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55  нноояяббрряя  22002233  ггооддаа  ииссппооллннииллооссьь  9900  ллеетт
ЛЛььввуу  ММииххааййллооввииччуу  РРоожжддеессттввееннссккооммуу  ––  ззааввее--
ддууюющщееммуу  ллааббооррааттооррииеейй  ффааррммааккооллооггииии  
ппррооттииввооллууччееввыыхх  ссррееддссттвв  ГГооссууддааррссттввееннннооггоо
ннааууччннооггоо  ццееннттрраа  РРооссссииййссккоойй  ФФееддееррааццииии  ––
ФФееддееррааллььннооггоо  ммееддииццииннссккооггоо  ббииооффииззииччеессккооггоо
ццееннттрраа  ииммееннии  АА..ИИ..  ББууррннааззяяннаа..

Рождественский Лев Михайлович в 1957 г. окончил 
I Московский медицинский институт по специальности «ле-
чебное дело». После окончания обучения работал в течение
3-х лет в районной больнице Тульской области хирургом.

В ФГБУ ГНЦ ФМБЦ им. А.И. Бурназяна ФМБА России
работает с 1960 года (до 2008 года - Институт Биофизики
МЗ РФ). В 1965 г. Лев Михайлович защитил кандидатскую,
а 1980 г. докторскую диссертации и является доктором
биологических наук. В настоящее время занимает долж-
ность заведующего лабораторией.

За время работы в ФГБУ ГНЦ ФМБЦ им. А.И. Бурназяна ФМБА России Лев Михайлович за-
нимался вопросами экспериментальной противолучевой защиты и терапии, патогенеза острой
лучевой болезни и биологического действия ионизирующих излучений в малых дозах. В
настоящее время ведет плодотворную работу в области исследований механизмов действия
противолучевых средств при комбинированных радиационных поражениях на крупных лабора-
торных животных. 

Лев Михайлович один из наиболее авторитетных и известных в нашей стране и за рубежом
специалистов в области разработки противолучевых средств разного назначения. Среди его
основных научных достижений необходимо отметить разработку (в том числе в опытах на
полигоне) таких препаратов как РС-10 и РС-11, Б-190, беталейкин. Лауреат премии Правительства
РФ за 2006 г. в составе коллектива из 10 человек за разработку беталейкина, который, в
частности, решением Минздрава РФ был разрешен к применению в качестве средства экстренной
патогенетической терапии при аварийных облучениях человека. В 1985 году предложил инди-
кационный подход оценки эффективности радиопротекторов у человека и опубликовал
монографию «Механизмы радиозащитного эффекта и индикация эффективности радиопротек-
торов». Опубликовал цикл статей в обоснование порога негативного действия ионизирующего
излучения. Разработал бинарную классификацию противолучевых средств как основу выявления
биомаркеров (2017 г). Член редколлегии журнала «Радиационная биология. Радиоэкология»,
совета по радиобиологии РАН, диссертационного совета Д 462.001.04 ФМБЦ им. А.И.
Бурназяна. Под его руководством подготовлено 4 кандидата наук. Автор и соавтор более 200
научных работ, в том числе 2 монографий и 60 статей (16 за последние 5 лет) в ведущих
профильных отечественных и зарубежных научных журналах.

За время трудовой деятельности Лев Михайлович Рождественский был награждён медалями
«Ветеран труда» (1988 г.) и «В память 850-летия Москвы» (1997 г.), знаком отличия в труде
«Ветеран атомной энергетики и промышленности» (2006 г.), премией Правительства РФ в области
науки и техники (2007 г.), нагрудным знаком ФМБА России «А.И. Бурназян» (2007 г.), почетной
грамотой ФМБА России (2012 г.), почетной грамотой «Росатом» (2021 г.) и другими наградами.

ССееррддееччнноо  ппооззддррааввлляяеемм  ЛЛььвваа  ММииххааййллооввииччаа  сс  ююббииллееййнноойй  ддааттоойй,,  жжееллааеемм  ккррееппккооггоо  ззддооррооввььяя  
ии  ммннооггиихх  ллеетт  ууссппеешшнноойй  ддееяяттееллььннооссттии  вв  ооббллаассттии  ррааддииааццииоонннноойй  ббииооллооггииии..

РРууккооввооддссттввоо  ФФГГББУУ  ГГННЦЦ  ФФММББЦЦ  иимм..  АА..ИИ..  ББууррннааззяяннаа  ФФММББАА  РРооссссииии,,
РРееддааккццииооннннааяя  ккооллллееггиияя  жжууррннааллаа  ««ММееддииццииннссккааяя  ррааддииооллооггиияя  ии  ррааддииааццииооннннааяя  ббееззооппаассннооссттьь»»

ППООЗЗДДРРААВВЛЛЯЯЕЕММ  СС  ЮЮББИИЛЛЕЕЕЕММ!!
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Памяти Леонида Андреевича Ильина

Ильин Леонид Андреевич
15 марта 1928 – 7 октября 2023

Леонид Андреевич Ильин – Герой социалистического труда (1988), доктор медицинских наук (1967), про-
фессор (1968), академик РАН (2013) лауреат Ленинской премии СССР (1985), Государственных премий СССР 
(1977) и РФ (2000), лауреат премии Правительства Российской Федерации (2002, 2007). Родился 15 марта 
1928 г. в городе Харькове, в 1953 г. окончил с отличием Ленинградский медицинский институт им. академика  
И.П. Павлова (военный факультет). Затем – служба на военно-морском флоте СССР на боевом корабле и работа 
в НИИ ВМФ. В течение 1961–1968 гг. – работа в Ленинградском Институте радиационной гигиены в должности 
заведующего лабораторией и заместителя директора Института.

С 1968 г. в течение 40 лет – директор и научный руководитель ордена Ленина Института биофизики Мин- 
здрава СССР. В 1984–1990 гг. – вице-президент АМН СССР. С 2008 г. – почетный президент Государственного 
научного центра РФ – Федерального медицинского биофизического центра имени А.И. Бурназяна ФМБА Рос-
сии.

Участник испытаний ядерного оружия на Новоземельском и Семипалатинском полигонах. Участник ликви-
дации последствий аварии на ЧАЭС, 1986 г. Ветеран подразделений особого риска. Имеет правительственные 
награды.

Леонид Андреевич Ильин – выдающийся ученый. Он стоял у истоков радиационной медицины. Его фунда-
ментальные исследования в области радиобиологии, радиационной защиты стали основой российской научной 
школы радиационной гигиены.

Теоретические работы Л.А. Ильина сосредоточены на одной из наиболее актуальных современных проблем 
радиационной медицины и гигиены – обосновании реальных рисков облучения людей и на этой основе ре-
гламентации уровней низкоинтенсивного хронического облучения. Он разработал концепцию «практического 
порога» в радиационной эпидемиологии и гигиеническом нормировании. Л.А. Ильин – автор и соавтор 20 моно-
графий, учебников и руководств и более 400 научных публикаций. 

Труды академика Л.А. Ильина удостоены множества наград и государственных премий, являются основой 
образования специалистов, работающих в области радиобиологии, безопасности, экологии и радиационной 
защиты. Благодаря таланту академика Л.А. Ильина как руководителя и ученого, сегодня ФГБУ ГНЦ ФМБЦ  
им. А.И. Бурназяна ФМБА России может по праву гордиться выдающимися коллегами и высококвалифициро-
ванными специалистами, внесшими неоценимый вклад в развитие биофизики, радиационной и ядерной меди-
цины, радиационной безопасности, аварийного реагирования, радиобиологии, современных методов диагно-
стики заболеваний и инновационных биомедицинских технологий.
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В 1980 г. Е.И. Чазов, Л.А. Ильин и М.И. Кузин вместе с тремя американскими учеными Б. Лауном, Г. Миллером 
и Э.Чевианом создали международное движение «Врачи за предотвращение ядерной войны». В 1985 г. это дви-
жение было удостоено Нобелевской премии мира. В 1982 и 1984 гг. двумя изданиями на пяти языках вышла книга  
Е.И. Чазова. Л.А. Ильина и А.К. Гуськовой «Опасность ядерной войны: точка зрения советских ученых». Пред-
ставленные в книге расчетные оценки и масштабы ожидаемых медицинских и безвозвратных потерь среди 
населения доказали невозможность достижения победы в ядерной войне. Общеизвестно, что эта монография 
сыграла большую позитивную роль и весьма актуальна на современном этапе развития международной обста-
новки.

С именем Л.А. Ильина связана разработка и внедрение в практику атомной промышленности и энергетики 
специальных портативных аптечек для профессионалов и аптечек для населения с соответствующими противо-
радиационными препаратами, применяемыми в случае радиационных аварий.

Академик Л.А. Ильин возглавил в качестве научного руководителя широкомасштабные и многостадийные 
исследования по выбору химических соединений в качестве радиопротекторов. В работе участвовало 100 уче-
ных и специалистов, исследования завершились принятием МЗ СССР индралина для внутримышечного введе-
ния (1975), а его таблеточного аналога Б-190 для приема внутрь (1984) в качестве радиопротектора при гамма- и 
гамма-нейтронном облучении. Препарат Б-190 в качестве табельного средства принят для использования в со-
ответствующих организациях МЗ СССР/РФ и на объектах Министерства обороны, МЧС, Росатома Российской 
Федерации.

Несколько слов следует сказать о весьма значимом периоде работы Л.А.Ильина как учёного и организатора 
фундаментальных научных исследований,  о котором до последних дней практически не принято было говорить 
о периоде противостояния СССР и США в области ядерного оружия. Речь идёт о периоде 1980-х годов, когда 
США разработали так называемую нейтронную бомбу и грозились её использовать в случае военного противо-
стояния. Это оружие было специально разработано для поражения личного состава бронетехники (прежде всего 
танков) за счёт создания мощного нейтронного излучения с поражающим эффектом, поскольку главную воен-
ную мощь СССР составляли танковые соединения, было необходимо разработать соответствующие защитные 
мероприятия, и, прежде всего создать мощную биологическую защиту танков.

За решение этой непростой задачи, с присущей ему ответственностью, взялся Леонид Андреевич. Была соз-
дана команда специалистов и привлечены учёные Курчатовского института и ряда других организаций. На базе 
ИБФ были развёрнуты экспериментальные исследования на реальном прототипе танка, а также широкомас-
штабные работы по облучению экспериментальных животных. За короткий срок была решена проблема уста-
новки биологической защиты на танках, и в 1985 году группе учёных во главе с Л.А. Ильиным была присуждена 
Ленинская премия.

Следующий очень драматический период в жизни Л.А. Ильина относится к событиям, которые разверну-
лись в период работ по ликвидации последствий масштабной радиационной аварии на Чернобыльской атомной 
станции (1986).

По этому поводу уже издано много публикаций и в том числе блестящая монография самого Л.А. Ильина 
«Мифы и реалии Чернобыля», в которых четко обозначена ведущая роль Л.А. Ильина в решении сложных как 
технических, так и политически запутанных проблем. Надо отметить, что академик Л.А. Ильин, а в тот период 
он занимал пост вице-президента Академии медицинских наук, оказался на высоте решаемых проблем, был со-
бран, энергичен и, как всегда научно аргументированно излагал свою позицию перед руководством страны, так 
и на Украине (на заседании бюро ЦК КП Украины обосновал отсутствие необходимости отселения г. Киева). 
Те рекомендации, которые он давал, не устраивали тех, кто использовал Чернобыль в политических целях, и 
впоследствии он был обвинен во всех мыслимых и немыслимых грехах. Но нужно отдать должное Леониду Ан-
дреевичу, а это было уже в 90-е годы прошлого столетия, после распада СССР, он стойко перенес эти неурядицы 
и остался на высоте своего положения.

Академик Л.А. Ильин в течение более 30 лет представлял СССР и Российскую Федерацию в Научном ко-
митете ООН по действию атомной радиации. Дважды избирался в качестве члена Главного комитета Между-
народной комиссии по радиационной защите, которая определяет всю научно-техническую политику в мире в 
области радиационных проблем и нормирования ионизирующих излучений. В течение 20 лет возглавлял НКРЗ 
СССР.

Л.А. Ильина как ученого всегда отличало стремление к обобщениям научных достижений с целью решения 
глобальных проблем в вопросах радиационной безопасности. Ярким проявлением тому явились такие фунда-
ментальные монографии, как «Крупные радиационные аварии: последствия и защитные меры» (издана в Япо-
нии, переведена и издана на английском языке). 

Под его научной редакцией и соавторстве издано 4-томное «Руководство по радиационной медицине» объ-
емом 100 печатных листов, а также учебник «Радиационная гигиена» (в 2023 г. издано 6-ое издание), который, 
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по заключению специалистов, является настольной книгой не только для медиков, но и всех ученых и практиков 
в области радиационной защиты и безопасности. В 2018 году в соавторстве и под общей редакцией Л.А. Ильи-
на издана монография «Медицинские аспекты противодействия радиологическому и ядерному терроризму».  
В течение многих лет он был главным редактором журнала «Медицинская радиология и радиационная безопас-
ность».

В 1998, 2003, 2014 гг. Л.А. Ильину объявлены благодарности Президента РФ за большой вклад в развитие 
отечественной науки в области радиационной защиты. В 2021 г. он был награжден Почетной грамотой Прези-
дента РФ за заслуги в области здравоохранения и многолетнюю добросовестную работу. В 2022 г. награжден 
Президентом РФ В.В. Путиным орденом Александра Невского. Имеет ведомственные награды Министерства 
здравоохранения, ФМБА России, нагрудные знаки Росатома.

Будучи членом интеллектуально-делового клуба Н.И. Рыжкова, награжден орденом Петра Великого I сте-
пени и Дмитрия Донского. В 2013 г. стал лауреатом международной премии Андрея Первозванного «Вера и 
Верность» за выдающийся вклад в развитие отечественной науки, спасение человеческих жизней, многолетний 
труд в деле укрепления мира.

Академик Л.А. Ильин – признанный мировой авторитет в области радиобиологии и радиационной медици-
ны. Характерной чертой Л.А. Ильина как ученого является его бескомпромиссность в вопросах отстаивания 
ценностей истинной науки от невежества и сиюминутной конъюнктуры. Смелость и принципиальность в при-
нятии решений в сложных экстремальных условиях, умение отстаивать свою научную и гражданскую позицию 
снискали Л.А. Ильину высокий авторитет в международных кругах и глубокое уважение его соратников и кол-
лег. Жизнь и деятельность Л.А. Ильина являются ярким примером для молодежи. Свидетельством тому служит 
организация научных выступлений молодых ученых на юбилейных Ильинских чтениях, которые проводятся на 
протяжении уже нескольких лет в день рождения Л.А. Ильина на площадке ФМБЦ им. А.И. Бурназяна.

Леонид Андреевич Ильин посвятил свою жизнь служению Отечеству, медицине и науке. Уход из жизни  
Леонида Андреевича Ильина – невосполнимая утрата для отечественной и мировой науки.

Светлая память о Леониде Андреевиче Ильине будет всегда оставаться в делах и исследованиях его коллег, 
последователях его творчества.

С благодарностью и уважением, 
коллектив сотрудников ФГБУ ГНЦ 
ФМБЦ имени А.И. Бурназяна ФМБА России
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РЕФЕРАТ 

Цель: Изучить роль связывания кортикостероидов с белками плазмы крови в механизме влияния радиопротектора РС-11 на функ-
цию коры надпочечников у облученных животных.
Материал и методы: Эксперименты проведены на 30 кроликах-самцах породы шиншилла с массой тела 2,5–3,0 кг. Первая серия 
экспериментов направлена на изучение реакции коры надпочечников и процессы белково-стероидного взаимодействия после вну-
тривенного введения РС-11 интактным животным; во второй серии – те же показатели у животных, облученных при профилакти-
ческом введении РС-11. Общее содержание 11-оксикортикостероидов (11-ОКС) в плазме крови определяли флуорометрическим 
методом Guillemin et al в авторской модификации. Количество свободных кортикостероидов определяли по разнице содержания их 
в цельной плазме и в ее белковой фракции после разделения на сефадексе G-25. Связывающую способность кортикоид-связываю-
щего глобулина (КСГ) определяли гель-фильтрацией De Moor et al в авторской модификации. Статистический анализ результатов 
исследования проводился по методу Стьюдента‒Фишера.
Результаты: В группе интактных кроликов в условиях введения РС-11 реакция коры надпочечников через 2,5–3 ч была достоверно 
выше по сравнению с контрольными животными. Повышение свободной фракции гормона при введении  радиопротектора РС-11 
в этот период  связано с повышением общего уровня 11-ОКС, так как связывающая способность КСГ при этом не изменялась.  
В группе облученных кроликов через 2,5–3 ч после облучения введение РС-11 также приводило к достоверному повышению 
общего содержания 11-ОКС в крови по сравнению с исходными данными. В разгар лучевой болезни на 4-е сутки у защищенных 
РС-11 кроликов наблюдалось достоверно меньшее снижение связывающей способности КСГ, чем у контрольных животных, а 
общее содержание 11-ОКС выше, чем в контроле. Уровень свободного гормона на 4-е сутки резко снижен (8 % от общего содер-
жания 11-ОКС против 41 % в контроле). На 8-е сутки лучевой болезни свободные 11-ОКС у защищенных РС-11 и контрольных 
кроликов практически отсутствовали, однако у защищенных животных связывающая способность КСГ была в 2 раза выше, чем у 
контрольных животных.
Выводы: Влияние радиопротектора РС-11 приводит в первые часы к повышению общей концентрации 11-ОКС в плазме крови и 
к увеличению количества свободного гормона у интактных животных. Связывающая способность при этом не изменяется. Про-
филактическое введение РС-11 тормозит в разгар лучевой болезни снижение связывающей способности КСГ плазмы крови, а 
вследствие этого и повышение уровня свободного физиологически активного гормона при более высоком общем уровне гормонов 
в крови. В механизме уменьшения пострадиационного гиперкортицизма в условиях защиты препаратом РС-11 основное значение 
имеет меньшая степень нарушения связывающей способности КСГ, а не изменение общего уровня гормонов в крови.

Ключевые слова: острая лучевая болезнь, белково-стероидное взаимодействие, кортикостероиды, гиперкортицизм, химиче-
ские радиопротекторы, РС-11
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ABSTRACT 

Purpose: To study the role of binding of corticosteroids to blood plasma proteins in the mechanism of influence of the radioprotector RS-11 
on the function of the adrenal cortex in irradiated animals.
Material and methods: The experiments were carried out on 30 male chinchilla rabbits weighing 2.5–3.0 kg. The first series of experiments is 
aimed at studying the reaction of the adrenal cortex and the processes of protein-steroid interaction after the administration of PC-11 to intact 
animals; in the second series – the same indicators in animals irradiated during the prophylactic administration of RS-11. The total content 
of 11-hydroxycorticosteroids (11-OKS) in blood plasma was determined by the fluorometric method of Guillemin et al in the author’s 
modification. The amount of free corticosteroids was determined by the difference in their content in whole plasma and in its protein fraction 
after separation on Sephadex G-25. Binding capacity of corticosteroid binding globulin (CSBG) was determined by gel filtration De Moor 
at al. in the author’s modification. Statistical analysis of the study results was carried out using the Student–Fisher method.
Results: In the group of intact rabbits under conditions of administration of PC-11, the reaction of the adrenal cortex after 2.5–3 hours was 
significantly higher compared to control animals. The increase in the free fraction of the hormone with the introduction of the radioprotector 
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Введение
В настоящее время все острее стоит проблема ре-

ализации мероприятий, обеспечивающих радиацион-
ную безопасность населения. Актуальным является  
проведение комплексных радиобиологических иссле-
дований, посвященных  радиорезистентным свойствам 
противолучевых средств, в частности химических 
радиопротекторов. Первоначальным этапом экспери-
ментальной проверки эффективности химических ра-
диопротекторов является анализ данных, полученных 
в экспериментах на облученных животных, которые 
служат экспериментальной основой для клинических 
исследований с целью оценки радиорезистентных 
свойств химических радиопротекторов для организ-
ма человека. Механизмы и закономерности действия 
химических радиопротекторов необходимо анализи-
ровать с позиции системного подхода, учитывающего 
сложный комплекс патологических реакций различ-
ных систем организма. В патогенезе острого лучево-
го синдрома важную роль играет гипофизарно-над-
почечниковая система [1]. Поэтому анализ изменений 
функционального состояния коры надпочечников, в 
частности динамики белково-стероидного взаимодей-
ствия в плазме крови облученных животных в услови-
ях действия химических радиопротекторов позволяет  
определить ее роль в процессах восстановления ра-
диочувствительных тканей и прогноз исхода лучевой 
болезни. Комплексные экспериментальные исследова-
ния с целью оценки профилактической эффективности 
химических радиопротекторов на животных являются 
надежной экспериментальной основой для дальней-
ших клинических испытаний влияния радиопротекто-
ров на организм человека. 

В отечественной радиобиологии к настоящему вре-
мени создана теоретическая основа, в которой представ-
лены  различные классификации и фармакологические 
свойства противолучевых средств [2–4]. Радиобиологи-
ческие концепции противолучевых средств, а также ме-
сто и роль химических радиопротекторов отражены и в 
зарубежных  работах [5, 6]. Известно, что химические 
радиопротекторы,  помимо стимулирующего воздей-
ствия на систему гипоталамус‒гипофиз‒кора надпочеч-
ников, способны предупреждать при профилактическом 
введении развитие вторичной реакции коры надпочеч-
ников в разгаре лучевой болезни. Однако этот вывод был 
сделан на основании общего содержания кортикостеро-
идов в крови или косвенных показателей функции коры 
надпочечников [7]. 

RS-11 during this period is associated with an increase in the total level of 11-OKS, since the binding ability of CSBG did not change. In 
the group of irradiated rabbits, 2.5–3 hours after irradiation, the administration of PC-11 also led to a significant increase in the total content 
of 11-OKS in the blood compared to the initial data. At the height of radiation sickness on the 4th day, RS-11 protected rabbits showed a 
significantly smaller decrease in the binding capacity of CSBG than control animals, and the total content of 11-OKS was higher than in the 
control. The level of free hormone on the 4th day was sharply reduced (8 % of the total 11-OKS content versus 41 % in the control). On the 
8th day of radiation sickness, free 11-OKS in protected RS-11 and control rabbits was practically absent, however, in protected animals, the 
binding capacity of CSBG was 2 times higher than in control animals.
Conclusions: The influence of the radioprotector RS-11 leads in the first hours to an increase in the total concentration of 11-OX in the 
blood plasma and to an increase in the amount of free hormone in intact animals. The binding capacity does not change. Prophylactic 
administration of RS-11 inhibits, at the height of radiation sickness, the decrease in the binding capacity of CSBG in the blood plasma, 
and as a result, the increase in the level of free physiologically active hormone at a higher overall level of hormones in the blood. In the 
mechanism for reducing post-radiation hypercortisolism under conditions of protection with the drug RS-11, the main significance is the 
lesser degree of disruption of the binding ability of CSBG, and not a change in the overall level of hormones in the blood.

Keywords: acute radiation sickness, protein-steroid interaction, corticosteroids, hypercortisolism, chemical radioprotectors, RS-11
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Научные данные о влиянии радиопротекторов на 
процессы взаимодействия кортикостероидов с белками 
плазмы крови отсутствуют. Явления гиперкортицизма 
при острой лучевой болезни объясняются не только по-
вышением общего уровня кортикоидов в крови, но преж- 
де всего нарушением процессов связывания гормонов с 
белками плазмы, следствием чего является повышение 
активной фракции гормонов в разгар заболевания [8, 9]. 

Целью настоящего исследования является изучение 
влияния радиопротектора РС-11 в радиозащитных дозах 
на уровень свободных кортикостероидов в крови интакт-
ных и облученных животных, а также на связывающую 
способность кортикостероид-связывающего глобулина 
(КСГ) плазмы крови. 

Материал и методы 
Исследования проведены на 30 кроликах-самцах по-

роды шиншилла с массой тела 2,5–3,0 кг. В первой серии 
изучали реакцию коры надпочечников и процессы свя-
зывания их с белками плазмы крови после введения РС-
11 интактным животным; во второй серии – те же пока-
затели у облученных животных при  профилактическом 
введении РС-11. Все животные были предварительно 
адаптированы к условиям эксперимента. Кроликов об-
лучали тотально γ-излучением в дозе 8 Гр при средней 
мощности дозы 5,75 Гр/мин, что вызывало острую лу-
чевую болезнь IV степени тяжести. Препарат РС-11 (хи-
тозана битартрат – аналог РС-10, но с меньшей средней 
молекулярной массой) кроликам вводили из расчета  
2–7 мг/кг; контрольным животным вводили равный объ-
ем физиологического раствора. 

Для изучения влияния радиопротектора РС-11 на 
белковостероидное взаимодействие у интактных кроли-
ков определяли общее содержание 11-ОКС до и через 1, 
2, 3, 6 и 24 ч после введения РС-11. Свободные и связан-
ные с белками 11-ОКС, связывающую способность КСГ 
определяли до и через 2,5–3 ч (в момент максимального 
подъёма общего уровня 11-ОКС). У облученных живот-
ных, защищенных РС-11, определяли общее содержание 
11-ОКС до и через 2,5–3 ч, 4, 8 сут после облучения. 
Кроме того, через 2,5–3 ч, на 4-е и 8-е сут определяли 
свободные 11-ОКС, связывающую способность КСГ.

Общее содержание 11-оксикортикостероидов (11-
ОКС) в плазме крови определяли флуорометрическим 
методом Guillemin еt al в авторской модификации. Коли-
чество свободных кортикостероидов вычисляли по раз-
нице содержания их в цельной плазме и в ее белковой 
фракции после разделения на сефадексе G-25. Связыва-
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ющую способность КСГ определяли гель-фильтрацией 
De Moor еt al в авторской модификации [8].

Статистический анализ результатов исследования 
проводился по методу Стьюдента‒Фишера. Достовер-
ными являлись различия при р ˂ 0,05 и меньше.

Результаты и обсуждение
Введение препарата РС-11 интактным кроликам 

приводило к увеличению общего содержания 11-ОКС в 
крови через 1, 2 и 3 ч с максимумом через 2,5–3 ч, оста-
ваясь через 6 ч еще достоверно выше исходного уровня 
(p<0,05). На первые сутки наблюдалась нормализация 
общего уровня (табл. 1).

Изучение влияния радиопротектора РС-11 на фрак-
ционный состав 11-ОКС, связывающую способность 
КСГ в крови интактных кроликов показало, что в мо-
мент максимальной выраженности реакции после вве-
дения РС-11 общее содержание 11-ОКС в крови интакт-
ных кроликов через 2,5–3 ч увеличивалось с 6,9 ± 1,1 до 
17,7 ± 1,5 мкг/100мл (p < 0,001) (табл. 2). 

Уровень свободных кортикостероидов достигал 4,1 
± 0,4 мкг/100 мл, что составляет 23,2 % от общего ко-
личества 11-ОКС, тогда как в норме у кроликов свобод-
ные кортикостероиды практически отсутствуют. Содер-
жание связанных с белками плазмы 11-ОКС достовер-
но увеличивалось до 13,4 ± 1,2 мкг/100 мл (p < 0,01). 
Связывающая способность КСГ после введения РС-11 
не изменялась (13,2 ± 0,8 и 13,6 ± 0,9 мкг/100 мл соот-
ветственно). В контрольной группе интактных живот-
ных введение физиологического раствора не вызывало 
изменений ни в концентрации кортикостероидов, ни в 
связывающей способности КСГ.

Таким образом, у интактных кроликов в услови-
ях введения РС-11 реакция коры надпочечников через  
2,5–3 ч была более выраженной по сравнению с кон-
трольными животными. Повышение свободной фрак-
ции гормона при введении радиопротектора РС-11 в этот 
период  связано с повышением общего уровня 11-ОКС, 
так как связывающая способность КСГ при этом не из-
менялась.

Таблица 1
Изменение общего содержания 11-ОКС у интактных кроликов после введения РС-11

Change in total 11-OKS in intact rabbits after administration of RS-11 

Группа кроликов показатели
Общее содержание 11-ОКС, мкг/100мл

До введения
После введения (часы)

1 2 3 6 24

КГ (введение физ. 
раствора)

M± m 8,2 ± 1,5 9,6 ± 1,0 7,8 ± 1,7 9,1 ± 1,0 8,0 ± 0,9 6,7± 0,8

n 3 3 3 3 3 3
p > 0,05 >0,05 >0,05 >0,05 >0,05

Опытные
(введение РС-11)

M±m 6,9 ± 1,0 13,6 ± 0,7 18,1 ± 2,3 17,7 ± 1,5 11,5 ± 1,1 8,5 ± 1,2
n 5 5 5 5 5 5
p – < 0,001 < 0,001 < 0,001 < 0,05 > 0,05

p1 – < 0,05 < 0,05 < 0,01 ≤ 0,05 > 0,05

Примечание: p – критерий существенности различий у животных каждой группы по сравнению с исходным показателем. p1 – то же у животных 
между контрольной и опытной группами

Таблица 2
Влияние РС-11 на фракционный состав 11-ОКС и связывающую способность КСГ в крови интактных кроликов

Effect of RS-11 on the fractional composition of 11-OKS and binding the ability of CSG in the blood of intact rabbit
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p1 < 0,01 < 0,05 > 0,05

Примечание: p – критерий существенности различий у животных каждой группы по сравнению с исходным показателем. p1  – то же у животных 
между контрольной и опытной группами
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Во второй серии экспериментов на облученных 
опытных животных, как видно из табл. 3, через 2,5– 
3 ч после облучения введение РС-11 также приводили 
к повышению общего содержания 11-ОКС в крови до  
14,7 ± 0,7 мкг/100 мл, что достоверно выше по срав-
нению с исходными данными (7,6± 0,9 мкг/100 мл, p < 
0,001). Уровень свободной фракции гормона был равен 
3,0 ± 0,5 мкг/100 мл, что составляло 20,4 % от общего 
содержания 11-ОКС (p < 0,05). 

В крови контрольных облученных кроликов общее 
содержание 11-ОКС также достоверно увеличивалось с 
8,8 ± 1,0 до 11,9 ± 0,8 мкг/100 мл (p < 0,05). Уровень 
свободного гормона был равен 1,9 ± 0,4 мкг/100 мл, что 
составляло 15,9 % от общего уровня кортикостероидов в 
крови, в то время как в норме эта фракция практически 
отсутствовала. 

Появление свободной фракции гормона в первые 
часы после облучения у кроликов обеих групп обуслов-
лено повышением общего уровня 11-ОКС, так как свя-
зывающая способность КСГ при этом не изменялась. 
У контрольных животных она составляла 14,8 ± 1,0 
мкг/100 мл против 15,5 ± 1,1 мкг/100 мл в норме, а у жи-
вотных, защищенных РС-11, 15,0 ± 0,9 мкг/100 мл про-
тив 15,2 ± 0,7 мкг/100 мл до облучения (p > 0,05).

В разгар лучевой болезни на 4-е сут после облуче-
ния у защищенных РС-11 животных общий уровень 
гормона оставался в пределах нормы, составляя 8,5 ± 
1,0 мкг/100 мл, а у контрольных кроликов достоверно 
снижался до 6,0 ± 0,4 мкг/100 мл (p < 0,05). У защищен-
ных РС-11 уровень свободной фракции 11-ОКС был до-
стоверно ниже, чем в контроле – 0,9 ± 0,5 мкг/100 мл,  
p < 0,01, составляя лишь 8 % от общего уровня 11-ОКС. 
При этом свободная фракция выявлялась только у 1 из 
8 обследованных в этот срок кроликов. У контрольных 
кроликов в этот период уровень свободной фракции был 
равен 2,46 ± 0,2 мкг/100 мл, составляя 41 % от обще-
го уровня, причем свободная фракция 11-ОКС опреде-
лялась у всех обследованных кроликов. Связывающая 
способность КСГ у защищенных РС-11 кроликов в этот 
период опыта также была снижена по сравнению с нор-
мальными значениями (11,3 ± 0,9 и 15,2± 0,9 мкг/100 мл 

соответственно, p < 0,05). Однако показатель связыва-
ющей способности у защищенных РС-11 кроликов был 
достоверно выше, чем у контрольных животных (5,3± 
0,7 мкг/100 мл, p1 < 0,001), у которых на 4-е сут лучевой 
болезни связывающая способность КСГ резко снижа-
лась по сравнению с нормой (p < 0,001).

На 8-е сут острой лучевой болезни у защищенных 
животных общий уровень 11-ОКС также не отличался 
от нормы – 9,0 ± 0,9 мкг/100 мл, будучи выше, чем в кон-
троле (5,5 ± 0,6 мкг/100 мл, p1 ˂ 0,001). При этом  у кон-
трольных животных общий уровень 11-ОКС в этот срок 
лучевой болезни оставался сниженным по сравнению 
с исходной величиной (5,5 ± 0,6 мкг/100 мл, p < 0,05). 
Связывающая способность КСГ у контрольных кроли-
ков продолжала оставаться низкой (6,7 ± 0,9 мкг/100 мл;  
p < 0,001), а у защищенных не отличалась от нормаль-
ных значений и с большой достоверностью превышала 
показатели у облученных контрольных животных, со-
ставляя 13,4 ± 1,0 мкг/100 мл (p < 0,001).

Таким образом, у защищенных РС-11 кроликов в раз-
гар лучевой болезни наблюдалось достоверно меньшее 
снижение связывающей способности КСГ, чем у кон-
трольных животных. Общее содержание 11-ОКС у за-
щищенных РС-11 животных в эти сроки было выше, чем 
в контроле, а уровень свободного гормона на 4-е сут рез-
ко снижен (8 % от общего содержания 11-ОКС против 
41 % в контроле). На 8-е сут лучевой болезни свободные 
11-ОКС у защищенных РС-11 и контрольных кроликов 
практически отсутствовали, однако у защищенных жи-
вотных связывающая способность КСГ была в 2 раза 
выше, чем у контрольных, у которых любые стрессор-
ные воздействия на фоне сниженной связывающей спо-
собности КСГ могли привести к появлению значитель-
ных количеств свободных 11-ОКС. Профилактическое 
введение животным радиопротектора РС-11 приводило 
к снижению уровня свободного гормона и вследствие 
этого – к уменьшению гиперкортицизма, повышая ре-
зервные возможности связывающей способности КСГ в 
разгар лучевой болезни.

Результаты проведенного исследования позволили 
выявить механизмы радиозащитного действия радио-

Таблица 3
Влияние профилактического введения РС-11 на общее содержание 11-ОКС, свободный гормон и связывающую способность КСГ у 

облученных кроликов
Effect of prophylactic RS-11 administration on total 11-OKS content, free hormone and binding ability of CSH in irradiated rabbits 
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Примечание: p – критерий существенности различий между соответствующими показателями у животных до и после облучения; p1 – то же у 
контрольных и защищенных РС-11
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протектора РС-11 в контексте изучения его радиорези-
стентных свойств, оказывающих влияние на изменение 
связывания кортикостероидов с белками плазмы крови 
в патогенезе острой лучевой болезни. Ряд исследований 
посвящен противолучевым свойствам радиопротектора 
РС-11, которые показали его высокую противолучевую 
активность и 100 %-ую выживаемость животных, под-
вергшихся облучению в смертельных дозах, при его 
профилактическом введении [10]. Однако анализ ме-
ханизмов противолучевого действия радиопротектора 
РС-11 проводился без учета  его влияния на процессы 
белковостероидного взаимодействия в плазме крови об-
лученных животных. Результаты данных экспериментов 
позволили выявить ряд закономерностей белковостеро-
идного взаимодействия в патогенезе острой лучевой бо-
лезни на модели резистентности облученных животных 
в условиях действия радиопротектора РС-11, что имеет 
практическое значение для оценки его профилактиче-
ской эффективности и дальнейших клинических иссле-
дований.

Заключение 
Результаты, полученные в данной серии эксперимен-

тов, позволили сделать выводы о значении связывания 

кортикостероидов с белками плазмы крови в механиз-
ме влияния радиопротектора РС-11 на функцию коры 
надпочечников при острой лучевой болезни. Влияние 
радиопротектора РС-11 приводит в первые часы к по-
вышению общей концентрации 11-ОКС плазмы крови 
и к увеличению количества свободного гормона у ин-
тактных животных. Связывающая способность КСГ при 
этом не изменяется. Профилактическое введение РС-11 
облученным животным тормозит в разгар лучевой бо-
лезни снижение связывающей способности КСГ плаз-
мы крови, а вследствие этого и повышение уровня сво-
бодного физиологически активного гормона при более 
высоком общем уровне гормонов в крови. В механизме 
уменьшения пострадиационного гиперкортицизма в ус-
ловиях защиты препаратом РС-11 основное значение 
имеет меньшая степень нарушения связывающей спо-
собности КСГ, а не изменение общего уровня гормонов  
в крови.

Полученные выводы позволяют расширить научные 
знания о противолучевых свойствах радиопротектора 
РС-11 в контексте анализа его влияния на изменение 
связывания кортикостероидов с белками плазмы крови в 
патогенезе острой лучевой болезни, что демонстрирует 
ценность данных экспериментов.
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РЕФЕРАТ

За многолетний период деятельности ФГБУН УНПЦ РМ ФМБА России накоплена большая научная информация о действии ради-
ации на организм человека в различных областях знаний от генетики и молекулярной биологии до радиационной эпидемиологии.
Для оптимизации использования многочисленных регистров и баз данных в Уральском научно-практическом центре радиацион-
ной медицины и обеспечения возможности проведения междисциплинарных исследований была создана Единая информационная 
система, которая состоит двух из частей: комплекса «REGISTR» и комплекса «Хранилище».
Создание комплекса «Хранилище» позволяет обеспечить сохранность научных данных, получаемых в подразделениях Центра, 
а также методов/методик их получения. Развитие комплекса «REGISTR», создание в нем новых функциональных возможностей 
позволило существенно повысить использование информационных ресурсов, что позволяет обеспечивать стратегическое плани-
рование новых исследований. 
В статье подробно рассмотрены основные функциональные возможности Единой информационной системы. Описана техниче-
ская сторона реализации комплекса «REGISTR». Представлен пример применения «Конструктора выборок» для планирования 
исследования, выполняемого в лаборатории молекулярно-клеточной радиобиологии ФГБУН УНПЦ РМ ФМБА России. 
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Введение
В ФГБУН «Уральский научно-практический центр 

радиационной медицины ФМБА России» (УНПЦ РМ) 
с 1955 г. осуществляется медицинское наблюдение и 
лечение людей, подвергшихся низкоинтенсивному ра-
диационному воздействию в результате инцидентов на 
ПО «Маяк» (сброс радиоактивных отходов в реку Течу, 
взрыв хранилища радиоактивных отходов с образовани-
ем Восточно-Уральского радиоактивного следа — ВУР-
Са) [1, 2].

За многолетний период деятельности Центра нако-
плена большая научная информация о действии радиа-
ции на организм человека в различных областях знаний 
от генетики и молекулярной биологии до радиационной 
эпидемиологии. Информация хранится в проблемно-
ориентированных базах данных (БД) или регистрах, 
которые создаются и сопровождаются подразделени-
ями Центра. Для оптимизации использования много-
численных регистров и БД в УНПЦ РМ и обеспечения 
возможности проведения интеграционных исследова-
ний был создан справочно-информационный комплекс 
«REGISTR» [3].

Программный комплекс «REGISTR» представляет 
собой совокупность программно-технических средств в 
виде выделенного виртуального сервера на баз ОС Linux 
Debian, где выполняются SQL-сервер базы данных 
(PostgreSQL), веб-сервер (lighttpd) и веб-приложение 
«REGISTR».

Первая реализация комплекса «REGISTR» имела 
следующие возможности:
1.	 Обеспечение идентификации лиц, наблюдаемых в 

УНПЦ РМ ФМБА России; 
2.	 Предоставление информации (как на отдельного ин-

дивида, так и на группу лиц) о жизненном статусе, 
факте облучения, наличии восстановленной дозы об-
лучения, доступности информации в существующих 
проблемно-ориентированных БД и регистрах.
Практическое использование комплекса «REGISTR» 

выявило необходимость расширения его функциональ-
ных возможностей. Что, в свою очередь, привело к 
трансформации комплекса «REGISTR» в Единую ин-
формационную систему (ЕИС) УНПЦ РМ. Настоящая 
статья посвящена описанию новых функциональных 
возможностей ЕИС, а также продемонстрированы ре-
зультаты ее применения.

Функциональные возможности  
Единой информационной системы
ЕИС УНПЦ РМ состоит из двух частей: комплекса 

«REGISTR» и комплекса «Хранилище». Задачей ком-
плекса «REGISTR» является информационная поддерж-
ка научных исследований. Задачей комплекса «Хра-
нилище» является обеспечение сохранности научных 
данных, получаемых в подразделениях Центра, а, также 
методов/методик их получения.

Созданный комплекс «Хранилище» представляет 
собой файл-сервер для хранения результатов работы 
лабораторий и отделов УНПЦ РМ и настроен на базе 
виртуальной машины под управлением операционной 
системы Linux. У каждой лаборатории/отдела Центра 
на сервере создана отдельная сетевая папка. Доступ к 
ней разрешен только администратору данного подраз-
деления, что исключает возможность случайного уда-
ления или перезаписи информации другими лицами.  
В папке подразделениям предлагается сохранять не 
только сами файлы с данными, но и управляющие про-
граммы, описания методов работы с ними, методики 
получения результатов, а также другую критически важ-

ную информацию, требующую периодического резерви-
рования.

Главный администратор ЕИС контролирует файло-
вую структуру комплекса «Хранилище» и осуществляет 
резервное копирование данных всех подразделений Цен-
тра одновременно. Предусмотрено два режима копиро-
вания ‒ ручной или автоматический (по расписанию).

Существенной модернизации подвергся комплекс 
«REGISTR». Из него убрали возможность идентифика-
ции лиц, наблюдаемых в УНПЦ РМ. Функция регистра-
ции нового пациента (присвоение ему идентификацион-
ного номера, SN) и ввод его персональной информации 
осталась только в БД «Человек», так же, как и органи-
зация ежегодной актуализации персональной информа-
ции. Защита персональной информации осуществляется 
администратором БД «Человек».

