративные изменения в  кардиомиоцитах. 
По-видимому, эти изменения развиваются за счет непосредственно-
го действия патогенных факторов коронавируса на кардиомиоцит и 
опосредованного действия через пути гуморальной, иммунной, гене-
тической и метаболической регуляции кардиомиоцитов. Эти механиз-
мы повреждения кардиомиоцитов приводят к набуханию и вакуоли-
зации цитоплазмы, перераспределению биохимических продуктов с 
развитием дистрофии и дегенерации, снижению числа и активности 
рецепторов клеточных мембран, нарушению межклеточных контактов 
и т.д. При этом в поврежденном кардиомиоците изначально отмеча-
ются  следующие изменения: вакуолизация саркоплазмы, изменение 
окрашиваемости и формы ядра, затем происходит укрупнение и ги-
перхромазия ядра в виде дисплазии (рис 5); со стороны саркоплазмы 
отмечается гомогенизация, метахромазия и окрашивание в голубой 
цвет. В последующем ядро лизируется, метахромазия охватывает 
всю цитоплазму кардиомиоцита и клетка погибает (рис 6).

Рис 3. Интерстициальное воспаление, 
отек и миолиз саркоплазмы кардиомио-

цитов. Ок: Г-Э. Ув: 10х40.

Рис 4. Очаговый некроз кардиомиоцитов, 
скопление лимфоцитов вокруг некроза 
при коронавирусной инфекции. Ок: Г-Э. 

Ув: 10х40.
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Обсуждение:
Острое повреждение миокарда встречалось у 7−27,8% госпита-

лизированных пациентов с COVID-19 в Китае, чаще у пациентов с 
тяжелым и осложненным течением COVID-19, и ассоциировалось с 
неблагоприятными исходами [1,2,5,8]. Повышение уровня тропонина 
определено как независимый предиктор внутрибольничной летально-
сти при COVID-19. Механизмы поражения сердечно-сосудистой систе-
мы, в частности миокарда, остаются недостаточно изученными [3,4]. 
Острыми сердечно-сосудистыми событиями при COVID-19 являются 
острое повреждение миокарда, миокардит, стрессовая кардиомиопа-
тия Такоцубо, острый коронарный синдром, аритмии и внезапная сер-
дечная смерть, венозный тромбоэмболизм, острая сердечная недо-
статочность. Обсуждается роль прямой инвазии вируса SARS-CoV-2 
в миокард, сигнальные пути ангиотензинпревращающего фермента 
2 (АПФ2), разрыв атеросклеротической бляшки, прокоагулянтные и 
протромбогенные эффекты вирус-опосредованного воспаления, ише-
мия миокарда вследствие несоответствия доставки и потребности в 
кислороде, микрососудистая дисфункция, негативное влияние симпа-
тической активации, повреждение миокарда в условиях дыхательной 
недостаточности, гипоксии, чрезмерного воспалительного ответа и 
цитокинового шторма [6,7].

Результаты наших исследований подтверждают поражение ко-
ронарных сосудов и миокарда у умерших от COVID-19. В начальных 
отделах коронарных артерий обнаружено лишь поражение внутрен-
ней оболочки стенки в виде набухания, уплощения, десквамации эн-
дотелиоцитов, отека, мукоидного набухания базальной и внутренней 
эластической мембраны. У умерших от COVID-19 отмечалось по-
ражение мелких ветвей и артериол коронарных сосудов в виде эн-
дотелиита, панваскулита и периваскулита с формированием в про-
свете сладж-синдрома, эритроцитарных, лимфоцитарных тромбов. 
Результаты микроскопического исследования миокарда умерших от 
коронавирусной инфекции показали развитие полиморфных пато-
морфологических изменений, которые проявились контрактурны-
ми нарушениями, гомогенным уплотнением цитоплазмы кардиоми-

Рис 5. Дегенерация ядра и цитоплазмы 
кардиомиоцита при коронавирусной ин-

фекции. Ок: Г-Э. Ув: 10х40.

Рис 6. Очаговый некроз кардиомиоцита 
после дегенеративных изменений при 
коронавирусной инфекции. Ок: Г-Э. Ув: 

10х40.
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оцитов, исчезновением поперечной исчерченности миофибрилл, 
очаговым развитием базофилии, ШИК-положительной метаплазии 
кардиомиоцитов, фрагментацией и некробиозом мышечных воло-
кон, уплотнением, деформацией и разрушением ядер кардиоми-
оцитов, которые согласуются с  литературными данными по изуча-
емому вопросу. В миокарде умерших от коронавирусной инфекции 
обнаружены характерные дегенеративные изменения в отдельных 
кардиомиоцитах. По-видимому, эти изменения развиваются за счет 
непосредственного действия патогенных факторов коронавируса на 
кардиомиоцит и опосредованного действия через механизмы гумо-
ральной, иммунной, генетической и метаболической регуляции кар-
диомиоцитов. При этом в поврежденном кардиомиоците отмечаются 
вначале нарушения вакуолизации саркоплазмы, изменение окраски 
и формы ядра, затем происходит укрупнение и гиперхромазия ядра 
в виде дисплазии.  Со стороны саркоплазмы наблюдались гомогени-
зация, метахромазия и окрашивание в голубой цвет, в дальнейшем 
ядро лизируется, метахромазия охватывает всю цитоплазму кардио-
миоцита и клетка погибает. 

Выводы:
Отек и мукоидное набухание интерстициальной ткани миокарда 

при COVID-19 происходит за счет накопления гиалуронана, развития 
дистрофии, дисрегенерации и воспаления сосудов и соединитель-
нотканных структур.  