Однако были реализованы две более существенные 
функции: а) возможность самим подразделениям по-
полнять или создавать новые БД и регистры; б) созда-
ние пользователем списка искомых людей (выборки) для 
оценки возможности их обследования. 

Первая функция – возможность пополнения суще-
ствующих регистров (добавление новых SN), или соз-
дание новых регистров, что предоставляется только 
администратору подразделения. Администратор подраз-
деления после входа в систему «REGISTR» с указанием 
логина и пароля получает дополнительные возможно-
сти: управления регистрами своего подразделения (до-
бавление новых регистров, редактирование существую-
щих и удаление не нужных). Редактирование регистра 
подразумевает возможность изменения его названия, по-
полнения его новыми данными или замены всех старых 
данных на новые.

На рис. 1 представлен пример пополнения комплекса 
«REGISTR» администратором лаборатории молекуляр-
но-клеточной радиобиологии (МКРБ) новой базой дан-
ных «Oncology». БД «Oncology» содержит в себе сведе-
ния о 487 хронически облученных лицах, имеющих в 
анамнезе злокачественные новообразования, биологи-
ческий материал (в данном случае речь идет о клетках 
венозной крови) которых содержится в Банке тканей 
лаборатории МКРБ Центра. Количество загруженных 
системных номеров мгновенно отображается при фор-
мировании нового регистра (рис. 1(1)). При добавлении 
идентификационных номеров, SN, происходит опреде-
ление наличия указанных SN в БД «Человек», количе-
ство людей также отображается в системе (рис. 1(2)).  
В примере умышленно были добавлены 2 SN–165218 и 
137945, которые отсутствуют в БД «Человек». Реакция 
системы представлена – номера не добавлены (рисунок 
1(3)). В случае реального необнаружения системных 
номеров, которые планируют добавить, администратор 
подразделения обращается к системному администрато-
ру БД «Человек» и устраняет разночтения.

Для реализации данного процесса был разработан 
набор специальных программ в виде управляющего 
скрипта-приложения, автоматизирующего работу набора 
системных утилит, программ и скриптов. В качестве опе-
рационной системы (ОС) была выбрана свободно рас-
пространяемая ОС GNU/Linux (дистрибутив Debian 11).

Вторая функция ‒ самостоятельное создание выбо-
рок ‒ дает возможность исследователям активно прини-
мать участие в процесс приглашения пациентов в клини-
ку УНПЦ РМ. Это поможет улучшить организацию про-
спективных исследований и наблюдений за состоянием 
здоровья облучённых лиц, что в свою очередь позволит 
своевременно и в необходимом объеме оказывать облу-
ченным лицам медицинскую помощь.
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Предусмотрено конструирование выборок по следу-
ющим параметрам (представлены на рис. 2):
1.	 Персональная информация
2.	 Статус
3.	 Контактная информация
4.	 Облучение
5.	 Проживание
6.	 Диагнозы
7.	 Диапазон доз облучения

Параметр «Персональная информация» позволяет 
осуществить поиск человека по заданным критериям, 
таким как пол, год рождения и национальность (тюрки-
ты, славяне и прочие).  

Параметр «Статус» предусматривает три градации: 
жив, умер (причина смерти установлена) и умер (при-
чина смерти не установлена). Также предусмотрена воз-
можность задать год/диапазон на который установлен 
жизненный статус.

Параметр «Контактная информация» позволяет вы-
брать лиц, давших информированное согласие и имею-
щих актуальный адрес проживания, либо номер теле-
фона для связи. При этом важно отметить, что сама 
персональная информация не отображается, а указыва-
ется только факт ее наличия или отсутствия. Данный 
параметр является важным, поскольку позволяет поль-
зователю осуществить запрос у администратора базы 
данных «Человек» с целью получения персональных 

данных искомых людей. Данный этап сопровождается 
заполнением регламентированной документации о не-
распространении персональных данных и сохранении 
их конфиденциальности. После этого пользователь 
получает персональную информацию, дающую воз-
можность приглашать необходимых пациентов в кли-
нико-диагностическое отделение УНПУЦ РМ с целью 
прохождения ими интересующих тестов или исследо-
ваний.

Параметр «Облучения» позволяет осуществить по-
иск лиц с указанием их принадлежности к той или иной 
группе:
1.	 Облучены, доза не восстановлена;
2.	 Облучены, доза восстановлена;
3.	 Потомки облученных родителей (сами не облуча-

лись);
4.	 Ликвидаторы последствий аварии и их потомки;
5.	 Приехали после 1960 г. в населенные пункты, распо-

ложенные на прибрежье реки Течи или ВУРСа;
6.	 Возможно, были облучены, но информация о местах 

и сроках проживания не известна;
7.	 Потенциальный контроль.

В настоящее время сотрудниками эпидемиологиче-
ской и биофизической лабораторий ведется уточнение 
когорты антенатально (in utero) облученных лиц. По-
сле его завершения «Конструктор выборок» пополнится 
идентификационными номерами и сведениями об этих 

Рис. 1. Пример пополнения комплекса «REGISTR» новой базой данных
Fig. 1. Example of replenishment of the «REGISTER» complex with a new database
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людях. Сейчас они относятся к группе «облученные, 
доза восстановлена».

Параметр «Проживание» позволяет выбрать на какой 
административной территории проживает человек на 
известный для него год статуса (Челябинская, Курган-
ская и Свердловская области, или за их пределами). 

Параметр «Диагнозы» позволяет включить/исклю-
чить в выборку лиц, у которых существуют/отсутству-
ют указанные пользователем диагнозы. Диагнозы могут 
быть указаны с применением двух кодировок: МКБ-9 и 
МКБ-10. По МКБ-9 кодируется диагноз, установленный 
врачами клинического отделения УНПЦ РМ. Данный 
файл регулярно пополняется. В настоящее время в нем 
содержится 476 тыс. диагнозов (30 807 чел), установлен-
ных начиная с 1950 г. В регистре также существует ар-
хивная БД «ЕКР», диагнозы в которой закодированы по 
МКБ-10. Она была создана при работе Центра в Единой 
государственной системе контроля и учета индивиду-
альных доз облучения граждан Российской Федерации 
[3].

Параметр «Дозы» обеспечивает выбор по накоплен-
ной дозе и/или мощности дозы на красный костный мозг 
(ККМ) или мягкие ткани.

Важно отметить, что актуализация необходимой для 
выборки информации осуществляется в БД «Человек», 
которая своими средствами обеспечивает защиту персо-
нальных данных. 

Реализация конструктора выборок 
Для обеспечения работы системы поиска информа-

ции с использованием конструктора выборок были под-
готовлены дополнительные данные.
1.	 Информация о когорте Уральской когорте аварийно-

облученного населения (УКАОН), актуализирован-
ная на март 2022 г. (файлы системы RDB с именем 
SUPER_mart_2022).

2.	 Информация о накопленной дозе и мощности дозы 
на красный костный мозг и мягкие ткани, содержа-
щаяся в файлах с именами rbm_total и st_total.

Регулярное обновление информации в этих файлах 
входит в обязанности администратора БД «Человек». По 
запросу от эпидемиологической лаборатории УНПЦ РМ 
на обновление информации для когорты УКАОН адми-
нистратор БД «Человек» фиксирует новое состояние ко-
горты: SUPER_месяц_год, где месяц и год соответствуют 
дате фиксации когорты УКАОН. После проверки сотруд-
никами эпидемиологической лаборатории информации о 
когорте, данные копируются в специальную директорию, 
вместе с актуальными файлами, содержащими дозы на 
красный костный мозг и мягкие ткани (rbm_total и st_total), 
которые предоставляет биофизическая лаборатория Цен-
тра. Далее, эти данные импортируются в БД «Регистр» с 
помощью программного скрипта, при этом обновляются 
таблицы, содержащие признаки наличия облучения, нако-
пленные дозы, установленные диагнозы и т.д.

Информация о дозах, необходимая для организа-
ции выборки, обновляется по мере обновления когор-
ты УКАОН или при изменении модели для расчета доз. 
Для этого администратор БД «Человек» предоставляет 
в биофизическую лабораторию необходимую инфор-
мацию для их расчета, формируя выборки по данным, 
полученным от сотрудников эпидемиологической лабо-
ратории УНПЦ РМ.

Остальные параметры для вкладки «Конструктор 
выборок» обновляются администратором БД «Чело-
век» еженедельно, вместе с основным набором данных 
системы «Регистр». Для этого специальная программа, 
используя утилиты системы управления БД RDB, фор-
мирует следующий набор данных:
а)	 реестр людей, включенных в настоящее время в БД 

«Человек» в виде файлов reg (содержит информацию 
об идентификационных номерах, присвоенных каж-
дому индивидууму, признак наличия у него облуче-
ния и жизненный статус с датой актуализации);

б)	 информация об установленных диагнозах при обсле-
довании пациента специалистами клиники УНПЦ 
РМ (файлы diagnoz_FIB) или врачами районных и 
городских поликлиник (файлы diagnoz_EKR) с дата-
ми установления этих диагнозов;

Рис. 2. Вид экрана при активации вкладки «Конструктор выборок»
Fig. 2. View of the screen when activating the «Selections constructor» tab
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в)	 регистр УНПЦ РМ (файлы registr_FIB), который со-
стоит суммарно из 22 столбцов и содержит информа-
цию для организации выборок по таким параметрам 
как пол, дата рождения, национальность, статус, дата 
статуса, адрес проживания, наличие телефона, нако-
пленной дозе и мощности дозы.
После чего, специальным программным скриптом 

эти данные загружаются в БД «Регистр». Следует отме-
тить, что файлы с диагнозами, полученными из других 
медицинских учреждений (diagnoz_EKR), являются ар-
хивными и в настоящее время не обновляются.

Используя описанные выше данные и заданные 
пользователем параметры поиска, система «Регистр» 
подбирает подходящие данные людей из реестра и воз-
вращает список их системных номеров. Для этого ука-
занные параметры поиска преобразуются в запрос или 
серию запросов к базе данных на языке SQL, которые 
выполняются на стороне сервера.

Пример применения «Конструктора выборок»
Благодаря возможности самостоятельного создания 

различного рода выборок комплекс «REGISTR» стал 
оказывать помощь в стратегическом планировании но-
вых научных работ, проводимых в УНПЦ РМ. Помимо 
этого, данная информационная система позволяет ис-
пользовать результаты многолетних исследований Цен-
тра с целью проведения междисциплинарных работ.

Одним из таких исследований является оценка спек-
тра вариантов последовательности генов-кандидатов, 
определяющих предрасположенность к раку молочной 
железы (РМЖ) у хронически облученных лиц, которое 
проводится в рамках выполнения НИР сотрудниками 
молекулярно-клеточной радиобиологии УНПЦ РМ.

РМЖ является наиболее часто диагностируемым за-
болеванием во всем мире и занимает второе место среди 
причин смерти от рака среди женщин [4]. В связи с этим, 
разработка всех аспектов данной проблемы является 
чрезвычайно актуальной. 

Сотрудниками эпидемиологической лаборатории 
было установлено, что избыточный относительный риск 
заболеваемости РМЖ имеет линейную зависимость от 
дозы и равен 2,39 на 1 Гр. Данные, полученные в работе 
[5], свидетельствуют о связи избыточного риска с фак-
том наличия РМЖ у родственников 1-й степени родства, 
а также наличии РМЖ или рака простаты у родствен-
ников 1-й степени родства. Не вызывает сомнений, что 
не только средовые, но и генетические факторы напря-
мую связаны с развитием РМЖ. На сегодняшний день 
описаны тысячи соматически приобретенных мутаций и 
изменений числа копий генов в геноме раковых клеток 
[6]. Совершенствование высокоинформативных техно-
логий, таких как ПЦР-диагностика, секвенирование и 
их доступность для клинических исследований онколо-
гических заболеваний оказывают большое значение для 
понимания механизмов реализации РМЖ. 

Комплекс «REGISTR» позволяет осуществить поиск 
идентификационных номеров данных женщин для по-
следующей проверки наличия их биологических образ-
цов в «Банке тканей» лаборатории МКРБ.

На рис. 3 приведен пример создания запроса в «Кон-
структоре выборок» по следующим критериям:
1.	 Вкладка «Персональная информация»: пол – жен-

ский, интерес представляли все облученные женщи-
ны, независимо от года рождения и этнической при-
надлежности. 

2.	 Вкладка «Статус»: поскольку было важно произве-
сти поиск среди всех облученных людей, в расчет 
были взяты как живые, так и умершие лица.

3.	 Вкладка «Контактная информация»: в данном случае 
необходимости в наличии разрешения на предостав-
ление информации и телефона нет.

4.	 Вкладка «Облучение»: поиск был осуществлен среди 
облученных людей, имеющих восстановленную дозу 
облучения ККМ. 

5.	 Вкладка «Проживание»: поиск осуществлялся на 
всей территории наблюдения.

6.	 Вкладка «Диагнозы»: Наличие диагноза по МКБ-9 
(кодировка 174), для МКБ-10 – (код C50). Это обе-
спечивает поиск по двум БД диагнозов. 
Как видно из рис. 3, указанным параметрам запроса 

соответствует 187 SN. При этом никакая персональная 
информация при создании выборки не используется и 
не отображается. По результатам поиска пользователь 
может либо загрузить SN в файл (кнопка ), либо ско-
пировать их в буфер обмена ( кнопка ).

Дальнейший поиск подразумевает работу с реги-
стром «Банка тканей» лаборатории МКРБ для иденти-
фикации имеющихся в наличии образцов биологическо-
го материала (клетки периферической крови, сыворотка 
крови, нуклеиновые кислоты), которые могут быть ис-
пользованы для молекулярно-генетических исследова-
ний.

В случае отсутствия биологического материала, до-
полнительно проводится проверка статуса пациента в 
комплексе «REGISTR» с целью приглашения его для 
прохождения обследования в клиническом отделении 
Центра. Пользователь заполняет запрос, адресованный 
системному администратору БД «Человек» УНПЦ РМ, 
на предоставление информации на искомых лиц, где 
дает обязательство о неразглашении их персональных 
данных. Соблюдая процедуры по защите персональной 
информации, системный администратор БД «Человек» 
предоставляет персональные данные на пациента (ФИО, 
номер телефона, адрес). Необходимо подчеркнуть, что 
персональная информация предоставляются лишь о тех 
лицах, которые дали персональное информированное 
согласие на ее использование. 

Заключение
Для оптимизации использования многочисленных 

регистров/БД ФГБУН УНПЦ РМ ФМБА России и обе-
спечения возможности проведения интеграционных 
исследований была создана Единая информационная 
система, состоящая из двух частей: комплекс «Хранили-
ще» и комплекса «REGISTR». Комплекс «Хранилище» 
обеспечивает сохранность научных данных, получаемых 
в подразделениях Центра. Комплекс «REGISTR» явля-
ется инструментально-ресурсной базой, помогающей 
при стратегическом планировании новых интегральных 
исследований, проводимых в УНПЦ РМ. В комплексе 
«REGISTR» предусмотрено создание, обновление и по-
полнение регистров/БД, созданных/создаваемых в под-
разделениях Центра. Реализована возможность исследо-
вателям при планировании новых научных разработок 
оценить объем накопленных данных в подразделениях 
Центра, а также, при необходимости, организовать до-
полнительное обследование лиц, облученных в резуль-
тате инцидентов/аварий на Южном Урале, и давших со-
гласие на работу с их персональной информацией. 

Основная идея развития ЕИС УНПЦ РМ состоит в 
полном самостоятельном обеспечении исследователей 
необходимой служебной информацией без обращения к 
системному администратору БД «Человек». Для ее ре-
ализации предусмотрена возможность пользователям 
вносить предложения на включение в систему допол-
нительных функциональных возможностей, улучшению 
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интерфейса и т.п. На данный момент уже прорабаты-
вается возможность организации доступа исследова-
телей к архивным регистрам/БД. Так, уже в текущем 
году, при соблюдении Федерального закона от 27 июля  
2006 г. №152-ФЗ «О персональных данных» и приня-
тыми в соответствии с ним нормативными правовыми 

актами, будет организован доступ исследователей к БД 
«Архив медицинской информации». БД «Архив меди-
цинской информации» представляет собой отсканиро-
ванную и проиндексированную информацию из амбула-
торных карт и историй болезни.

Рис. 3. Поисковой запрос для поиска лиц с РМЖ при помощи вкладки «Конструктор выборок»
Fig. 3. Search query to search for persons with breast cancer using the «Selections constructor» tab



Радиационная безопасность Radiation safety

Медицинская радиология и радиационная безопасность. 2023. Том 68. № 6 Medical Radiology and Radiation Safety. 2023. Vol 68. № 619

Конфликт интересов. Авторы заявляют об отсутствии конфликта интересов.
Финансирование. Исследование не имело спонсорской поддержки.
Участие авторов. Cтатья подготовлена с равным участием авторов.
Поступила: 20.07.2023. Принята к публикации: 27.08.2023.

Conflict of interest. The authors declare no conflict of interest.
Financing. The study had no sponsorship.
Contribution. Article was prepared with equal participation of the authors.
Article received: 20.07.2023. Accepted for publication: 27.08.2023.

1.	 Posledstviya Radioaktivnogo Zagryazneniya Reki Techi = Con-
sequences of Radioactive Contamination of the Techa River. 
Ed. Akleyev A.V. Chelyabinsk, Kniga Publ., 2016. 400 p. (In 
Russ).

2.	 Vostochno-Uralskiy Radioaktivnyy Sled (Sbornik Statey, Pos-
vyashchennykh Posledstviyam Avarii 1957 g. na PO «Mayak») 
= The East Ural Radioactive Trace (a Collection of Articles De-
voted to the Consequences of the 1957 Accident at the Mayak 
Software). Ed. Akleyev A.V., Kiselev M.F. Chelyabinsk, Fregat 
Publ., 2012. 352 p. (In Russ).

3.	 Startsev N.V., Shishkina E.A., Blinova E.A., Akleyev A.V. 
Reference And Information Complex Registr Of The Urals Re-
search Center For Radiation Medicine Of The Fmba Of Rus-

СПИСОК ЛИТЕРАТУРЫ:

1.	 Последствия радиоактивного загрязнения реки Течи / Под 
ред. Аклеева А.В. Челябинск: Книга, 2016. 390 с.

2.	 Восточно-Уральский радиоактивный след (сборник статей, 
посвященных последствиям аварии 1957 г. на ПО «Маяк») 
/ Под ред. Аклеева А.В., Киселева М.Ф. Челябинск: Фрегат, 
2012. 352 c.

3.	 Старцев Н.В., Шишкина Е.А., Блинова Е.А., Аклеев А.В. 
Справочно-информационный комплекс REGISTR Ураль-
ского научно-практического центра радиационной медици-
ны ФМБА России // Медицинская радиология и радиаци-
онная безопасность. 2022. Т.67, № 1. С. 46-53.

4.	 Siegel R., Ma J., Zou Z., Jemal A. Cancer statistics, 2014 // 
CAA Cancer Journal for Clinicians. 2014. V.64, No. 1. P. 9-29. 

5.	 Крестинина Л.Ю., Микрюкова Л.Д., Шалагинов С.А., 
Силкин С.С., Епифанова С.Б., Аклеев А.В. Риск заболевае-
мости раком молочной железы у аварийно-облучённых лиц 
Южного Урала // Радиационная гигиена. 2021. Т.14, № 3.  
С. 69-79. 

6.	 Nik-Zainal S., Davies H., Staaf J., et al. Landscape of Somatic 
Mutations in 560 Breast Cancer Whole-Genome Sequences // 
Nature. 2016. No. 534. P. 47–54. 

REFERENCES

sia. Meditsinskaya Radiologiya i Radiatsionnaya Bezopasnost 
= Medical Radiology and Radiation Safety. 2022;67;1:46-53  
(In Russ.).

4.	 Siegel R., Ma J., Zou Z., Jemal A. Cancer Statistics, 2014. CAA 
Cancer Journal for Clinicians. 2014;64;1:9-29. 

5.	 Krestinina L.Yu., Mikryukova L.D., Shalaginov S.A., Silkin 
S.S., Epifanova S.B., Akleyev A.V. Breast cancer incidence 
risk in accidentally exposed persons of the Southern Urals. Ra-
diatsionnaya Gigiyena = Radiation Hygiene. 2021;3;14:69-79 
(In Russ.) 

6.	 Nik-Zainal S., Davies H., Staaf J., et al. Landscape of Somatic 
Mutations in 560 Breast Cancer Whole-Genome Sequences. 
Nature. 2016;534:47–54.



Радиационная безопасность Radiation safety

Медицинская радиология и радиационная безопасность. 2023. Том 68. № 6 Medical Radiology and Radiation Safety. 2023. Vol 68. № 620

DOI:10.33266/1024-6177-2023-68-6-20-26

А.А. Молоканов, Н.П. Поцяпун, Е.Ю. Максимова, Ю.Е. Квачева

сравнениЕ радиационной и химической токсичности соединений 
урана НА ОСНОВЕ РАСЧЕТА ПО новыМ биокинетическиМ моделЯМ МКРЗ

Федеральный медицинский биофизический центр им. А.И. Бурназяна ФМБА России, Москва

Контактное лицо: Андрей Алексеевич Молоканов, e-mail: andrei.molokanov@gmail.com
Реферат
Цель: Гармонизация и совершенствование системы нормирования внутреннего облучения персонала и основных требований к 
обеспечению радиационной безопасности с учетом применения новых международных требований и рекомендаций.
Материал и методы: Представлено сравнение радиационной и химической токсичности соединений урана, полученное на основе 
расчета уровней ингаляционного поступления и ожидаемой эффективной дозы (ОЭД) в зависимости от типов соединений F, 
M, F/M и M/S в диапазоне медианного по активности аэродинамического диаметра (АМАД) от 0,3 до 20 мкм для смесей урана 
природного (ПУ), обедненного (ОУ), низкообогащенного (НОУ) и высокообогащенного (ВОУ), которые приводят к максимально 
допустимой концентрации урана в почках. Расчеты проведены по новым биокинетическим моделям МКРЗ, которые обладают 
более физиологически реалистичным описанием динамики удержания радионуклидов в органах и тканях, чем прежние версии 
моделей.
Результаты: Проведены расчеты динамики активности урана в почках при хроническом ингаляционном поступлении с постоянной 
скоростью в течение 50-летнего периода работы и при остром поступлении. Показано, что при хроническом поступлении скорость 
накопления урана в почках, выраженная в относительных единицах, не зависит от значений АМАД в диапазоне от 0,3 до 20 мкм 
и незначительно зависит от типов соединений при ингаляции F, F/M, M и M/S, к которым относят практически все химические 
соединения урана. При остром поступлении происходит быстрое, в течение 1–3 сут, увеличение содержания урана в почках до 
максимального значения и затем постепенное уменьшение до значения 20 % от максимального за 20–60 сут в зависимости от 
типа соединения урана F, M, F/M, M/S и практически независимо от АМАД в широком диапазоне значений от 0,3 до 20 мкм. Для 
сравнения радиационной и химической токсичности урана получены значения ОЭД, которая формируется за год при поступлении 
аэрозолей урана типов соединений F, M, F/M и M/S и значений АМАД от 0,3 до 20 мкм в количестве, создающем максимальную 
концентрацию урана в почках 0,3 мкг/г при хроническом поступлении и 3 мкг/г при остром поступлении. Рассчитаны значения 
поступления урана за год в миллиграммах, которые формируют максимальную концентрацию урана в почках 0,3 мкг/г при 
равномерном хроническом поступлении аэрозолей урана типов соединений F, M, F/M и M/S в диапазоне значений АМАД от 0,3 до 
20 мкм, а также значения поступления урана в миллиграммах, которые формируют максимальную концентрацию урана в почках 
3 мкг/г при однократном ингаляционном поступлении аэрозолей урана соединений типов F, M, F/M и M/S и АМАД в диапазоне 
от 0,3 до 20 мкм, независимо от радионуклидного состава урана.
Заключение: Показано, что химическая токсичность преобладает над радиационной для соединений урана типов F и F/M для всех 
смесей урана, кроме ВОУ, для соединения типа M – для смесей ПУ и ОУ, а для соединения типа M/S преобладает радиационная 
токсичность для всех рассмотренных смесей урана. При хроническом поступлении при значении ОЭД равном несколько мЗв в 
год, у персонала уже после 1–2 лет работы могут проявляться признаки химической токсичности урана при работе с соединениями 
F и F/M и смесями урана природного (ПУ), обедненного (ОУ), низкообогащенного (НОУ) урана. При остром поступлении для 
соединений F и F/M, а также частично М (для смесей ПУ, ОУ и НОУ) в качестве критерия для ограничения облучения должна 
быть принята химическая токсичность урана, что может существенно, в десятки и сотни раз, уменьшить уровень допустимого 
поступления урана.
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ABSTRACT
Purpose: Harmonization and improvement of the system for regulating the internal radiation exposure of workers and the basic requirements 
for ensuring radiation safety, taking into account the application of new international requirements and recommendations.
Material and methods: The article presents a comparison of the radiation and chemical toxicity of uranium compounds, obtained on the basis 
of calculating the levels of inhalation intake and committed effective dose depending on the types of compounds F, M, F/M and M/S in the 
AMAD range from 0.3 to 20 μm for typical isotopic compositions of natural (NU), depleted (DU), low enriched (LEU) and highly enriched 
(HEU) uranium, which lead to the maximum permissible concentration of uranium in the kidneys. The calculations were carried out using 
new ICRP biokinetic models, which give more physiologically realistic representations of uptake and retention in organs and tissues, and 
excretion.
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Введение 
При поступлении урана в организм человека, кроме 

радиационной токсичности, необходимо учитывать его 
химическую токсичность. Общепринятым считается, 
что максимально допустимая концентрация урана в поч-
ках составляет 3 мкг/г [1, 2] при том, что уровни урана 
в почках в течение длительных периодов времени, ко-
торые приводят к незначительной дисфункции почек у 
людей (измеряемой с помощью чувствительных биохи-
мических тестов функции почек), точно не установлены. 
Но при этом они считаются по меньшей мере в десять 
раз меньшими, чем значение в три микрограмма урана 
на грамм почки, который часто используются в качестве 
основы для пределов профессионального облучения 
[3]. Согласно НРБ-99/2009, максимально допустимое 
ингаляционное поступление растворимых соединений 
урана для персонала при хроническом ингаляционном 
поступлении не должно превышать 500 мг/год [4]. По-
скольку новые биокинетические модели МКРЗ являются 
более физиологически реалистичными по отношению к 
динамике удержания радионуклидов в органах и тканях 
[5], то представляет интерес использование этих моде-
лей для расчета уровней поступления урана в разных 
условиях, которые приводят к максимально допустимой 
концентрации урана в почках, а также сравнение их с 
радиационными пределами поступления радионуклидов 
урана.

Расчет количества урана в единицах массы  
и в единицах активности 
Количество урана в единицах активности и в едини-

цах массы связано коэффициентами, представляющими 
собой удельную массу qM и удельную активность qА:

qM = 103 × МА / (λ × NA), мг/Бк и qA = 1/ qM , Бк/мг         (1)
где λ – постоянная распада (ln2/T1/2) в с–1 (31557600 се-
кунд в году), T1/2 – период полураспада, NA – число Аво-
гадро (6,0221367Е+23) моль–1, МА – молярная масса ну-
клида (например, 234, 235, 238).

В табл. 1 приведены значения удельной массы и 
удельной активности радиоизотопов 234U, 235U и 238U, 
входящих в состав природного урана и его смесей, рас-
считанные по формулам (1). Данные о периодах полурас-
пада радиоизотопов взяты из публикации 107 МКРЗ [6].

Таблица 1 
Удельные активности и удельные массы радиоизотопов урана

Specific activities and specific masses of uranium radioisotopes
Радионуклид Удельная масса,  

qM, мг/Бк
Удельная активность, 

qА, Бк/мг
U-234 4,343E-06 2,303E+05
U-235 1,251E-02 7,995E+01
U-238 8,039E-02 1,244E+01

В табл. 2 приведены типичные радиоизотопные со-
ставы природного (ПУ), обедненного (ОУ), низкообога-
щенного (НОУ) и высокообогащенного (ВОУ) урана в 
процентах по массе и по альфа-активности, взятые из 
стандарта ИСО [1], а также значения общей удельной 
активности и удельной массы смесей урана, рассчитан-
ные с использованием данных по удельной активности 
и удельной массе радиоизотопов урана, приведенных в 
табл. 1. Значения общей удельной массы смесей урана 
позволяют рассчитать количество урана в почках в мил-
лиграммах по величине его активности в почках в Бк, 
полученной в результате расчета с использованием био-
кинетических моделей МКРЗ, описывающих транзит 
радиоизотопов 234U, 235U и 238U в организме человека при 
их ингаляционном пероральном и раневом поступлении. 

Общая удельная активность и общая удельная масса 
смесей урана рассчитаны по формулам:

QAi = Σj nMj × qAj, Бк/мг и QMi = Σj nAj × qMj, мг/Бк               (2)

где QAi и QMi – общая удельная активность и общая удель-
ная масса смеси урана i (ПУ, ОУ, НОУ и ВОУ); nMj – мас-
совая доля радиоизотопа j в отн. ед., nAj – доля радио-
изотопа j по активности в отн. ед. (n = N/100, N – % по 
массе), представленные в табл. 2; qAj и qMj – значения 

Results: The dynamics of uranium activity in the kidneys was calculated for constant chronic inhalation intake over a 50-year period and 
for acute intake. It was shown that in case of chronic intake, the rate of accumulation of uranium in the kidneys, expressed in relative units, 
does not depend on the AMAD in the range from 0.3 to 20 μm and slightly depends on the types of compounds F, F/M, M and M/S, which 
include almost all chemical compounds of uranium. In case of acute intake, there is a rapid, within 1–3 days, an increase of uranium in the 
kidneys to a maximum value and then a gradual decrease to a value of 20 % of the maximum value in 20–60 days, depending on the type 
of compound F, M, F/M, M/S and AMAD in a wide range of values from 0.3 to 20 µm. To compare the radiation and chemical toxicity of 
uranium, the values of the committed effective dose were calculated, which is formed after intake of uranium aerosols of the types F, M, 
F/M and M/S and AMADs from 0.3 to 20 µm in an amount that creates the maximum concentration of uranium in the kidneys 0.3 µg/g for 
chronic intake and 3 µg/g for acute intake. The values of uranium intake per year in milligrams, which form the maximum concentration 
of uranium in the kidneys of 0.3 µg/g, in case of constant chronic intake of uranium aerosols, as well as the values of uranium intake in 
milligrams, which form the maximum concentration of uranium in the kidneys of 3 μg/g after a single intake of uranium aerosols in both 
case of the types F, M, F/M and M/S and AMAD in the range from 0.3 to 20 µm were calculated, which are evidently independent of the 
considered isotopic composition of the uranium.
Conclusion: It is shown that chemical toxicity prevails over radiation toxicity for the types of uranium compounds F and F/M for all 
considered uranium isotopic composition, except for HEU; for the type of compound M it is the same for mixtures of NU and DU, and 
for the type M/S radiation toxicity prevails for all considered uranium isotopic composition. In case of chronic intake at committed effec-
tive dose exposure rate of several mSv per year, workers can suffer from the chemical toxicity of uranium when working with F and F/M 
compounds and isotope compositions of natural (NU), depleted (DU) and low enriched (LEU) uranium already after 1–2 years of work. 
In case of acute intake, the chemical toxicity of uranium should be taken as a criterion for limiting exposure for compounds F and F/M, 
and also partially M (for uranium isotope compositions of NU, DU and LEU), which can significantly, by tens and hundreds of times, 
reduce the permissible limit of uranium intake. 

Keywords: uranium, chemical toxicity, concentration in the kidneys, uranium aerosols, absorption types, biokinetic model, internal 
exposure, committed effective dose, inhalation intake, natural uranium, depleted uranium, low enriched uranium, highly enriched uranium, 
new ICRP recommendations

For citation: Molokanov AA, Potsyapun NP, Maksimova EYu, Kvacheva YuE. Comparison of Radiation and Chemical Toxicity of Ura-
nium Compounds on The Basis of Calculation by New Icrp Biokinetic Models. Medical Radiology and Radiation Safety. 2023;68(6):20–
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удельной активности и удельной массы радиоизотопа j 
(234U, 235U и 238U), приведенные в табл. 1.

Расчет и сравнение радиационной и химической 
токсичности соединений урана
Новые биокинетические модели МКРЗ позволяют 

связать уровень поступления урана в условиях инга-
ляционного, перорального и раневого поступления с 
концентрацией урана в почках, или наоборот, опре-
делить концентрации урана в почках при уровне по-
ступления урана, соответствующему определенному 
уровню дозы и сравнить радиационную и химическую 
токсичность урана путем сопоставления уровня по-
ступления урана, приводящего к максимально допу-
стимой концентрации урана в почках, с пределом дозы 
при том же поступлении или концентрацию урана в 
почках, образующемуся при уровне поступления ура-
на, соответствующему пределу дозы. Учитывая, что 
для радиоизотопов урана параметры биокинетической 
модели одинаковы, а период полураспада радиоизото-
пов 234U, 235U и 238U много больше рассматриваемого 
периода времени интегрирования ожидаемой эффек-
тивной дозы (ОЭД), равного 50 лет, результаты расчета 
активности радионуклидов в органах и тканях и про-
дуктах выведения также будут одинаковыми для этих 
радиоизотопов. При этом количество урана в почках, 
выраженное в миллиграммах, для ПУ, ОУ, НОУ и ВОУ 
будет разным, в зависимости от величины их общей 
удельной массы, приведенной в табл. 2.

Ингаляционное поступление радиоизотопов урана
При ингаляционном поступлении для расчета био-

кинетики радионуклидов в организме человека в со-
ответствии с новыми рекомендациями МКРЗ исполь-
зуется обновленная модель дыхательного тракта [5], 
сопряженная с системной биокинетической моделью 
урана [7] и с новой моделью пищеварительного тракта 
[8]. Согласно обновленной модели дыхательного трак-
та, соединения урана, наряду со стандартными соеди-
нениями типов F, M, S предыдущей модели [9], имеют 
дополнительные типы соединений F/M и M/S. Кроме 
них, рассматривается как отдельный тип соединение 
алюминида урана (uranium aluminide, UAlX). К соеди-
нениям F по обновленной модели дыхательного тракта 
относят гексафторид урана (uranium hexafluoride, UF6) 
и уранилтрибутилфосфат (uranyl tri-butyl-phosphate), 
а к соединениям F/M относят нитрат уранила (uranyl 
nitrate UO2(NO3)2), гидрат перекиси урана (uranium 
peroxide hydrate UO4), диуранат аммония (ammonium 
diuranate ADU) и триоксид урана (uranium trioxide 
UO3); к типу соединений M относят ацетилацетонат 
уранила (uranyl acetylacetonate), тетрафторид урана 
(UF4), аэрозоли с обедненным ураном, полученные 
при использовании кинетической энергии снарядов 
(depleted uranium aerosols from use of kinetic energy 
penetrators) и пары металла урана (vaporised U metal); 

к соединениям типа М/S относят оксид и диоксид ура-
на (uranium octoxide U3O8; uranium dioxide UO2); тип 
соединения S введен формально, по аналогии с пре-
дыдущей моделью дыхательного тракта [9], и к нему 
не относят ни одно из известных соединений урана 
[7]. В обновленной модели дыхательного тракта рас-
сматривается широкий диапазон значений размеров 
частиц аэрозолей со средними размерами в диапазоне 
от AMTД=0,001 мкм до AMAД=20 мкм. Для ингаля-
ционного поступления аэрозолей, образованных путем 
дезинтеграции радиоактивного материала, находяще-
гося в твердом состоянии, значение медианного по 
активности аэродинамического диаметра (АМАД) в 
нормальных условиях эксплуатации источников иони-
зирующего излучения по умолчанию принимают рав-
ным 5 мкм [5]. 

Хроническое поступление
В качестве простейшей модели хронического ин-

галяционного поступления обычно рассматривают 
последовательность ежедневных ингаляционных по-
ступлений с постоянной скоростью в течение всего 
периода работы (максимально 50 лет). Реальное ин-
галяционное хроническое поступление отличается от 
модельного и нерегулярностью поступлений, и непо-
стоянством скорости поступления. Но если суммарное 
поступление за календарный год, которое нормируется, 
при реальном хроническом поступлении какого-либо 
радионуклида равно той же величине, что при модель-
ном хроническом поступлении данного радионуклида 
с постоянной скоростью, то все характеристики биоки-
нетики (значения активности радионуклида в органах,  
тканях и продуктах выведения) при реальном хрони-
ческом поступлении будут колебаться вокруг значений 
тех же характеристик, рассчитанных при модельном 
хроническом поступлении радионуклида с постоянной 
скоростью. Таким образом, использование модельного 
хронического ингаляционного поступления радиону-
клида позволяет определить средний уровень его ак-
тивности в органах, тканях и продуктах выведения в 
течение календарного года. При этом в течение кален-
дарного года при реальном хроническом поступлении 
радионуклидов урана будут наблюдаться пики актив-
ности урана в органах, в частности в почках, но вели-
чина этих пиков не может быть существенно больше 
среднего значения, иначе такое поступление необхо-
димо будет отнести к острому поступлению, которое 
будет рассмотрено далее. 

При хроническом ингаляционном поступлении с по-
стоянной скоростью в течение 50-летнего периода ра-
боты происходит накопление урана в почках. Скорость 
накопления, выраженная в относительных единицах, не 
зависит от значений АМАД в диапазоне от 0,3 до 20 мкм 
и незначительно зависит от типа соединений при инга-
ляции F, F/M, M и M/S, к которым относят практически 
все химические соединения урана, рис 1. Во всех случа-

Таблица 2 
Типичные радиоизотопные составы по массе и общей удельной альфа-активности для природного (ПУ), обедненного (ОУ), 

низкообогащенного (НОУ) и высокообогащенного (ВОУ) урана
Typical radioisotope compositions by mass and total specific alpha activity for natural (NU), depleted (DU), low enriched (LEU) and highly 

enriched (HEU) uranium
Смесь 
урана

U-238 U-235 U-234 Общая удельная 
активность, Бк/мг

Общая удельная 
масса, мг/Бк% по массе % по активности % по массе % по активности % по массе % по активности

ПУ 99,275 48,26 0,72 2,25 0,0055 49,49 2,56E+01 3,91E-02
ОУ 99,799 83,45 0,2 1,07 0,0010 15,48 1,49E+01 6,72E-02
НОУ 96,471 14,78 3,5 3,45 0,02884 81,78 8,12E+01 1,23E-02
ВОУ 6,41 0,042 92,8 3,92 0,79 96,04 1,89E+03 5,28E-04



Радиационная безопасность Radiation safety

Медицинская радиология и радиационная безопасность. 2023. Том 68. № 6 Medical Radiology and Radiation Safety. 2023. Vol 68. № 623

ях максимальное значение концентрации урана в почках 
достигается к концу всего периода работы. Однако уже 
после 1–2 лет работы накопление урана достигает 50 % 
от максимального значения для тех соединений урана  
(F, F/M и M), для которых, как будет показано далее, хи-
мическая токсичность преобладает над радиационной.

Рис. 1. Активность урана в почках взрослого человека, выраженная 
в относительных единицах, при хроническом ингаляционном 

поступлении урана в зависимости от типа соединения F, F/M, M, M/S 
и для значения АМАД = 5 мкм

Fig. 1. Activity of uranium in the kidneys of an adult, expressed in relative 
units, during chronic inhalation intake of uranium, depending on the types 

of compound F, F/M, M, M/S and for AMAD = 5 μm

В табл. 3 показаны значения поступления урана за 
год в миллиграммах, которые формируют максималь-
ную концентрацию урана в почках 0,3 мкг/г при равно-
мерном хроническом поступлении аэрозолей урана 
соединений типов F, M, F/M и M/S в широком диапа-
зоне значений АМАД от 0,3 до 20 мкм. Эти значения, 
очевидно, не зависят от того, какая смесь урана рассма-
тривается, но существенно зависят от степени раство-
римости соединений урана. Принятое для сравнения ра-
диационной и химической токсичности урана значение 
0,3 мкг/г почки, в соответствии с работой [3] с учетом 
хронического воздействия урана в течение длительно-
го периода времени, на порядок меньше того значения, 
которое принято в качестве максимально допустимой 
концентрации урана в почках, равной 3 мкг/г. Для рас-
чета концентрации урана в почках принята масса почек 
взрослого человека, равная 310 грамм [10].

Таблица 3
Значения поступления урана за год в миллиграммах, которые 

формируют максимальную концентрацию урана в почках  
0,3 мкг/г при равномерном хроническом поступлении аэрозолей 
урана соединений типов F, M, F/M и M/S в диапазоне значений 

АМАД от 0,3 до 20 мкм 
Uranium intake per year in milligrams, which form the maximum 

concentration of uranium in the kidneys of 0.3 µg/g during a constant 
chronic intake of uranium aerosols of the types F, M, F/M and M/S in 

the range of AMAD values from 0.3 to 20 μm
Тип соединения AMAD

0,3 1 5 20
F 53 63 73 143
F/M 61 83 135 457
M 80 110 194 828
M/S 152 210 406 2409

Очевидно, что если в качестве порогового значения 
химической токсичности урана принять равной мак-
симально допустимой концентрации урана в почках, 
равной 3 мкг/г, то значения поступления урана за год в 
миллиграммах, приведенные в табл. 3, увеличатся в 10 
раз. Так, для растворимого соединения урана типа F и 
АМАД=1 мкм, максимально допустимое значение по-
ступления урана за год будет равно 630 мг, что сравнимо 
со значением максимально допустимого ингаляцион-
ного поступления растворимых соединений урана для 
персонала 500 мг в год, приведенным в НРБ-99/2009 
[4]. Однако, из табл. 3 видно, что значения максимально 
допустимого ингаляционного поступления урана суще-
ственно зависят как от типа соединения при ингаляции, 
так и от значения АМАД.

Для сравнения радиационной и химической токсич-
ности урана в табл. 4 показаны значения ожидаемой 
эффективной дозы (ОЭД), которая формируется за год 
при равномерном хроническом поступлении аэрозолей 
урана соединений типов F, M, F/M и M/S и АМАД= 
5 мкм в количестве, создающем максимальную концен-
трацию урана в почках 0,3 мкг/г.

Таблица 4
Значения ОЭД в мЗв для смесей природного (ПУ), обедненного 
(ОУ), низкообогащенного (НОУ) и высокообогащенного (ВОУ) 
урана, соответствующие максимальной концентрации урана 

в почках 0,3 мкг/г, образующейся за период работы 50 лет 
при равномерном хроническом поступлении аэрозолей урана 
соединений типов F, M, F/M и M/S и значения АМАД=5 мкм

CED in mSv values for mixtures of natural (NU), depleted (DU), low 
enriched (LEU) and highly enriched (HEU) uranium, corresponding 
to the maximum concentration of uranium in the kidneys of 0.3 µg/g, 
formed over a period of 50 years during a constant chronic intake of 

uranium aerosols types F, M, F/M and M/S and AMAD=5 µm
Тип соединения

Смесь урана F F/M M M/S

ПУ 0,44 1,3 6,5 53

ОУ 0,24 0,74 3,6 30

НОУ 1,5 4,4 21,6 178

ВОУ 35 105 514 4213

По данным табл. 4 видно, что радиационная состав-
ляющая преобладает над химической для соединения 
типа M/S для всех рассмотренных смесей урана, для 
соединения типа M – для смесей НОУ и ВОУ, для со-
единений урана типов F и F/M – для смеси ВОУ (отмече-
ны жирным шрифтом). Другими словами, для перечис-
ленных случаев, если ОЭД не превышает 20 мЗв в год, 
то концентрация урана в почках не превысит значения 
0,3 мкг/г и химическую токсичность урана можно не 
учитывать. В остальных случаях необходимо устанав-
ливать пределы ингаляционного поступления урана с 
учетом его химической токсичности, иначе, как видно 
из табл. 4, уже при ОЭД, равной несколько мЗв в год, у 
персонала уже в первые годы работы (см. рис. 1) могут 
проявляться признаки химической токсичности урана.  
В особенности это касается соединений F и F/M для всех 
смесей урана, кроме ВОУ. 

Для других значений АМАД аналогичные расчет-
ные значения ОЭД будут незначительно отличаться, 
поэтому вывод о соотношении радиационной и хими-
ческой токсичности урана, сделанный выше, не из-
менится. Так, отношения ОЭД для заданного АМАД 
к ОЭД представленным в табл. 4 для АМАД = 5 мкм 
для смесей ПУ, ОУ, НОУ и ВОУ практически оди-
наковы (для заданной смеси максимальное расхож-
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дение со средним значением по смеси равно 2,6 %).  
В табл. 5, представлены средние по смеси урана значе-
ния отношений ОЭД для заданного АМАД в диапазоне 
от 0,3 до 20 мкм к ОЭД, представленным в табл. 4 для 
АМАД = 5 мкм.

Таблица 5
Значения отношения ОЭД для заданного АМАД в диапазоне от 

0,3 до 20 мкм к ОЭД представленным в таблице 4 для  
АМАД = 5 мкм

The ratios of CED for a given AMAD in the range from 0.3 to 20 µm 
to the CED presented in Table 4 for AMAD = 5 µm

Тип соединения
АМАД F F/M M M/S
0,3 1,04 1,03 0,92 0,75
1 1,02 0,95 0,89 0,80
5 1,00 1,00 1,00 1,00
20 1,00 0,97 1,37 2,03

Как видно из табл. 5, отношения ОЭД для заданно-
го АМАД в диапазоне от 0,3 до 20 мкм к ОЭД, пред-
ставленным в табл. 4 для АМАД = 5 мкм, практически 
не зависит от АМАД в широком диапазоне от 0,3 до  
20 мкм, в особенности для тех растворимых соединений  
типов F и F/M, для которых химическая токсичность 
урана преобладает над радиационной токсичностью для 
всех его смесей кроме ВОУ (табл. 4).

Острое поступление
Острое ингаляционное поступление отличается от 

хронического тем, что оно существенно выше уров-
ня ежедневного хронического поступления, то есть 
составляет существенную долю поступления за год, 
которое формируется в результате хронического по-
ступления в нормальных условиях работы. Его мож-
но рассматривать как значимое, если оно составляет 
значимую долю предела дозы, составляющего 20 мЗв 
в год, за отдельный год, при этом допускается макси-
мальное значение 50 мЗв в год с условием, что среднее 
годовое значение за любые последовательные 5 лет не 
превысит 20 мЗв. Острое поступление обычно проис-
ходит за короткий по сравнению с годом промежуток 
времени и в качестве простой модели острого инга-
ляционного поступления можно рассмотреть одно-
кратное ингаляционное поступление, произошедшее 
мгновенно, практически за несколько часов. В этом 
случае происходит быстрое, в течение 1–3 сут увели-
чение концентрации урана в почках до максимального 
значения и затем постепенное уменьшение концентра-
ции урана до значения 20 % от максимального за 20–60 
сут в зависимости от типа соединения урана F, M, F/M, 
M/S и практически независимо от АМАД в широком 
диапазоне значений от 0,3 до 20 мкм, как показано на 
рис. 2 (для значения АМАД = 5 мкм).

Поскольку при остром ингаляционном поступле-
нии урана происходит кратковременное увеличение 
концентрации урана в почках, то в качестве граничной 
величины для сравнения радиационной и химической 
токсичности урана логичнее взять значение максималь-
но допустимой концентрации урана в почках, равное  
3 мкг/г. В табл. 6 показаны значения поступления ура-
на в миллиграммах, которые формируют максималь-
ную концентрацию урана в почках 3 мкг/г при одно-
кратном ингаляционном поступлении аэрозолей урана 
соединений типов F, M, F/M, M/S и АМАД в диапазо-
не от 0,3 до 20 мкм, независимо от смеси природного, 
обедненного, низкообогащенного или высокообога-
щенного урана.  

Таблица 6 
Значения поступления урана в миллиграммах, которые 

формируют максимальную концентрацию урана в почках 3 мкг/г 
при однократном ингаляционном поступлении аэрозолей урана 
типов соединений F, M, F/M и M/S и АМАД в диапазоне от 0,3 

до 20 мкм 
Uranium intake in milligrams, which form the maximum 

concentration of uranium in the kidneys of 3 µg/g after a single 
inhalation intake of uranium aerosols of the types F, M, F/M and M/S 

and AMAD in the range from 0.3 to 20 µm

Тип соединения
AMAD

0,3 1 5 20
F 43 52 62 124
F/M 67 91 144 439
M 230 302 437 1158
M/S 1715 2331 3700 11493

По данным табл. 6 видно, например, что для раство-
римых соединений типа F ингаляционное поступление 
урана на уровне 43–124 мг, в зависимости от АМАД, 
формирует кратковременно в течение 1–3 сут макси-
мально допустимую концентрацию урана в почках, рав-
ную 3 мкг/г.

По аналогии со случаем хронического поступления, 
представленным выше, в табл. 7 для сравнения радиаци-
онной и химической токсичности урана показаны значе-
ния ОЭД, которая формируется при остром поступлении 
аэрозолей урана соединений типов F, M, F/M и M/S и 
значения АМАД=5 мкм в количестве, создающем макси-
мальную концентрацию урана в почках 3 мкг/г. 

По данным табл. 7 видно, что радиационная состав-
ляющая так же, как и в случае хронического поступле-
ния (табл. 4), преобладает для соединения типа M/S 
для всех рассмотренных смесей урана, для соединения 
типа M – для смесей НОУ и ВОУ, для соединений ура-
на типов F и F/M – для смеси ВОУ (отмечены жирным 
шрифтом). Если исходить из того, что при остром по-
ступлении допустимый предел ОЭД может достигать 
200 мЗв (при планируемом повышенном облучении), 
то в особенности для соединений F и F/M, а также 
частично М (для смесей ПУ, ОУ и НОУ) в качестве 
критерия для ограничения облучения должна быть 
принята химическая токсичность урана, что может су-

Рис. 2. Динамика активности урана в почках в отн. ед. после 
однократного ингаляционного поступления урана в зависимости от 

типов соединения F, F/M, M, M/S для значения АМАД = 5 мкм
Fig. 2. Dynamics of uranium activity in the kidneys in rel. units after a 

single inhalation intake of uranium, depending on the types of compound 
F, F/M, M, M/S for the value of AMAD = 5 µm
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щественно, в десятки и сотни раз, уменьшить уровень 
допустимого поступления урана. 

Для других значений АМАД отношения ОЭД для за-
данного АМАД к ОЭД, представленным в табл. 7 для 
АМАД = 5 мкм, также несильно отличаются для смесей 
ПУ, ОУ, НОУ и ВОУ (для заданной смеси максимальное 
расхождение со средним значением по смеси равно 3,1 
%). В табл. 8 представлены средние по смеси урана зна-
чения отношений ОЭД для заданного АМАД в диапазо-
не от 0,3 до 20 мкм к ОЭД, представленным в табл. 7 для 
АМАД = 5 мкм. 

Таблица 8
Значения отношения ОЭД для заданного АМАД в диапазоне от 

0,3 до 20 мкм к ОЭД представленным в табл. 7 для АМАД = 5 мкм
The ratios of CED for a given AMAD in the range from 0.3 to 20 µm 

to the CED presented in Table 7 for AMAD = 5 µm
Тип соединения

АМАД F F/M M M/S
0,3 0,99 1,07 1,17 0,93
1 0,99 1,01 1,09 0,97
5 1,0 1,0 1,0 1,0
20 1,03 0,88 0,86 1,06

Как видно из табл. 8, отношения ОЭД для заданного 
АМАД в диапазоне от 0,3 до 20 мкм к ОЭД, представ-
ленным в таблице 7 для АМАД = 5 мкм, практически 
не зависит от АМАД в широком диапазоне от 0,3 до 
20 мкм, и для всех типов соединений F, M, F/M и M/S, 
таким образом, выводы, сделанные выше о соотноше-
нии радиационной и химической токсичности урана 
для всех рассмотренных типов соединений, остаются 
верными для всех значений АМАД в диапазоне от 0,3 
до 20 мкм.

Заключение
Проведено сравнение радиационной и химической 

токсичности соединений урана на основе расчета уров-
ней ингаляционного поступления и ОЭД в зависимо-
сти от типов соединений F, M, F/M и M/S в диапазоне 
АМАД от 0,3 до 20 мкм для смесей ПУ, ОУ, НОУ и ВОУ, 
которые приводят к максимально допустимой концен-
трации урана в почках. Расчеты проведены по новым 
биокинетическим моделям МКРЗ, которые обладают 
более физиологически реалистичным описанием ди-
намики удержания радионуклидов в органах и тканях 
и их выведения из организма [5]. С учетом того, что в 
случае хронического поступления происходит длитель-
ное воздействие урана на почки, в качестве граничного 

значения допустимой концентрации урана в почках в 
расчетах принято 0,3 мкг/г почки в соответствии с дан-
ными работы [3]. 

Расчеты показали, что при хроническом ингаляцион-
ном поступлении урана с постоянной скоростью:
−	 происходит монотонное накопление урана в поч-

ках, максимальное значение которого достигается 
в конце в 50-летнего периода работы. Но уже после 
1–2 лет работы для соединений урана F, F/M и M 
накопление урана достигает 50 % от максимально-
го значения; 

−	 химическая токсичность преобладает над радиаци-
онной токсичностью для соединений урана типов F 
и F/M для всех смесей урана, кроме ВОУ, для типа 
соединения M – для смесей ПУ и ОУ, а для типа сое-
динения M/S преобладает радиационная токсичность 
для всех рассмотренных смесей урана; 

−	 при значении ОЭД, равном несколько мЗв в год, у 
персонала уже в первые годы работы могут про-
являться признаки химической токсичности урана 
при работе с соединениями F и F/M и смесями ПУ, 
ОУ, НОУ;

−	 значения поступления урана за год в миллиграммах, 
которые формируют максимальную концентрацию 
урана в почках 0,3 мкг/г, при равномерном хрониче-
ском поступлении аэрозолей урана соединений ти-
пов F, M, F/M и M/S в диапазоне значений АМАД от 
0,3 до 20 мкм для любого радиоизотопного состава 
представлены в табл. 3.
Поскольку при остром ингаляционном поступлении 

урана происходит кратковременное увеличение концен-
трации урана в почках, то в качестве граничной величи-
ны для сравнения радиационной и химической токсич-
ности урана в расчетах принято значение максималь-
но допустимой концентрации урана в почках, равное  
3 мкг/г. 

Расчеты показали, что в случае острого ингаляцион-
ного поступления урана: 
−	 происходит быстрое, в течение 1–3 сут увеличение 

концентрации урана в почках до максимального 
значения и затем постепенное уменьшение до зна-
чения 20 % от максимального за 20–60 сут в зави-
симости от типа соединения урана F, M, F/M, M/S 
и АМАД в широком диапазоне значений от 0,3 до 
20 мкм;

−	 химическая токсичность преобладает над радиа-
ционной для соединений урана типов F и F/M для 
всех смесей урана, кроме ВОУ, для соединения типа 
M – для смесей ПУ и ОУ, а для соединения типа M/S 
преобладает радиационная токсичность для всех рас-
смотренных смесей урана; 

−	 с учетом того, что при остром поступлении допу-
стимый предел ОЭД может достигать 200 мЗв (при 
планируемом повышенном облучении), то для со-
единений F и F/M, а также частично М (для смесей 
ПУ, ОУ и НОУ) в качестве критерия для ограничения 
облучения в этом случае должна быть принята хими-
ческая токсичность урана, что может существенно, в 
десятки и сотни раз, уменьшить уровень допустимо-
го поступления урана;

−	 значения поступления урана в миллиграммах, кото-
рые формируют максимальную концентрацию урана 
в почках 3 мкг/г при однократном ингаляционном 
поступлении аэрозолей урана типов соединений F, 
M, F/M и M/S и АМАД в диапазоне от 0,3 до 20 мкм 
для любого радионуклидного состава представлены 
в табл. 6.

Таблица 7
Значения ОЭД в мЗв для смесей природного (ПУ), обедненного 
(ОУ), низкообогащенного (НОУ) и высокообогащенного (ВОУ) 
урана, соответствующие максимальной концентрации урана в 

почках 3 мкг/г, образующейся при однократном ингаляционном 
поступлении аэрозолей урана типов соединений F, M, F/M и M/S и 

значения АМАД=5 мкм
CED in mSv values for mixtures of natural (NU), depleted (DU), low 
enriched (LEU) and highly enriched (HEU) uranium, corresponding 
to the maximum concentration of uranium in the kidneys of 3 μg/g, 

formed after a single inhalation intake of uranium aerosols types F, M, 
F /M and M/S and AMAD =5 µm

Тип соединения
Смесь урана F F/M M M/S
ПУ 0,37 1,42 14,5 488
ОУ 0,21 0,79 8,01 270
НОУ 1,2 4,7 48,6 1619
ВОУ 29 111 1155 38430
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Методы лучевой диагностики получили широкое распространение не только для диагностики взрослых пациентов, но и детей. 
Дети являются самой радиочувствительной группой населения, которая имеет более высокий риск развития отдаленных эф-
фектов воздействия ионизирующего излучения по сравнению со взрослыми. Поэтому контроль уровней облучения педиатри-
ческих пациентов имеет приоритетное значение. На сегодняшний день в зарубежных странах вопросам радиационной безопас-
ности детей посвящено большое количество публикаций. В Российской Федерации данные вопросы рассмотрены недостаточно. 
В работе были проанализированы зарубежные и отечественные публикации, посвященные уровням облучения детей при про-
ведении рентгенографических, интервенционных и компьютерно-томографических исследований (далее – КТ-исследований). 
В первую очередь рассматривались публикации, содержавшие количественную характеристику уровней облучения по величи-
не эффективной дозы (далее – ЭД). Значения эффективных доз, представленных в публикациях, были пересчитаны в соответ-
ствии с делением возрастных групп, принятым в Российской Федерации для удобства сравнения значений между собой: 0‒0,5;  
0,5‒3; 3‒8; 8‒13; 13‒18 лет. В статье представлены средние взвешенные эффективные дозы для детей всех возрастных групп для 
разных видов рентгенографических, интервенционных и КТ-исследований. По данным литературных источников в Российской 
Федерации средние взвешенные эффективные дозы детей в среднем для всех видов лучевой диагностики ниже, чем в зарубежных 
странах. Для обеспечения радиационной защиты детей в Российской Федерации при проведении рентгенографических, интер-
венционных и КТ-исследований, необходимо повышать достоверность информации об уровнях облучения детей, путем совер-
шенствования систем сбора данных, контроля и учета индивидуальных доз, повышения уровня осведомленности специалистов.
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Radiation diagnostics methods are widely used not only for the diagnosis of adult patients, but also in pediatrics. Children are the most ra-
diosensitive group of the population, with a higher risk of developing long-term effects of ionizing radiation than adults. Therefore, control 
of exposure levels of pediatric patients is a priority. Nowadays, many publications have been devoted to the issues of radiation safety of 
children in foreign countries. There is no reliable information of diagnostic exposure levels of children in the Russian Federation. In do-
mestic publications, these issues are considered insufficiently. Foreign and domestic publications of children exposure levels during X-ray, 
interventional and computed tomography examinations (CT-examinations) were analyzed. First of all, publications containing a quantita-
tive characteristic of exposure levels in terms of effective dose (ED) were considered. Effective doses presented in the publications were 
recalculated in accordance with the division of age groups adopted in the Russian Federation for the convenience of comparing the values 
with each other: 0‒0.5; 0.5‒3; 3‒8; 8‒13; 13–18 years old. This study presents the average of weighted effective doses for children of all 
age groups for different types of radiography, interventional and CT-examinations. According to publications the average weighted effec-
tive doses of children on average for all types of X-ray diagnostics are lower in the Russian Federation than in foreign countries. To ensure 
the radiation protection of children in the Russian Federation during radiography, interventional and CT-examinations, it is necessary to 
increase the reliability of information of children exposure levels, by improving the systems for collecting data, monitoring and accounting 
of individual patient doses, and raising the level of awareness of specialists.
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Введение
Методы лучевой диагностики получили широкое 

распространение не только при исследовании взрослых 
пациентов, но и детей, за счет высокой информативно-
сти получаемой диагностической информации, отсут-
ствия инвазивного вмешательства (исключение – ин-
тервенционно-радиологические процедуры) и высокой 
скорости проведения исследований. При этом, все виды 
лучевой диагностики сопровождаются воздействием ио-
низирующего излучения на пациента, уровень которого 
может значительно варьировать в зависимости от вида 
исследования. 

Так как дети являются самой радиочувствительной 
группой населения, имеющей более высокий риск раз-
вития отдаленных эффектов воздействия ионизирую-
щего излучения по сравнению со взрослыми1, 2 [1‒4], то 
контроль уровней облучения педиатрических пациентов 
имеет приоритетное значение. В зарубежных странах во-
просам радиационной безопасности детей при проведе-
нии рентгенорадиологических исследований посвящено 
большое количество руководств, учебных пособий и пу-
бликаций [2, 3, 5]. Кроме того, проводятся крупные эпи-
демиологические исследования, посвященные влиянию 
ионизирующего излучения на детский организм [6‒15]. 
В Российской Федерации на сегодняшний день проблема 
является недостаточно проработанной, а научные работы, 
в основном, ограничиваются небольшими локальными 
исследованиями на уровне отдельных медицинских уч-
реждений, отделений. Публикации, посвященные непо-
средственно исследованию уровней облучения и радиа-
ционной безопасности детей, практически отсутствуют 
[16‒19]. Единственными литературными источниками, из 
которых косвенно можно выделить информацию о дозах 
педиатрических пациентов, являются публикации врачей-
рентгенологов, посвященные обзору конкретных диагно-
стических случаев отдельных пациентов. 

На сегодняшний день в Российской Федерации ос-
новным источником информации об уровнях облучения 
пациентов является форма государственного статисти-
ческого наблюдения № 3-ДОЗ системы ЕСКИД3. Следу-
ет отметить, что данная форма была переработана и с  
ноября 2022 г. действует ее новый вариант, который, в 
числе прочих изменений, подразумевает разделение па-
циентов отдельно на взрослых и детей.

До 2022 г. в форме № 3-ДОЗ дети в отдельную груп-
пу не выделялись. Единственным возможным вариантом 
получения информации о дозах детей был анализ формы 

1 МР 2.6.1.3387-16. Радиационная защита детей в луче-
вой диагностике. Методические указания. 2016. 28 c. [MP 
2.6.1.3387-16. Radiation Protection of Children in X-ray Diagnos-
tics. Guidelines. 2016. 28 p.]

2 МР 2.6.1.0215-20. Оценка радиационного риска у пациен-
тов при проведении рентгенорадиологических исследований. 
Методические рекомендации. 2020. 29 с. [MP 2.6.1.0215-20. 
Assessment of Radiation Risk in Patients During X-ray Radiologi-
cal Studies. Guidelines. 2020. 29 p.]

3 Приказ Росстата от 30.11.2022 № 880 «Об утверждении 
формы федерального статистического наблюдения с указани-
ями по ее заполнению для организации Федеральной службой 
по надзору в сфере защиты прав потребителей и благополучия 
человека федерального статистического наблюдения за сани-
тарным состоянием субъекта Российской Федерации» 
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№ 3-ДОЗ на уровне отдельных детских медицинских ор-
ганизаций. Однако в этом случае достоверность инфор-
мации была низкой, вследствие отсутствия разделения 
пациентов по возрастам, большого количества ошибок, 
допускаемых при заполнении формы, а также отсутствия 
возможности исключения взрослых пациентов (в случае 
если педиатрическая медицинская организация дополни-
тельно оказывает услуги для взрослых пациентов). 

Цель работы: Сбор и сравнительный анализ данных 
об уровнях облучения детей из отечественных и зару-
бежных литературных источников.

Материал и методы
В работе были проанализированы отечественные и 

зарубежные научные публикации [16‒55], содержащие 
информацию об уровнях облучения педиатрических па-
циентов при проведении наиболее распространенных 
рентгенографических, интервенционно-радиологиче-
ских и компьютерно-томографических исследованиях 
(далее ‒ КТ-исследованиях). 

Стратегия поиска литературы
Первоначально обзор статей проводился с использо-

ванием ключевых слов «эффективные дозы облучения 
детей», «компьютерная томография», «рентгеногра-
фия», «интервенционные исследования» в поиске баз 
данных PubMed и eLIBRARY. Из зарубежных публи-
каций в первую очередь рассматривались публикации, 
содержавшие количественную характеристику уровней 
диагностического облучения по величине эффективной 
дозы (далее – ЭД). Далее обзор статей был расширен с 
использованием в базах данных функции выбора «по-
хожих» публикаций. В исследовании анализировались 
материалы, опубликованные после 2010 г. 

Выбор публикаций для анализа
Поиск литературы был ограничен статьями, в кото-

рых уровни облучения детей рассматривались прежде 
всего в аспекте радиационной безопасности. Публика-
ции для анализа отбирались на основе аннотаций и за-
головков, релевантных тематике исследования. В анализ 
были включены те публикации, в которых была пред-
ставлена величина эффективной дозы хотя бы для одной 
процедуры. Критерии для включения публикаций в ана-
лиз разрабатывались авторами с использованием двой-
ного контроля. Любые разногласия разрешались путем 
консенсуса.

Извлечение данных
Значения эффективных доз, представленных в пу-

бликациях, были пересчитаны в средние взвешенные 
эффективные дозы в соответствии с делением возраст-
ных групп, основанным на математических фантомах 
для расчета эффективных доз и принятым в Российской 
Федерации для удобства сравнения значений между 
собой: 0‒0,5 лет (возрастная группа ‒ 0 лет); 0,5‒3 лет 
(возрастная группа ‒ 1 год); 3‒8 лет (возрастная группа ‒  
5 лет); 8‒13 лет (возрастная группа ‒ 10 лет); 13‒18 лет 
(возрастная группа ‒ 15 лет).1, 2 

Пересчет дозовых величин для известных возраст-
ных интервалов (возрастных групп из публикаций) к 
новым возрастным интервалам (возрастным группам, 
принятым в РФ) был выполнен с использованием с по-
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мощью библиотек Python – Pandas, Numpy и SciPy и ма-
тематически выражается следующим образом:

		                B∫A  f (x) dx
――――

|B – A|

где f (x) – кусочно-постоянная функция, которой описы-
ваются изначальные данные из публикаций.

Графически пересчет представлен на рисунке 1. Зна-
чение дозовой величины для нового возрастного интер-
вала – это отношение заштрихованной площади к шири-
не нового возрастного интервала (рис. 1).

Рис. 1. Схематичное изображение дозовой величины, пересчитанной 
для нового возрастного интервала [AB]

Fig. 1. Representation scheme of the effective dose calculated for the new 
age interval [AB]

Процедуры КТ с низкой частотой проведения наме-
ренно не были исключены из анализа. Различные КТ-
процедуры, но соответствующие одной и той же анато-
мической области (например, КТ головы и КТ головного 
мозга) не объединялись с целью показа всего разноо-
бразия видов процедур, выполняющихся детям. Анало-
гичным образом были обработаны данные по интервен- 
ционно-радиологическим процедурам.

Анализ государственных статистических форм
Были проанализированы формы государствен-

ной статистической отчетности № 3-ДОЗ восьми 
педиатрических медицинских организаций г. Санкт-
Петербурга за период 2017‒2021 гг. Из таблиц 2000 
«Эффективные дозы облучения пациентов при прове-
дении рентгенологических исследований, полученные 
на основе контроля доз» была получена информация о 
средних эффективных дозах детей за одно исследова-
ние по каждому виду лучевой диагностики. В связи с 
тем, что в форме № 3-ДОЗ отсутствует деление детей 
на возрастные группы, по всем медицинским органи-
зациям за исследуемые года было рассчитано среднее 
значение эффективной дозы для детей от 0 до 18 лет, 
которое в дальнейшем сравнивалось с литературными 
данными. 

Статистический анализ
Анализ проводился с помощью программного обе-

спечения Statistica 12. Для статистической обработки и 
анализа использовались следующие величины ‒ сред-
нее, минимальные и максимальные значения ЭД.

Результаты
Рентгенография
Результаты статистической обработки средних взве-

шенных эффективных доз для разных возрастных групп 
детей по данным отечественных и зарубежных источни-
ков при проведении рентгенографических исследований 
представлены в табл. 1.

Для сравнения величин эффективных доз детей при 
проведении рентгенографических исследований было 
рассмотрено 5 зарубежных и 2 отечественных источни-
ка, опубликованных после 2010 г. В источниках [20‒22, 
24] представлены эффективные дозы за все исследова-
ние, в источниках [23, 25, 26] представлены эффектив-
ные дозы за одну проекцию. 

Во всех источниках рассмотрены исследования ор-
ганов грудной клетки (ОГК). Исследование черепа, ор-
ганов брюшной полости (ОБП) и таза представлены в  
71 % (5 из 7), поясничного отделов позвоночника (ПОП) 
в 57 % (4 из 7), шейного (ШОП) и грудного (ГОП) отде-
лов позвоночника в 43 % (3 из 7), и бедра в 29 % (2 из 7).

Можно отметить, что данные о рентгенографических 
исследованиях черепа и ОГК чаще представлены для де-
тей возрастных групп 5 и 15 лет. Рентгенографическое 
исследование ОГК для детей возрастных групп 5 и 15 
лет упоминается в 100 % публикаций (7 из 7) (0 и 10 
лет – 86 % (6 из 7), 1 год – 71 % (5 из 7)). Рентгено-
графическое исследование черепа для детей возрастных 
групп 5 и 15 лет упоминается в 71 % публикаций (5 из 
7) (остальные возрастные группы – 0 лет, 1 год, 10 лет –  
57 % (4 из 7)).

Для рентгенографических исследований ОБП и 
ШОП сложнее выделить возрастные группы с наиболь-
шей частотой упоминания. Рентгенографическое ис-
следование ОБП для трех возрастных групп – 0, 5 и 15 
лет – упоминается в 71 % публикаций (5 из 7) (1 год и  
10 лет – 57 % (4 из 7)). Рентгенографические исследова-
ния ШОП, кроме того, в целом реже упоминаются: для 
детей возрастных групп 5, 10 и 15 лет 43 % (3 из 7), для 
возрастных групп 0 лет и 1 год – 29 % (2 из 7).

Рентгенографические исследования таза, ПОП, ГОП 
и бедра упоминаются практически с одинаковой часто-
той для всех возрастных групп. Рентгенографическое 
исследование таза для детей возрастных групп 0, 1, 5, 10 
лет упоминается в 71% публикаций (5 из 7), и только для 
возрастной группы 15 лет – в 57% (4 из 7). Рентгеногра-
фическое исследование ПОП для всех возрастных групп 
упоминается в 57 % публикаций (4 из 7), рентгенографи-
ческое исследование ГОП – в 43 % публикаций (3 из 7), 
рентгенографическое исследование бедра для всех воз-
растных групп – в 29 % публикаций (2 из 7).

Средние взвешенные эффективные дозы, а также 
дозовые диапазоны для разных рентгенографических 
исследований для разных возрастных групп детей пред-
ставлены в табл. 1.

По данным зарубежных источников, для рентгено-
графических исследований черепа наибольшие средние 
взвешенные дозы (0,08 мЗв) наблюдались у детей воз-
растной группы 0 лет, для всех остальных возрастных 
групп средняя взвешенная доза составила в среднем 0,04 
мЗв. По данным отечественных источников, для рентге-
нографических исследований черепа наблюдается про-
тивоположная картина – наибольшая средняя взвешен-
ная доза у детей возрастной группы 15 лет (0,08 мЗв), 
для остальных возрастных групп средняя взвешенная 
доза составила в среднем 0,06 мЗв.

По данным зарубежных источников, для рентгеногра-
фических исследований ОГК средняя взвешенная доза 
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слабо варьирует в зависимости от возраста: максималь-
ное значение наблюдалось у детей возрастных групп  
1 год и 15 лет (0,06 мЗв), для всех остальных групп сред-
няя взвешенная доза составила в среднем 0,05 мЗв. По 
данным отечественных источников наблюдается схожая 
ситуация, но наибольшая средняя взвешенная доза, ха-
рактерная для возрастных групп 10 и 15 лет (0,07 мЗв), а 
для остальных возрастных групп ‒ средняя взвешенная 
доза, составила в среднем 0,06 мЗв.

По данным зарубежных источников, для рентгено-
графических исследований ШОП наибольшая средняя 
взвешенная доза (0,15 мЗв) наблюдалась у детей воз-
растной группы 15 лет, для всех остальных возрастных 
групп средняя взвешенная доза составила в среднем 0,05 
мЗв. По данным отечественных источников, для рентге-

нографических исследований ШОП наибольшая сред-
няя взвешенная доза (0,15 мЗв) наблюдалась, наоборот, 
у детей возрастной группы 0 лет, для всех остальных 
возрастных групп средняя взвешенная доза составила в 
среднем 0,09 мЗв.

По данным зарубежных источников, для рентге-
нографических исследований ГОП, ПОП, ОБП и таза 
наибольшие средние взвешенные дозы (1,23, 1,06, 0,37 
и 0,24 мЗв соответственно) наблюдались у детей воз-
растной группы 15 лет, для всех остальных возрастных 
групп средние взвешенные дозы составили в среднем 
0,59, 0,56, 0,12 и 0,11 мЗв соответственно. По данным 
отечественных источников, наибольшие средние взве-
шенные дозы для рентгенографических исследований 
ГОП, ПОП, ОБП и таза (0,63, 0,59, 0,55 и 0,32 мЗв со-

Источ-
ник

Область Возрастная 
группа

Количество 
источников

Среднее Мин. Макс.

1 2 3 4 5 6 7

За
ру

бе
ж

ны
е 

ис
то

чн
ик

и

Череп

0 3 0,08 0,01 0,21
1 3 0,06 0,01 0,14
5 4 0,04 0,01 0,10
10 3 0,04 0,01 0,11
15 4 0,04 0,01 0,12

ОГК

0 4 0,05 0,02 0,10
1 3 0,06 0,03 0,10
5 5 0,05 0,02 0,10
10 4 0,05 0,02 0,13
15 5 0,06 0,02 0,14

ШОП

0 1 0,02 0,02 0,02
1 1 0,03 0,03 0,03
5 2 0,06 0,04 0,08
10 2 0,11 0,07 0,14
15 2 0,15 0,10 0,20

ГОП

0 2 0,39 0,39 0,39
1 2 0,35 0,29 0,41
5 2 0,63 0,56 0,70
10 2 0,97 0,93 1,01
15 2 1,23 1,18 1,27

ПОП

0 2 0,30 0,04 0,55
1 2 0,30 0,05 0,56
5 2 0,74 0,54 0,94
10 2 0,89 0,68 1,11
15 2 1,06 0,80 1,31

ОБП

0 4 0,08 0,03 0,15
1 3 0,09 0,03 0,15
5 4 0,11 0,04 0,20

10 3 0,21 0,05 0,38
15 4 0,37 0,05 0,65

Таз

0 4 0,08 0,02 0,17
1 4 0,08 0,01 0,19
5 4 0,11 0,03 0,25

10 4 0,17 0,03 0,41
15 3 0,24 0,03 0,48

Бедро

0 1 0,10 0,10 0,10
1 1 0,11 0,11 0,11
5 1 0,14 0,14 0,14
10 1 0,17 0,17 0,17
15 1 0,20 0,20 0,20

Таблица 1
Величина средней взвешенной эффективной дозы для разных возрастных групп детей по данным отечественных  

и зарубежных литературных источников при проведении рентгенографических исследований
The average weighted effective doses for different types of radiography examinations  

for all children age groups according to domestic and foreign publications

1 2 3 4 5 6 7

О
те

че
ст

ве
нн

ы
е 

ис
то

чн
ик

и

Череп

0 1 0,07 0,07 0,07
1 1 0,05 0,05 0,05
5 1 0,06 0,06 0,06
10 1 0,06 0,06 0,06
15 1 0,08 0,08 0,08

ОГК

0 1 0,07 0,07 0,07
1 1 0,08 0,08 0,08
5 1 0,07 0,07 0,07
10 1 0,07 0,07 0,07
15 1 0,09 0,09 0,09

ШОП

0 1 0,15 0,15 0,15
1 1 0,07 0,07 0,07
5 1 0,08 0,08 0,08
10 1 0,09 0,09 0,09
15 1 0,10 0,10 0,10

ГОП

0 1 0,31 0,31 0,31
1 1 0,39 0,39 0,39
5 1 0,31 0,31 0,31
10 1 0,42 0,42 0,42
15 1 0,63 0,63 0,63

ПОП

0 1 0,30 0,30 0,30
1 1 0,37 0,37 0,37
5 1 0,45 0,45 0,45
10 1 0,53 0,53 0,53
15 1 0,76 0,76 0,76

ОБП

0 1 0,10 0,10 0,10
1 1 0,12 0,12 0,12
5 1 0,14 0,14 0,14
10 1 0,34 0,34 0,34
15 1 0,55 0,55 0,55

Таз

0 1 0,06 0,06 0,06
1 1 0,06 0,06 0,06
5 1 0,13 0,13 0,13
10 1 0,25 0,25 0,25
15 1 0,32 0,32 0,32

Бедро

0 1 0,02 0,02 0,02
1 1 0,02 0,02 0,02
5 1 0,09 0,09 0,09
10 1 0,23 0,23 0,23
15 1 0,22 0,22 0,22

Примечание: ОГК-органы грудной клетки, ШОП – шейный отдел по-
звоночника, ГОП – грудной отдел позвоночника, ПОП – поясничный 
отдел позвоночника, ОБП – органы брюшной полости
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ответственно) тоже наблюдались для возрастной группы 
15 лет, а для остальных возрастных групп средние взве-
шенные дозы составили в среднем 0,36, 0,34, 0,18 и 0,13 
мЗв соответственно.

По данным зарубежных источников, для рентгено-
графических исследований бедра наибольшая средняя 
взвешенная доза (0,2 мЗв) наблюдалась у детей возраст-
ной группы 15 лет, для всех остальных возрастных групп 
средняя взвешенная доза составила в среднем 0,13 мЗв. 
По данным отечественных источников, для рентгеногра-
фических исследований бедра наибольшая средняя взве-

шенная доза (0,23 мЗв) наблюдалась у детей возрастной 
группы 10 лет, для всех остальных возрастных групп 
средняя взвешенная доза составила в среднем 0,09 мЗв.

Средние взвешенные значения эффективных доз для 
различных видов рентгенографических исследований для 
разных возрастных групп детей по данным отечествен-
ных и зарубежных источников представлены на рис. 2.

Компьютерная томография
Результаты статистической обработки средних взве-

шенных эффективных доз для разных возрастных групп 

                                              * ОТ – отечественные источники, ИН – зарубежные источники

Рис. 2. Средние взвешенные значения эффективных доз для различных видов рентгенографических исследований  
в разных возрастных группах детей по данным отечественных и зарубежных литературных источников

Fig. 2. The average weighted effective doses for different types of radiography examinations  
for all children age groups according to domestic and foreign publications

Эффективная доза, мЗв
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детей по данным отечественных и зарубежных источни-
ков при проведении КТ-исследований представлены в 
табл. 2.

При обзоре эффективных доз детей при проведении 
КТ-исследований было рассмотрено 12 зарубежных и 5 
отечественных источника, опубликованных после 2010 г. 

Следует отметить, что не во всех источниках указа-
на подробная информация о методиках расчета доз, что 
может вызывать неопределенности в сравнении и интер-
претации результатов. Не во всех источниках для расчета 
доз были использованы коэффициенты перехода из пуб- 
ликаций МКРЗ 103 или 60. В работе H. Obara et al [28] ис-

Источ- 
ник

Область Воз-
растная 
группа

Коли-
чество 
источ-
ников

Среднее Мин. Макс.

1 2 3 4 5 6 7

За
ру

бе
ж

ны
е 

ис
то

чн
ик

и

Голова

0 9 3,32 1,70 7,65
1 9 2,58 1,62 4,20
5 11 2,04 0,70 2,73
10 8 2,15 1,01 3,27
15 8 2,05 0,86 3,39

ОГК

0 8 3,61 1,20 12,00
1 8 2,65 0,90 4,00
5 10 4,03 0,80 11,20
10 7 3,79 1,00 5,24
15 7 4,14 2,38 6,80

ОБП

0 6 5,89 2,80 10,45
1 6 5,43 3,10 7,90
5 8 5,33 1,90 11,05
10 4 6,33 4,00 11,80
15 4 4,65 3,85 5,66

Таз

0 3 5,22 2,80 7,90
1 3 5,90 3,10 7,90
5 4 4,28 1,30 7,90
10 1 6,40 6,40 6,40
15 1 4,70 4,70 4,70

Все тело

0 1 3,90 3,90 3,90
1 1 3,18 3,18 3,18
5 1 4,04 4,04 4,04
10 1 6,68 6,68 6,68
15 1 8,30 8,30 8,30

ОБП/Таз

0 4 6,06 2,70 13,10
1 4 7,62 2,70 13,75
5 4 7,00 5,10 9,56
10 4 8,65 5,74 12,10
15 4 9,25 5,10 13,50

ОГК/ОБП/Таз

0 2 8,65 4,30 13,00
1 1 6,62 6,62 6,62
5 2 8,32 7,38 9,25
10 1 9,01 9,01 9,01
15 1 12,17 12,17 12,17

Ангиография

1 1 2,75 2,75 2,75
5 1 14,50 14,50 14,50
10 1 2,60 2,60 2,60
15 1 3,00 3,00 3,00

Муковисцидоз 5 1 15,40 15,40 15,40

Головной мозг

0 1 2,40 2,40 2,40
1 1 1,90 1,90 1,90
5 1 1,78 1,78 1,78
10 1 1,60 1,60 1,60
15 1 1,40 1,40 1,40

Таблица 2
Величина средней взвешенной эффективной дозы для разных возрастных групп детей по данным отечественных и зарубежных 

источников при проведении КТ-исследований
The average weighted effective doses for different types of CT-examinations for all children age groups according  

to domestic and foreign publications

1 2 3 4 5 6 7

За
ру

бе
ж

ны
е 

ис
то

чн
ик

и Шея

0 2 3,20 0,40 6,00
1 2 2,25 1,50 3,00
5 2 1,65 0,30 3,00
10 1 3,00 3,00 3,00
15 1 3,00 3,00 3,00

ОГК/ОБП

0

1 6,00 6,00 6,00
1
5
10
15

О
те

че
ст

ве
нн

ы
е 

ис
то

чн
ик

и

Голова

0 1 1,50 1,50 1,50
1 1 1,40 1,40 1,40
5 1 1,50 1,50 1,50
10 1 1,40 1,40 1,40
15 1 1,70 1,70 1,70

ОГК

0 4 2,18 1,10 2,70
1 4 2,79 1,82 4,13
5 4 2,27 1,58 2,70
10 4 3,20 2,10 4,60
15 4 3,18 2,50 4,50

ОБП

0 2 3,50 2,00 5,00
1 2 4,65 4,30 5,00
5 2 4,75 4,50 5,00
10 2 4,55 4,10 5,00
15 2 5,30 5,00 5,60

Головной мозг

0 2 2,11 1,50 2,72
1 2 1,04 0,57 1,50
5 1 1,50 1,50 1,50
10 1 1,50 1,50 1,50
15 1 1,50 1,50 1,50

ПОП

0

1 1,40 1,40 1,40
1
5
10
15

ОБП/Таз
0 1 10,64 10,64 10,64
1 1 13,30 13,30 13,30

Сердце
0 1 20,88 20,88 20,88
1 1 15,00 15,00 15,00

Сердце/ОГК 0 1 19,11 19,11 19,11

Примечание: ОГК – органы грудной клетки, ОБП – органы брюшной 
полости, ПОП – поясничный отдел позвоночника; через «/» укзаны 
анатомические области при КТ-исследованиях совмещенных областей
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пользовались коэффициенты из публикации МКРЗ 102, 
в работе C. Mordacq [29] и Jonina Gudjonsdottir [30] ис-
пользовались коэффициенты перехода, представленные 
в отчете № 96 AAPM. Кроме того, не во всех источниках 
есть уточнение о том, является ли указанное значение 
дозы дозой за одну фазу или за все исследование. В ис-
точниках Jonina Gudjonsdottir et al [30], Фомин Е.П. и др. 
[16], Капырина Ю.Н. [19] – представлены эффективные 
дозы за все исследование, в источниках Балонов М.И. 
и др. [56] и Дружинина П.С. и др. [18] ‒ представлены 
эффективные дозы за одну фазу исследования. 