В миокарде отмечались контрактурные нарушения, гомогенное 
уплотнение цитоплазмы кардиомиоцитов, исчезновение поперечной 
исчерченности миофибрилл, очаговое развитие базофилии, ШИК-по-
ложительная метаплазия кардиомиоцитов, фрагментация, дегенера-
ция и некробиоз мышечных волокон, уплотнение, деформация и раз-
рушение ядер кардиомиоцитов,

 Повреждение кардиомиоцитов проявляется вначале вакуолиза-
цией саркоплазмы, изменением окрашиваемости и формы ядра, за-
тем происходит укрупнение и гиперхромазия ядра в виде дисплазии; 
со стороны саркоплазмы отмечается гомогенизация, метахромазия и 
окрашивание в голубой цвет с последующим лизисом ядра, метахро-
мазия охватывает всю цитоплазму кардиомиоцита и клетка погибает.

Литература:
1. Ackermann M., Verleden S. E., Kuehnel M. Pulmonary Vascular 
Endothelialitis, Thrombosis, and Angiogenesis in Covid-19. N Engl J Med. 
2020; DOI: 10.1056/NEJMoa2015432.
2. De Rosa S., Spaccarotella C., Basso C. et al.; on behalf of Societa Italiana 
di Cardiologia and the CCU Academy investigators group. Reduction of 
hospitalizations for myocardial infarction in Italy in the COVID-19 era. Eur 
Heart J.2020; doi:10.1093/ eurheartj/ehaa409.
3. Guo T., Fan Y., Chen M. et all. Cardiovascular implications of fatal 
outcomes of patients with coronavirus disease 2019 (COVID-19) // JAMA 
Cardiol. 2020; 5 (7): 811-818.
4. Kuster G. M., Pfister O., Burkard T. et al. SARS-CoV2: should inhibitors 
of the renin -angiotensin system be with drawn in patients with COVID-19? 
Eur Heart J.2020; 41: 1801-1803.
5. Lax S. F., Skok K., Zechner P. et al.Pulmonary Arterial Thrombosis 

http://www.ijsp.uz


www.ijsp.uz

International Journal of Scientific Pediatrics

May 2022 / Issue 01 / Article 0652

published: 31 May 2022

in COVID-19 With Fatal Outcome: Results From a Prospective, Single-
Center, Clinicopathologic Case Series. Ann Intern Med. 2020; https://doi.
org/10.7326/M20-2566
6. Shi S., Qin M., Shen B. et all. Association of cardiac injury with mortality 
in hospitalized patients with COVID-19 in Wuhan, China // JAMA Cardiol. 
2020; 5 (7): 802-810.
7. Vaduganathan M., Vardeny O., Michel T. et al. Renin -Angiotensin 
-AldosteroneSystem Inhibitors in Patients with Covid-19. N Engl J Med. 
2020; 382: 1653-1659.
8. Varga Z., Flammer A. J., Steiger P. Endothelial cell infection and 
endotheliitis inCOVID-19. Lancet. 2020; https://doi. org/10.1016/S0140-
6736 (20) 30937-5

http://www.ijsp.uz


www.ijsp.uz

International Journal of Scientific Pediatrics

May 2022 / Issue 01 53

Учредители журнала:
Андижанский государственный медицинский институт и ООО «I-EDU GROUP».

Международный журнал научной педиатрии
электронный журнал
выпуск №1

С О Д Е Р Ж А Н И Е

ISSN 2181-2926 (Online)

№ Название статья Article title Стр

1

Значения термотопографии и пра-
во-левых градиентов температуры 
кожи  новорожденных
Абдуллаева М.Э.

Values of thermotopography and 
right-left gradients skin temperature of 
newborns
Abdullaeva M.E. 05-09

2

Организация медицинского обеспе-
чения образовательного процесса в 
современных условиях как фактор, 
определяющий состояние здоровья 
детей школьного возраста (обзор 
литературы)
Абдумухтарова М.З.

Organization of medical support of 
the educational process in modern 
conditions as a factor determining the 
state of health of school-age children 
(literature review)

Abdumuxtorova M.Z. 10-22

3

Комбинированные генетические на-
рушения у больных коагулопатиями
Махмудова А.Д., Бергер И.В., 
Мадашева О.Г., Улугова Ш.Т.

Combined genetic disorders in patients 
with coagulopathy
Makhmudova A.D., Berger I.V., 
Madasheva O.G., Ulugova Sh.T. 23-29

4

Изучение фармакокинетики гента-
мицина у крыс при
лимфотропном претрахеальном и 
внутримышечном введении
Маматов Б.Ю., Муминов Б.Э.,
Кузиев О.A., Абдуллаев А.С.,
Собиров М.С., Исмaилов О.А.,
Эргaшев Х.М., Хасанов Ш.Н.,
Атаханова Н.C.

Studying the pharmacokinetics of 
gentamycin in rats with lymphotropic 
pretracheal and intramuscular 
introduction 
Mamatov B.Yu., Muminov B.E., 
Kuziev O.A., Abdullaev A.S., Sobirov 
M.S., Ismailov O.A., Ergashev Kh.M., 
Khasanov Sh.N., 
Atahanova N.S. 30-40

5

Цитопенический синдром у детей с 
портальной гипертензией 
Туйчиев Г.У., Гофуров А.А., 
Нематжонов Ф.З., Туйчиев Г.У.

Cytopenic syndrome in children with 
portal hypertension
Tuychiev G.U., Gofurov A.A., 
Nematjonov F.Z., Tuychiev G.U. 41-45

6

Морфологические проявления по-
ражения миокарда при COVID-19 
Исраилов Р., Эргашева З.А.

Morphological manifestations of 
myocardial lesion  in COVID-19
Israilov R., Ergasheva Z.A. 46-52

Подключенные системы

http://www.ijsp.uz