В изученных зарубежных и отечественных источни-
ках КТ-исследования головы рассмотрены в 71 % (12 из 
17) публикаций, органов грудной клетки (ОГК) в 82 % 
(14 из 17), органов брюшной полости (ОБП) в 59 % (10 
из 17), таза в 24 % (4 из 17), совмещенных областей ОБП 
и таза (ОБП/таз) в 29 % (5 из 17) и совмещенных об-
ластей ОГК/ОБП/таз в 12 % (2 из 17), головного мозга 
в 18 % (3 из 17), шеи в 12 % (2 из 17). Гораздо реже в 
литературе упоминаются исследования областей ОГК/
ОБП, ПОП, сердца, сердца/ОГК, всего тела, а также ан-
гиографии и исследования при диагностике муковисци-
доза – каждое из этих исследований встречается в 6 % 
публикаций (1 из 17). 

При этом следует отметить, что КТ-исследования го-
ловы, ОГК, ОБП и таза чаще проводятся детям возраст-
ной группы 5 лет. КТ-исследование головы для детей 
возрастной группы 5 лет упоминается в 71 % публика-
ций (12 из 17) (0 лет – 59 % (10 из 17), 1 год – 59 % (10 
из 17), 10 лет – 53 % (9 из 17) и 15 лет – 53 % (9 из 17)). 
КТ-исследование ОГК для детей возрастной группы  
5 лет упоминается в 82% публикаций (14 из 17) (0 лет –  
71 % (12 из 17), 1 год – 71 % (12 из 17), 10 лет – 65 % (11 
из 17) и 15 лет – 65 % (11 из 17)). КТ-исследование ОБП 
для детей возрастной группы 5 лет упоминается в 59 % 
публикаций (10 из 17) (0 лет – 47 % (8 из 17), 1 год –  
47 % (8 из 17), 10 лет – 35 % (6 из 17) и 15 лет – 35 % 
(6 из 17)). КТ-исследование таза для детей возрастной 
группы 5 лет упоминается в 24 % публикаций (4 из 17) 
(0 лет – 18 % (3 из 17), 1 год – 18 % (3 из 17), 10 лет –  
6 % (1 из 17) и 15 лет – 6 % (1 из 17)). 

КТ-исследования головного мозга, шеи, ОБП/таз и 
ОГК/ОБП/таз проводятся примерно одинаково детям 
всех возрастных групп. КТ-исследование головного 
мозга для детей возрастной группы 0 лет упоминается в  
18 % публикаций (3 из 17), 1 год – в 18 % (3 из 17), 5 лет 
– в 12 % (2 из 17), 10 лет – в 12 % (2 из 17), 15 лет – в 12 
% (2 из 17). КТ-исследование шеи для детей возрастной 
группы 0 лет упоминается в 12 % публикаций (2 из 17), 
1 год – в 12 % (2 из 17), 5 лет – в 12 % (2 из 17), 10 лет – в 
6 % (1 из 17), 15 лет – в 6 % (1 из 17). КТ-исследование 
ОБП/таз для детей возрастной группы 0 лет упоминает-
ся в 29 % публикаций (5 из 17), 1 год – в 29 % (5 из 17), 5 
лет – в 24 % (4 из 17), 10 лет – в 24 % (4 из 17), 15 лет – в 
24 % (4 из 17). КТ-исследование ОГК/ОБП/таз для детей 
возрастной группы 0 лет упоминается в 12 % публика-
ций (2 из 17), 1 год – в 6 % (1 из 17), 5 лет – в 12 % (2 из 
17), 10 лет – в 6 % (1 из 17), 15 лет – в 6 % (1 из 17).

Доли возрастных групп детей для КТ-исследований 
всего тела, ПОП, ОГК/ОБП, сердца, сердца/ОГК, а так-
же исследований при диагностике муковисцидоза и ан-
гиографии определить не представляется возможным, 
так как каждое из этих исследований встречалось лишь 
в 6 % публикаций (1 из 17). Кроме того, в этих публика-
циях рассматривалось ограниченное число возрастных 
групп. Например, КТ-исследования ПОП и ОГК/ОБП 
представлены для группы детей от 0 до 18 лет, иссле-
дования сердца ‒ только для детей возрастных групп 0 

и 1 год, исследование сердце/ОГК ‒ только для детей 
возрастной группы 0 лет, исследование для диагности-
ки муковисцидоза ‒ только для детей возрастной группы  
5 лет.

По данным зарубежных источников, для КТ-
исследований головы и головного мозга наибольшие 
средние взвешенные дозы (3,32 и 2,4 мЗв соответствен-
но) наблюдались у детей возрастной группы 0 лет, для 
всех остальных возрастных групп средняя взвешенная 
доза составила в среднем ~ 2,2 мЗв и 1,7 мЗв соответ-
ственно. По данным отечественных источников, для 
КТ-исследований головы наблюдается схожая ситуация 
– наибольшая средняя взвешенная доза у детей возраст-
ной группы 0 лет (2,11 мЗв), для остальных возрастных 
групп средняя взвешенная доза составила в среднем 
~ 1,4 мЗв; для исследований головного мозга для всех 
возрастных групп средняя взвешенная доза составила в 
среднем ~ 1,5 мЗв, чуть выше доза наблюдается у детей 
возрастной группы 15 лет (1,70 мЗв).

По данным зарубежных и отечественных источников, 
для КТ-исследований ОГК наибольшие средние взвешен-
ные дозы (4,14 и 3,18 мЗв соответственно) наблюдались 
у детей возрастной группы 15 лет, для всех остальных 
возрастных групп средняя взвешенная доза составила в 
среднем ≈ 3,52 мЗв и 2,61 мЗв соответственно.

По данным зарубежных источников, для КТ-
исследований ОБП наибольшая средняя взвешенная 
доза (6,33 мЗв) наблюдались у детей возрастной группы 
10 лет, для всех остальных возрастных групп средняя 
взвешенная доза составила в среднем ~ 5,3 мЗв. По дан-
ным отечественных источников, для КТ-исследований 
ОБП наибольшая средняя взвешенная доза (5,3 мЗв) на-
блюдались у детей возрастной группы 15 лет, для всех 
остальных возрастных групп средняя взвешенная доза 
составила в среднем ~ 4,4 мЗв. 

По данным зарубежных источников, для КТ-
исследований смежных областей ОБП/таз и наибольшая 
средняя взвешенная доза наблюдалась у детей возраст-
ной группы 15 лет и составила 8,30 мЗв, для всех осталь-
ных возрастных групп средняя взвешенная доза соста-
вила в среднем ~ 7,3 мЗв. В отечественных источниках 
для исследований ОБП/таз дозы рассмотрены только 
для двух возрастных групп – для детей возрастной груп-
пы 0 лет – 10,64 мЗв (зарубежные данные – 6,06 мЗв), 1 
год – 13,30 (зарубежные данные – 7,62 мЗв). 

В зарубежных источниках также рассматриваются 
КТ-исследования анатомических областей, таких как 
шея, ОГК/ОБП, таз, ОГК/ОБП/таз, все тело, а также ис-
следования ангиографии и диагностики муковисцидоза, 
которые пока не встречаются в отечественной литерату-
ре. Для исследований шеи наибольшая средняя взвешен-
ная доза наблюдалась у детей возрастной группы 0 лет и 
составила 3,2 мЗв, для всех остальных возрастных групп 
средняя взвешенная доза составила в среднем ~ 2,5 мЗв. 
Для исследований ОГК/ОБП средняя взвешенная доза 
составила 6 мЗв для детей всех возрастов от 0 до 18 лет. 
Для исследований таза наибольшая средняя взвешенная 
доза наблюдалась у детей возрастной группы 10 лет и 
составила 6,4 мЗв, для всех остальных возрастных групп 
средняя взвешенная доза составила в среднем ~ 5 мЗв. 
Для исследований ОГК/ОБП/таз и всего тела наиболь-
шие средние взвешенные дозы наблюдались у детей воз-
растной группы 15 лет и составили 12,17 мЗв и 8,30 мЗв 
соответственно, для всех остальных возрастных групп 
средние взвешенные дозы составили в среднем ~ 8,15 
мЗв и 4,45 мЗв соответственно. Для ангиографии наи-
большая средняя взвешенная доза наблюдалась у детей 
возрастной группы 5 лет и составила 14,5 мЗв, для всех 
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остальных возрастных групп средняя взвешенная доза 
составила в среднем ~ 2,8 мЗв. При диагностике муко-
висцидоза опубликованы данные только для детей воз-
растной группы 5 лет, и при этом средняя взвешенная 
доза составила 15,4 мЗв.

В отечественных источниках рассматриваются не-
которые КТ-исследования, которые не встречались в 
зарубежных источниках – ПОП, сердце, сердце/ОГК. 
Данные об КТ-исследовании ПОП встречались только 
в одном источнике, были представлены для группы де-
тей в целом от 0 до 18 лет, эффективная доза была рас-
считана за все исследование и составила 1,4 мЗв. КТ-
исследования сердца и сердца/ОГК также были рассмо-
трены только в одном источнике и только для новорож-
денных детей. Дозы в этих исследованиях значительно 
выше и составляют при исследовании сердца для детей 
возрастной группы 0 лет 20,88 мЗв, 1 год – 15 мЗв; при 
исследованиях сердца/ОГК для детей возрастной груп-
пы 1 год – 19,11 мЗв. 

Средние взвешенные значения эффективных доз для 
КТ-исследований головы, ОГК и ОБП, наиболее часто 
встречающихся в литературе, для разных возрастных 
групп детей по данным отечественных и зарубежных 
источников представлены на рис. 3.

Интервенционно-радиологические процедуры
Результаты статистической обработки средних взве-

шенных эффективных доз для разных возрастных групп 
детей по данным отечественных и зарубежных источ-
ников при проведении интервенционных исследований 
представлены в табл. 3.

При обзоре эффективных доз детей при проведе-
нии интервенционных процедур было рассмотрено  
7 зарубежных и 6 отечественных источника, опубли-
кованных в основном после 2010 г. Один зарубежный 
источник Raelson C.A. et al [49], опубликованный в  
2009 г., также был включен в анализ, так как был по-
священ уровням облучения детей при проведении про-
цедур при нейрохирургических патологиях (область со-
судов головного мозга),  которые не встречались в более 
поздних публикациях. 

Как и в случае с другими вышеописанными метода-
ми лучевой диагностики, не во всех источниках указана 
подробная информация о использованных коэффициен-
тах перехода для расчета эффективных доз, что может 
вызывать неопределенности в сравнении и интерпре-
тации результатов. В работах Капыриной Ю.Н. и др. 
[42‒44] и Song S. et al [48] были использованы коэф-
фициенты перехода из публикации МКРЗ 60; в работах 
Karambatsakidou A. et al [46] и Ubeda C. et al [45] ‒ из 
публикации МКРЗ 103; в работе Капыриной Ю.Н. и др. 
[41] использовались коэффициенты перехода из обеих 
публикаций МКРЗ 103 и 60. В остальных литературных 
источниках такая информация отсутствовала.

При анализе зарубежных источников все виды ин-
тервенционных процедур, которые встречались в публи-
кациях, можно объединить в две группы: интервенци-
онные вмешательства при нейрохирургических патоло-
гиях (сосуды головного мозга) и интервенционные вме-
шательства при врожденных пороках сердца (сердце/
сосуды сердца).

В изученных зарубежных и отечественных источни-
ках интервенционные вмешательства при врожденных 
пороках сердца рассмотрены в 46 % публикаций (до 6 
из 13), исследования сосудов сердца в 15 % (2 из 13), 
исследования на органах желудочно-кишечного тракта 
(далее – ЖКТ) и трахеобронхиального дерева в 15 %  
(2 из 13), рентгенэндоваскулярная окклюзия тестикуляр-

ных вен в 7 % (1 из 13), баллонная пластика пищевода  
7 % (1 из 13), вмешательства на сосудах головного мозга 
в 7 % (1 из 13).

При сравнении разных видов интервенционных про-
цедур по результатам анализа выбранных зарубежных и 
отечественных источников пересечений по процедурам 
не было. 

По данным зарубежных публикаций, в интервен-
ционных вмешательствах при врожденных пороках 
сердца наибольшая средняя эффективная доза наблю-
дается у детей возрастной группы 15 лет, составляя 
7,04 мЗв. Чуть ниже средняя доза наблюдается у де-
тей возрастной группы 10 лет, составляя около 5 мЗв.  
У детей возрастной группы 0 и 1 год средние дозы нахо-
дятся на одном уровне и составляют 3,98 мЗв и 3,96 мЗв 
соответственно. Наименьшая доза наблюдаются у детей 
возрастной группы 5 лет – 3 мЗв.

Как было упомянуто выше, лишь в одном зарубеж-
ном источнике из всех рассмотренных был проведен 
обзор доз облучения детей при интервенционных вме-
шательствах на сосудах головного мозга. Деление детей 
на возрастные подгруппы в данной публикации отсут-
ствовало. Средняя эффективная доза указана для детей 
от 0 до 17 лет и составляет 10,4 мЗв.

По данным отечественных источников, при интер-
венционных исследованиях сосудов сердца наиболь-

Таблица 3
Величина средней взвешенной эффективной дозы для разных 

возрастных групп детей по данным отечественных и зарубежных 
источников при проведении интервенционных процедур

The average weighted effective doses for different types  
of interventional examinations for all children age groups according 

to domestic and foreign publications
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шая средняя эффективная доза наблюдается у детей 
возрастной группы 15 лет – 5,27 мЗв, а наименьшая 
для детей возрастной группы 5 лет – 2,52 мЗв. Для 
остальных возрастных групп средняя эффективная 
доза составляет в среднем 3 мЗв. 

При проведении интервенционных исследова-
ний на органах ЖКТ и трахеобронхиального дере-
ва в отечественной практике информация о средних 

эффективных дозах представлена для трех возраст-
ных групп детей (0, 1 и 5 лет). Наибольшее значе-
ние средних эффективных доз наблюдаются у но-
ворожденных детей (0 лет), составляя 2,55 мЗв, а 
наименьшее ‒ у детей возрастной группы 5 лет, со-
ставляя 0,6 мЗв. Для детей возрастной группы 1 год 
средняя эффективная доза облучения составила  
1,38 мЗв.

                       *ОТ – отечественные источники, ИН – зарубежные источники

Рис. 3. Средние взвешенные значения эффективных доз для КТ-исследований головы,  
ОГК и ОБП в разных возрастных группах детей по данным отечественных и зарубежных источников

Fig. 3. The average weighted effective doses for different types of CT- examinations for all children age groups according  
to domestic and foreign publications

Эффективная доза, мЗв
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В отечественном источнике [42] рассмотрены сред-
ние эффективные дозы для детей старших возрастных 
групп 10 и 15 лет при проведении рентгенэндоваску-
лярной окклюзии тестикулярных вен и составляют  
2,5 мЗв и 3,4 мЗв соответственно. Тем же автором в 
другой публикации [43] были рассмотрены уровни об-
лучения новорожденных детей при баллонной пластике 
пищевода. Средняя эффективная доза для данного ис-
следования составила 1,2 мЗв.

Средние взвешенные значения эффективных доз при 
интервенционных исследованиях для разных возраст-
ных групп детей по данным отечественных и зарубеж-
ных источников представлены на рис. 4. 

Обсуждение
В рассмотренных авторами источниках использова-

лось разное деление детей на возрастные группы, поэто-
му для возможности проведения сравнительного анали-
за был выполнен пересчет эффективных доз во взвешен-
ные величины (см. Материалы и методы). Несмотря на 
разные подходы по оценке доз детей в рассмотренных 
статьях, все данные, содержащиеся в них, были объеди-
нены для общего анализа. 

Рентгенография
Хотя в рассмотренных публикациях прямо не указа-

но, что представление данных по тем или иным обла-

                        *ОТ – отечественные источники, ИН – зарубежные источники

Рис. 4. Средние взвешенные значения эффективных доз при интервенционных процедурах в разных возрастных группах детей  
по данным отечественных и зарубежных источников

Fig. 4. The average weighted effective doses for different types of interventional examinations for all children age groups  
according to domestic and foreign publications

Эффективная доза, мЗв
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стям рентгенографических исследований отражает факт 
проведения или непроведения данных рентгенографи-
ческих исследований в той или иной рассматриваемой 
практике, тем не менее, по полученному при совокуп-
ном рассмотрении набора публикаций распределению 
частоты упоминания рентгенографических исследова-
ний можно судить об их распространенности, в том чис-
ле в зависимости от возраста.

Стабильно высокая частота исследований характер-
на для ОБП, таза и ПОП. Для черепа и ОГК характерна 
высокая частота, но с зависимостью от возраста: часто-
та увеличивается с возрастом. В зарубежных странах 
среднее значение и диапазон доз (среднее/мин.-макс.) 
во всех возрастных группах детей для рентгенографиче-
ских исследований ОГК составляют 0,05/0,05‒0,06 мЗв, 
черепа – 0,05/0,04‒0,08 мЗв, ОБП – 0,17/0,08–0,37 мЗв, 
таза – 0,14/0,08‒0,24 мЗв, ПОП – 0,66/0,3‒1,06 мЗв; в 
Российской Федерации среднее значение и диапазон доз 
(среднее/мин.-макс.) во всех возрастных группах детей 
для рентгенографических исследования ОГК составля-
ют 0,06/0,04‒0,07 мЗв, черепа – 0,06/0,05‒0,08 мЗв, ОБП 
– 0,25/0,1‒0,55 мЗв, таза – 0,16/0,06‒0,32 мЗв, ПОП – 
0,39/0,21‒0,59 мЗв.

Для остальных исследований (ШОП, ГОП, бедро) 
характерна невысокая частота без выраженной зави-
симости от возраста. В зарубежных странах среднее 
значение и диапазон доз (среднее/мин.-макс.) во всех 
возрастных группах детей для рентгенографических ис-
следований ШОП составляют 0,07/0,02‒0,15 мЗв, ГОП 
– 0,71/0,35‒1,23 мЗв, бедра – 0,14/0,1‒0,2 мЗв; в Рос-
сийской Федерации среднее значение и диапазон доз 
(среднее/мин.-макс.) во всех возрастных группах детей 
для рентгенографических исследования ШОП состав-
ляют 0,1/0,07‒0,15 мЗв, ГОП – 0,41/0,31‒0,63 мЗв, бед- 
ра – 0,12/0,02‒0,23 мЗв.

При сравнении зарубежных и отечественных источ-
ников значения доз в Российской Федерации для рентге-
нографических исследований ОБП выше на 8 %, а для 
рентгенографических исследований ГОП и ПОП ниже 
на 30 % и 27 % соответственно. Для остальных рентге-
нографических исследований данные сопоставимы.

КТ-исследования
Как в зарубежных странах, так и в Российской Федера-

ции наиболее распространенными КТ-исследованиями 
детей являются исследования областей головы, ОГК, 
ОБП, таза и ОБП/таза. В зарубежных странах диапазон 
доз (среднее/мин ‒ макс) во всех возрастных группах де-
тей для КТ-исследования головы составляет 2,4/1,2‒4,2 
мЗв, ОГК – 3,6/1,3‒7,8 мЗв, ОБП – 5,5/3,1‒9,4 мЗв, таза 
– 5,3/3,7‒7,0 мЗв, ОБП/таз – 7,7/4,3‒12,4 мЗв; в Россий-
ской Федерации диапазон доз (среднее/мин.-макс.) для 
всех возрастных групп детей для КТ-исследования го-
ловы составляет 1,5 мЗв, ОГК – 2,7/1,8‒3,7 мЗв, ОБП 
– 4,55/3,98‒5,12 мЗв, ОБП/таз – 12,0 мЗв. Наиболее 
редкие – высокодозовые исследования, подразумева-
ющие широкую область облучения и/или проведение 
исследования в несколько фаз (ОГК/ОБП/таз, все тело, 
ангиография, исследования сердца) или более специ- 
фические исследования (диагностика муковисцидоза).  
В зарубежных странах диапазон доз (среднее/мин ‒ макс) 
во всех возрастных группах детей для КТ-исследования 
ОГК/ОБП/таз составляет 9/7,9‒10 мЗв, всего тела –  
5,2 мЗв, ангиографии – 5,7 мЗв, диагностики муковисци-
доза – 15,4 мЗв; в Российской Федерации диапазон доз 
(среднее/мин ‒ макс) для всех возрастных групп детей 
для КТ-исследования сердца составляет 17,9 мЗв, серд-
ца и ОГК – 19,1 мЗв.

Анализ публикаций показал, что КТ-исследования 
проводятся всем возрастным группам детей либо при-
мерно в равных долях, либо со смещением в сторо-
ну возрастной группы 5 лет, но во всех случаях КТ-
исследования новорожденных детей (0‒1 год) являются 
одними из наиболее частых. При этом новорожденные 
дети являются самыми чувствительными к воздействию 
ионизирующего излучения [57]. Несомненно, что в от-
дельных случаях КТ необходима для качественной и 
своевременной диагностики патологий у таких детей. 
Однако при назначении КТ-исследований новорожден-
ным также необходимо строго соблюдать принципы 
обоснования и оптимизации.

При сравнении зарубежных и отечественных источ-
ников не все из них содержат полный и идентичный набор 
видов КТ-исследований: только часть КТ-исследований 
содержатся во всех или большинстве (более 50 %) ис-
точников. Подобные КТ-исследования в данной работе 
отнесены к пересекающимся. При сравнении пересека-
ющихся видов исследований, таких как голова, головной 
мозг, ОГК и ОБП, ОБП/таз, данные из зарубежных и оте-
чественных источников в целом сопоставимы. При этом 
в Российской Федерации для КТ-исследований головы, 
головного мозга, ОГК и ОБП дозы ниже в сравнении с 
зарубежными данными. Из пересекающихся видов ис-
следований в отечественной литературе наиболее высо-
кие дозы наблюдаются у исследования ОБП/таз по срав-
нению с зарубежными данными. Такие высокие дозы 
могут быть объяснены прежде всего тем, что в работе 
[19] доза была рассчитана за все исследование, а не за 
одну фазу, кроме того, в выборку отечественной работы 
были включены высокодозовые исследования с контра-
стом. Информация о выборке из зарубежных источников 
отсутствовала, поэтому авторами данной статьи дозы 
ОБП/таз в зарубежных источниках расценивались, как 
дозы за одну фазу исследования. 

Из непересекающихся с зарубежными данными КТ-
исследований, следует отметить исследования сердца и 
сердца/ОГК в отечественных работах, так как для них 
наблюдаются довольно высокие дозы на фоне осталь-
ных. В данном случае высокие дозы также могут объяс-
няться учетом нескольких фаз исследования и наличием 
в выборке контрастных исследований.  

Однако из-за небольшого количества отечественных 
работ по КТ-исследованиям на данный момент невоз-
можно сравнить уровни облучения по другим анатоми-
ческим областям и сделать окончательные выводы.

Интервенционно-радиологические процедуры
Анализ уровней облучения детей при проведении 

интервенционных процедур является наиболее трудным 
из всех рассмотренных видов лучевой диагностики. 
Трудности связаны, прежде всего, с небольшим количе-
ством публикаций как зарубежных, так и отечественных 
по данной тематике, а также с очень ограниченными вы-
борками пациентов, представленных в данных публика-
циях. Это связано с тем, что интервенционные процеду-
ры – редкие исследования по сравнению с рентгеногра-
фией и КТ, и они проводятся в исключительных случаях, 
в основном при хирургических вмешательствах. Кроме 
того, интервенционные исследования на сегодняшний 
день не являются стандартизированной процедурой. 
Каждая отдельная процедура, несмотря на принадлеж-
ность к одной классификации (например, по анатомиче-
ской области), может сильно отличаться по таким пара-
метрам как: клиническая задача, размер тела пациента, 
геометрия облучения, длительность облучения и, как 
результат, доза облучения пациента. 
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Однако даже по небольшому количеству публика-
ций мы можем иметь примерное представление о том, 
какие интервенционные процедуры проводятся детям и 
с какими уровнями облучения в зарубежных странах и в 
Российской Федерации. 

В данной работе невозможно провести сравнение 
зарубежных и отечественных данных по уровням облу-
чения, так как из отобранных публикаций для анализа 
отсутствовали пересечения по видам процедур. 

В зарубежной практике наиболее часто встреча-
ются в основном два вида процедур – интервенцион-
ные вмешательства на сосудах головного мозга при 
нейрохирургических патологиях и интервенционные 
вмешательства при врожденных пороках сердца. При 
интервенционных вмешательствах при врожденных 
пороках сердца диапазон доз для всех возрастов де-
тей составляет от 1 до 16,5 мЗв. Средняя эффективная 
доза при интервенционном вмешательстве на сосу-
дах головного мозга для всех групп детей составляет  
10,4 мЗв.

В отечественных источниках встречается больше ви-
дов интервенционных процедур. Исследования сосудов 
сердца упоминаются чаще других. Диапазон эффектив-
ных доз для этих исследований составляет от 0,1 до 10,4 
мЗв для всех возрастных групп. Диапазон доз для иссле-
дований на органах ЖКТ и трахеобронхиального дерева 
для всех возрастных групп составляет от 0,1 до 5 мЗв, 
для рентгенэндоваскулярной окклюзии тестикулярных 
вен ‒ от 2,5 до 3,4 мЗв. При баллонной пластике пище-
вода средняя эффективная доза для новорожденных со-
ставляет 1,2 мЗв.

Заключение
1.	 Методы лучевой диагностики имеют широкое при-

менение в педиатрии. Рентгенографические, интер-
венционные процедуры и КТ-исследования выпол-
няются для всех анатомических областей и детям 
всех возрастов, в том числе новорожденным.  

2.	 Широкое применение методов лучевой диагностике 
в педиатрии ставит вопрос о необходимости опти-
мизации рентгенографических, интервенционных и 
КТ-исследований.

3.	 В Российской Федерации отсутствует единая систе-
ма регистрации данных, учитывающая индивидуаль-
ные дозы облучения детей разных возрастных групп. 
В связи с этим отсутствует официальный источник 
информации. В научной литературе данные об уров-
нях облучения лиц детского возраста почти не рас-
сматриваются и не систематизированы. 

4.	 По данным литературных источников, в Российской 
Федерации средние взвешенные эффективные дозы 
детей в среднем для всех видов лучевой диагностики 
ниже, чем в зарубежных странах.

5.	 Для обеспечения радиационной защиты детей в Рос-
сийской Федерации при проведении рентгеногра-
фических, интервенционных и КТ-исследований, 
прежде всего, необходимо повышать достоверность 
информации об уровнях облучения детей путем со-
вершенствования систем сбора данных, контроля и 
учета индивидуальных доз, повышения уровня осве-
домленности специалистов. 

6.	 Для расширения представления об уровнях облуче-
ния детей в медицине необходимо усовершенствова-
ние формы №3-ДОЗ, которое бы включало возмож-
ность учета индивидуальных доз облучения пациен-
тов всех возрастов.
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Реферат

Цель: Провести анализ медицинских последствий радиационных аварий на атомных подводных лодках СССР 
Результаты: За весь период эксплуатации отечественных атомных подводных лодок (далее – АПЛ) произошло восемь тяжелых ава-
рий, связанных с ядерными энергетическими установками (далее – ЯЭУ). Особенностью этих аварий является то, что при авариях 
в замкнутом пространстве радиационная обстановка носит более сложный характер, чем в других условиях, поэтому медицин-
ские последствия таких аварий и более значимы. На АПЛ имели место аварии двух типов – это теплотехнические (пять случаев), 
связанные с нарушением теплоотвода из активной зоны, и аварии (три случая), обусловленные формированием неполной цепной 
реакции. Аварии первого типа имели место при нахождении АПЛ в море, а второго – при проведении работ на судоремонтных 
заводах. Теплотехнические аварии были связаны с разгерметизацией в той или иной степени I контура реактора, что приводило к 
повышению фона γ-излучения и β-излучения вследствие поступления в отсек больших количествах радиоактивных благородных 
газов (далее – РБГ) и радиоактивных аэрозолей (далее – РАЗ). Показано, что особенность облучения человека в условиях ограни-
ченного объёма отсека АПЛ заключается в том, что значительный вклад в дозу вносят изотопы РБГ (в основном – 85Кr, 133Хе, 135Хе), 
а критическим органом является кожа.
Выводы: Анализ медицинских последствий теплотехнических аварий на АПЛ показал, что радиационные поражения обусловлены 
внешним γ- и β-облучением, а также поступлением внутрь организма радиоактивных аэрозолей. Если аварии сопровождаются 
длительными незначительными протечками, приводящими к поступлению в отсек РБГ, основной вклад вносит β-облучение и 
критическим органом является кожа. Если имеет место однократное значительное поступление теплоносителя в объем отсека, 
формируются сочетанные радиационные поражения и в этом случае поражения кожи отягощают течение ОЛБ. При авариях, об-
условленных возникновением неполной цепной реакции, ведущим радиационным фактором является внешнее γ-n облучение в 
моменте вспышки НЦР, и если имел место тепловой взрыв, на человека, воздействует и травмирующий фактор, приводящий к 
формированию у пострадавших травм различной степени тяжести.

Ключевые слова: радиационные аварии, подводные лодки, ядерные энергетические установки, радиационные поражения, 
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Abstract

Purpose: To analyze the health effects of onboard radiation accidents in the Soviet nuclear submarines.
Results: Over the entire operation period of Soviet nuclear submarines, eight severe accidents occurred related to nuclear power installa-
tions. These accidents occurred in a confined space and the associated radiation situation is more complex than in other conditions; there-
fore, health effects of such accidents are more significant. There were two types of onboard accidents: thermal accidents (five cases) associ-
ated with a failure during heat removal from the reactor core; and accidents (three cases) caused by a partial chain reaction. The first type 
of accidents occurred during the route operation of nuclear submarine, and the second one – during repair work. Thermal accidents were 
associated with varying degrees of depressurization of the primary circuit of the reactor, which increased the gamma and beta background 
due to the entry into the compartment of a large amount of radioactive noble gases (hereinafter  – RBGs) and radioactive aerosols. It has 
been shown that in the confined space of nuclear submarines, RBG isotopes (mainly 85Кr, 133Хе, 135Хе) make a significant contribution to the 
individual dose and the skin is a critical organ.
Conclusion: An analysis of the health effects of thermal onboard accidents showed that radiation injuries were caused by external gamma- 
and beta-exposure, as well as the ingestion of radioactive aerosols. If accidents are accompanied by prolonged minor leaks leading to entry 
of RBG into the compartment, the main contribution is made by beta-exposure and the skin is a critical organ. If there is a simultaneous 
inflow of coolant into the compartment, combined radiation injuries are formed and, in this case, skin lesions aggravate the acute radiation 
sickness. In accidents induced by a partial chain reaction, the main radiation factor is external γ-n-exposure during an outbreak of a partial 
chain reaction, and in the case of a thermal explosion, a traumatic factor also affects a person, leading to injuries of varying severity in the 
victims.

Keywords: radiation accidents, submarines, nuclear power plants, radiation damage, skin, damage in a limited volume
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Введение
Чуть более 100 лет назад по указу императора России 

Николая II было сформировано первое соединение под-
водных лодок, что стало началом развития подводного 
флота России. Становление атомной отрасли привело 
к новому этапу в развитии подводного флота. Первая 
атомная подводная лодка (далее – АПЛ) «К-3» проек-
та 627А была введена в состав ВМФ СССР 17 декабря 
1958 г., а первое гражданское судно, атомный ледокол 
«Ленин», было сдано Министерству морского флота 
СССР 3 декабря 1959 г. Использование ядерных энерге-
тических установок (далее – ЯЭУ) на подводных лодках 
обеспечило большие возможности подводного флота, 
который стал неотъемлемой частью (триадой) ядерного 
сдерживания.

В настоящее время расширяется использование ЯЭУ 
на ледокольном флоте, надводном Военно-морском фло-
те, плавающих атомных станциях.

Имевшие место аварии ЯЭУ на АПЛ свидетельству-
ют о том, что исключить возможные аварии на транс-
портных реакторах невозможно. Это обусловливает не-
обходимость выработки соответствующих медицинских 
мероприятий по ликвидации их последствий, что в свою 
очередь определяет необходимость проведения ретро-
спективного анализа проблем и медицинских послед-
ствий аварийных ситуаций, связанных с ЯЭУ на надво-
дных и подводных кораблях в прошлом.

Как известно, сколь-либо значимых аварий на реак-
торах, установленных на надводных кораблях (ледоко-
лы, лихтеровозы, надводные корабли с ЯЭУ) за время 
с момента постройки первого ледокола «Ленин» и до 
настоящих дней не было. Все аварии, имевшие место 
с транспортными ЯЭУ, связаны с атомным подводным 
флотом. Использование в качестве источника энергии на 
подводных лодках ЯЭУ на начальных этапах их разви-
тия привело к ряду значительных аварий на флотах всех 
стран, обладающих такими технологиями. По данным 
Н.Г. Мормуль, представленных в книге «Катастрофы 
под водой» [1], отмечается, что опыт эксплуатации под-
водных лодок с ЯЭУ в американском флоте свидетель-
ствует о том, что их аварийность на треть связана с ава-
риями ЯЭУ. Однако научных публикаций, анализирую-
щих причины и последствия этих аварий на АПЛ США 
до настоящего времени нет. 

На первом поколении советских АПЛ также имели 
место аварии, связанные с ЯЭУ [1]. Эти аварии не при-
водили к неблагоприятным медицинским последствиям 
(повышенному облучению, радиационным поражениям, 
радиоактивному загрязнению окружающей природной 
среды). Но в ряде случаев таких последствий избежать не 
удалось [2–4]. За весь период эксплуатации отечествен-
ных АПЛ произошло восемь значимых аварий. В резуль-
тате облучению, согласно данным [3], подверглось око-
ло тысячи человек в дозах свыше допустимых согласно 
НРБ, из них имели место 25 летальных исходов [3]. Сле-
дует отметить, что в фундаментальном обзоре, который 
представлен на основе данных, сохранённых в регистре 
ГНЦ ФМБЦ им А.И. Бурназяна о радиационных инци-
дентах, имевших место в СССР [4, 5], отмечено лишь  
5 аварий на АПЛ с числом погибших 12 чел. Такое рас-
хождение можно объяснить тем, что в тот период данные 
о фактических медицинских последствиях аварий на 
АПЛ имели ограниченный доступ. В настоящее время 
значительная часть сведений о радиационных послед-
ствиях аварий на АПЛ СССР стала доступна в открытых 
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источниках [3, 6–11]. Это явилось следствием большой 
работы, проведенной под руководством Главного радио-
лога ВМФ (1987–1995 гг.) Олега Ивановича Петрова.  
В настоящем обзоре мы, как участники ряда работ, вы-
полненных в свое время по данной тематике, представ-
ляем обзор медицинских последствий аварий, имевших 
место на АПЛ СССР.

При оценке последствий аварий на АПЛ следует 
иметь в виду, что при авариях в замкнутом пространстве, 
какое представляет собой подводная лодка, радиацион-
ная обстановка является более сложной, чем в других 
условиях, поэтому медицинские последствия таких ава-
рий и более значимы [12]. На АПЛ имели место два типа 
аварий – это теплотехнические (пять случаев), связанные 
с нарушением теплоотвода из активной зоны, и аварии 
(три случая), обусловленные возникновением неполной 
цепной реакции (далее – НЦР)1. Первый тип аварий имел 
место при нахождении АПЛ в море, а второй – при про-
ведении работ на судоремонтных заводах. Радиационная 
обстановка при любом типе аварии на АПЛ усугубляет-
ся, когда по техническим причинам или вследствие не-
правильных действий личного состава невозможно при-
нять оперативные меры по ликвидации причин, привед-
ших к ее ухудшению и по ее нормализации.

Причины и радиационные последствия аварий
Одна из первых тяжелых аварий, связанных с ЯЭУ, 

произошла 13 октября 1960 г. на АПЛ «К-8» проекта 
627А. Авария случилась в Мотовском заливе через пол-
тора месяца после принятия подводной лодки на воору-
жение во время короткого выхода АПЛ в море. Причи-
ной аварии стал разрыв трубопровода контура охлаж-
дения в одном из реакторов, что привело к нарушению 
герметичности и к быстрому падению давления в пер-
вом контуре. Это, в свою очередь, послужило причиной 
выброса радиоактивных веществ в отсек [6]. На момент 
аварии мощность дозы γ-излучения в турбинном отсеке 
составила 60 мГр/ч. При этом объемная активность РБГ 
через 1,5 ч по расчетным данным достигла 1,8×107 Бк/м3.

В связи с тем, что в момент аварии АПЛ находилась 
вблизи пункта базирования и имела возможность венти-
лировать загрязненный воздух в атмосферу, клинически 
выраженных радиационных поражений личного состава 
удалось избежать. Около 50 % личного состава получи-
ли дозы от 0,1 до 0,8 Гр.

Вторая значимая авария произошла в 1961 г. на АПЛ 
«К-19» проекта 658 [6]. На 16-е сут плавания в подво-
дном положении лопнула трубка, которая вела от перво-
го контура к манометру. В результате давление в первом 
контуре реактора упало с 200 до 150 атмосфер, мано-
метр при этом показывал нулевое давление. Командова-
ние АПЛ, основываясь на данных показаний манометра, 
не убедившись, что давление и температура остаются 
в технологически приемлемых режимах, приняло ре-
шение сбросить аварийную защиту реактора и смонти-
ровать нештатную систему подачи в реактор холодной 
воды [6]. При монтаже нештатной системы был вскрыт 
находящейся под давлением I контур, что привело к вы-
бросу пара. Развитие аварии сопровождалось выбросом 
РБГ и других летучих продуктов деления за пределы ап-
паратной выгородки. Ретроспективный анализ показал, 
что объемная активность РБГ и РАЗ находилась в преде-

1 Неполная цепная реакция – это процесс ядерного деления 
без последующего взрывного продолжения.
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лах 3,7×101 – 3,7×103 Бк/л (РБГ) и 3,7×101 – 3,7×102 Бк/л 
(РАЗ).

Анализ сформировавшейся радиационной обстанов-
ки [11] свидетельствует о том, что весь личный состав 
АПЛ получил радиационные поражения различной сте-
пени тяжести. Дозу до 0,75 Гр получили 107 чел, от 0,75 
до 1,25 Гр – 23 чел, от 1,25 до 2 Гр – 2 чел, от 2 до 3 Гр –  
5 чел. и 1 чел получил дозу более 4 Гр.

В 1968 г. на АПЛ «К-27» (проект 645 с жидкометал-
лическим теплоносителем, далее – ЖМТ) в подводном 
положении произошло зашлаковывание ЖМТ реактора 
[1]. Это привело к тому, что он стал быстро терять мощ-
ность. Реактор вовремя не был остановлен, в результате 
чего часть тепловыделяющих элементов расплавилась, 
и ядерное топливо было разнесено по первому конту-
ру. Развитие аварии сопровождалось выбросом РБГ и 
РАЗ в реакторный отсек и резким увеличением уров-
ней γ-излучения. Индивидуальные дозы γ-излучения и 
β-γ-излучения для кожных покровов определялись рас-
четным путем исходя из реконструкции радиационной 
обстановки, сложившейся на АПЛ в момент и в ходе раз-
вития аварии [3]. Было установлено, что дозу внешнего 
γ-облучения до 0,5 Гр получили 102 чел, от 0,5 до 8 Гр 
– 43 чел, и 2 чел – более 10 Гр. Расчет суммарного воз-
действия внешнего β-γ-облучения кожных покровов по-
казал, что дозу на кожные покровы от 2 до 5 Гр получили 
80 чел, от 5 до 10 Гр – 55 чел, от 10 до 20 Гр – 6 чел и от 
20 до 40 Гр – 5 чел. От острых радиационных поражений 
погибло четыре человека.

В июле 1979 г. при нахождении в море произошла 
авария реактора на АПЛ «К-116» проекта 675. На мощ-
ности 65 % реактора левого борта было обнаружено 
снижение расхода теплоносителя. Затем – вскипание, 
срыв циркуляции в контуре. Недостаточно эффективная 
реализация мероприятий по локализации последствий 
аварии привела к распространению РБГ и РАЗ по всем 
отсекам АПЛ. Основными источниками ионизирующих 
излучений явились продукты ядерного деления, попав-
шие в аппаратную выгородку с водой I контура через 
трещину в крышке реактора. 

Дозу личного состава аварийной АПЛ оценивали 
расчетным путем на основании данных о радиацион-
ной обстановке в период аварии, времени нахождения 
личного состава в различных отсеках и сопоставляли с 
данными индивидуальных дозиметров. Полученные ре-
зультаты указывают, что дозу до 0,1 Гр получили 70 чел, 
от 0,1 до 0,5 Гр – 23 чел, от 0,5 до 0,75 Гр – 3 чел, дозу 
1,5 и 2,5 Гр – 2 чел.

Последняя теплотехническая авария при нахожде-
нии АПЛ в море произошла 26 июля 1989 г. на АПЛ 
«К-192» [1]. Во время боевой службы была обнаруже-
на течь первого контура одного из реакторов. Авария 
привела к минимальным лучевым поражениям лично-
го состава. Максимальная эффективная доза внешнего 
γ-излучения личного состава составила около 40 мЗв. 
Среди личного состава, участвовавшего в работах по 
ликвидации последствий аварии, случаев превышения 
предельно допустимой дозы не было. Максимальная 
дозовая нагрузка за одно посещение реакторного от-
сека не превышала 10 мЗв.

Все отмеченные выше аварии в той или иной степени 
связаны с нарушением в работе систем обеспечения от-
вода тепла от реактора. Однако имели место и аварии, 
связанные с возникновением НЦР. Примером такой 
аварии является авария на АПЛ «К-11» проекта 627А  
в 1965 г. на судоремонтном заводе (далее - СРЗ) «Звездоч-
ка» [1, 13]. Авария произошла, когда начались швартовые 
испытания. При подъеме крышки реактора произошел и 

подъем компенсирующей решетки, в реакторе возникла 
НЦР. При этом пострадало девять человек из состава 
перегрузочной команды, которые в момент НЦР нахо-
дились в реакторном отсеке и получили дозы в районе  
0,1–0,12 Гр.

На заводе «Красное Сормово» в г. Горьком (теперь 
Нижний Новгород) 18 января 1970 г. проводили гидрав-
лические испытания реактора на АПЛ «К-320» проекта 
670 [7]. Возникла НЦР. Вода в реакторе мгновенно вски-
пела. Тепловой взрыв не успел произойти из-за наличия 
открытого отверстия. Через отверстие в стойке ударила 
струя радиоактивного пара, которым были загрязне-
на лодка и крытый эллинг, в котором она находилась.  
В результате аварии пострадал в основном персонал за-
вода. Пять человек получили радиационные поражения 
с развитием ОЛБ, у трех ОЛБ закончилось летальным 
исходом.

При перезарядке реакторов АПЛ «К-431» на СРЗ в 
бухте Чажма 10 августа 1985 г. произошла НЦР, при-
ведшая к вскипанию теплоносителя, что стало причи-
ной теплового взрыва. Сразу после взрыва в реактор-
ном отсеке возник пожар, который был ликвидирован 
через 4 ч [1, 8, 14]. Повышенному облучению подвер-
глись 290 чел. Из них у 39 чел имели место проявле-
ния лучевой патологии, причем у 7 чел сформирова-
лась острая лучевая болезнь 1–2-ой степени. В момент 
теплового взрыва 10 чел. получили комбинированные 
поражения, приведшие к летальному исходу в момент 
аварии [3]. 

Обобщая данные по анализу причин аварий, пред-
ставленных выше, следует отметить, что аварии от-
носятся к двум типам: реактивные аварии и теплотех-
нические. Эти типы аварий отличаются не только по 
своей природе, но и по причинам возникновения и по-
следствиям. В частности, все три серьезные реактивные 
аварии произошли при проведении ремонтных работ на 
судостроительных предприятиях и, как правило, из-за 
случайных ошибок обслуживающего персонала, непра-
вильной оценкой ситуации или нарушений технологии 
работ.

Описанные выше теплотехнические аварии происхо-
дили в процессе эксплуатации ЯЭУ, когда АПЛ находи-
лись в море. Их причиной, как правило, были нарушения 
теплообмена в активной зоне реактора. Причиной нару-
шения теплообмена могли быть ошибки при проведении 
теплофизических измерений в процессе эксплуатации 
ЯЭУ или, что чаще всего случалось, когда невозможно 
было организовать циркуляцию теплоносителя штатны-
ми средствами по причине выхода из строя оборудова-
ния или разгерметизации первого контура.

Формирование тканевой дозы облучения
Биологическая защита реактора АПЛ и в целом всей 

ЯЭУ была спроектирована таким образом, чтобы обе-
спечить при нормативной работе ЯЭУ такие уровни 
гамма-нейтронного (далее γ-n) излучения в реакторном 
и смежных отсеках, чтобы доза облучения личного со-
става не превышала регламентных значений (для АПЛ 
I и II поколения это 15 бэр/год – 150 мЗв/год). При этом 
доза γ-облучения контролируется средствами ИДК, а 
для нейтронного облучения определяется расчётным 
путём.

В процессе эксплуатации АПЛ I и II поколения имели 
место нештатные ситуации, связанные с наличием про-
течек и выходом радиоактивных веществ в объём реак-
торного отсека. Как отмечено в материалах [1], на АПЛ 
I поколения течи из-под крышек реактора произошли 
на 5 лодках, а частичные течи парогенераторов ПГ-13 с 
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трубной системой из нержавеющей стали имело место 
почти на всех АПЛ I поколения. На АПЛ II поколения 
произошло 14 течей парогенераторов ПГ-14Т и 16 течей 
из-под крышек реакторов [1]. На АПЛ последующих по-
колений в связи с заменой парогенераторов улучшенной 
конструкции подобных явлений не отмечалось. 

В результате имевших место протечек в объём реак-
торного отсека поступали преимущественно газообраз-
ные продукты ядерного деления топливных элементов 
реактора (это группа изотопов ряда РБГ – криптоны и 
ксеноны), что приводило к дополнительному облучению 
части личного состава БЧ-5.

Как отмечалось выше, имевшее место теплотехни-
ческие аварии были связаны с разгерметизацией в той 
или иной степени первого контура реактора, что приво-
дило к поступлению в отсек больших количествах РБГ 
и РАЗ. Более того, поскольку уровни объёмной активно-
сти РБГ превышали пределы измерений стационарных 
систем контроля радиационной обстановки (КУРК-1, 
КДУС-1, КДУС-1М), то реальная радиационная обста-
новка оказывалась неизвестной, и дозу облучения лич-
ного состава приходилось восстанавливать ретроспек-
тивно в соответствии с имевшимися методическими 
разработками. Вот почему в период в 1960–1970-ые гг. в 
ряде организаций была выполнена серия работ по оцен-
ке формирования тканевой дозы в среде РБГ. Наиболее 
значимые исследования были проведены в Институте 
биофизики МЗ СССР [15]. Было показано, что облуче-
ние человека в условиях ограниченного объёма отсека 
АПЛ обусловлено β-излучением радионуклидов РБГ  
(в основном – 85Кr, 133Хе, 135Хе), а критическим органом 
является кожа, прежде всего ее герминативный слой на 
глубине 7 мг/см2. Вклад γ-излучения РБГ пренебрежимо 
мал, так же как мало и внутреннее облучение от РБГ. 
Для подтверждения расчётов были выполнены экспери-
ментальные исследования по облучению фантома торса 
человека в ограниченном объеме. В эксперименте были 
использованы 85Кr и 133Хе. Расчётные значения тканевых 
доз удовлетворительно совпали с результатами экспери-
ментальных измерений, было подтверждено, что крити-
ческим органом оказывается кожа [16]. 

Были выполнены уникальные эксперименты с до-
бровольцами, которые находились в замкнутом про-
странстве экспериментальной камеры, заполненной 85Кr, 

а затем 133Хе. Здесь также было получено удовлетвори-
тельное согласие с расчётом. Выявленные закономерно-
сти по накоплению, распределению в различных орга-
нах и тканях, а также выведению изотопов 85Кr и 133Хе 
позволили рассчитать тканевые дозы при поступлении 
РБГ внутрь организма, которые оказались пренебре-
жимо малы по сравнению с тканевой дозой на кожу от 
внешнего β-облучения РБГ. Проведённые эксперименты 
подтвердили, что основной вклад в формирование дозы 
облучения личного состава при аварийном поступлении 
РБГ в отсек вносит их β-излучение.

Таким образом, расчетная методика определения 
кожной дозы была надёжно верифицирована и в даль-
нейшем использовалась для ретроспективного восста-
новления дозы γ- и β-облучения личного состава [12].

В зависимости от состава топлива, типа аварии, сро-
ков выработки энергоресурса ЯЭУ состав и количество 
изотопов РБГ, формирующих тканевую дозу, существен-
но меняется. Однако можно выбрать ряд возможных 
сценариев облучения и для них рассчитать тканевую 
дозу на кожу за счёт внешнего β-излучения. Такие рас-
чёты были выполнены для 8 вариантов изотопного со-
става и двух сценариев облучения: 1) однократная про-
течка теплоносителя первого контура и однократное по-

ступление в отсек РБГ; 2) постоянные протечки и РБГ 
поступают в отсек периодически.

Как показали расчёты, в случае длительной течи па-
рогенератора при постоянной концентрации РБГ в от-
секе 1 мКи/м3 (37×106 Бк/м3), что часто имело место на 
практике, кожная доза за 7 сут облучения не превышала 
0,2 Гр для одного из самых критичных изотопных соста-
вов РБГ, т.е. подобные условия облучения не создавали 
критически значимых кожных доз облучения личного 
состава. 

Другое дело – это крупные аварии, рассмотренные 
выше. В этом случае диапазон доз облучения весьма ши-
рок и определяется количеством вышедших в отсек про-
дуктов деления, и в том числе РБГ, а также γ-излучением. 
Облучение личного состава является сочетанным и фор-
мируется за счёт внешнего β- и γ-излучения, и внутрен-
него облучения за счёт вышедших в отсек аэрозолей. 
Уровень дозовой нагрузки может достигать нескольких 
десятков грей. В этом случае развивается острая лучевая 
болезнь различной степени тяжести, отягощенная значи-
тельным поражением кожи.

Большие специальные исследования по формирова-
нию кожных доз в зависимости от условий облучения 
были проведены в 1 ЦНИИ МО СССР [3]. Показана важ-
ная роль кожи как критического органа в формировании 
радиационных поражений при авариях. Данные этих 
исследований положены в основу методических реко-
мендаций для восстановления радиационной обстанов-
ки на аварийной АПЛ. Эти методические рекомендации 
позволили восстановить данные по дозе облучения для 
каждого пострадавшего в результате аварии и опреде-
лить тактику организации лечебного процесса при их 
госпитализации [12].

Радиационные поражения личного состава  
при аварийном облучении
Имевшие место теплотехнические аварии свидетель-

ствуют о том, что формирование радиационной обста-
новки обусловлено наличием таких аварий двух типов. 
Это длительные незначительные протечки теплоносите-
ля в парогенераторах с выходом преимущественно РБГ в 
отсек. Второй тип теплотехнических аварий обусловлен 
значительным поступлением продуктов деления в отсек 
с формированием значительной дозы γ- и β-облучения. 

Основной вклад в формирование тканевой дозы при 
теплотехнической аварии ЯЭУ первого типа, когда име-
ет место преимущественное поступление РБГ в отсек, 
вносит внешнее β-излучение. Об этом свидетельствуют 
проведенные расчеты, показавшие, что независимо от 
состава топлива ЯЭУ, типа аварии, срока выработки ЯЭУ 
и количества радионуклидов РБГ, основная тканевая 
доза формируется в коже. Вклад РБГ в дозу составляет  
80–97 %, вклад РАЗ ~ 2–3 % [3, 10, 11].

Следует подчеркнуть, что облучение человека при 
аварии со значительным поступлением теплоносителя в 
объем отсека существенно отличается от условий облу-
чения человека в других ситуациях, биологические по-
следствия которых подробно рассмотрены в ряде фунда-
ментальных монографий [5, 10]. Это различие состоит в 
том, что облучению подвергается все тело со значитель-
ным поражением кожного покрова, что обусловливает 
специфические особенности течения лучевой болезни 
по сравнению со случаями, имевшими место при мест-
ных лучевых поражениях кожных покровов [17]. Однако 
каждая авария имела свои особенности развития, что на-
шло отражение и в формировании лучевой патологии.

Естественно, клиническое течение лучевых пораже-
ний в каждом отдельном случаи зависит от условий, в 
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которых находился пострадавший в момент аварии, а 
именно, от времени с момента начала аварии и продол-
жительности нахождения в конкретном месте, а также 
от особенностей контакта с источниками β-излучения 
(на расстоянии от загрязнённых поверхностей, намока-
ние одежды и обуви и т.д.). Для людей, находившихся в 
относительно одинаковых условиях, характерно было и 
одинаковое или сходное течение имевших место луче-
вых поражений. Одной из особенностей описываемого 
сочетанного γ-β-поражения является то, что у каждого 
пострадавшего могут иметь место радиационные пора-
жения кожи разной степени и на различных частях тела 
с выраженной волнообразностью течения патологиче-
ского процесса.

Обобщая характер лучевых поражений при авари-
ях ЯЭУ на АПЛ, следует отметить, что локализация и 
распространение радиационных поражений отличались 
определенной стереотипностью: «рисунок ожога» по-
вторялся у каждого из пострадавших, но различия за-
ключались в сроках их возникновения и степени про-
грессирования в зависимости от дозы облучения, лока-
лизации и площади участков поражения. 

Большое значение имеет степень радиочувствитель-
ности кожи отдельных областей тела. Известно, что наи-
более радиочувствительной является кожа лица и шеи, 
где раньше всего, при наименьших дозах появляются 
признаки радиационного поражении в виде эритемы и 
всех последующих фаз развития патологического про-
цесса. Наименьшая чувствительность характерна для 
кожи на разгибательных поверхностях рук и ног, но 
именно эти зоны чаще оказывались пораженными за 
счет контакта с намокшей одеждой, загрязненной радио-
активными веществами. Большие по площади участки 
быстрее прогрессируют в своем развитии, и медленнее 
и хуже восстанавливаются.

В первые один–два часа после облучения у всех по-
страдавших независимо от развивавшейся в дальнейшем 
степени тяжести ОЛБ отмечалась бледность кожных по-
кровов, которая затем сменялась эритемой. Наиболее 
рано эта «ранняя эритема» возникала у больных ОЛБ  
4-ой степени – через 3–6 ч после облучения ‒ на коже 
лица и шеи и без латентного периода сохранялась до 
возникновения «основной эритемы». 

У больных с меньшей степенью тяжести ОЛБ ран-
няя эритема возникала на 1–2 ч позже и держалась ме-
нее продолжительно, иногда в течение всего одного дня. 
Закрытые одеждой участки кожи в эти ранние сроки 
имели нормальный вид. В течение 2-й и 3-й нед после 
облучения эритема на облученных участках возобновля- 
лась – т.е. возникала вторичная – основная волна эри-
темы.

У наиболее тяжело пострадавших, и в единичных 
случаях у больных из числа легких, первая волна эри-
темы без скрытого периода переходила во вторую или 
главную волну. Яркая гиперемия уступала место более 
темной, застойной, развивался отёк дермы, что сопрово-
ждалось расширением зоны пораженного участка, раз-
витием буллезных изменений. В случаях выраженного 
прогрессирования кожных поражений наблюдался подъ-
ем температуры тела и ухудшение общего состояния по-
страдавших.

Среди больных с наиболее легкими формами ОЛБ 
гиперемия открытых частей тела была наибольшей на 
4–6-е сут после облучения и распространялась с лица на 
шею, открытую часть груди, но даже под самой легкой 
одеждой – рубахой, майкой, бельем разового пользова-
ния эритема отсутствовала. Эффект «экранирования» 
проявлялся у пострадавших с исключительной отчетли-

востью: на коже возникали отпечатки одежды и других 
предметов (ремешок от часов, многослойная ткань пла-
вок, поясной ремень).

На 3-й нед у больных ОЛБ 4-ой степени появлялись 
участки эритемы в различных областях кожи, находив-
шихся во время облучения под одеждой. На 5-6-й нед 
эти изменения отмечались у больных ОЛБ 3-ей степени 
и к концу 6-й нед – у больных ОЛБ 2-ой степени, причем 
наиболее выраженными эти изменения были на участ-
ках под промокшей одеждой или обувью. Эта поздняя 
волна эритемы, связанная с поражением сосудов дермы, 
обусловлена воздействием β-излучения относительно 
высоких энергий (более 1 МэВ).

Топография поражения и сроки развития эритемы 
состояли в отчетливой связи не только с условиями об-
лучения, но и с особенностями строения кожи на раз-
личных участках. Это прослеживалось, например, по ха-
рактеру распространения эритемы в подмышечной об-
ласти, на плече и бедре, на половых органах. Наиболее 
рано зона эритемы в подмышечной впадине появлялась 
в глубине ямки, хотя несомненно, что именно здесь наи-
большим было частичное экранирование кожи рукой.  

На фоне эритематозно-буллезных изменений у боль-
ных ОЛБ 4 и 3-ей степени возникали очаги некроза, ко-
торые очень долго не заживали, нередко инфицирова-
лись, что сказывалось на общем состоянии больного. 

Примером может служить наблюдение лучевого по-
ражения области голени у единственного выжившего 
больного из числа больных с ОЛБ крайне тяжелой сте-
пени (1968 г.). До 18-х сут у него никаких субъектив-
ных и объективных данных о радиационном поражении 
кожи в области голеней не было. На 18-е сут одновре-
менно на правой и левой голени возникла эритема, ко-
торая распространилась совершенно симметрично. Раз-
ница возникла в начале 2-го мес, когда на левой голени 
стало наблюдаться восстановление кожного покрова, а 
в нижней трети правой голени после отторжения по-
крышек пузырей образовалась язва. В дальнейшем пло-
хо гранулировавшаяся поверхность язвы значительно 
расширилась, дно ее углубилось, края стали утолщен-
ными и «подрытыми». Из раны высевалась синегнойная 
палочка и патогенный стафилококк. Все попытки кон-
сервативного лечения были неэффективными. Жизнь 
больного была под угрозой в связи с развивающимся 
хирургическим сепсисом. На 120-е сут по жизненным 
показаниям была проведена ампутация правой ноги, 
после чего состояние больного стало улучшаться. За-
живление кожи на пораженных участках сопровожда-
лось появлением пигментации, сохранявшейся и после 
стихания всех воспалительных явлений. Кожа на местах 
поражений 2-ой степени выглядела истонченной, и при-
обретала пестрый вид благодаря чередованию участков 
гипер- и депигментации. Позднее на этих участках на-
ряду с атрофическими изменениями появлялись ги-
перкератозы и множественные телеангиоэктазии, кожа 
отличалась повышенной сухостью и постоянным шелу-
шением, на ней легко образовывались длительно неза-
живающие ссадины. Эпиляция возникала у всех боль-
ных ОЛБ 4, 3 и 2-ой степени, т. е. при дозе свыше 3,0 
Гр и начиналась с 12–15-х сут болезни. Восстановление 
волосяного покрова начиналось в конце 2-го ‒ 3-м мес 
заболевания.

Как отмечено выше, кроме пяти значимых теплотех-
нических аварий на АПЛ имели место три реактивных 
аварии с ЯЭУ, и все они произошли при проведении 
ремонтных работ на СРЗ. Эти аварии связаны с форми-
рованием НЦР. Анализ последствий этих аварий свиде-
тельствует о том, что наряду с лучевыми поражениями 
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часть пострадавших имели механические травмы, т.е. 
комбинированные поражения.

Так, при аварии на «К-11» в 1965 г. поражений, при-
ведших к формированию радиационной патологии, не 
было. У 9 чел имело место повышенное облучение, а 
также у них отмечалось поступление радионуклидов в 
организм.

При аварии на «К-320» в 1970 г. вследствие НЦР 
пострадало 7 чел. Из них у 4 имело место формирова-
ние радиационных поражений вследствие воздействия 
внешнего γ- и нейтронного излучения, а у трех были 
комбинированные поражения, приведшие к летальным 
исходам.

Таким образом, сравнивая медицинские послед-
ствия при авариях, связанных с возникновением НЦР, 
с медицинскими последствиями при теплотехнических 
авариях, можно заключить, что они качественно отли-
чались. Если при теплотехнических авариях особенно-
стью ОЛБ являются радиационные поражения кожи, то 
при НЦР ведущим радиационным фактором является 
внешнее облучение, а также, как правило, воздействует 
и фактор механического воздействия с формировани-
ем механической травмы. Это приводит, как показала 
практика, к формированию комбинированных пора- 
жений. 

Выводы
1.	 На АПЛ имели место аварии двух типов – это тепло-

технические, связанные с нарушением теплоотвода 
из активной зоны, и аварии, связанные с формиро-
ванием НЦР. При теплотехнических авариях пораже-
ния личного состава в основном носили сочетанный 
характер, а при авариях, связанных с формированием 
НЦР, наряду с сочетанным облучением имели место 
комбинированные поражения.

2.	 Анализ медицинских последствий теплотехнических 
аварий показал, что в основном имело место внешнее 
γ- и β-облучение и поступления вовнутрь организма 
радиоактивных аэрозолей, при этом ведущим факто-
ром было внешнее β-облучение, обусловленное РБГ. 

3.	 При авариях, связанных с формированием НЦР, ве-
дущим радиационным фактором было внешнее γ-n 
облучение в моменте вспышки НЦР, и если имел 
место тепловой взрыв на организм человека, воздей-
ствовал и механический фактор, приводящий к фор-
мированию механической травмы. 

4.	 В результате имевших место пяти теплотехнических 
и трех аварий, связанных с возникновением НЦР, 
ОЛБ различной степени тяжести сформировалась у 
203 чел., из них погибло 25 чел, включая 10 чел., по-
лучивших комбинированные поражения вследствие 
НЦР и механической травмы [3]. 
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Цель: Исследовать репертуар Т-клеточного рецептора у лиц, подвергшихся хроническому радиационному воздействию, в отда-
ленном периоде.
Материал и методы: В исследовании приняло участие 48 чел., которые были разделены на две группы: облученные лица – 31 чел., 
со средней накопленной дозой облучения красного костного мозга (ККМ) 981±130 мГр, и группа сравнения – 17 чел., со средней 
накопленной дозой облучения ККМ 25,3±5,91 мГр. Группы исследования достоверно не отличались по возрасту, полу и этниче-
ской принадлежности. Анализ репертуара Vβ-сегментов Т-клеточного рецептора Т-лимфоцитов периферической крови облучен-
ных лиц проводился методом проточной цитометрии; было исследовано 24 Vβ-сегмента Т-клеточного рецептора. Статистическая 
обработка полученных данных проводилась с использованием критерия знаковых рангов Уилкоксона, а непосредственное описа-
ние репертуара Vβ-сегментов Т-клеточного рецептора производилось с помощью кривой Лоренца и коэффициента Джини-TCR.
Результаты: У облученных лиц выявлено статистически значимое увеличение количества сегментов Vβ3 и Vβ5,2 Т-клеточного 
рецептора относительно группы сравнения (p=0,03 и p=0,003 соответственно). Также было показано, что Vβ-сегменты неравно-
мерно представлены в составе Т-клеточного рецептора Т-лимфоцитов в обеих группах исследования. Однако не было выявлено 
достоверных различий между репертуарами Т-клеточного рецептора исследуемых групп по коэффициенту Джини-TCR (p=0,14). 
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Purpose: Study the repertoire of the T-cell receptor in persons chronically exposed to radiation in the long-term period.
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Введение
Разнообразие репертуара Т-клеточных рецепторов 

(TCR) является определяющим фактором способности 
иммунной системы распознавать различные антигены 
[1, 2], в том числе и опухолевые [3]. Высокая измен-
чивость объясняется тем, что TCR образуется путем 
V(D)J-рекомбинации генов Т-клеточных рецепторов 
[4], происходящей на ранних этапах дифференцировки 
Т-лимфоцитов. Т-клеточный рецептор представляет со-
бой гетеродимер, состоящий из ковалентно связанных 
α- и β-цепей гликопротеинов (95 % периферических 
Т-клеток) или γ- и δ-цепей, которые в большинстве слу-
чаев участвуют в узнавании пептида главного комплек-
са гистосовместимости (MHC) [5]. Каждая цепь TCR 
состоит из константного домена (С), прикрепленного к 
плазматической мембране, α-цепь состоит из двух сег-
ментов V и J, а β-цепь из трёх – V, D и J, что увеличивает 
её структурное разнообразие [6]. Так, согласно авторам 
[7], индивидуальное разнообразие β-цепей для одного 
взрослого человека может достигать 108 вариантов.

В настоящее время множество работ, как отечествен-
ных [8, 9], так и зарубежных [10–13], посвящено вли-
янию радиационного облучения на иммунную систе-
му различных групп населения. Однако исследования 
Т-клеточного рецептора у лиц, подвергшихся воздей-
ствию ионизирующей радиации, в литературе встреча-
ются довольно редко, но с развитием технологической 
и методологической базы набирают популярность в 
научном сообществе. В экспериментальной работе с 
облученными мышами [14] показано снижение разно-
образия репертуара TCR, схожее с инволюционными 
изменениями, при этом такой эффект был более выра-
жен и сохранялся гораздо дольше у мышей, облученных 
в малой дозе 0,1 Гр, чем у мышей, облученных в дозе  
1 Гр. Авторы отмечают, что такое изменение репертуара 
генов Т-клеточного рецептора связано с радиационным 
повреждением гемопоэтических стволовых клеток. Од-
нако в продолжении работы авторы заявляют, что об-
лучение мышей в низких дозах/низких мощностях доз 
не приводит к нарушениям реаранжировки генов TCR 
и в целом механизмов, обеспечивающих генетическую 
стабильность [15]. В свою очередь японские исследо-
ватели сообщали об активации радиационно-индуциро-
ванного апоптоза клеток TCR-α/β+ после воздействия 
γ-облучения на мышей [16].

Для ликвидаторов аварии на ЧАЭС исследование ча-
стоты TCR-мутантных клеток показало, что у части лик-
видаторов, облученных преимущественно в дозе до 2 Гр, 
обнаруживается повышение частоты TCR-мутантных 
клеток в отдаленном периоде, причем данный показа-
тель практически не изменяется со временем после об-
лучения [17, 18]. Авторы предполагают, что такой фено-
мен обусловлен возникновением радиационно-индуци-
рованной нестабильностью генома (РИНГ). 

Исследование жителей прибрежных сёл реки Течи, 
облученных вследствие сброса жидких радиоактивных 
отходов в 1949–1956 гг., проведенное в Уральском науч-
но-практическом центре радиационной медицины, так-
же выявило увеличение частоты TCR-мутантных клеток 
[19], что связывается с возникновением РИНГ [20]. Сле-
дует отметить, что изменения в Т-клеточном рецепторе 
у хронически облученных лиц в упомянутой работе ре-
гистрировались только фенотипически по низкой экс-
прессии комплекса CD3 и высокой экспрессии комплек-
са CD4 на поверхности лимфоцита [19].

РИНГ может возникать в любых облученных клетка 
[21], в том числе и в гемопоэтических клетках и кост-
номозговых клетках-предшественниках, а проявляться в 

клетках-потомках в отдаленные сроки. При этом след-
ствием геномной нестабильности может быть наруше-
ние созревания дифференцированных Т-лимфоцитов, 
выражающееся, кроме всего прочего, в нарушении фор-
мирования репертуара Т-клеточных рецепторов [20].

Анализ репертуара Т-клеточного рецептора может 
производиться различными методами: спектротипиро-
ванием, секвенированием и проточной цитометрией. 
Первые два упомянутых метода для анализа требуют со-
ртировки высокоочищенных популяций Т-лимфоцитов 
и в целом довольно дорогостоящи. По этим причинам 
в ряде исследований используется метод проточной ци-
тометрии, позволяющий измерить процентное содер-
жание Vβ-сегментов Т-клеточного рецептора на уровне 
подмножества Т-клеток без необходимости их сортиров- 
ки [22].

Поэтому целью данного исследования был анализ 
репертуара Vβ-сегментов Т-клеточного рецептора мето-
дом проточной цитометрии у лиц, подвергшихся хрони-
ческому радиационному воздействию в широком диапа-
зоне доз, в отдаленном периоде. 

Материал и методы 
Исследование репертуара Т-клеточного рецептора 

проводилось у 48 чел, проживавших в одном из 41 при-
брежных сёл реки Течи. Жители прибрежных сёл реки 
Течи подвергались внешнему и внутреннему облучению 
(преимущественно за счет 90Sr и 137Cs) в результате сбро-
са жидких радиоактивных отходов ПО «Маяк» в 1949–
1956 гг. [23].

Расчет накопленных доз облучения каждого исследу-
емого лица был произведен биофизической лаборатори-
ей УНПЦ РМ [24]. Критерии включения и исключения 
пациентов из исследования подробно описаны в статье 
[25]. Все участники исследования подписывали добро-
вольное информированное согласие на проведение ис-
следования, утвержденное локальным этическим коми-
тетом Уральского научно-практического центра радиа-
ционной медицины.

Все исследуемые лица были разделены на две груп-
пы: облученные лица и группа сравнения. В группу 
облученных людей вошел 31 чел со средней накоплен-
ной дозой облучения красного костного мозга (ККМ) 
981±130 мГр (в диапазоне доз от 225 до 3716 мГр) и 
средней накопленной дозой облучения тимуса и пери-
ферических лимфоидных органов 115±12 мГр (в диапа-
зоне доз от 10,6 до 337 мГр). Средний возраст в группе 
составил 74,9±0,6 лет (от 71 до 83 лет). По половому и 
этническому составу преобладали женщины – 77,4 % 
(24 чел), представителей тюркской языковой группы 
(70,9 % или 22 чел) было больше, чем представителей 
славянской группы.

В группу сравнения вошли 17 чел., проживающих 
в аналогичных облученным лицам социально-эконо-
мических условиях, однако накопленная доза облу-
чения ККМ лиц из группы сравнения не превышала  
70 мГр за весь период жизни [26] и составила 25,3±5,91 
мГр (в диапазоне доз от 2,73 до 70 мГр), средняя нако-
пленная доза облучения тимуса и периферических лим-
фоидных органов составила 7,99±2,06 мГр (в диапазоне 
доз от 0,45 до 22,5 мГр). Средний возраст лиц из груп-
пы сравнения – 74,9±1,3 лет (от 68 до 86 лет), в группе 
также наблюдалось больше женщин (70,6 %, 12 чел), а 
представителей тюркской языковой группы также было 
больше (70,6 %, 12 чел), чем славян.

Возраст лиц из двух групп исследования статистиче-
ски значимо не различался (согласно U-критерию Ман-
на‒Уитни: p=0,95), половой и этнический состав групп 
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также достоверно не различался (согласно критерию χ2: 
p=0,60 и p=0,98 соответственно).

Проводился анализ распределения 24 Vβ-сегментов 
Т-клеточного рецептора в популяции Т-лимфоцитов 
(CD3+-клеток) методом проточной цитометрии с исполь-
зованием набора реагентов Beta Mark TCR Vβ Repertoire 
Kit (Beckman Coulter, США), позволяющего выявить 
процентное содержание Т-лимфоцитов, несущих в со-
ставе Т-клеточного рецептора следующие Vβ-сегменты: 
Vβ 5.3, Vβ 7.1, Vβ 3, Vβ 9, Vβ 17, Vβ 16, Vβ 18, Vβ 5.1, 
Vβ 20, Vβ 13.1, Vβ 13.6, Vβ 8, Vβ 5.2, Vβ 2, Vβ 12, Vβ 23, 
Vβ 1, Vβ 21.3, Vβ 11, Vβ 22, Vβ 14, Vβ 13.2, Vβ 4, Vβ 7.2.  
Для лизиса эритроцитов использовался лизирующий бу-
фер Optilyse C (Beckman Coulter, США), исследование 
проводилось на проточном цитофлюориметре Navios 
(Beckman Coulter, США). В используемом нами наборе 
реагентов 3 разных Vβ-сегмента TCR скомбинированы в 
один тест: одно антитело для одного сегмента конъюги-
ровано с красителем FITC, второе антитело для второго 
сегмента TCR – с PE, третье антитело для третьего сег-
мента конъюгировано сразу с двумя красителями FITC и 
PE, таким образом, для каждого пациента было сделано 
8 проб. Набор охватывает около 70 % нормального ре-
пертуара Vβ-сегментов TCR [27]. 

Для анализа у пациентов натощак производился от-
бор проб цельной периферической крови из локтевой 
вены в вакуумную пробирку с наполнителем K3-EDTA 
(Greiner Bio-One; Австрия) в объеме 9 мл. Анализ проб 
проводился на проточном цитометре Navios с использо-
вание следующей тактики гейтирования: в первую оче-
редь выделялась общая популяция лимфоцитов, затем 
по наличию рецептора CD3 (моноклональное антитело 
CD3-ER780, Elabscience, КНР) определялась популяция 
Т-лимфоцитов, и уже в данной популяции были опреде-
лены Т-клетки, в состав Т-клеточного рецептора которых 
входят перечисленные выше вариабельные сегменты. 

Статистическая обработка результатов проводилась 
в программах Statistica (ver. 12), SigmaPlot (ver. 12.5), 
GraphPad Prism (ver. 8.0.1) и MS Excel 2016.

Сравнение количественных показателей сегментов 
Т-клеточного рецептора между исследуемыми группами 
проводилось с использованием критерия знаковых ран-
гов Уилкоксона, статистически значимыми считались 
различия при значении доверительной вероятности (р) 
менее 0,05. 

Для оценки распределения Vβ-сегментов 
Т-клеточного рецептора в популяции Т-лимфоцитов 
использовали коэффициент Джини-TCR, где широкий 
репертуар будет иметь более низкий балл (ближе к 0), 
а асимметричный и искаженный репертуар – высокий 
балл (ближе к 100), и кривую Лоренца, описывающую 
распределение репертуара Vβ-сегментов графически. 
Данные статистические методы относятся к экономи-
ческой статистике и описывают распределение доходов 
населения, однако авторы [22, 28] отметили сходство в 
распределении Vβ-сегментов Т-клеточного рецептора с 
распределением доходов и предложили использование 
коэффициента Джини и кривой Лоренца в исследовани-
ях TCR.

Для расчета коэффициентов Джини-TCR использо-
валась рабочая таблица с формулами, выполненная в MS 
Excel 2016, предоставленная авторами работы [22], что 
позволило автоматически производить расчёты, исполь-
зуя собственные результаты исследования сегментов Vβ 
Т-клеточного рецептора, полученные с использованием 
проточной цитометрии.

Сравнение коэффициентов Джини исследуемых 
групп проводилось с использованием критерия знако-

вых рангов Уилкоксона, достоверными считались разли-
чия с уровнем значимости p<0,05.

Результаты и обсуждение
При анализе репертуара Vβ-сегментов Т-клеточного 

рецептора были установлены средние значения от-
носительного количества Т-лимфоцитов с входящими 
в состав Т-клеточного рецептора исследуемыми Vβ-
сегментами, результаты представлены на рис. 1. 

Рис. 1. Относительное количество Т-лимфоцитов с входящими в 
состав Т-клеточного рецептора исследуемыми Vβ-сегментами 

Fig. 1. Relative number of T-lymphocytes with the studied T-cell receptor 
Vβ-segments 

У облученных лиц было обнаружено статистиче-
ски значимое увеличение количества Т-лимфоцитов, 
содержащих сегменты Vβ3 и Vβ5,2 в составе TCR, от-
носительно группы сравнения: p=0,03 и p=0,003 соот-
ветственно. Для остальных представленных на рис.1 
показателей не было выявлено достоверных различий 
между исследуемыми группами. Однако следует отме-
тить, что используемый нами набор реагентов позволя-
ет оценить около 70 % репертуара Vβ-сегментов [27],  
⁓30 % составляет неопределенность для всего репер-
туара Vβ-сегментов Т-клеточного рецептора в данном  
исследовании. 

Японское исследование выживших после атомной 
бомбардировки Хиросимы также показало изменение 
репертуара Т-клеточного рецептора, измеренного мето-
дом проточной цитометрии: сообщалось о дозозависи-
мом изменении репертуара TCR у лиц, облучение кото-
рых происходило в возрасте старше 20 лет [29].

Некоторые изменения экспрессии генов Vβ-сегментов 
могут быть связаны с патологическими состояниями. 
Например, в недавнем исследовании [30] было показа-
но, что повышение экспрессии сегмента TRBV6-5 гена 
Т-клеточного рецептора (участвующего в формирова-
нии сегмента Vβ 13,1) связано с прогрессированием не-
мелкоклеточного рака легкого и неблагоприятным про-
гнозом, а экспрессия TRBV20-1 (Vβ 2), наоборот, связа-
на с лучшей выживаемостью и ответом на лечение. При 
этом для сегментов Vβ3 и Vβ5,2 в доступной литературе 
не было найдено информации о связи с патологическим 
процессом.

Для графического описания распределения вари-
абельных сегментов была построена кривая Лоренца 
(рис. 2), для этого полученные средние пропорции рас-
пределения Vβ-сегментов в популяции Т-лимфоцитов, 
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полученные в группах исследования, были нормализо-
ваны до 100 %: по оси абсцисс представлен кумулятив-
ный процент 24 изученных Vβ-сегментов TCR, по оси 
ординат – кумулятивная доля Т-лимфоцитов, которые 
были покрыты этими 24 Vβ-сегментами TCR. Голубая 
линия описывает гипотетическое идеальное равномер-
ное распределение, серая линия построена для группы 
сравнения, оранжевая – для облученных лиц.

Рис. 2. Кривая Лоренца распределения Vβ-сегментов Т-клеточного 
рецептора в Т-лимфоцитах у облученных лиц и лиц из группы 

сравнения
Fig. 2. Lorentz distribution curve of the T-cell receptor Vβ-segments in 

T-lymphocytes of exposed people and members of the control group

Кривая Лоренца распределения Vβ-сегментов TCR в 
популяции CD3+-клеток как для группы сравнения, так и 
для облученных лиц далека от идеального равномерного 
распределения, что указывает на неравномерный харак-
тер распределения Vβ-сегментов TCR на Т-лимфоцитах 
периферической крови в обеих группах исследования 
(рис. 2).

Было проведено сравнение коэффициентов Джини-
TCR лиц из группы сравнения и облученных лиц, ре-
зультаты представлены на рис. 3. 

Полученные результаты представлены в диапазоне 
значений от 0 %, где распределение считается равномер-
ным (количество Т-клеток с разными Vβ-сегментами в 
составе TCR одинаково), до 100 %, где распределение 
носит максимально неравномерный характер (коли-
чество Т-клеток с одним Vβ-сегментом в составе TCR 
преобладает над всеми остальными). Так, было показа-
но, что достоверного различия между распределениями 
Vβ-сегментов Т-клеточного рецептора в исследуемых 
группах не обнаружено: в группе сравнения средний ко-
эффициент Джини-TCR составил 40,51 %, в группе об-
лученных лиц – 41,98 % (уровень значимости различий 
равен 0,14, рис. 3). При этом по литературным данным 
коэффициент Джини-TCR для здоровых людей опре-
деляется в диапазоне 40–55 % [22], чему соответству-

ют полученные нами результаты в обеих исследуемых 
группах.

В данной работе выявлено статистически значи-
мое увеличение количества Т-лимфоцитов, в составе 
Т-клеточного рецептора которых обнаруживается два 
Vβ-сегмента: Vβ3 и Vβ5,2, у облученных лиц относи-
тельно группы сравнения. Однако мы не обнаружили из-
менений в распределении Vβ-сегментов TCR у облучен-
ных лиц, характер распределения для этой группы был 
на одном уровне с лицами из группы сравнения. И хотя 
ранее мы получали результаты, косвенно свидетель-
ствующие об интенсификации процессов старения им-
мунной системы облученных лиц [25], для репертуара 
Т-клеточного рецептора подобного эффекта на данном 
этапе работе не отмечено.

Результаты работы являются предварительными. 
Продолжение исследования позволит получить более 
надежные данные о влиянии низкоинтенсивного облуче-
ния красного костного мозга на репертуар Т-клеточного 
рецептора в отдаленные сроки после хронического ра-
диационного воздействия.

Выводы
1.	 У жителей прибрежных сел реки Течи, подвергших-

ся хроническому радиационному воздействию с 
преимущественным облучением ККМ в диапазоне 
доз от 225 мГр до 3716 мГр, в отдаленном периоде 
обнаружено достоверное увеличение количества 
Т-лимфоцитов, в состав Т-клеточного рецептора ко-
торых входят сегменты Vβ 3 и Vβ 5,2, у облученных 
лиц относительно группы сравнения. 

2. 	 Не было обнаружено достоверных различий между 
распределениями Vβ-сегментов Т-клеточного ре-
цептора по коэффициентам Джини в исследуемых  
группах.

Рис. 3. Коэффициент Джини-TCR в CD3+-клетках исследуемых групп 
(в скобках на графике представлены минимальные и максимальные 

значения коэффициента Джини-TCR в исследуемых группах)
Fig. 3. Gini TCR index in CD3+-cells in members of the studied groups 
(minimum and maximum values of the Gini TCR index in the studied 

groups are given in parentheses in the graph)
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РЕФЕРАТ

Цель: Исследовать влияние факторов радиационной и нерадиационной природы на концентрацию фактора транскрипции ТBX21 
в ФГА-стимулированных мононуклеарах периферической крови хронически облученных жителей прибрежных сел реки Течи в 
отдаленные сроки после начала облучения.
Материал и методы: В основную группу вошли 30 чел в возрасте от 67 до 80 лет со средней дозой облучения красного костного 
мозга 867±136 мГр, тимуса и периферических лимфоидных органов – 125±20 мГр. Группу сравнения составили 10 необлученных 
людей в возрасте от 63 до 82 лет. Основная группа и группа сравнения имели сходный половой и этнический состав. Монону-
клеарные клетки периферической крови стимулировали ФГА в течение 24 ч. Перед выполнением иммуноферментного анализа 
клеточные лизаты нормализовали по концентрации общего белка.
Результаты: В основной группе через 24 ч инкубации медиана и межквартильный диапазон внутриклеточной концентрации бел-
ка TBX21 в МНК составили 34,2 (6,6–86,0) пг/мл после стимуляции митогеном и 0 (0–24,9) пг/мл – без стимуляции (р=0,001);  
в группе сравнения – 24,8 (0,2–47,6) пг/мл после стимуляции митогеном и 13,0 (0–19,2) пг/мл – без стимуляции.
Заключение: Внутриклеточная концентрация TBX21 через 24 ч после стимуляции митогеном статистически значимо не разли-
чалась у хронически облученных и необлученных лиц, а также у людей из разных дозовых подгрупп. Статистически значимое 
увеличение концентрации белка TBX21 в лизатах ФГА-стимулированных в течение 24 ч МНК относительно нестимулированных 
митогеном клеток отмечено у хронически облученных людей со средними и высокими дозами облучения ККМ. Не обнаружены 
корреляции между концентрацией TBX21 и дозовыми характеристиками, полом и этнической принадлежностью обследованных 
людей. Результаты предварительные.

Ключевые слова: хроническое радиационное воздействие, население, река Теча, периферическая кровь, фактор транскрип-
ции ТBX21, лизаты мононуклеаров, фитогемагглютинин
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ABSTRACT

Purpose: To evaluate the effect of radiation and non-radiation factors on the intracellular concentration of the ТBX21 transcription factor 
in peripheral blood PHA-stimulated mononuclear cells of chronically exposed residents of the Techa Riverside settlements in the long-term 
period after the start of exposure. 
Material and methods: The main group consisted of 30 people aged 67–80 years with the mean dose to the red bone marrow 867±136 mGy, 
to thymus and peripheral lymphoid organs 125±20 mGy. The comparison group included 10 unexposed people aged 63–82 years. The main 
and the comparison groups had similar sex and ethnic composition. Peripheral blood mononuclear cells were PHA-stimulated for 24 hours. 
Cellular lysates were normalized by total protein concentration prior to being used for ELISA test. 
Results: After 24 hours of incubation the median and interquartile range of the intracellular TBX21 concentration in mononuclear cells 
was 34.2 (6.6–86.0) pg/ml after the mitogen stimulation, and 0 (0–24.9) pg/ml – without mitogen stimulation (р=0.001). In the comparison 
group these values made up 24.8 (0.2–47.6) and 13.0 (0–19.2) pg/ml, respectively
Conclusion: The intracellular TBX21 concentration after 24-hour mitogen stimulation did not differ statistically significantly in chronically 
exposed and unexposed people, as well as in people from different dose groups. Statistically significant increase in TBX21 concentration in 
the lysates of mononuclear cells that were PHA-stimulated for 24 hours relative to non-mitogen stimulated cells was noted in chronically 
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Введение
Изучение патогенетических механизмов канцеро-

генеза в отдаленные сроки после техногенного радиа-
ционного воздействия, обусловленного главным обра-
зом остеотропными радионуклидами, у хронического 
облученного населения Южного Урала представляет 
особый научный интерес. В настоящее время у практи-
чески здоровых облученных людей, входящих в иссле-
дуемую когорту, отмечаются изменения компенсатор-
но-приспособительного характера в обеспечивающих 
постоянство внутренней среды системах организма, 
включая систему гемопоэза и иммунную систему [1]. 
При этом результаты многолетних эпидемиологиче-
ских наблюдений показывают высокие риски возник-
новения радиационно-опосредованных солидных зло-
качественных новообразований (ЗНО) и лейкозов [2]. 
Длительное напряжение адаптационных механизмов 
в организме хронически облученного человека с вы-
сокой долей вероятности приведет к их истощению.  
В этом случае нарушения нормальных функций клеток 
иммунной системы, зрелый и (или) пожилой возраст 
пострадавших людей [3] и ослабление иммунного над-
зора критичны в отношении реализации радиационно-
индуцированного канцерогенеза и других отдаленных 
последствий облучения.

Фактор транскрипции TBX21 или продукт гена 
TBX21 белок T-bet (T-box expressed in T-cells) рассма-
тривается как ключевой компонент дифференцировки 
Т-хелперов (Тх) первого типа [4]. Белок TBX21 иниции-
рует продукцию интерферона-гамма (ИФНγ), ингибиру-
ет синтез интерлейкинов (ИЛ): ИЛ-4, ИЛ-5 [4]. Экспрес-
сия фактора TBX21 коррелирует с экспрессией ИФНγ в 
Tх1 и натуральных киллерах [5].

В наивных T-хелперах ген TBX21 не экспрессиру-
ется конститутивно, но индуцируется при совместной 
активации двух независимых сигнальных путей: ИФНγ-
STAT1 и ИЛ-12-STAT4. Формирование фенотипа Тx1 
сопровождается репрессией регуляторов дифференци-
ровки Tх2 и Tх17. Считается, что передача сигналов от 
ИФНγ и Т-клеточного рецептора (ТКР) инициирует экс-
прессию белкового фактора TBX21 [6]. Как только пере-
дача сигналов TКР прекращается, происходит передача 
сигналов через рецептор ИЛ-12, экспрессия одной из 
субъединиц которого (ИЛ12Rb2) до этого момента бло-
кировалась посредством передачи сигналов ТКР. Сиг-
налы ИЛ-2 усиливают экспрессию рецептора ИЛ-12R. 
Двухуровневая регуляция экспрессии TBX21 необходи-
ма для жесткого контроля дифференцировки Tх1 [6].

Известно, что в основе индуцированного ионизиру-
ющим излучением угнетения иммунитета лежит изме-
нение соотношения Tx1 / Tx2 [7], при этом в доступной 
литературе информация о влиянии ионизирующего из-
лучения на экспрессию фактора транскрипции TВХ21 
в мононуклеарных клетках периферической крови че-
ловека ограничена. Сообщается, что воздействие в дозе 
0,1 Гр вызывает экспрессию белка TВХ21, стимулирует 
выработку ИФНγ в Tx1 и их дифференцировку, а так-
же ингибирует Tx2 [8]. Стимуляция дифференцировки 
Tx1 при облучении в малых дозах происходит посред-

exposed people with medium and high doses to the red bone marrow. No correlation was revealed between the TBX21 concentration and 
dose characteristics, sex, and ethnicity of the studied individuals. The results are preliminary.

Keywords: chronic radiation exposure, residents, the Techa River, peripheral blood, ТBX21 transcription factor, lysates of mono-
nuclear cells, Phytohemagglutinin
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ством активации ИЛ‑12-STAT4-сигнального пути [7, 
9]. Угнетение дифференцировки Tx2 обусловлено сни-
жением экспрессии фактора транскрипции GATA3 [8]. 
Воздействие ионизирующего излучения в высоких до-
зах инициирует продолжительный Tx2-зависимый им-
мунный ответ, опосредованный ИЛ‑4-STAT6, и угнетает  
Tx1-зависимые иммунные ответы у животных в экспе-
рименте и у переживших ядерные взрывы в Хиросиме и 
Нагасаки людей [7, 9].

Вышеизложенное определяет актуальность данного 
исследования. Предполагается, что нарушение экспрес-
сии фактора транскрипции TВХ21 может приводить к 
аномалиям дифференцировки Тх1 и дефектам клеточно-
го иммунного ответа у хронически облученных людей, 
что в отдаленные сроки после начала воздействия радиа-
ционного фактора может спровоцировать канцерогенез.

Целью данной работы являлось исследование влия-
ния факторов радиационной и нерадиационной природы 
на внутриклеточную концентрацию фактора транскрип-
ции TВХ21 в митоген-стимулированных мононуклеарах 
периферической крови хронически облученных жите-
лей прибрежных сел реки Течи в отдаленные сроки по-
сле начала облучения.

Материал и методы
Работа выполнена во УНПЦ РМ ФМБА России. 

Объектом исследования были сельские жители, по-
стоянно проживающие в прибрежной зоне реки Течи, 
подвергшиеся хроническому низкоинтенсивному ра-
диационному воздействию с преимущественным по-
ражением красного костного мозга [10]. Пациенты 
клинического отделения УНПЦ РМ ФМБА России, 
участвующие в исследовании, предварительно под-
писывали добровольное информированное согласие в 
рамках Хельсинкской декларации 2013 г. и проходили 
медицинский осмотр. Доза облучения каждого пациен-
та была оценена с помощью дозиметрической системы 
TRDS-2016 [11].

Условия исключения пациентов из исследования 
были следующими: наличие острых воспалительных за-
болеваний, хронических воспалительных заболеваний в 
стадии обострения, почечной или печеночной недоста-
точности, наличие в течение трех месяцев перед иссле-
дованием приступов острого нарушения мозгового кро-
вообращения или черепно-мозговых травм, диагности-
рованные онкологические (в том числе гемобластозы), 
и (или) аутоиммунные заболевания. Люди, в течение 
шести месяцев до исследования прошедшие курсы гор-
мональной, антибактериальной терапии, химиотерапии 
и (или) лучевой терапии, диагностические процедуры 
с использованием ионизирующих излучений, также не 
принимали участие в исследовании.

Характеристики исследуемых групп представлены в 
табл. 1. 

Группы пациентов, представленные в табл. 1, не име-
ли статистически значимых различий ни по одному из 
показателей, исключая средние дозы облучения, рассчи-
танные на ККМ, а также тимус и периферические лим-
фоидные органы.
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Из отобранных по стандартной технологии [12] об-
разцов гепаринизированной венозной крови пациентов 
на градиенте плотности 1,077 г/л («Биолот», Россия) вы-
деляли фракцию мононуклеарных клеток (МНК) с по-
следующей двухкратной отмывкой фосфатно-солевым 
буфером Дульбекко («Биолот», Россия). МНК инкуби-
ровали в течение 24 ч при температуре (37,0±0,5)  °C 
в среде RPMI-1640 (25  мМ HEPES, 24 мМ NaHCO3) 
(«Панэко», Россия) с витаминами («Панэко», Россия) и 
2  мМ L-глутамина («Панэко», Россия) и 10 % феталь-
ной телячьей сыворотки («Биолот», Россия). Финаль-
ная концентрация митогена – фитогемагглютинина-П 
(ФГА) («Панэко», Россия) в среде составляла 20 мкг/мл. 
Контрольную пробу МНК готовили аналогичным спо-
собом, но без митогена. По окончании инкубации МНК 
осаждали, пробирки с клетками замораживали на изо-
пропаноловой бане и хранили при минус 80 °C. Перед 
количественным анализом суспензию МНК разморажи-
вали при температуре 2–8 °C, лизировали эритроциты 
в холодном растворе хлорида аммония рН 7,2–7,4 [13] 
с отмывкой клеток охлажденным фосфатно-солевым бу-
ферным раствором (рН  7,4) (Sigma-Aldrich, США). На 
счетчике клеток Countess II FL (Thermo Scientific, США) 
измеряли клеточную концентрацию. С целью разруше-
ния клеточных мембран МНК трехкратно заморажива-
ли при минус 20 °С с последующим размораживанием 
при комнатной температуре. Содержание белка в лиза-
тах МНК определяли в реакции с бицинхониновой кис-
лотой (набор реагентов фирмы Merck (Novagen, США) 
на анализаторе Lazurite (Dynex Technologies Inc., США). 

Анализ концентрации фактора транскрипции TBX21 
в пересчете на 1 мкг общего белка в пробе выполняли 
методом иммуноферментного анализа (наборов реаген-
тов фирмы Blue gene, Китай) на анализаторе Lazurite  
(Dynex Technologies Inc., США).

Статистическую обработку данных выполняли в про-
грамме SigmaPlot. Проверка нормальности распределе-
ния показателей проводилась с помощью критерия Кол-
могорова – Смирнова. Распределение частот в выборках 
статистически значимо отличалось от нормального, но 
поскольку для части выборок медиана равнялась нулю, 
результаты описательной статистики представляли в 
виде среднего арифметического значения (M), погреш-
ности среднего (m) и диапазона значений (min–max), 
дополнительно приводили медиану (Ме) и межквар-
тильный диапазон (Q1–Q3). Выборки первичных данных 
сравнивали при помощи U-критерия Уилкоксона – Ман-
на – Уитни. Наличие зависимости между двумя масси-
вами данных оценивали путем расчета коэффициентов 
ранговой корреляции Спирмена и линейной корреляции 
Пирсона. При оценке достоверности результатов срав-
нения и корреляций был принят 95 % уровень довери-
тельной вероятности [14].

Результаты и обсуждение
Результаты количественного определения фактора 

транскрипции TBX21 в лизатах МНК после 24 ч инкуба-
ции с ФГА и без митогена представлены в табл. 2.

Не выявлены статистически значимые различия вну-
триклеточной концентрации TBX21 в лизатах МНК по-

Таблица 1
Характеристика групп обследованных пациентов
Characteristics of the groups of the studied patients

Показатель

Группа сравнения, доза 
облучения ККМ: менее 

0,07 Гр, 
N=10

Основная группа, доза 
облучения ККМ:

(0,07–3,72) Гр,
N=30

Подгруппы основной группы,
доза облучения ККМ:

(0,07–0,49) Гр,
N=10

(0,50–0,84) Гр,
N=10

(0,85–3,72) Гр,
N=10

Возраст, лет
M±SE (min−max)

71,2±2,0 
(63,0–82,0)

72,4±0,5
(67,0–80,0)

71,2±1,2
(67,0–80,0)

72,4±0,6
(70,0–75,0)

73,6±0,6
(70,0–76,0)

Доза облучения ККМ, мГр:
M±SE (min−max)

27±4
(15–49)

867±136
(87–3716)

293±46
(87–477)

669±39
(510–838)

1581±265
(870–3716)

Доза облучения тимуса и 
периферических лимфоидных 
органов, мГр: M±SE (min−max)

12±3
(2–34)

125±20
(28–446)

67±9
(40–107)

118±49
(28–355)

188±35
(99–446)

Половой состав, % (n)
мужчины 10,0 (1) 26,7 (8) 10,0 (1) 30,0 (3) 40,0 (4)
женщины 90,0 (9) 73,3 (22) 90,0 (9) 70,0 (7) 60,0 (6)

Этническая 
принадлежность, % (n)

славяне 30,0 (3) 20,0 (6) 20,0 (2) 30,0 (3) 10,0 (1)
тюркиты 70,0 (7) 80,0 (24) 80,0 (8) 70,0 (7) 90,0 (9)

Примечания: N – количество исследуемых лиц; M±SE (min−max) – среднее арифметическое значение±погрешность среднего значения (мини-
мальное−максимальное значения)

Таблица 2
Концентрации фактора транскрипции TBX21 в лизатах МНК после 24 ч инкубации с ФГА и без митогена

Concentrations of TBX21 transcription factor in lysates of mononuclear cells after 24-hour incubation with PHA and without the mitogen

Концентрация, пг/мл

Группа сравнения, 
доза облучения 

ККМ: менее 
0,07 Гр,

N=10

Основная группа, 
доза облучения ККМ:

(0,07–3,72) Гр,
N=30

Подгруппы основной группы,
доза облучения ККМ:

(0,07–0,49) Гр,
N=10

(0,50–0,84) Гр,
N=10

(0,85–3,72) Гр,
N=10

TBX21,
24 ч инкубации

M±SE 
(min−max) 14,9±4,9 (0−45,7) 14,2±4,1 (0−74,9) 12,8±5,7 (0–51,2) 21,7±9,2 (0–74,9) 6,7±4,4 (0–27,0)

Ме
(Q1–Q3) 13,0 (0–19,2) 0 (0–24,9)

р=0,001 3,5 (0–23,1) 9,2 (0–74,9)
р=0,023

0 (0–13,3)
р=0,016

TBX21,
24 ч инкубации с 
ФГА (PHA)

M±SE 
(min−max) 27,1±8,2 (0−74,90) 67,9±17,5 (0–400,3) 30,6±9,9 (0–95,8) 69,9±18,7 (0–208,5) 103,4±47,0 (0–400,3)

Ме
(Q1–Q3) 24,8 (0,2–47,6) 34,2 (6,6–86,0) 28,2 (0–52,2) 62,3 (33,3–208,5) 26,0 (6,5–203,7)

Примечание: M±SE (min−max) – среднее арифметическое значение±погрешность среднего значения (минимальное−максимальное значения); Ме 
(Q1–Q3) – медиана (25–75 квартили); р – доверительная вероятность различий между стимулированными и нестимулированными митогеном МНК 
(U-критерий Мана – Уитни) в пределах одной дозовой подгруппы
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сле 24 ч инкубации с митогеном и без него у людей из 
основной группы и группы сравнения.

В группе сравнения медианная концентрация факто-
ра транскрипции TBX21, нормализованная по содержа-
нию общего белка в лизатах, статистически не различа-
лась в лизатах стимулированных и не стимулированных 
митогеном МНК.

У обследованных людей из основной группы внутри-
клеточная концентрация TBX21 в митоген-стимулиро-
ванных МНК (медиана – 34,2 пг/мл, среднее значение – 
67,9 пг/мл) статистически значимо (р=0,001) превышала 
аналогичный показатель в клетках, инкубированных без 
ФГА (медиана – 0 пг/мл, среднее значение –14,2 пг/мл).

У людей из основной группы с малыми дозами об-
лучения ККМ не выявлено различий показателя между 
стимулированными и нестимулированными клетками, 
у лиц со средними и высокими дозами облучения ККМ 
внутриклеточная концентрация белка TBX21 в митоген-
стимулированных мононуклеарах была статистически 
значимо выше, чем в нестимулированных клетках.

Не выявлено статистически значимых различий ана-
лизируемого показателя в лизатах МНК после 24 часов 
инкубации с митогенной стимуляцией и без таковой 
между облученными людьми из разных дозовых групп 
и пациентами из группы сравнения.

У хронически облученных людей из основной груп-
пы наблюдается бÓльшая, чем у лиц из группы сравне-
ния, индивидуальная вариабельность внутриклеточных 
концентраций фактора транскрипции TBX21 после 
24-часовой стимуляции ФГА.

Корреляционный анализ дозовых зависимостей по 
Спирмену и Пирсону не показал статистически зна-
чимых взаимосвязей между концентрациями фактора 
транскрипции TBX21 в лизатах стимулированных и не 
стимулированных митогеном МНК и дозами облучения, 
рассчитанными на ККМ, тимус и периферические лим-
фоидные органы.

При анализе по критериям Спирмена и Пирсона вли-
яния факторов нерадиационной природы на концентра-
цию белка TBX21 в МНК, стимулированных и не стиму-
лированных митогеном, не обнаружено статистически 
значимых связей между исследуемыми показателями и 
возрастом, полом, этнической принадлежностью обсле-
дованных пациентов.

С точки зрения реализации отдаленных эффектов об-
лучения интересен тот факт, что белок TBX21 контро-
лирует транскрипцию многих генов провоспалительных 
цитокинов, включая лимфотоксин-α, фактор некроза 
опухоли и ИФНγ, который является отличительным 
признаком Тх1 опосредованного иммунного ответа [15]. 
Фитогемагглютинин преимущественно стимулирует 
Т-лимфоциты, при этом статистически значимые разли-

чия внутриклеточной концентраций фактора транскрип-
ции TBX21 между стимулированными и нестимулиро-
ванными МНК регистрируются в отдаленном периоде у 
практически здоровых хронически облученных людей 
со средними и высокими дозами. Данный факт согласу-
ется с литературными данными о напряжении адапта-
ционных механизмов в иммунной системе хронически 
облученного человека (преимущественно в Т-клеточном 
звене) [1] и предполагает возможность использования 
данного показателя в качестве одного из перспективных 
потенциальных маркеров индивидуальной радиочув-
ствительности и (или) радиационно-индуцированного 
канцерогенеза в отдаленном периоде после хроническо-
го низкоинтенсивного воздействия ИИ.

Заключение
У практически здоровых облученных людей в отда-

ленные сроки после начала хронического низкоинтен-
сивного радиационного воздействия внутриклеточная 
концентрации фактора транскрипции TBX21 в МНК пе-
риферической крови после стимуляции ФГА статисти-
чески значимо не различается во всех дозовых группах 
относительно лиц из группы сравнения.

У хронически облученных людей, в отличие от лиц 
из группы сравнения, митогенная стимуляция МНК че-
рез 24 ч приводит к статистически значимому увеличе-
нию внутриклеточной концентрации белка TBX21. Ста-
тистически значимое увеличение концентрации белка 
TBX21 в лизатах ФГА-стимулированных МНК отмечено 
у хронически облученных людей со средними и высо-
кими дозами облучения ККМ.

Статистически значимых взаимосвязей между вну-
триклеточными концентрациями фактора транскрипции 
TBX21 через 24 ч в стимулированных и нестимулиро-
ванных митогеном МНК и дозами облучения, рассчи-
танными на ККМ, тимус и периферические лимфоид-
ные органы, не обнаружено.

Не выявлено статистически значимых корреляций 
исследуемых показателей с возрастом, полом, этниче-
ской принадлежностью обследованных людей из основ-
ной группы и группы сравнения.

Исследование внутриклеточной концентрации 
TBX21 в МНК периферической крови у хронически об-
лученных жителей прибрежных сел реки Течи в отда-
ленные сроки после начала хронического радиационно-
го воздействия продолжается.
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Аннотация

Резюме: В структуре болезней эндокринной системы, расстройств питания и нарушения обмена веществ самый большой удель-
ный вес занимает сахарный диабет (СД), который на настоящее время является одним из важных приоритетов национальных 
систем здравоохранения. Актуальными являются исследования на отдельных группах населения, имеющих свои вредные произ-
водственные факторы риска. 
Цель: Анализ заболеваемости сахарным диабетом второго типа СД2 (МКБ 10: Е11–Е11.9) у ликвидаторов последствий аварии на 
ЧАЭС, в том числе работников предприятий атомной промышленности, за 30-летнее наблюдение, и оценка радиационного риска 
его возникновения. 
Материал и методы: В исследование включены данные за тридцатилетний период Отраслевого регистра лиц, подвергшихся воз-
действию радиации в результате аварии на Чернобыльской АЭС, имеющих верифицированную дозу внешнего облучения, полу-
ченную при работе в 30 км зоне ЧАЭС: мужчины – 12663 чел., 1327 из них имеют данные о дозе профессионального облучения.  
В качестве статистической модели заболеваемости был выбран Пуассоновский процесс с параметром интенсивности.
Результаты: На основе полученного файла индивидуальных нестратифицированных данных построена аналитическая функция 
правдоподобия для Пуассоновского процесса, рассчитана величина избыточного относительного риска (ИОР) заболеваемости 
СД2 и исследован характер дозовой зависимости ИОР. Проведено когортное эпидемиологическое исследование группы ликви-
даторов 1986–1990 гг. за тридцатилетний период в зависимости от дозы, как полученной при ликвидации последствий аварии на 
ЧАЭС, так и при профессиональной работе с радиоактивными веществами (РВ) и источниками ионизирующего излучения (ИИИ). 
Даны прямые оценки радиогенного риска заболевания сахарным диабетом. Отмечены различные величины риска при использо-
вании доз от различных видов облучения. Достоверного увеличения риска заболевания на единицу дозы (ИОР/Зв) не отмечено.
Заключение: При постарении когорты ликвидаторов отмечен рост заболеваемости СД2 как мужчин, так и женщин. Полученные 
результаты по оценке радиационного риска возникновения СД2 на данном этапе идентифицированы как предварительные, так как 
для использования радиационного риска при разработке регламентов радиационной безопасности необходима суммарная доза от 
всех видов облучения (профессионального, аварийного, медицинского, природного).

Ключевые слова: сахарный диабет, заболеваемость, радиация, относительный риск, избыточный рис, авария на ЧАЭС, 
работники атомной промышленности, отраслевой регистр
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Abstract

Summary: Investigation purposes Diabetes mellitus (DM) occupies the largest share in the structure of endocrine system diseases, nutri-
tional disorders and metabolic disorders, which is currently one of the important priorities of national health systems. Research on certain 
groups of the population with their own harmful occupational risk factors is relevant. Analysis of the incidence of diabetes mellitus of the 
second type - T2DM (ICD 10: E11-E11.9) of liquidators of the consequences of the Chernobyl accident ‒ workers of nuclear industry en-
terprises for 30 years of observation and assessment of the radiation risk of its occurrence.
Material and methods: The study includes data from the Industry register of persons exposed to radiation as a result of the Chernobyl acci-
dent over a thirty-year period, having a verified dose of external radiation received during work in the 30 km zone of the Chernobyl nuclear 
power plant, men – 12663 people, 1327, of whom have data on the dose of occupational irradiation. The Poisson process with an intensity 
parameter was chosen as a statistical model of morbidity.
Results: The incidence of T2DM in liquidators of the consequences of the Chernobyl accident was estimated by age and sex groups. On the 
basis of the obtained file of individual unstratified data, an analytical likelihood function for the Poisson process was constructed and the 
value of the excess relative risk (ERR) of T2DM incidence was calculated and the nature of the dose dependence of RR was investigated.  
A cohort epidemiological study of a group of liquidators in 1986–1990 was carried out. over a thirty-year period, depending on the dose, both 
received during the liquidation of the consequences of the Chernobyl accident, and during professional work with radioactive substances (RS) 
and sources of ionizing radiation (IRS). Direct estimates of the radiogenic risk of diabetes mellitus are given. Different values ​​of risk were 
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Введение
Доля больных с патологией эндокринной системы 

постоянно увеличивается во всех экономически разви-
тых странах мира. Ведущее место в структуре всех эндо-
кринных заболеваний занимает сахарный диабет (СД), 
являющийся на сегодняшний день одним из самых опас-
ных вызовов мировому сообществу и важным приорите-
том национальных систем здравоохранения [1]. Еще два 
десятка лет назад численность больных СД в мире не 
превышала 130 млн чел. Если в 2013 г. численность па-
циентов с СД в мире составила 387 млн чел., увеличив-
шись, таким образом, более чем в 2 раза за последние 
10 лет [2], то уже в 2015 г. опубликованы данные о том, 
что численность больных СД в мире превысила 415 млн. 
человек [3]. По мнению Масловой О.В. и Сунцова Ю.И., 
«количество больных СД постоянно увеличивается в 
связи с ростом численности и возраста населения, урба-
низации территории, увеличением распространённости 
ожирения и малоподвижного образа жизни» [4]. По дан-
ным литературы, наибольшая распространённость СД в 
мире отмечена в Токелау – 37,9 %, наименьшая – в Мали 
(1,28 %) [5].

По оценкам экспертов, в Европейском регионе, куда 
входят 56 стран, число людей с СД составляет 56,3 млн, 
или 8,5 % от взрослого населения. Самый высокий по-
казатель распространённости СД отмечается в Тур- 
ции – 14,8 %. Европейские страны, в которых проживает 
наибольшее число людей, страдающих СД, большей ча-
стью расположены в Западной Европе. Показатель рас-
пространённости СД в Германии составляет 11,95 %, в 
Испании – 10,83 %, Италии – 7,95 %, Франции – 7,50 %, 
в Великобритании – 6,57 %, минимальная распростра-
нённость СД в Европе наблюдается в Азербайджане – 
2,28 % [5].

Сегодня в Китае проживает наибольшее число людей 
с СД – 109,6 млн., а уровень распространённости дости-
гает 10,6 % [3].

В Северной Америке и странах Карибского бассей-
на большинство населения региона проживает в США, 
Мексике и Канаде, и в этих же странах зарегистрирова-
но подавляющее большинство людей, страдающих СД. 
Распространённость СД в Мексике –11,7 %, Канаде – 
10,21 %, США – 10,90 % [6].

Распространённость СД2 в зависимости от пола 
и возраста была изучена в исследовании DECODE 
(Diabetes Epidemiology Collaborative Analysis of 
Diabetic Criteria in Europe), проведённом в 8 европей-
ских странах. В ходе исследования наблюдали 16931 
чел. в возрасте 30–89 лет, среди которых 1325 человек 
имели впервые выявленный СД типа 2. Как показало 
исследование, распространённость СД 2 в группе лиц 
моложе 60 лет была менее 10 %, среди лиц 60–79 лет 
– 10–20 % [4].

В различных странах мира частота СД типа 1 силь-
но варьирует. По данным эпидемиологических иссле-
дований, частота СД типа 1 в мире колеблется от 36,8 
на 100 тыс. населения в Финляндии до 0,8 на 100 тыс. 

noted when using doses from different types of radiation. There was no significant increase in the risk of disease per dose unit (ERR / Sv).
Conclusion: With the aging of the cohort of liquidators, an increase in the incidence of T2DM was noted in both men and women. The 
results obtained on the assessment of the radiation risk of T2DM at this stage are taken as preliminary, since the use of radiation risk in the 
development of radiation safety regulations requires a total dose from all types of exposure (professional, emergency, medical, natural).
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register
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населения в странах Западно-Тихоокеанского региона 
(Китай, Япония, Пакистан) [5].

В России также отмечаются высокие темпы роста 
заболеваемости диабетом. По данным российского Гос-
регистра больных СД, в начале 2015 г. в лечебных уч-
реждениях насчитывалось около 4,1 млн. чел.: 340 тыс. 
больных СД типа 1 и 3,7 млн чел. с СД типа 2. Следу-
ет также учитывать и результаты эпидемиологических 
исследований, которые проводились в период в 2002– 
2010 гг. Они показали, что истинная численность паци-
ентов с СД приблизительно в 3–4 раза больше зареги-
стрированной официально, то есть составляет не менее 
7 % населения России (9–10 млн чел.) [7]. Можно от-
метить, что они остаются ниже таких же показателей в 
мире.

Специалисты НМИЦ эндокринологии Минздрава 
России выявили различия в заболеваемости СД между 
федеральными округами России, расположенными в 
разных географических зонах страны. Имеет место так 
называемый феномен градиента нарастания данного по-
казателя в направлениях Юг–Север для СД типа 1 и Вос-
ток–Запад для СД типа 2. В 2017 г. заболеваемость СД2 в 
России составила 185 на 100 тыс. населения [2].

Приведенные данные свидетельствуют о высокой 
значимости эндокринной патологии – сахарного диа-
бета и заболеваний щитовидной железы. Анализ публи-
каций, посвященных их эпидемиологии, говорит о том, 
что эндокринные заболевания являются важной и, к со-
жалению, нерешённой медико-социальной проблемой 
современности.

В документе об оказании медико-социальной по-
мощи работникам ПО «Маяк»  значимая корреляция 
заболеваемости и распространенности сахарным ди-
абетом (Е10–Е14) (R2 = 0,9; r = 0,9), что приводит к 
увеличению количества лиц с эндокринной патологи-
ей и нарушениями обмена веществ среди работников 
предприятия. При анализе индекса массы тела из 912 
работников основных заводов предприятия ожирение 
всех степеней отмечено у 38,9 %. Частота ожирения 
I и II степени преобладала, ожирение II, III степени 
и выше чаще встречалось у женщин по сравнению с 
мужчинами (18,0 и 9,2 % против 12,9 и 3,6 % соот-
ветственно) Среди впервые выявленных хронических 
заболеваний у работников атомной энергетики преоб-
ладали заболевания эндокринной системы (36,8 %).  
В структуре заболеваемости эндокринной патологией 
у лиц в возрасте 42±10 лет 70 % случаев пришлось на 
сахарный диабет и 30 % на узловой зоб [8, 9].

Сотрудники центров Франции и Великобритании в 
период с 1946 по 1985 гг. наблюдали 2520 чел., прошед-
ших курс облучения в детстве по причине онкологиче-
ского заболевания. Была оценена доза облучения, полу-
ченная хвостом, головой и телом поджелудочной желе-
зы и 185 другими анатомическими участками во время 
каждого курса лучевой терапии с 1990 по 1995 гг. для 
каждого ребёнка после реконструкции условий, в кото-
рых было проведено облучение. Была исследована связь 
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между дозой облучения поджелудочной железы и ри-
ском последующего диагноза диабета. Относительный 
риск диабета сильно возрастает с дозой облучения хво-
ста поджелудочной железы, где сосредоточены островки 
Лангерганса, при 29 Гр он возрастает в 9 раз. Рассчитан-
ный относительный риск на 1 Гр составил 1,61 (95 % ДИ 
1,21–2,68) [10].

В последнее время повышенный риск развития СД 
наблюдался после облучения брюшной полости по 
поводу рака у детей. Поскольку многие выжившие с 
лимфомой Ходжкина (HL) получали инфрадиафраг-
мальную лучевую терапию, была оценена связь меж-
ду лечением HL и риском СД у 2264 человека, пере-
живших HL в течение 5 лет, и прошедших лечение 
в период с 1965 по 1995 гг. После среднего периода 
наблюдения 21,5 года у 157 пациентов развился СД. 
Облучение парааортальных лимфатических узлов и 
селезёнки с дозой ≥ 36 Гр было связано с 2,3-кратным 
повышением риска СД. Более низкие дозы (от 10 до 
35 Гр) существенно не увеличивали риск СД. Риск СД 
значительно увеличивался при более высоких сред-
них дозах облучения хвоста поджелудочной железы 
(р < 0,001) [11]. 

Исследование было направлено на сравнение распро-
страненности СД у детей, переживших рак, и их братьев 
и сестёр. Работа включала 8599 лиц, выживших в иссле-
довании лиц после детского рака (CCSS), ретроспектив-
но установленную когорту выживших в Северной Аме-
рике, которым был поставлен диагноз между 1970 и 1986 
гг., а также 2936 случайно выбранных братьев и сестёр. 
Основным исходом был сахарный диабет, о котором со-
общали сами заболевшие. Результаты исследования: 
средний возраст выживших братьев и сестёр составлял 
31,5 года (возрастной диапазон 17,0–54,1 года). Сахар-
ный диабет был зарегистрирован у 2,5 % выживших и у 
1,7 % братьев и сестёр. После корректировки на индекс 
массы тела, возраст, пол, расу / этническую принадлеж-
ность, доход домохозяйства и страхование, оставшиеся 
в живых были в 1,8 раза чаще, чем братья и сестры [12].

В связи с тем, что ни один медико-дозиметрический 
регистр не соответствует требованиям НРБ 99/2009 (на-
личие суммарной дозы облучения), отсутствует возмож-
ность проведения корректных исследований по оценке 
риска возникновения радиационно-индуцированных за-
болеваний при малых дозах облучения на существую-
щих регистрах, как в стране, так и за рубежом.

Актуальность данного исследования заключается в 
использовании впервые доз от различных видов облу-
чения для оценки радиационного риска возникновения 
сахарного диабета типа 2 у ликвидаторов последствий 
аварии на ЧАЭС. 

Цели исследования – анализ заболеваемости СД2 
(МКБ 10: Е11-Е11.9) за 30-летнее наблюдение ликвида-
торов последствий аварии на ЧАЭС, в том числе работ-
ников предприятий атомной промышленности, и оценка 
радиационного риска его возникновения.

Материал и методы
В работе использованы данные по заболеваемости 

СД2 в когорте ликвидаторов последствий аварии на 
Чернобыльской АЭС, работников предприятий и орга-
низаций Госкорпорации «Росатом». В анализ включе-
на информация о ликвидаторах мужчинах, состоящих 
на учёте в Отраслевом регистре лиц, подвергшихся 
воздействию радиации в результате аварии на Черно-
быльской АЭС и имеющих данные о верифицирован-
ных дозах внешнего облучения (12663 чел.). Средний 
возраст ликвидаторов на момент участия в ликвида-

ции последствий аварии на ЧАЭС составил 36,6±0,1 
года, 80 % ликвидаторов находились в возрастной 
группе 30–40 лет. Необходимо учесть, что на работы в 
30 км зоне ЧАЭС направляли, в основном, практиче-
ски здоровый контингент.

Концерн «Росэнергоатом» предоставил в ФМБЦ 
им. А.И. Бурназяна ФМБА России данные о дозах 
профессионального облучения работников основного 
производства 9 АЭС, состоящих на индивидуальном 
дозиметрическом контроле (ИДК), участвовавших в 
ликвидации последствий аварии на Чернобыльской 
АЭС. В разработку включены данные о дозах про-
фессионального облучения работников Балаковской, 
Белоярской, Калининской, Кольской, Курской, Ленин-
градской, Hововоронежской, Ростовской и Смолен-
ской АЭС.

Кроме того, данные о профессиональных дозах облу-
чения были получены от учреждений здравоохранения 
ФМБА России на 1327 работников ряда предприятий и 
организаций Госкорпорации «Росатом».

Дозы профессионального облучения на 1327 работ-
ников были представлены по годам работы с РВ и ИИИ 
от начала работы на АЭС и предприятиях по 2015 г. Рас-
считаны кумулятивные дозы аварии для лиц, включён-
ных в Отраслевой чернобыльский регистр.

Данные о дозах внешнего облучения ликвидаторов 
различных годов пребывания в 30-км зоне ЧАЭС пред-
ставлены в табл. 1 только по мужчинам, так как мы рас-
полагаем данными по небольшому числу женщин с низ-
ким уровнем дозиметрии у них.

Таблица 1
Обеспеченность ликвидаторов последствий аварии  

на ЧАЭС данными о дозах внешнего облучения, мужчины
Availability of data on external radiation doses  

to Chernobyl accident liquidators, men
Годы
въезда в 30 км 
зону

Число
Ликвидаторов

Из них есть доза Среднее
значение, мЗвчисло 

лиц
%%

1986 10790 7277 67,4 74,8
1987 4738 3352 70,7 33,1
1988 1868 1383 74,0 25,7
1989 798 566 70,9 16,8
1990 266 95 35,7 11,9
Всего: 18450 12663 68,6 55,3

В табл. 2 представлена информация о средних, ми-
нимальных и максимальных дозах внешнего облучения, 
полученных ликвидаторами‒мужчинами в различных 
местах работы.

Таблица 2
Распределение доз облучения в зависимости от места работы

Distribution of radiation doses according to place of work
Место
получения дозы

Средняя доза, 
мЗв 

Минимальная 
доза, мЗв

Максимальная 
доза, мЗв

ЧАЭС 55,3 0,1 1478,50
Предприятия 
Госкорпорации 
«Росатом»

142,8 0,1 1832,40

Суммарная доза 70,6 0,2 1985,6

В табл. 3 представлены некоторые характеристики 
обобщённой базы данных Регистра по пяти дозовым 
группам, как доз, полученных при работе в 30 км. 
зоне ЧАЭС, так и суммарным с профессиональными 
дозами. Группы формировались из расчёта примерно 
равного количества лиц и с учётом полученных доз 
облучения.
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Таблица 3
Обеспеченность ликвидаторов последствий аварии на ЧАЭС 

данными о дозах внешнего облучения
Availability of data on external radiation doses to Chernobyl clean-up 

workers
Дозы ЧАЭС Дозы ЧАЭС+проф. дозы 

Дозовая
группа, мЗв

Число
лик-
вида-
торов

Средняя 
доза, мЗв

Дозовая
группа, мЗв

Число
лик-
вида-
торов

Средняя 
доза, мЗв

0,1–4,0 2831 2,2±0,04 0,2–4,99 2544 2,25±0,02
4,1–12,0 2256 7,88±0,04 5,0–16,7 2600 9,59±0,07
12,1–33,0 2366 20,93±0,07 17,0–50,9 2629 31,64±0,19
33,3–93,6 2436 57,62±0,13 51,0–135,5 2580 87,01±0,45
94,0–1478,5 2774 175,42±0,29 136,0–1478,5 2310 240,59±1,7

В структуре суммарных доз, полученных ликви-
даторами последствий аварии на ЧАЭС при работе в  
30-км зоне и в процессе профессиональной деятельно-
сти, 48 % составляют дозы до 100 мЗв, 6 % ликвидато-
ров имеют дозы, превышающие 500 мЗв.

Коллективная доза внешнего облучения составила 
898201,56 мЗв (доза ЧАЭС – 700536,2 мЗв, доза профес-
сионального облучения – 197675,36 мЗв).

В качестве статистической модели заболеваемости 
используется Пуассоновский процесс с параметром 
интенсивности, где λ – фоновая интенсивность забо-
леваний в отсутствии дозового фактора, а RR – отно-
сительный риск, зависящий от дозы, которая накапли-
вается с течением времени. Величину относительного 
риска RR по наблюдаемым данным будем определять 
методом максимального правдоподобия. Для RR ис-
пользуется параметрическое представление, линей-
ное по параметрам: 

                             RR=1+ERR × D(t),                          (1)

где D(t) – наблюдаемое значение дозы внешнего облу-
чения, накопленной к моменту t, ERR – избыточный от-
носительный риск, требующий оценки.

Пусть вероятность индивидуума остаться здоровым 
на интервале времени (0, t), задаётся выражением: 

                        S(t) = exp( – ∫ µ(t) dt ),                          (2)

где µ(t) – заболеваемость, зависящая от времени. µ(t) – 
функция, зависимости от внешних причин, таких как, 
например, накопленная организмом доза ионизирующе-
го облучения. 

Если заболеваемость линейно зависит от накоплен-
ной дозы D(t): 

                          µ(t) = λ × (1 + ERR×D(t)),                  (3)

где ERR – избыточный относительный риск на единицу 
дозы, λ – фоновая заболеваемость в определённой груп-
пе индивидуумов.

Логарифмическая функция правдоподобия запишет-
ся в следующем виде: 

                  I = Σ(1 + b×D)×t + Σ ln(1 + b×D),                (4)

где t – индивидуальные времена наблюдения “под ри-
ском”, b – избыточный относительный риск (ERR). 

В этом случае для максимизации правдоподобия и 
оценки избыточного относительного риска b нужно най-
ти b из уравнения:

               1/m Σ D/ (1+ b×D) = <D>/(1+b×<D>)              (5)

где D – дозы для случаев заболеваний, <D> – взвешен-
ная средняя доза для всей когорты, с весом индивиду-
альных времен наблюдения. 

Левая часть равенства представляет собой простое 
эмпирическое среднее нелинейной функции от дозы, 
вычисленное только по “случаям”, в то время как опе-
раторы усреднения в правой части равенства вычислены 
по всем наблюдаемым лицам.

Как следует из структуры нормального уравнения 
(5), относительный риск от дозового фактора может пре-
вышать единицу (RR>1), когда определённые таким об-
разом средние дозы по случаям заболеваний превышают 
средние дозы по здоровым лицам, бывшим под наблю-
дением (отношение доз r>1) [13, 14]. 

Коэффициент отношения – заболеваемость СД2 муж-
чин, делённая на заболеваемость СД2 женщин.

Избыточный относительный риск – разность числа 
наблюдаемых и ожидаемых заболеваний, отнесённая к 
числу ожидаемых событий заболеваний минимального 
изучаемого фактора воздействия.

Результаты
Среди ликвидаторов последствий аварии на Черно-

быльской АЭС за период наблюдения зарегистрирова-
но 694 больных СД2 (E11–Е11.9) (мужчин – 572, жен- 
щин – 122). 

Средний возраст больного СД2 при регистрации за-
болевания составил 60,1 лет (мужчины – 59,2 лет, жен-
щины – 64,3 года). 

СД2 – болезнь взрослого и пожилого возраста. Наи-
больший удельный вес этой патологии в возрастной 
структуре заболевших у ликвидаторов последствий ава-
рии на Чернобыльской АЭС приходится на возрастную 
группу 60 лет и старше – 75,9 % (мужчины – 73,1 %, 
женщины – 89,3 %) (табл. 4).

Таблица 4
Распределение числа больных СД2 ликвидаторов последствий 

аварии на ЧАЭС по полу, возрастным группам за 1988–2017 гг. и 
их структура

Distribution of patients with T2DM by gender,  
age group for 1988–2017 and their structure

Возрастные 
группы

Пол
оба пола мужчины женщины

число 
больных

уд. вес 
%%

число 
больных

уд. вес 
%%

число 
больных

уд. вес 
%%

18–29 0 0,00 0 0,00 0 0,00
30–39 1 0,14 1 0,17 0 0,00
40–49 7 1,01 6 1,05 1 0,82
50–59 159 22,91 147 25,70 12 9,84
60–69 302 43,52 266 46,50 36 29,50
70+ 225 32,42 152 26,57 73 59,84
Всего: 694 100,00 572 100,00 122 100,00

Распределение заболеваемости СД2 ликвидаторов 
последствий аварии на ЧАЭС по полу и возрастным 
группам за 1988–2017 гг. представлено в табл. 5. Отме-
чены постоянный рост заболеваемости по возрастным 
группам и резкий рост с группы 50–59 лет. В возраст-
ной группе 40–49 лет заболеваемость СД2 у мужчин и 
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женщин одинакова, в группе 50–59 лет – заболеваемость 
мужчин превышает таковую женщин, а начиная с воз-
растной группы 60–69 лет, заболеваемость женщин ста-
ла превышать заболеваемость мужчин. 

Средний возраст ликвидаторов последствий аварии 
на ЧАЭС на момент взятия на учёт с диагнозом СД2 за 
1997–2018 гг. составил 66,3 лет (мужчины – 65,2 лет, 
женщины – 71,1 лет).

Многолетняя заболеваемость СД2 у женщин состав-
ляет 2,5±0,2 (табл. 8). Первые случаи стали выявляться 
в 1998–2002 гг. 1,7±0,4; в 2013–2017 гг. заболеваемость 
достигла максимальных значений за все время наблюде-
ния – 8,3±1,1. Частота выявленных случаев увеличива-
ется с 40–49 лет ‒ 0,8±0,3 до возрастной категории стар-
ше 70 лет ‒ 8,3±1,2.

Таблица 6
Динамика заболеваемости СД2 ликвидаторов последствий аварии на ЧАЭС в 1988–2017 гг., мужчин и женщин (на 1000 чел./лет), 

по возрастным группам и циклам исследования
Dynamics of T2DM incidence among Chernobyl NPP accident liquidators in 1988–2017, men and women (per 1000 people/year), by age group 

and study cycle

Возрастные 
группы

Циклы исследования, года

1988–2017 1988–1992 1993–1997 1998–2002 2003-2007 2008–2012 2013–2017

Все 2,1±0,1 0,03±0,02 0,01±0,01 1,3±0,1 2,6±0,2 4,1±0,3 7,4±0,4

18–29 0,0±0,0 0,0±0,0 0,0±0,0 0,0±0,0 0,0±0,0 0,0±0,0 0,0±0,0

30–39 0,05±0,03 0,0±0,0 0,0±0,0 0,2±0,2 0,0±0,0 26,3±26,0 0,0±0,0

40–49 0,8±0,1 0,05±0,05 0,0±0,0 0,9±0,2 1,7±0,3 2,3±0,6 3,7±1,7

50–59 2,7±0,2 0,1±0,1 0,0±0,0 2,0±0,3 3,6±0,4 3,8±0,4 5,8±0,6

60–69 4,1±0,3 0,0±0,0 0,0±0,0 1,9±0,4 2,7±0,5 5,6±0,7 7,2±0,7

70+ 6,3±0,6 0,0±0,0 2,1±2,1 3,2±1,4 2,3±0,8 3,9±0,7 11,3±1,2

Таблица 7
Динамика заболеваемости СД2 ликвидаторов последствий аварии на ЧАЭС в 1988-2017 гг., мужчин (на 1000 чел./лет), 

по возрастным группам и циклам исследования
Dynamics of T2DM incidence among Chernobyl NPP accident liquidators in 1988-2017, men (per 1000), by age groups and study cycles

Возрастные 
группы

Циклы исследования, года

1988–2017 1988–1992 1993–1997 1998–2002 2003–2007 2008–2012 2013-2017

Все 2,0 ± 0,1 0,03 ± 0,02 0,02 ± 0,02 1,3 ± 0,2 2,5 ± 0,2 3,9 ± 0,3 7,0 ± 0,5

18–29 0,0 ± 0,0 0,0 ± 0,0 0,0 ± 0,0 0,0 ± 0,0 0,0 ± 0,0 0,0 ± 0,0 0,0 ± 0,0

30–39 0,04 ± 0,03 0,0 ± 0,0 0,0 ± 0,0 0,3 ± 0,2 0,0 ± 0,0 0,0 ± 0,0 0,0 ± 0,0

40–49 0,8 ± 0,1 0,1 ± 0,1 0,0 ± 0,0 1,0 ± 0,2 1,6 ± 0,3 2,1 ± 0,6 2,8 ± 1,6

50–59 2,9 ± 0,2 0,1 ± 0,1 0,0 ± 0,0 1,8 ± 0,3 3,6 ± 0,4 3,8 ± 0,5 6,2 ± 0,7

60–69 4,0 ± 0,3 0,0 ± 0,0 0,0 ± 0,0 1,6 ± 0,4 2,5 ± 0,5 5,4 ± 0,7 7,0 ± 0,7

70+ 5,5 ± 0,6 0,0 ± 0,0 2,8 ± 2,8 3,9 ± 1,7 1,8 ± 0,8 3,5 ± 0,8 9,8 ± 1,3

Таблица 8
Динамика заболеваемости СД2 ликвидаторов последствий аварии на ЧАЭС в 1988–2017 гг. женщин (на 1000 чел./лет),  

по возрастным группам и циклам исследования
Dynamics of T2DM incidence among women liquidators of the Chernobyl accident consequences in 1988–2017 (per 1000 people/year), 

by age groups and study cycles

Возрастные 
группы

Циклы исследования, года

1988–2017 1988–1992 1993–1997 1998–2002 2003–2007 2008–2012 2013–2017

Все 2,5 ± 0,2 0,0 ± 0,0 0,0 ± 0,0 1,7 ± 0,4 2,9 ± 0,6 4,6 ± 0,8 8,3 ± 1,1

18–29 0,0 ± 0,0 0,0 ± 0,0 0,0 ± 0,0 0,0 ± 0,0 0,0 ± 0,0 0,0 ± 0,0 0,0 ± 0,0

30–39 0,0 ± 0,0 0,0 ± 0,0 0,0 ± 0,0 0,0 ± 0,0 0,0 ± 0,0 0,0 ± 0,0 0,0 ± 0,0

40-49 0,8 ± 0,3 0,0 ± 0,0 0,0 ± 0,0 0,4 ± 0,4 1,6 ± 0,9 3,7 ± 1,9 5,8 ± 4,1

50–59 1,8 ± 0,3 0,0 ± 0,0 0,0 ± 0,0 2,9 ± 1,0 3,1 ± 1,1 3,1 ± 1,2 1,8 ± 1,1

60–69 4,3 ± 0,6 0,0 ± 0,0 0,0 ± 0,0 2,8 ± 1,1 3,7 ± 1,2 6,5 ± 1,7 7,2 ± 1,8

70+ 8,3 ± 1,2 0,0 ± 0,0 0,0 ± 0,0 0,0 ± 0,0 4,0 ± 2,3 4,6 ± 1,5 14,3 ± 2,5

Таблица 5
Заболеваемость СД2 ликвидаторов последствий аварии на ЧАЭС 
по полу и возрастным группам за 1988–2017 гг. (на 1000 чел./лет), 

коэффициент соотношения мужчины/женщины
Incidence of T2DM among Chernobyl NPP accident liquidators by 

gender and age group for 1988–2017 (per 1000 people/years),  
male/female ratio

Возрастные 
группы

Заболеваемость по полу К отношения 
М/Жоба пола мужчины женщины

18–29 0,0 ± 0,0 0,0 ± 0,0 0,0 ± 0,0 0,0
30–39 0,05 ± 0,03 0,04 ± 0,03 0,0 ± 0,0 0,0
40–49 0,8 ± 0,1 0,8 ± 0,1 0,8 ± 0,3 1,0
50–59 2,7 ± 0,2 2,9 ± 0,2 1,8 ± 0,3 1,6
60–69 4,1 ± 0,3 4,0 ± 0,3 4,3 ± 0,6 0,9
70+ 6,3 ± 0,6 5,5 ± 0,6 8,3 ± 1,2 0,7
Всего: 2,1 ± 0,1 2,0 ± 0,1 2,5 ± 0,2 0,8
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В табл. 9 представлено значение фактора возраста 
и дозы внешнего облучения (ДВО) для лиц, имеющих 
диагноз СД2 и здоровых.

Таблица 9
Среднее значение некоторых показателей больных СД2 и 

здоровых ликвидаторов последствий аварии на ЧАЭС
Average value of some indices of patients with T2DM and healthy 

liquidators of the Chernobyl accident consequences

Статус Средний 
возраст

Среднее 
значение 

ДВО

Среднее 
значение

ДВО+проф.

Число
лиц

Больные СД2 58,9 53,7 77,1 379

Здоровые 55 55,3 70,4 12269

Средние значения всех трех показателей незначимо 
разнятся по величине (p>0,05).

В табл. 10 приведены результаты расчёта избыточно-
го относительного риска для сахарного диабета как для 
дозы, полученной при работах по ликвидации послед-
ствий аварии на Чернобыльской АЭС, так и для суммар-
ной дозы. Дозовый отклик имеет место только для пока-
зателя суммарной дозы. Однако он недостоверен. 

Таблица 10
Избыточный относительный риск (ERR/Sv) для диагноза СД2

Excess relative risk (ERR/Sv) for a diagnosis of T2DM

Наименование диагноза ERR/Sv (ДВО) ERR/Sv (ДВО + проф.)

Сахарный диабет  
(E11–E11.9)
Diabetes mellitus  
(E11–E11.9)

–0,15 [–1,48; 1,17] 0,16 [–0,78; 1,11]

Обсуждение
Результаты проведенного анализа в целом соот-

ветствуют существующим на данный момент времени 
представлениям о медицинских последствиях аварии на 
ЧАЭС. Патология эндокринной системы является веду-
щим патогномоническим симптомокомплексом после-
чернобыльской клиники внутренних болезней. 

Заболеваемость СД2 ликвидаторов последствий ава-
рии на ЧАЭС превышает таковую населения РФ [2], и 
это положение должно явиться важным приоритетом си-
стем здравоохранения ФМБА России.

В исследовании [13] показано наличие риска заболе-
вания СД при облучении поджелудочной железы в боль-
шой поглощённой дозе. В нашей работе получено не-
значимое увеличение избыточного риска на 1 Зв только 
при суммарной дозе облучения. Эти результаты можно 
считать предварительными, корректные оценки радиа-
ционного риска могут быть получены только после сбо-
ра суммарной дозы от всех видов облучения (професси-
онального, аварийного, медицинского, природного). 

Выводы
1.	 СД2 является болезнью пожилых. Средний воз-

раст мужчин ликвидаторов последствий аварии на 
ЧАЭС заболевших СД2 составил 65,2 лет, женщин –  
71,1 лет.

2.	 Женщины, ликвидаторы последствий аварии на 
ЧАЭС, страдают СД2 чаще мужчин. Коэффициент 
отношения М/Ж составил 0,8.

3.	 Дозы от различных видов облучения, используемых 
в исследовании, дают показатели ERR/Sv, отличаю-
щиеся друг от друга при СД2.

4.	 Избыточный риск (незначимый) на единицу дозы 
имеет место только для случая суммарной дозы чер-
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Резюме
Несмотря на широкое внедрение в клиническую практику многосрезовой компьютерной томографии (МСКТ), диагностика ор-
ганизующейся пневмонии по-прежнему является актуальной задачей современной лучевой диагностики. Лучевые диагносты и 
клиницисты испытывают значительные трудности при установлении диагноза в силу достаточно редкой частоты встречаемости 
данного заболевания и неспецифичности клинических проявлений. Организующаяся пневмония является заболеванием, резко 
ухудшающим качество жизни при несвоевременной постановке диагноза и относящимся к группе идиопатических интерстици-
альных пневмоний. Статья посвящена анализу клинического случая пациентки с верифицированной криптогенной организую-
щейся пневмонией. МСКТ органов грудной клетки, наряду с клиническими данными, играет ключевую роль в точной диагностике 
организующейся пневмонии.
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Summary
Despite the widespread introduction of CT into clinical practice, the diagnosis of cryptogenic organizing pneumonia is still an urgent task 
of modern radiology. Radiological diagnosticians and clinicians have significant difficulties in diagnosis due to rather low frequency of this 
disease and nonspecific clinical manifestations. Cryptogenic organizing pneumonia is a disease which sharply worsens the quality of life 
in case of untimely diagnosis and belongs to the group of idiopathic interstitial pneumonias. The article is devoted to the clinical case of a 
patient with verified cryptogenic organizing pneumonia. CT of the chest organs, along with clinical data, plays a key role in the accurate 
diagnosis of organizing pneumonia.
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Введение 
Криптогенная организующаяся пневмония (КОП) 

[1], которая ранее называлась облитерирующим брон-
хиолитом с организующейся пневмонией, является 
формой интерстициального заболевания легких с не-
специфическими клиническими симптомами, рентге-
нологическими данными и прогностическими показа-
телями [2‒4]. Криптогенная организующаяся пневмо-
ния была впервые описана в 1983 г. Гистологическим 
паттерном заболевания является организующаяся 

пневмония, клинический диагноз звучит как «крипто-
генная организующаяся пневмония» [1]. Поражает как 
мужчин, так и женщин, обычно в возрасте 40–60 лет, 
но выявлены клинические случаи у более молодых па-
циентов. Этиология данного заболевания до сих пор до 
конца не известна, как и у большинства редко встреча-
ющихся заболеваний. В 90 % случаев ‒ это идиопатиче-
ское заболевание. В клинической практике дифферен-
циальная диагностика криптогенной организующейся 
пневмонии проводится с поражениями легких при си-
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стемных заболеваниях, в частности таких, как систем-
ная красная волчанка, с легочной цитотоксичностью, 
вызванной приемом лекарственных препаратов таких 
как амиодарон, кокаин, некоторых химиотерапевтиче-
ских препаратов, с бактериальными и вирусными ин-
фекциями, грибковыми и паразитарными поражения-
ми. Курение не является фактором риска [5].

Клиническая картина в основном включает в себя: 
кашель, одышку при физической нагрузке, выраженную 
слабость, субфебрильную температуру. Данные жалобы 
присутствуют от нескольких месяцев до нескольких лет. 
Системные симптомы не характерны [6].

Использование в диагностике современных мето-
дов исследования, таких как КТ, в том числе с внутри-
венным болюсным контрастированием, бронхоскопии 
с исследованием бронхиальных смывов, спирометрии 
и лабораторной диагностики в сочетании с изучением 
клинических проявлений и анамнеза, помогает с высо-
кой степенью точности поставить диагноз, зачастую 
не прибегая к морфологическому подтверждению. Как 
правило, при КОП на рентгеновских снимках выявля-
ются двусторонние периферические затемнения при 
нормальных объемах легких и грудной клетки. В ред-
ких случаях затемнения носят односторонний харак-
тер. Часто наблюдаются рецидивирующие и мигриру-
ющие инфильтраты. Очаговые затемнения на рентгено-
граммах встречаются чаще в периферических отделах 
нижних долей обоих легких [5, 7]. 

КТ является одним из основных методов диагности-
ки организующейся пневмонии. На компьютерных то-
мограммах чаще всего выявляются участки уплотнения 
легочной ткани по типу консолидации или «матового 
стекла», утолщение стенок бронхов и расширение их 
просветов. Для КОП не характерны грубые фиброзные 
изменения, в том числе с формированием «сотового» 
лёгкого. При спирометрии могут определяться легкие и 
умеренные рестриктивные, обструктивные нарушения; 
в некоторых случаях функция легких не страдает. При 
аускультативном исследовании выслушиваются сухие 
хрипы, похожие на крепитацию. Результатами лабора-
торной диагностики являются лейкоцитоз и повыше-
ние СОЭ. При биопсии легкого выявляется выраженная 
пролиферация грануляционной ткани в дыхательных 
путях малого калибра и альвеолярных протоках и хро-
ническое воспаление в смежных альвеолах с наличием 
организованного экссудата в просветах [1]. При лече-
нии препаратами первой линии являются глюкокорти-
коиды, второй линией служат циклофосфамид, ритук-
симаб, азатиоприн [3, 8]. Прогноз при своевременном 
начатом лечении благоприятный, при отсутствии лече-
ния и ранней отмене противовоспалительной терапии 
отмечается рецидив заболевания, развитие фиброзных 
изменений в легочной ткани. 

Клинический пример
Пациентка С., 51 года обратилась к пульмоноло-

гу в сентябре 2021г. с жалобами на постоянный сухой 
кашель, эпизоды повышения температуры до 37,4 ˚С, 
одышка при нагрузке, слабость.

Из анамнеза известно, что в феврале 2021 г. после 
перенесенной новой коронавирусной инфекции, появи-
лись ‒ длительная одышка, сухой кашель, трижды с фев-
раля по сентябрь рецидивы лихорадки до 38 ˚С, рент-
генологические изменения в легочной ткани расценива-
лись как проявления вирусной пневмонии COVID-19. 

Анамнез: проживает в Московской области, в сухой 
квартире. Домашних животных нет. Аллергологический 
анамнез отягощен: на ампициллин, оксациллин ‒ кра-

пивница. Курение в течение 37 лет, ИЧК более 20 пачек/
лет. Наследственность не отягощена. 

Сопутствующие заболевания: эутиреоидный зоб.
Объективно: состояние удовлетворительное, кожные 

покровы обычной окраски, сухие, чистые. Повышенно-
го питания. Периферические лимфоузлы не увеличены. 
Костно-мышечная система без патологии. Перифери-
ческих отеков нет. Грудная клетка коническая, без-
болезненная при пальпации. Аускультативно жесткое 
дыхание, хрипы не выслушиваются, частота дыхания –  
16 в мин. SрO2 95 %. Область сердца не изменена. Тоны 
сердца ясные, ритм правильный, ЧСС 78 в минуту. АД 
120/70 мм рт. ст. Язык чистый. Живот мягкий, безболез-
ненный. Мочеиспускание не нарушено.

Результаты обследований:
·	 Общий анализ крови: гемоглобин – 125 г/л, эритро-

циты – 4,1 млн, лейкоциты – 9,85 тыс., эозинофилы 
0,01 %, СОЭ 14 мм/час.

·	 Анализ крови на IgE более 2000 МЕ/мл, СРБ 32,7 
мг/л (норма 0‒5 мг/л).

·	 Обследована на гельминтозы: специфические анти-
тела к трихинелле, токсокаре, описторху, лямблии Ig 
G отрицательные.

·	 Специфические IgE к Aspergillus fumigatus отрица-
тельные. 

·	 Обследована на предмет ревматологического заболе-
вания, данных за коллагеноз не получено.

·	 Спирометрия: обструктивные нарушения умеренной 
степени. Бронходилатационный тест отрицательный. 

·	 ФБС: диффузный двусторонний деформирующий 
атрофический бронхит. 

·	 Проведена трансбронхиальная биопсия легочной 
ткани, получены фрагменты ткани легкого с очаго-
вым фиброзом, фокусами хронического воспаления, 
злокачественного роста не выявлено. 

·	 КТ ОГК проводилось с 12.02.2021 по 07.08.2021, где 
выявлялись признаки двусторонних интерстициаль-
ных изменений в легких, которые были расценены 
как пневмония вирусной этиологии. 

При КТ органов грудной клетки от 12.02.2021 г. 
Двусторонние изменения по типу: «матовое стекло», 

преимущественно в периферических и передних отде-
лах;  ретикулярные изменения на фоне «матового стек-
ла». Процент вовлечения легочной паренхимы: правого 
легкого ‒ 5 %, левого легкого ‒ 5 %.

Фоновые изменения: в базальных отделах визуали-
зируются единичные тонкостенные воздушные поло-
сти, плевропульмональные, плевродиафрагмальные и 
плевроперикардиальные тяжи. Аксиллярные и медиа-
стинальные лимфатические узлы не увеличены. Костно-
травматических и костно-деструктивных изменений не 
выявлено. Сердце и крупные сосуды обычно расположе-
ны, не расширены, однородной структуры в просвете.  
В полости перикарда содержимого не выявлено. Содер-
жимого в плевральных полостях не выявлено.

Заключение: КТ-признаки интерстициальных изме-
нений легких с двух сторон, рекомендовано сопоставить 
с клинико-лабораторными данными изменения, более 
вероятно соответствуют резидуальным зонам «матового 
стекла» при интерстициальной пневмонии со средней 
степенью вероятности вирусной этиологии в стадии 
разрешения. Эмфизематозные изменения легких; пнев-
мофиброз (рис. 1).

Амбулаторно был поставлен диагноз COVID-19 (ма-
зок ПЦР положительный), назначена терапия (противо-
вирусная, системные ГКС коротким курсом 5 дней), с 
положительным эффектом.
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После переохлаждения в мае 2021 г., амбулаторно 
терапевтом диагностирована внебольничная двусторон-
няя пневмония, с большой долей вероятности COVID-19 
(мазок ПЦР отрицательный). 

При КТ органов грудной клетки от 25.05.2021
Исследование на фоне выраженных дыхательных ар-

тефактов. В обоих легких полисегментарно определяются 
участки уплотнения легочной паренхимы по типу «матового 
стекла». В базальных отделах визуализируются единичные 
тонкостенные воздушные полости, плевропульмональные, 
плевродиафрагмальные и плевроперикардиальные тяжи. 
Трахея и бронхи до уровня субсегментарных прослежива-
ются на всем протяжении, стенки бронхов без видимых из-
менений, просветы воздушны. Внутригрудные лимфатиче-
ские узлы не увеличены. Диафрагма обычно расположена. 
Свободной жидкости в плевральных полостях не выявлено. 
Сердце в размерах не увеличено, листок перикарда тонкий. 
Магистральные сосуды обычного калибра. Перифериче-
ские лимфатические узлы в диапазоне сканирования не 
увеличены. Дегенеративные изменения позвоночника.

Заключение: КТ-признаки двусторонней полисег-
ментарной пневмонии. Вероятность вирусной этиоло-
гии высокая. Степень тяжести по КТ: КТ-2 (25‒30 %). 
Фиброзные изменения легких (рис. 2).

Лечилась амбулаторно антибактериальной терапией, 
системными ГКС коротким курсом (5 дн.), с положи-
тельной клинической и рентгенологической динамикой. 

В августе 2021 г. больная отметила очередное ухуд-
шение, в виде лихорадки до 38 ˚С, непродуктивного 
кашля. С подозрением на COVID-19 было выполнено 
КТ органов грудной клетки, мазок ПЦР COVID-19 из 
зева и носа отрицательный.

При КТ органов грудной клетки от 07.08.2021
Процентное поражение легочной ткани справа 60 %, 

слева 50 %. В связи с чем обратилась в приемное отделе-
ние ГКБ им С.П. Боткина, где повторно провели КТ ОГК 
от 07.09.2021. Выявлены двусторонние изменения, не-
четкие по типу «матового стекла», в периферических и 
центральных отделах, ретикулярные изменения, участки 
линейной тяжистости. 

Бронхи: стенки уплотнены, просветы свободны.
Наличие плеврального выпота: не выявлено.
Органы средостения структурны.
Увеличение лимфатических узлов: множественные 

внутригрудные. 
Костно-деструктивных и костно-травматических из-

менений грудной клетки не выявлено.
Заключение:  КТ-признаки двусторонней  полисег-

ментарной интерстициальной пневмонии. Степень веро-
ятности вирусной пневмонии высокая. Степень тяжести 
по КТ КТ-3 (среднетяжелая) (рис. 3).

В сентябре 2021 г. в связи с обострением за-
болевания, пациентка госпитализирована в ГКБ  

Рис. 1 (а‒в). Компьютерные томограммы органов грудной клетки, нативные изображения, аксиальная проекция. В кортикальных отделах обоих 
легких определяются единичные участки уплотнения легочной ткани по типу «матового стекла»

Fig. 1 (a‒в). Computed tomograms of the chest organs, native images, axial projection. In the cortical parts of both lungs there were single areas of 
thickened lung tissue similar to frosted glass

а б в

а б в

Рис. 2 (а‒в). Компьютерные томограммы органов грудной клетки, нативные изображения, аксиальная проекция.  
Увеличение размеров и количества участков «матового стекла» в обоих легких

Fig. 2 (a‒в). Computer tomograms of the chest organs, native images, axial projection.  
Increased size and number of frosted glass areas in both lungs
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им. С.П. Боткина, где после проведения междисци-
плинарного консилиума по данным КТ в динамике 
впервые был установлен диагноз интерстициального 
заболевания легких без морфологической верифика- 
ции ‒ организующаяся пневмония. ДН 1. Назначена 
противовоспалительная терапия системными глюкокор-
тикостероидами, с хорошим эффектом.

05.10.2022. для оценки эффективности проводимой 
терапии выполнена КТ органов грудной клетки
Двусторонние изменения по типу изменения «мато-

вого стекла», ретикулярные изменения, в перифериче-
ских и центральных отделах, с нечеткими контурами. 
Участки линейной тяжистости в базальных отделах. 
Бронхи: стенки уплотнены, просветы свободны.

Наличие плеврального выпота не выявлено. Увели-
чение лимфатических узлов: множественные внутри-
грудные. Костно-деструктивных и костно-травматиче-
ских изменений грудной клетки не выявлено. 

Заключение: КТ-признаки двусторонней полисег-
ментарной интерстициальной пневмонии в фазе обрат-
ного развития (рис. 4). 

Больная отметила ухудшение в декабре 2022 г.‒ ян-
варе 2023 г. в виде однократного повышения темпера-
туры до 38 ˚С на фоне самостоятельной отмены глюко-
кортикостероидов. Самостоятельно принимала жаро-
понижающие препараты с положительным эффектом, 
за медицинской помощью не обращалась. В феврале 
2023 г. отмечалась лихорадка 38 ˚С, прогрессирующая 

одышка. Объективная картина в легочной ткани: ос-
лабленное дыхание, двусторонние мелкопузырчатые 
хрипы, десатурация О2 90 %.

В анализе крови лейкоцитоз с нейтрофильным сдви-
гом, тромбоцитоз, повышен СРБ.

Спирометрия: легкая степень бронхиальной об-
струкции, жизненная ёмкость легких в пределах нормы. 
Проба с бронхолитиком отрицательная.

КТ органов грудной клетки от 02.03.2023
В обоих легких визуализируются диффузные сла-

боинтенсивные участки уплотнения по типу «матового 
стекла» чередующиеся с нормальной легочной паренхи-
мой («мозаичная перфузия»). На фоне вышеописанных 
изменений полисегментарно в обоих легких просматри-
ваются множественные более плотные участки «матово-
го стекла» с ретикулярными изменениями, наибольший 
в S6 правого легкого. Трахея и крупные бронхи не изме-
нены. Плеврального выпота не выявлено. Средостение 
не расширено, в полости перикарда выпота нет. Отмеча-
ется количественное увеличение внутритрудных лимфо-
узлов, наибольший до 9 мм. Подмышечные лимфоузлы 
не увеличены. Мягкие ткани грудной стенки не измене-
ны. Дегенеративные изменения позвоночника на иссле-
дованном уровне.

КТ-картина двусторонней полисегментарной интер-
стициальной пневмонии ‒ рекомендуется корреляция с 
клинико-лабораторными данными. Диффузные измене-
ния в обоих легких следует дифференцировать между 
застойными, перфузионными нарушениями и поство-

а б в

Рис. 3 (а‒в). Компьютерные томограммы органов грудной клетки, нативные изображения, аксиальная проекция. 
В обоих легких определяются обширные зоны матового стекла

Fig. 3 (a‒в). Computer tomograms of the chest organs, native images, axial projection. Extensive areas of frosted glass are detected in both lungs

а б в

Рис. 4 (а‒в). Компьютерные томограммы органов грудной клетки, нативные изображения, аксиальная проекция. Положительная динамика на 
фоне терапии системными глюкокортикостероидами в виде уменьшения размеров и плотности участков «матового стекла» обоих легких

Fig. 4 (a‒в). Computer tomograms of the chest organs, native images, axial projection. Positive dynamics on the background of therapy with systemic 
glucocorticosteroids, in the form of reduction of the size and density of the frosted glass areas of both lungs
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спалительными изменениями. Количественная лимфа-
денопатия средостения (рис. 5).

Заключение: Интерстициальное заболевание легких 
по рентгенологическому паттерну: организующаяся 
пневмония, рецидив. ХОБЛ легкой степени тяжести, 
обострение. ДН 1. Назначена повторно противовоспали-
тельная терапия системными глюкокортикостероидами, 
с хорошим эффектом.

В настоящее время больная продолжает наблюдаться 
пульмонологом. 

Обсуждение
Криптогенная организующаяся пневмония является 

достаточно редко встречающимся и до конца неизучен-
ным заболеванием. В последние годы, в связи с пандеми-
ей COVID-19, отмечается рост количества больных КОП 
в клинической практике, что вызывает еще большие труд-
ности в постановке правильного диагноза, поскольку оба 
заболевания сопровождаются лихорадкой, одышкой, каш-
лем и похожей рентгенологической картиной. В литерату-
ре встречаются немногочисленные сведения о КОП, из-за 
чего многие вопросы диагностики и лечения до сих пор не 
решены. В настоящее время так и не разработаны клини-
ческие рекомендации по диагностике и ведению больных 
данной патологии. Оснащение лечебных учреждений со-
временными аппаратами КТ и тщательное обследование 
пациентов в динамике с участием лучевых диагностов 
и пульмонологов помогают своевременно и точно уста-

Рис. 5 (а‒в). Компьютерные томограммы органов грудной клетки, нативные изображения, аксиальная проекция.  
Появление новых участков уплотнения легочной ткани по типу матового стекла в сочетании с ретикулярными изменениями

Fig. 5 (a‒в). The computer tomograms of the chest organs, native images, axial projection.  
Emergence of new areas of lung tissue thickening similar to a frosted glass in combination with reticular changes

а б в

новить диагноз КОП. Дифференциальный диагноз КОП 
проводится с такими заболеваниями как эозинофильная 
пневмония, аденокарцинома с поверхностным ростом, 
лимфома с поражением легких, гранулематоз с полианги-
итом (Вегенера), аллергическим бронхолегочным аспер-
гиллезом, паразитарными инфекциями [9‒14].

Возможности традиционного рентгенологического 
исследования в постановке диагноза ограничены, в силу 
предела метода и поэтому не могут дать представления 
об истинной картине изменений в лёгочной ткани. Диа-
гноз криптогенной организующейся пневмонии можно 
поставить только на основании КТ в динамике, в соче-
тании с детальным изучением клинико-лабораторных 
данных [11, 13]. КТ с высоким разрешением позволяет 
выявлять морфологические изменения в легких, что 
коррелирует с данными гистологического исследования. 
Проведение междисциплинарных консилиумов с при-
влечением клиницистов, прежде всего пульмонологов, 
специалистов в области лучевой диагностики, позволяет 
верифицировать диагноз КОП на ранней стадии и назна-
чить адекватное лечение. 

Заключение
КТ в сочетании с клинико-лабораторными данными 

является высокоинформативным методом диагностики 
криптогенной организующейся пневмонии на ранней 
стадии развития заболевания, предотвращая развитие 
необратимых изменений легочной ткани.
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РЕФЕРАТ

Цель: Оценить возможности лучевых методов визуализации в диагностике неалкогольной жировой болезни печени (НАЖБП) на 
примере клинического случая.
Материал и методы: У пациента 42 лет с подозрение на НАЖБП по данным клинического осмотра и лабораторным показателям 
была проведена количественная оценка жирового гепатоза методами лучевой диагностики. Для этого были использованы: ультра-
звуковая диагностика (УЗИ) в рамках печеночного протокола с применением методик: визуализации коэффициента затухания 
ультразвуковой волны (ATI – Attenuation Imaging), сдвиговой эластографии (SWE – Shear Wave Elastography), оценки частотной 
дисперсии сдвиговой волны (SWD – Shear Wave Dispersion Imaging); компьютерная томография (КТ) с качественной и количе-
ственной оценкой на основе индекса плотности печени (ИПП); магнитно-резонансная томография (МРТ) с приложением, позво-
ляющим вычислять фракцию жира (FF) в печени по протонной плотности (PDFF) на примере программы IDEAL IQ. Выполнена 
морфологическая верификации биоптата печени. 
Результаты: При проведении лучевых методов диагностики у пациента был диагностирован жировой гепатоз тяжелой степени, 
что подтвердилось результатами морфологического исследования печени. При повторном исследовании, на фоне проводимого 
лечения, количественные показатели всех лучевых методов исследования имели сходную динамику снижения степени выражен-
ности жирового гепатоза. 
Заключение: На примере клинического случая верифицированного острого стеатогепатита представлены возможности его диагно-
стики с помощью основных лучевых модальностей. Рассмотрены современные технологии УЗИ (ATI, SWD) и МРТ с программ-
ным обеспечением по типу IDEAL IQ. Показано, что УЗИ с технологиями ATI, SWE и SWD, КТ с расчетом индекса плотности 
печени, МРТ с расчетом параметра FF показали высокую диагностическую эффективность при выявлении жирового гепатоза у 
пациента и возможность его количественной оценки. Эти технологии целесообразны для широкого внедрения в клиническую 
практику. КТ вследствие высокой дополнительной лучевой нагрузки на пациента не является методом выбора для диагностики 
НАЖБП, но может предоставить лечащему врачу необходимую информацию с целью определения дальнейшей тактики.
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ABSTRACT

Purpose: To estimate the potential of imaging methods in the diagnosis of non-alcoholic fatty liver disease (NAFLD) based on the example 
of a clinical case. 
Material and methods: A 42 years-old man with suspected of NAFLD, by the clinical and laboratory tests results, underwent a quantita-
tive assessment of fatty hepatosis using radiodiagnosis imaging methods. We used US “liver protocol” with attenuation imaging technique 
(ATI), shear wave elastography (SWE), shear wave dispersion imaging (SWD), computed tomography (CT) with quantitative and qualita-
tive assessment using the liver-spleen index (CTL-S); MRI with application that provides volumetric whole-liver fat fraction (FF) measure-
ments by proton density (PDFF), on the basis of IDEAL IQ program. The morphological verification of liver biopsy was also performed.
Results: All imaging method used in this clinical case showed severe degree of fatty hepathosis, that correlated with biopsy of liver.  
In repeated studies, on the background of treatment, the quantitative indicators of all imaging methods had a similar dynamics of reduction 
of the degree of fatty hepatosis.
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Введение
В России, как и во всем мире, наблюдается тенденция 

к увеличению распространенности неалкогольного жи-
рового гепатоза и стеатогепатита, объединенных в тер-
мин неалкогольной жировой болезни печени (НАЖБП) 
[1]. Диагностика степени выраженности НАЖБП до 
настоящего времени представляет определенные труд-
ности. Это заставляет врачей клинических специаль-
ностей и врачей лучевой диагностики обратить особое 
внимание на имеющийся арсенал современных инстру-
ментальных методов выявления этого заболевания. Би-
опсия печени является «золотым стандартом», но имеет 
существенный недостаток – инвазивность, что неминуе-
мо влечет за собой вероятность различных осложнений. 
Кроме того, провести её можно только в условиях ста-
ционара и при наличии обученного специалиста. В то 
же время для диагностики жировой дистрофии печени 
недостаточно широко используются потенциальные воз-
можности визуализации методами лучевой диагности-
ки – ультразвуковым, компьютерно-томографическим и 
магнитно-резонансным [2]. Соответствующие аппараты 
доступны во многих учреждениях здравоохранения как 
по отдельности, так и в комплексе, что позволяет рас-
считывать на правильную и своевременную постановку 
диагноза НАЖБП. При этом в зависимости от модаль-
ности и используемой методики важно проводить каче-
ственную или количественную оценки стеатоза. Кроме 
первичной активной диагностики заболевания суще-
ствует необходимость скрининга стеатоза у больных с 
наличием факторов риска, а также мониторинга степени 
выраженности жировой дистрофии в процессе лечения. 
В последние годы появились новые методики диагно-
стики стеатоза по данным УЗИ и МРТ, которые еще не 
получили широкого распространения в России, но, об-
ладая рядом преимуществ, имеют перспективу стать 
референсными [3]. Таким образом, со стороны меди-
цинского сообщества в настоящее время требуется при-
стальное внимание не только к аспектам клинической 
диагностики НАЖБП, но и к необходимости развития и 
максимального распространения наиболее оптимальных 
методов ее лучевой диагностики. 

Цель: Оценить возможности лучевых методов визуа-
лизации в диагностике неалкогольной жировой болезни 
печени (НАЖБП) на примере клинического случая.

Материал и методы

Ультразвуковое исследование (УЗИ)
УЗИ выполняли на ультразвуковом сканере Aplio 

i800 (Canon Medical System) монокристаллическим 
конвексным датчиком 1–8 МГц (PVI 475 BT/BX i8CX1, 
Canon Medical System). Использовали общепринятую 
методику [4] с оценкой следующих параметров:
•	 сдвиговую эластографию (SWE – Shear Wave Elastog-

raphy) для количественной оценки жесткости печени, 
коррелирующей с фиброзом; 

Conclusion: The clinical case of verified acute steatohepatitis shows the possibilities of its diagnostics by means of the radiation modalities.  
We used US with ATI, SWE и SWD, CT with CTL-S, MRI with FF that demonstrated high diagnostic efficiency for determination fatty hepa-
tosis and the possibility of its quantification. These technologies are suitable for widespread implementation into clinical practice providing 
good diagnostic accuracy. CT associated with higher doses of radiation is not considered to be the basic method of choice for diagnosing 
NAFLD, but still may provide a physician with necessary information to determine further treatment strategy.
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•	 визуализацию коэффициента затухания ультразву-
ковой волны (ATI – Attenuation Imaging) для количе-
ственной оценки затухания скорости УЗ волны, кор-
релирующей с жировой инфильтрацией; 

•	 визуализацию и количественную  оценку частотной 
дисперсии сдвиговой волны (SWD – Shear Wave 
Dispersion Imaging), коррелирующей с вязкостью и 
острым воспалительным процессом в печени.
Интерпретация полученных данных проводилась в 

соответствии с рекомендациями производителя (табл. 1).

Таблица 1
Параметры оценки измерений при выполнении «печеночного 

протокола» согласно рекомендациям производителя
Parameters for evaluating measurements when performing the US 
liver protocol according to the manufacturer’s recommendations

Параметры
Градации изменения параметров

Норма Легкое 
повышение

Умеренное 
повышение

Выраженное 
повышение

SWE, кПа
2,0–7,0

(F0–F1 по 
Metavir)

7,1–9,4
(F2 по 

Metavir)

9,5–10,4
(F3 по 

Metavir)

10,5–50,0
(F4 по 

Metavir)
SWD, (м/с)/кГц 5,0–11,9 12,0–13,9 14–15,9 16,0–25,0
ATI, дБ/см/МГц 0,3–0,62 0,63–0,71 0,72–0,81 0,81–1,3 

Рентгеновская компьютерная томография (КТ)
Компьютерная томография брюшной полости и забрю-

шинного пространства в нативном режиме проводилась на 
аппарате CANON ONE (320 срезов) с толщиной среза 1 мм, 
временем ротации трубки 0,5 с, автоматической модуляци-
ей силы тока и напряжением на трубке 120 кВ. На основа-
нии полученных изображений выполняли качественную и 
количественную оценку степени выраженности жирового 
гепатоза. Качественный анализ основывался на сравнении 
контрастности паренхимы печени и крупных сосудистых 
структур на ее фоне по методике табл. 2 [5], предложенной 
H.J. Park: при стеатозе печени происходит инверсия кон-
трастности – плотность сосудов печени значительно боль-
ше, чем плотность паренхимы печени. 

Таблица 2 
Качественная оценка жирового гепатоза  
по данным компьютерной томографии

Qualitative assessment of Fatty Hepatosis according  
to computed tomography

Степень вы-
раженности 
стеатоза

Визуальные критерии

Норма
Плотность паренхимы печени заметно больше плот-
ности сосудов на ее фоне, последние хорошо диффе-
ренцируются

Минимальная
Плотность паренхимы печени выше плотности со-
судов, но эта разница снижается, поэтому сосуды 
плохо дифференцируются

Умеренная Плотность паренхимы печени и сосудов идентична, 
поэтому их не удается дифференцировать

Выраженная
Плотность сосудов становится выше плотности па-
ренхимы печени, они выглядят гиперденсными (ин-
версия контрастности)
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Количественная оценка степени тяжести жирово-
го гепатоза проводилась на основе индекса плотности 
печени (ИПП/ liver-spleen CT–CTL-S), который опре-
делялся как разница между средними значениями оп-
тической плотности паренхимы печени и селезенки. 
Среднее значение плотности печени определялось по-
сле ее измерения с помощью двух ROI (region of inter-
est) площадью 2 см2 в задних сегментах правой доли, 
а среднее значение плотности селезенки с помощью 
трех ROI аналогичной площади в ее средней трети 
[6]. Оценка полученных данных проводилась в соот-
ветствии с пороговыми значениями, представленными 
в табл. 3 согласно методике, предложенной P. Lima- 
nond [7].

Таблица 3
Пороговые значения ИПП и степени стеатоза

Thresholds for CTL-S and degree of steatosis
Индекс плотности 
печени, HU

Процент содержания 
жира гепатоцитами

Степень стеатоза

>5 <5 % Норма
от 5 до –10 6–30 % Легкая
< –10 >30 % Умеренная/тяжелая

Магнитно-резонансная томография (МРТ) 
МРТ выполнена на аппарате GE Signa Architect с маг-

нитной индукцией 3 Тл с использованием 30-канальной 
катушки всего тела. Исследование проводилось с техно-
логией IDEAL IQ – МР-последовательность для опреде-
ления фракции жира в печени по методике трехточеч-
ного Диксона в фазе и противофазе в 3D аксиальной 
проекции со следующими параметрами: TR/TE 6,6/6,0; 
NEX 0,5; толщина среза 10 мм; FOV 44,0; matrix 160 × 
160; bandwidth 111 Hz; flip angle 3; время выполнения  
18 с, на одной задержке дыхания. По итогам сканирова-
ния получали карту фракции жира. 

При МР-оценке степени жирового гепатоза на карте 
фракции жира в паренхиме печени размещали по четыре 
ROI площадью 1,2–1,6 см2 на трех уровнях относитель-
но воротной вены (выше, на ее уровне и ниже). Все ROI 
были размещены в паренхиме печени без включения 
крупных сосудов, связок и желчных протоков [8]. Далее 
оценивалось их среднее значение, которое соответствует 
фракции жира в процентах (FF – Fat Fraction). В табл. 4 
представлена классификация степеней тяжести стеатоза 
по полученным данным FF, в соответствии с результата-
ми гистологического исследования [9].

Таблица 4
Степени жирового гепатоза по данным карты значений фракции 

жира, измеренной по протонной плотности
Degrees of fatty hepatosis according to the map of fat fraction values 

measured by proton density

Показатель
Степень фракции жира

Норма Легкая Умеренная Тяжелая
FF, % менее 6,4 % 6,5–17,4 % 17,4–22,1 % 22,2 % и выше

Гистологическое исследование
При проведении трепанобиопсии печени под УЗИ-

контролем был получен пунктат из правой доли печени. 
Для анализа структуры гепатоцитов и степени межкле-
точной пролиферации жировой ткани проведена опти-
ческая микроскопия с увеличением 1:100; выполнена 
окраска гемотоксилин-эозином, а также трихромовым 
методом по Массону. 

При гистологической оценке использована балльная 
оценка тяжести и стадии НАЖБП (табл. 5) [10].

Результаты 
Пациент А. 1981 г.р. был переведен в клинику в мар-

те 2023 г. из другого стационара, где он наблюдался с 
острой печеночно-почечной недостаточностью. При по-
ступлении больной предъявлял жалобы на общую сла-
бость, желтуху. При осмотре отмечалось желтушность 
кожных покровов, склер, при пальпации – увеличение 
размеров печени. Показатели общих анализов мочи и 
крови, а также коагулограммы в пределах нормы. В био-
химическом анализе крови при поступлении обращали 
себя внимание гипоальбуминемия (33,5 г/л), билируби-
немия (210,6 мкмоль/л) с преобладанием прямой фрак-
ции (202,2 мкмоль/л), повышение трансаминаз (алани-
наминотрансфераза 220,6 Е/л, аспартатаминотрансфера-
за 440,1 Е/л) и креатинина до 304 мкмоль/л.

В течение первых суток после поступления пациенту 
проведено комплексное инструментальное обследова-
ние. Ниже представлены протоколы УЗИ, КТ и МРТ.

УЗИ печени
Определяется увеличение размеров печени: толщина 

правой доли 200 мм, вертикальный размер 238 мм, ле-
вая доля соответственно 90 и 120 мм. Паренхима пече-
ни неравномерно гиперэхогенная, выражено диффузно 
неоднородная, с эффектом акустического затухания, за-
трудняющего визуализацию портальных сосудов средне-
го калибра. Воротная вена диаметром 13 мм, кровоток 
монофазный со скоростью 13,5 см/с. Изменений со сторо-
ны желчного пузыря, внутри- и внепеченочных желчных 
протоков, селезенки, почек выявлено не было. Поджелу-
дочная железа умеренно диффузно неоднородная. 

Результаты измерений в рамках «печеночного прото-
кола» (рис. 1):

SWE=22 кПа
SWD=13,9 м/с/кГц
ATI=0,84 дБ/см/МГц.

Заключение. УЗ-признаки выраженного стеатоза пе-
чени. Для более точной диагностики фиброза и/или вос-
палительного процесса в печени необходимо проведе-
ние контрольного исследования.

КТ брюшной полости и забрюшинного 
пространства
Печень увеличена за счет обеих долей, кранио-кау-

дальный размер ее правой доли составляет 24 см. Сред-
ние плотностные значения паренхимы диффузно сни-
жены до – 12HU (средняя плотность селезенки 48HU). 
ИПП составляет – 60HU (наблюдается инверсия кон-

Таблица 5
Шкала оценки степени морфологических изменений биоптата 

печени
The scale of morphological changes in the liver biopsy

Шкала оценки активности НАЖБП*

Стеатоз (%) Лобулярное 
воспаление Баллонная дистрофия 

Менее 5 (0 баллов) Отсутствует (0 баллов) Отсутствует 
(0 баллов)

5–33 (1 баллов) Менее 2 фокусов в 
поле зрения (1 баллов) Слабая (1 балл) 

34–66 (2 балла) 2–4 фокуса (2 балла)
Умеренная / 
выраженная 
(2/3 балла)

Более 66 (3 балла)

Примечание: Итоговая оценка проводится по сумме трёх показателей 
(стеатоз, %, лобулярное воспаление, баллонная дистрофия) в баллах 
(от 0 до 8 баллов)
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трастности). Внутри- и внепеченочные желчевыводя-
щие протоки не расширены. Желчный пузырь не уве-
личен, содержимое имеет повышенную плотность за 
счет сладжа желчи. Селезенка не увеличена, структура 
однородная. Поджелудочная железа компактного строе-
ния, с четкими очертаниями, обычной формы и разме-
ров.  Вирсунгов проток не расширен. Надпочечники ти-
пичной Y-образной формы, без объемных образований. 
Почки обычно расположены, с равномерным развитием 
паренхимы. Чашечно-лоханочная система не расширена. 
Сосудистые ножки дифференцированы. Лимфатические 
узлы брюшной полости и забрюшинного пространства 
не увеличены. Выпота в брюшной полости нет. Структу-
ра скелета сохранена.

Заключение. Признаки тяжелого жирового гепатоза.

МРТ холангиография
Печень увеличена в размерах. МР-признаки жирово-

го гепатоза – FF ~ 44 % (SD 1,6). Внутрипеченочные про-

токи не расширены, долевые протоки до 2,5 мм. Общий 
печеночный проток в области пересечения с артерией 
несколько сужен, далее нормальных размеров. Холедох 
не расширен до 2,5 мм, прослеживается до фатерова со-
сочка, где его просвет нитевидный. Пузырный проток 
извит, не расширен. Желчный пузырь не изменен. Под-
желудочная железа компактного строения. Вирсунгов 
проток не расширен. Выпота в брюшной полости не вы-
явлено.

Заключение: МР-картина гепатомегалии, жирового 
гепатоза тяжелой степени. Данных о наличии биллиар-
ной гипертензии не получено.

Для уточнения этиологии и характера поражения пе-
чени на 2-ой день госпитализации была выполнена тре-
панобиопсия. Протокол исследования:

Отмечается панацинарная мелко- и преимуществен-
но крупнокапельная жировая дистрофия гепатоцитов  
(во всех дольках, до 5 % мелкокапельной и до 90 % круп-

Рис. 1. Результаты УЗИ визуализации печени при первичном обследовании 
а – Серошкальное (В-режим) изображение печени и правой почки. Визуальные (качественные) признаки стеатоза; б –  Стеатометрия. Измерение 
коэффициента затухания (ATI); в – Верхние эхограммы – оценка упругости паренхимы печени – сдвигово-волновая эластография (SWE). Нижние 
эхограммы – оценка вязкости паренхимы печени – дисперсия сдвиговых волн (SWD); г – Мульпараметрический отчет: графическое изображение 
результатов измерений SWE, SWD и ATI в рамках «печеночного протокола» с оценкой степени их изменений по цветовой шкале (зеленая зона – 

норма, оранжевая – легкое  повышение, желтая умеренное повышение, красная – выраженное повышение)
Fig. 1. The results of US of the liver at the primary examination

а – Grey scale image (B-mode) of the liver and right kidney. Visual (qualitative) signs of steatosis; б – Steatometry. Attenuation ratio measurement (ATI); 
в – Upper echograms – assessment of the elasticity of the liver parenchyma – shear elastography (SWE). Lower echograms – assessment of the viscosity of 
the liver parenchyma – shear wave dispersion (SWD); г – Multiparametric analysis: graphical representation of the results of measurements of SWE, SWD 

and ATI within the Liver Package with an assessment of the degree of their changes on a color scale (green zone – normal, orange – slight increase,  
yellow ‒ moderate increase, red – marked increase)

	                                 а					                          б

	                                   в					                          г
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нокапельной дистрофии от площади дольки); наблюда-
ются множественные гепатоциты с баллонной дегенера-
цией. Определяются фокусы лобулярного лимфоцитар-
ного воспаления (до 2 на увеличении ×100), местами –  
с некрозом гепатоцитов. Имеются центролобулярные 
гепатоциты с интрацеллюлярным холестазом (рис. 2А). 
Портальные тракты слабо фиброзированы, отечны, все 
со слабо/умеренно выраженной лимфоцитарной ин-
фильтрацией, не выходящей за пределы пограничной 
пластинки. Желчные протоки просматриваются во всех 
портальных трактах, отмечается их пролиферация.

а

б
Рис. 2. Данные морфологического исследования биоптата печени.  

а ‒ Окраска гематоксилином и эозином, увеличение × 100;  
б ‒ Окраска трихромовым методом по Массону, увел. × 100  
Fig. 2. Assay of biopsy liver. a ‒ Hematoxylin and eosin stain, 

magnification × 100; б ‒ Masson’s trichrome stain, magnification × 100

Центральные вены с неравномерно выраженным пе-
ривенулярным фиброзом и отходящими тонкими септа-
ми перисинусоидального фиброза и отходящими тон-
кими септами перисинусоидального фиброза (по типу 
chicken wire), в дольках также – множественные оча-
ги перисинусоидального/перицеллюлярного фиброза  
(рис. 2 Б). Оценка по NAFLD (activity score and staging 
system): стеатоз: 3 балла (34–66 %); воспаление в доль-
ках: 2 балла; баллонная дегенерация гепатоцитов: 2 бал-
ла. Суммарно активность: 7 баллов. Стадия фиброза: 2. 
Морфологические изменения соответствуют хрониче-
скому стеатогепатиту (NAS 7 баллов). Дифференциаль-
ный диагноз следует проводить с лекарственно-индуци-
рованным поражением печени при уточнении анамнеза.

В последующем в течение двух недель пациенту про-
водилась комплексная гепатопротекторная, гастропро-
тективная, антисекреторная и заместительная терапия. 
На фоне лечения отмечалась положительная динамика 
как клинической картины, так и лабораторных данных, 
в частности уровень общего белка с 33,5 увеличился с 
33,5 до 81,7г/л, креатинина крови снизился с 304 до 75 
мкмоль/л, общий билирубин ‒ с 210,6 до 71,1 мкмоль/л,  

АлАТ ‒ с 220.6 до 81,3 Е/л, АсАТ ‒ с 440,1 до 219,2 Е/л. 
Также было проведено повторное УЗИ и МРТ печени 
для оценки динамики ранее выявленных признаков сте-
атоза спустя 15 дней после первичных исследований.

При повторном УЗИ печени параметр SWE умень-
шился с 22 до 12,6 кПа, SWD ‒ c 13,9 до 12 м/с/кГц, ATI ‒  
c 0,82 до 0,7 дБ/см/МГц. Данные УЗИ свидетельствова-
ли о положительной динамике ‒ уменьшении воспали-
тельного процесса в печени и снижении степени стеато-
за с тяжелой до умеренной. 

При повторном МРТ печени признаки жирового 
гепатоза по карте фракции жира FF составили 19,5 %  
(SD 1,5). Сравнение результатов первичного МРТ и по-
вторного, спустя две недели от поступления, приведено 
на рис. 3.

а

б
Рис. 3. Карта фракции сигнала жира в режиме IDEAL IQ.  

а – Первичное МРТ обследование, FF ~ 44 % (SD 1,6); б ‒ Повторное 
МРТ обследование спустя 2 недели от первичного, FF ~ 19,5 %  

(SD 1,5)
Fig. 3. Map of fat fraction with application IDEAL IQ. а – Primary MRI, 
FF ~ 44 % (SD 1,6); б ‒ Follow-up MRI 2 weeks after primary, FF ~ 19,5 % 

(SD 1,5)

В связи с однократным повышением температуры 
тела до субфебрильных цифр и появлением сухого каш-
ля для исключения пневмонии на 16-ый день госпитали-
зации была выполнена КТ легких, при которой в область 
исследования вошла также печень. Данных за пневмо-
нию получено не было. Инверсия контрастности плот-
ности магистральных сосудов и паренхимы печени по 
сравнению с предыдущим исследованием заметно сни-
зилась, ИПП уменьшился с –60HU до –28HU. Сравне-
ние результатов первичной КТ и повторной, спустя две 
недели после поступления, приведено на рис. 4. 

Через три недели после поступления пациент был 
выписан с улучшением с заключительным диагнозом 
«Острый неалкогольный стеатогепатит, осложеннный 
острым почечным повреждением».
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а

б
Рис. 4. Компьютерные томограммы, аксиальная проекция.  

а ‒ Первичное КТ обследование, отмечена локализация ROI для 
определения средней плотности печени и селезенки, представлена 

инверсия контрастности, ИПП составляет ‒ 60 HU; б ‒ Повторное КТ 
обследование спустя 2 недели от первичного, ИПП составляет 28 HU

Fig. 4. Computed tomograms, axial projection. а ‒ Primary CT, shown 
ROIs to determine the average density of the liver and spleen, contrast 

inversion, CTL-S – 60 HU; б ‒ Follow-up CT 2 weeks after primary,  
CTL-S – 28 HU

Обсуждение
В представленном клиническом случае все три ме-

тода лучевой диагностики (УЗИ, КТ и МРТ) одинаково 
охарактеризовали степень тяжести жирового гепатоза 
при первичном обследовании как тяжелую.  Эта степень 
была подтверждена при морфологическом исследова-
нии биоптата печени. 

При повторном исследовании, на фоне проводимого 
лечения, данные УЗИ позволили констатировать сни-
жение степени стеатоза с тяжелой до умеренной. При 
этом следует отметить, что пороговые значения индекса 
ATI, на основании которых проводилась оценка, были 
представлены производителем в соответствующих ин-
струкциях к оборудованию. Вместе с тем, считаем необ-
ходимым определять собственные пороговые значения 
различных степеней тяжести стеатоза, обусловленные 
собственным опытом.

Качественная оценка степени выраженности жиро-
вого гепатоза по данным КТ при повторном исследо-
вании позволила сделать заключение о положительной 
динамике заболевания, но все же степень стеатоза оце-
нивалась как тяжелая. 

Количественная оценка степени стеатоза по данным 
КТ и МРТ в динамике была практически идентичной. 
Так, параметры ИПП и FF снизились на 53 % и 51 % со-
ответственно, при этом их абсолютные значения остава-
лись в категории умеренного/тяжелого стеатоза. 

В отличие от других методов визуализации, данные 
УЗИ на основании динамики параметров SWE и SWD 
позволили диагностировать у пациента признаки воспа-
лительного процесса в печени и наличие фиброза F3 по 

Metavir. В отношении стеатогепатита данные УЗИ согла-
совались с результатами морфологического исследова-
ния, в то же время степень фиброза оказалась завышен-
ной до F4, тогда как в биоптате печени она оценивалась 
как F3. Это согласуется с данными исследования Moon 
et al [11], в котором показано, что с помощью УЗИ легко 
дифференцируется стадия фиброза F1 по Metavir от F3-4 
по Metavir, но остается нерешенным вопрос о диффе-
ренцировании степени F2 от F3-F4, что непосредствен-
но объясняет нередкое завышение степени фиброза.

В отечественной и зарубежной литературе имеет-
ся большое количество публикаций, посвященных не-
инвазивной инструментальной диагностике жирового 
гепатоза. Но в последние годы в связи с увеличением 
распространенности НАЖБП и развитием новых тех-
нологий в лучевой диагностике для исследователей ста-
новятся актуальными новые вызовы, которые связаны с 
необходимостью оценки их информативности и возмож-
ностью широкого внедрения в практическую медицину.  
В первую очередь речь идет о появлении инновацион-
ных протоколов УЗИ- и МРТ-методик. 

Развитие ультразвуковых технологий позволило 
реализовать методику изучения ослабления УЗ-волн 
(параметр ATI), которая позволяет (Ferraioli et al, 2021 
[12]) обнаружить жировой гепатоз даже при уровне 5 %  
(чувствительность 61,5 % и  специфичность 90,3 %).  
В исследовании Огурцова П.П. и соавт., 2019 [13], полу-
чены пороговые значения коэффициента затухания для 
стеатоза разной степени выраженности. Показано, что 
он является независимым показателем, на который не 
влияет наличие фиброза печени [14]. 

Еще одной современной многообещающей ультразву-
ковой методикой, позволяющей оценивать вязкость парен-
химы печени, является параметр SWD. При этом скорость 
распространения УЗ-сигнала коррелирует с фиброзом 
печени, а величина дисперсии его частоты – с явлениями 
некроза и воспаления [15]. С учетом высокой информатив-
ности, возможности количественного анализа, уменьше-
ния операторозависимости и отсутствия лучевой нагрузки 
на пациентов новые УЗ-методики целесообразно широко 
применять в практической медицине для диагностики 
НАЖБП и мониторинге эффективности лечения. 

В мета-анализе Gu et al, 2019 [16] продемонстри-
рованы современные МРТ-технологии, основанные 
на использовании последовательностей, позволяющих 
оценить фракцию жира во всей печени. Эти техноло-
гии имеют высокую точность: диагностика стеатоза при 
степенях выраженности >5 %, >33 % и >66 % харак-
теризуется, соответственно, чувствительностью 93 %,  
74 % и 74 % и специфичностью 94 %, 90 % и 87 %. Одна-
ко широкое применение данной методики в клинической 
практике ограничивается небольшой доступностью ме-
тода и высокой стоимостью исследования. 

КТ не является методом выбора для оценки фиброза и 
стеатоза печени при диагностике хронических заболева-
ний печени [17]. В связи с лучевой нагрузкой на пациен-
та в дозе около 5 мЗв этот метод не может быть использо-
ван для скрининга и мониторинга патологических изме-
нений в печени, особенно в педиатрии, для исключения 
увеличения популяционной дозы облучения населения. 
В то же время оценка жирового гепатоза с помощью КТ 
хорошо изучена, относительно легко выполняется и по-
зволяет изучать динамику патологических изменений в 
печени. Стеатоз печени может быть случайной находкой 
при КТ-исследовании. В таком случае врач-рентгенолог 
в протоколе должен дать ему количественную оценку и 
вынести в заключение с указанием степени тяжести. Та-
ким образом, можно акцентировать внимание лечащего 
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врача на наличие у больного жирового гепатоза. В даль-
нейшем пациент может быть целенаправленно обследо-
ван с помощью УЗ или МР-методики [18]. 

Заключение
На примере клинического случая верифицированно-

го острого стеатогепатита представлены возможности 
его диагностики с помощью основных лучевых модаль-
ностей. Рассмотрены современные технологии УЗИ 
(ATI, SWD) и МРТ с программным обеспечением по 
типу IDEAL IQ. Показано, что УЗИ с технологиями ATI, 

SWE и SWD, КТ с расчетом индекса плотности печени, 
МРТ с определением параметра FF показали высокую 
диагностическую эффективность в выявлении жирового 
гепатоза у пациента и возможность его количественной 
оценки его степени тяжести. Эти технологии целесоо-
бразны для широкого внедрения в клиническую прак-
тику. КТ вследствие высокой дополнительной лучевой 
нагрузки на пациента не является методом выбора для 
диагностики НАЖБП, но может предоставить лечащему 
врачу необходимую информацию с целью определения 
дальнейшей тактики.
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Аннотация

Цель: Оценить возможности абсолютных и относительных значений измеряемого коэффициента диффузии (ИКД) в диагностике 
метастатического поражения костей скелета. 
Материал и методы: В исследование вошли 12 пациентов с метастатическим поражением костей, до применения какого-либо 
лечения. Возраст пациентов варьировал от 38 до 73 лет, 3 мужчин, 9 женщин. Среди морфологических форм опухолей были пред-
ставлены: рак молочной (3), предстательной (1) желез, толстой кишки (1), легкого (2), тела (1) и шейки (1) матки, щитовидной 
железы (1) и поджелудочной железы (2). Выявленные изменения классифицировались на основании данных ОСГ, ОФЭКТ/КТ и 
стандартной МРТ. Был проведен анализ показателей ИКД неизмененного костного мозга (n=360), разделенного по анатомическим 
зонам, метастатических очагов (n=117), а также доброкачественных изменений различной природы (n=19. Было рассчитано от-
ношение значений ИКД каждого из метастатических и доброкачественных очаговых образований к нормальным показателям для 
каждой из локализаций.
Результаты: Неизмененный костный мозг в зависимости от анатомической локализации (шейный, грудной, поясничный отделы 
позвоночника, кости таза, лопатки, ключицы, грудина, ребра, проксимальные отделы плечевых и бедренных костей) с точки зрения 
ИКД показал статически значимую гетерогенность. Статистический анализ показал отсутствие связи между группами показате-
лей ИКД в очагах метастатического поражения, объединенных в зависимости от анатомической локализации. При аналогичном 
сравнении, но по принадлежности к первичной опухоли, было обнаружено еще большее межгрупповое отличие. Показатели ИКД 
в очагах метастатического поражения оказались зависимы от морфологического типа первичной опухоли и значимо отличаются 
как от метастазов иной морфологической принадлежности, так и от нормальных показателей красного костного мозга. Примене-
ние относительных величин позволило повысить специфичность с 15 до 19 %.
Заключение: Данное исследование показало, что знание диапазона референсных показателей ИКД для неизмененного красного 
костного мозга и аномалий различного генеза имеет важное значение в дифференциальной диагностике. Разграничение скелета 
на отдельные анатомические зоны, вероятно, позволяет повысить эффективность изолированного применения методики, когда 
речь идет о абсолютных значениях. Морфологическая принадлежность метастатических очагов имеет важное значение в форми-
ровании показателей ИКД, нежели костномозговое микроокружение, в пользу этого также свидетельствует низкая эффективность 
применения относительных величин. 

Ключевые слова: метастазы в кости, МРТ, измеряемый коэффициент диффузии, ОФЭКТ/КТ, остеосцинтиграфия
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Abstract

Aim: To evaluate the possibilities of absolute and relative values of the apparent diffusion coefficient (ADC) in the diagnosis of metastatic 
lesions of skeletal bones.
Material and methods: The study included 12 patients with metastatic bone lesions, before any treatment was applied. The age of the patients 
ranged from 38 to 73 years, 3 men, 9 women. Among the morphological forms of tumors were presented: cancers of the breast (3), prostate 
(1) glands, colon (1), lung (2), body (1) and cervix (1) uterus, thyroid (1) and pancreas (2). The detected changes were classified on the basis 
of Bone scan, SPECT/CT and standard MRI. The ADC values of unchanged bone marrow (n=360), divided by anatomical zones, metastatic 
foci (n=117), as well as benign changes of various nature (n=19) were analyzed. The ratio of the ADC values of each of the metastatic and 
benign focal formations to the normal values for each of the localizations was calculated.
Results: Unchanged bone marrow, depending on anatomical localization (cervical, thoracic, lumbar spine, pelvic bones, shoulder blades, 
collarbones, sternum, ribs, proximal humerus and femur bones) from the point of view of ADC, showed statistically significant hetero-
geneity. Statistical analysis has shown that there is no connection between the groups of ADC indicators in the foci of metastatic lesions, 
combined depending on the anatomical localization. With a similar comparison, but by belonging to the primary tumor, an even greater 
intergroup difference was found. ADC values in the foci of metastatic lesions turned out to be dependent on the morphological type of the 
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Введение
Метастатическое поражение костей скелета является 

важной проблемой в онкологии, часто связанной с не-
благоприятным прогнозом и различными осложнения-
ми. Так, почти все пациенты, смерть которых была ас-
социирована с диагнозом рака предстательной железы, 
имели метастатическое поражение костей [1]. Причиной 
метастатического поражения костной ткани может слу-
жить широкий спектр опухолей, однако на рак предста-
тельной железы, легких, молочной железы, почек и щи-
товидной железы приходится 80 % [2]. Позвонки, кости 
таза, проксимальные отделы бедренных костей и кости 
черепа поражаются наиболее часто. Среди осложнений 
выделяют боль, патологические переломы (4-7 % паци-
ентов), компрессию спинного мозга и нервных кореш-
ков, гиперкальциемию, анемию [3–5]. Таким образом, 
ранняя и точная постановка диагноза может иметь ре-
шающее значение для повышения продолжительности и 
качества жизни пациента. 

Каждый из применяемых в настоящее время диа-
гностических методов исследования имеет те или иные 
ограничения. Например, ПЭТ/КТ (позитронная эмис-
сионная компьютерная томография, совмещенная с 
рентгеновской компьютерной томографией) с 18F-ФДГ 
менее эффективна в диагностике бластических, а остеос-
цинтиграфия (далее ОСГ) ‒ литических метастазов [6]. 
ОФЭКТ/КТ (однофотонная эмиссионная компьютерная 
томография, совмещенная с рентгеновской компьютер-
ной томографией) с остеотропным радиофармпрепара-
том (РФП) уступает в диагностике метастатического по-
ражения костей в стадии инфильтрации костного мозга 
по сравнению с МРТ [7]. Стандартная МРТ является 
высокоэффективным методом диагностики метастатиче-
ского поражения костной ткани [8, 9], однако продолжи-
тельность исследования всего тела пациента накладыва-
ет ограничения в визуализации. Выходом из данной си-
туации является сокращение времени сбора данных, что 
может быть достигнуто либо с помощью уменьшения 
количества импульсных последовательностей в протоко-
ле МРТ, либо снижением качества получаемых изобра-
жений. Если говорить об оптимизации в рамках первого 
пути, то ДВИ (диффузионно-взвешенные изображения), 
дополненные картами измеряемого коэффициента диф-
фузии (ИКД), являются одними из наиболее ценных 
составляющих исследования [9], которые, кроме всего 
прочего, могут использоваться изолированно [10]. Кроме 
качественного анализа ДВИ, возможно количественное 
отражение процессов, происходящих на молекулярном 
уровне, а именно движение молекул воды во вне-, вну-
триклеточном и внутрисосудистом пространствах, выра-
женное в мм2/с, для чего и прибегают к построению карт 
ИКД. До настоящего момента существуют разночтения 
относительно роли абсолютных значений ИКД в диагно-
стике метастатического поражение костей за счет широ-

primary tumor and significantly differ both from metastases of other morphological affiliation and from normal red bone marrow param-
eters. The use of relative values allowed to increase the specificity from 15 to 19 %.
Conclusion: This study showed that knowledge of the range of reference ADC values for unchanged red bone marrow and anomalies of 
various genesis is important in differential diagnosis. The differentiation of the skeleton into separate anatomical zones probably makes 
it possible to increase the effectiveness of the isolated application of the technique when it comes to absolute values. The morphological 
affiliation of metastatic foci is important in the formation of ADC values, rather than the bone marrow microenvironment, which is also 
supported by the low efficiency of the use of relative values.

Keywords: bone metastases, MRI, apparent diffusion coefficient, SPECT/CT, bone scan
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кой вариабельности показателей как для нормальных, 
так и опухолевых тканей [8]. Для объективизации полу-
ченных данных было предложено анализировать скелет 
по анатомическим зонам и использовать относительные 
значения ИКД [11]. В настоящей работе была предпри-
нята попытка проверки данных гипотез.

Материал и методы
В исследование вошли 12 пациентов с метастаза-

ми в костях. Возраст пациентов варьировал от 38 до 
73 лет, 3 мужчин, 9 женщин. Среди морфологических 
форм опухолей были представлены: рак молочной (3), 
предстательной (1) желез, толстой кишки (1), легкого 
(2), тела (1) и шейки (1) матки, щитовидной железы (1) 
и поджелудочной железы (2). Пациенты, вошедшие в 
исследование, ранее не получали какого-либо лечения. 
Метастатическое поражение было подтверждено по ре-
зультатам мультипараметрической МРТ (Т1-ВИ, Т2-ВИ, 
STIR), ОСГ и ОФЭКТ/КТ. 

МРТ проводилось на аппарате Siemens Magnetom 
Avanto 1,5 Tл. Используемые последовательности МРТ: 
Т1 vibe, T2 haste, STIR, ДВИ с последующим построени-
ем карт ИКД. Исследование выполнялось без задержки 
дыхания, на уровне туловища. Параметры последова-
тельностей: Т1 vibe – TR 7, TE 5, 3 мм аксиальные срезы; 
T2 haste – TR 2070, TE 75, 5 мм аксиальные срезы; T2 haste 
– TR 1500, TE 86, 7,8 мм корональные срезы; STIR – TR 
2070, TE 75, 5 мм аксиальные срезы; ДВИ – TR 7950, TE 
61, b фактор 50 и 800, 5 мм аксиальные срезы. Исследо-
вание повторялось спустя 3 мес для подтверждения мета-
статической природы выявленных изменений. 

Сцинтиграфическое обследование пациентов про-
водилось в два этапа на гибридной гамма-камере Dis-
covery 670 DR (GE). Активность вводимого РФП – 740 
МБк. Эффективная доза облучения – 4,2 мЗв. Первый 
этап был представлен планарной сцинтиграфией все-
го тела спустя три часа после внутривенного введения 
остеотропного РФП 99mTc-фосфотех. Сканирование про-
водилось в положении лежа на спине с применением 
коллиматора низких энергий фотонного излучения с 
высоким разрешением (LEHR). Регистрация импульсов 
проводилась в энергетическом окне 140 кэВ. Продолжи-
тельность исследования составила 17 мин при скорости 
перемещения стола 15 см/мин.

Вторым этапом на той же гамма-камере проводили 
ОФЭКТ/КТ на уровне туловища, после чего получа-
ли эмиссионные радионуклидные и трансмиссионные 
рентгеновские компьютерные томограммы. Конфи-
гурация 16-cрезовой КТ системы: толщина среза при 
коллимации 10 мм 0,625-10 мм; шаг спирали 0,625 – 10 
мм; размер фокусного пятна: малое фокусное пятно 0,7 
мм(ш) × 0,6 мм (Д)/7° (IEC60336:2005), большое фокус-
ное пятно 0,9 мм(ш) × 0,9 мм (Д)/7° (IEC60336:2005). 
Эффективная доза облучения от КТ – 17,3 мЗв.
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Для анализа были выделены следующие анатомиче-
ские области: шейный, грудной, поясничный отделы по-
звоночника, кости таза, лопатки, ключицы, грудина, ре-
бра, проксимальные отделы плечевых и бедренных ко-
стей. В трех точках каждой из областей, где МР-сигнал 
соответствовал нормальному, отсутствовали аномалии 
распределения остеотропного РФП и структурные из-
менения по данным КТ, выделялись усредненные ко-
личественные показатели ИКД на соответствующей 
МР-последовательности (n=360) и трактовались как 
нормальные. Максимально возможной окружностью 
выделялись (ROI) очаговые изменения, соответствую-
щие метастатическому поражению (n=117) и различным 
доброкачественным процессам (n=19), последние были 
объединены в единую группу (гемангиомы, субхон-
дральные кисты, грыжи Шморля и т.д.). Выявленные 
изменения классифицировались на основании данных 
ОСГ, ОФЭКТ/КТ и стандартной МРТ. 

Статистическая обработка полученных результатов 
производилась с помощью пакета программ STATIS-
TICA 12.

Результаты
Нормальные показатели ИКД расположились в диапа-

зоне от 0 до 968 × 10-6 мм2/с, наиболее высокие значения 
отмечались в шейных позвонках и грудине, а наиболее 
низкие в позвонках грудного и поясничного отдела по-
звоночника, тазовых и бедренных костях (табл. 1, рис. 1). 

Таблица 1
Распределение нормальных показателей ИКД 

в зависимости от анатомической локализации (×10-6 мм2/с)
Distribution of normal ADC values depending  

on anatomical localization (×10-6 mm2/s)
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Плечевые кости 36 304,6944 64,0000 620,0000 167,7050
Шейные 
позвоночники 36 478,1667 70,0000 968,0000 185,6894

Грудные
позвоночники 36 296,9167 0,0000 672,0000 193,1073

Поясниные
позвоночники 36 235,4167 0,0000 560,0000 177,7942

Кости таза 36 303,3056 0,0000 880,0000 211,8804
Бедренные
кости 36 225,1944 0,0000 566,0000 168,6909

Ребра 36 521,0000 30,0000 906,0000 173,1264
Грудина 36 448,3333 161,0000 966,0000 155,7393
Лопатки 36 386,9444 64,0000 730,0000 171,9845
Ключицы 36 398,0556 52,0000 730,0000 171,2739

Согласно критерию Краскела–Уоллиса, связь между 
представленными выборками отсутствовала (p>0,05), 
что свидетельствует о выраженной гетерогенности кост-
номозговой среды в рамках рассматриваемого метода.

Анатомические зоны в зависимости от частоты ме-
тастатического поражения расположились в следующем 
порядке (от большего к меньшему): кости таза (n=30), 
поясничные позвонки (n=21), грудные позвонки (n=17), 
ребра (n=15), бедренные кости (n=11), плечевые кости 
(n=6), грудина (n=6), лопатки (n=6), шейные позвонки 
(n=3), ключицы (n=2).

Статистический анализ показал отсутствие связи 
между группами показателей ИКД в очагах метаста-

тического поражения, объединенных в зависимости от 
анатомической локализации, (p>0,05). При аналогичном 
сравнении, но по принадлежности к первичной опухоли 
(т.е. очаги, обнаруженные у каждого отдельного паци-
ента), было обнаружено еще большее межгрупповое от-
личие (p>0,05) (табл. 2, рис. 3). Показатели ИКД в оча-
гах метастатического поражения оказались зависимы от 
морфологического типа первичной опухоли и значимо 
отличаются как от метастазов иной морфологической 
принадлежности (рис. 3), так и от нормальных показа-
телей костного мозга (p>0,05; рис. 4). При сопоставле-
нии диаграмм распределения показателей ИКД в очагах 
метастатического поражения в зависимости от анатоми-
ческой локализации (рис. 2) и от морфологической при-
надлежности (рис. 3) становится ясно, что последнее об-
стоятельство вносит больший вклад в диагностический 
потенциал метода. 

Рис. 2. Распределение показателей ИКД в очагах метастатического 
поражения в зависимости от анатомической локализации (×10-6 мм2/с)

Fig. 2. Distribution of ADC values in the foci of metastatic lesion 
depending on anatomical localization (×10-6 mm2/s)

Рис. 1. Распределение нормальных показателей ИКД в зависимости 
от анатомической локализации (×10-6 мм2/с)

Fig. 1. Distribution of normal ADC values depending on anatomical 
localization (×10-6 mm2/s)
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Таблица 2
Распределение показателей ИКД в очагах метастатического 

поражения в зависимости от морфологической принадлежности 
(×10-6 мм2/с)

Distribution of ADC values in the foci of metastatic lesion depending 
on morphological affiliation (×10-6 mm2/s)
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Рак легкого 29 1177,414 700,000 1800,000 212,5872
Рак 
поджелудочной 
железы

2 1649,000 1457,000 1841,000 271,5290

Рак тела матки 27 766,630 530,000 1526,000 202,6388
Рак 
предстательной 
железы

5 538,600 180,000 685,000 206,4032

Рак молочной 
железы 10 1119,700 874,000 1368,000 134,3321

Рак молочной 
железы 21 688,619 439,000 1066,000 154,7344

Рак 
поджелудочной 
железы

1 1237,000 1237,000 1237,000

Рак молочной 
железы 4 938,750 798,000 1173,000 168,8715

Рак 
щитовидной 
железы

5 656,000 520,000 825,000 128,9166

Рак легкого 4 1290,000 1216,000 1349,000 59,0875
Рак шейки 
матки 9 955,000 616,000 1661,000 314,8444

Рис. 3. Распределение показателей ИКД в очагах метастатического 
поражения в зависимости от морфологической принадлежности  

(×10-6 мм2/с)
Fig. 3. Distribution of ADC values in the foci of metastatic lesion 

depending on morphological affiliation (×10-6 mm2/s)

Среди очаговых изменений в костях, с которыми 
проводится дифференциальная диагностика, наибо-
лее часто встречаются гемангиомы, грыжи Шморля, 
субхондральные кисты, переломы и различные про-
явления воспалительных и дегенеративных процессов. 
В настоящем исследовании все доброкачественные 
изменения были объединены в одну общую группу 
(табл. 3). 

Таблица 3
Распределение показателей ИКД в очаговых доброкачественных 

изменениях (×10-6 мм2/с)
Distribution of ADC values in focal benign changes (×10-6 mm2/s)

Гр
уп

пы
на

бл
ю

де
ни

й

Ко
ли

че
ст

во
на

бл
ю

де
ни

й

С
ре

дн
ее

зн
ач

ен
ие

М
ин

им
ал

ьн
ое

зн
ач

ен
ие

М
ак

си
ма

ль
-

но
е 

зн
ач

ен
ие

Ст
ан

да
рт

но
е

от
кл

он
ен

ие

Доброкаче-
ственные 
изменения

19 1246,211 586,0000 2290,000 461,1235

Рис. 4. Распределение показателей ИКД нормального костного мозга, 
очагах метастатического поражения и доброкачественных изменений 

(×10-6 мм2/с)
Fig. 4 Distribution of ADC values of normal bone marrow, foci of 

metastatic lesions and benign changes (×10-6 mm2/s)

Несмотря на значимые отличия (p>0,05) групп по-
казателей рассматриваемых процессов, существуют об-
ширные зоны их пересечения (рис. 4), что существенно 
ограничивает диагностический потенциал изолирован-
ного применения метода. Однако уже на данном этапе 
можно сказать, что значения ИКД выше 1841 × 10-6 мм2/с 
маловероятно соответствуют проявлениям метастатиче-
ского процесса (до применения какого-либо лечения, 
т.к. в процессе лечебного патоморфоза значения будут 
изменяться в бÓльшую сторону), а значения в диапазоне 
180–586 × 10-6 мм2/c, при условии истинного ограниче-
ния диффузии молекул воды (сочетание с повышенным 
сигналом на диффузионно-взвешенном изображении; 
данное условие касается всех обсуждаемых изменений) 
в отдельно взятом очаге, с меньшей вероятностью соот-
ветствуют доброкачественному процессу и c большей –
метастатическому. Кроме этого, для дифференциальной 
диагностики могут быть полезны семиотические при-
знаки доброкачественных процессов, поэтому следует 
помнить, что наиболее частыми локализациями внутри-
костных гемангиом являются позвонки, субхондральные 
кисты, грыжи Шморля, причем проявления дегенера-
тивных изменений располагаются вблизи суставных по-
верхностей, а переломы, как правило, имеют специфи-
ческую (линейную) форму поражения. Таким образом, 
в остальных локализациях диапазон абсолютных зна-
чений, характерных для метастатического поражения, 
может служить диагностическим ориентиром, в особен-
ности, когда речь идет о значениях выше нормальных 
каждой из анатомических зон (табл. 1) и ниже ~1850 × 
10-6 мм2/с для метастазов в общем. 
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С целью исключения влияния вышепоказанной гете-
рогенности костномозговой среды было рассчитано от-
ношение значений каждого из метастатических (ИКДм) и 
доброкачественных (ИКДд) очаговых образований к нор-
мальным показателям (ИКДн) в каждой из локализаций 
(табл. 4). Данный подход позволил повысить специфич-
ность (в данном случае речь идет о количестве метастати-
ческих очагов, значения которых не входили в диапазон, 
характерный для доброкачественных изменений) с 15 % 
(13 очагов) до 19 % (16 очагов). Доброкачественные из-
менения находились в диапазоне значений от 1,5 до 28,7 
× 10-6 мм2/с, метастатические – в диапазоне от 0,5 до 764 
× 10-6 мм2/с (высокие значения обусловлены встречающи-
мися околонулевыми значениями ИКД в неизмененном 
костном мозге; табл. 4). 

Таким образом, изолированное применение 
ДВИ+ИКД в дифференциальной диагностике для мета-
стазов в целом по-прежнему имеет существенные огра-
ничения, однако в совокупности с последовательностя-
ми, отражающими включения жировой ткани, дает высо-
кие показатели чувствительности и специфичности – 82 
и 80 % соответственно (по данным Ricardo Donners et al) 
[12]. Оценка данного критерия может производиться ка-
чественно, в первую очередь, с помощью Т1-взвешенных 
изображений (возможно дополнение противофазными 

изображениями) и количественно, например, с помощью 
последовательности mDixon quant. Сферой применения 
последних в контексте данного исследования являются, 
преимущественно, гемангиомы с преобладанием сосуди-
стого компонента, которые могут имитировать метаста-
тическое поражение. Содержание фракций жира менее 
20 % в сочетании с повышенным сигналом на ДВИ и зна-
чениями ИКД менее 1100 × 10-6 мм2/с являются надеж-
ными критериями метастатического поражения. Выше-
сказанное подтверждается и в рамках настоящей статьи 
(рис. 5, 6), так как все доброкачественные образования, 
попадающие в диапазон значений ИКД, характерных для 
метастатического поражения, имели гиперинтенсивный 
сигнал на Т1-ВИ, что свидетельствовало в пользу преоб-
ладания жировой ткани в структуре образований (харак-
терно для внутрикостных гемангиом). Особой категори-
ей образований, вызывающих сложности в дифференци-
альной диагностике, являются атипичные гемангиомы, 

Рис. 5. Демонстрация клинического случая №  1. А. РКТ. В правых 
отделах тела позвонка Th12 зона мелкоячеистой перестройки с включе-
ниями жировой плотности – гемангиома. Б. МРТ, Т1-ВИ. Гиперинтен-
сивный сигнал в проекции того же образования – высокое содержание 

жировой ткани в структуре образования, что характерно для гемангиом. 
В. МРТ, ИКД-карта. Минимальные значения –  

0 × 10-6 мм2/с, вероятно, обусловлены наличием утолщенных костных 
трабекул в структуре образования, максимальные значения –  

1397 × 10-6 мм2/с, усредненное значение – 777 × 10-6 мм2/с. Г. МРТ, ДВИ. 
Слабо-гиперинтенсивный сигнал в проекции того же образования

Fig. 5. Demonstration of clinical case No. 1. А. CT. In the right parts of 
the vertebral body Th12, a zone of small-cell rearrangement with inclu-

sions of fat density – hemangioma. Б. MRI, T1-WI. A hyperintensive sig-
nal in the projection of the same formation – high content of adipose tissue 
in the structure of the formation, which is characteristic of hemangiomas. 

В. MRI, ADC-map. The minimum values are 0 × 10-6 mm2/s, probably due 
to the presence of thickened bone trabeculae in the structure of the forma-
tion, the maximum values are 1397 × 10-6 mm2/s, the average value is 777 
× 10-6 mm2/s. G. MRI, DWI. Weakly hyperintensive signal in the projec-

tion of the same formation

Рис. 6. Демонстрация клинического случая № 2. А. РКТ. В остистом 
отростке позвонка L3 зона литической деструкции, сопровождающа-
яся разрушением прилежащего кортикального слоя – метастаз рака 

молочной железы. Б. ОФЭКТ/КТ. Реактивно-повышенное накопление 
остеотропного радиофармпрепарата в неразрушенных тканях остисто-
го отростка. В. МРТ, Т1. Гипоинтенсивный сигнал в области вышеупо-
мянутой зоны деструкции (за счет преобладания солидного компонен-
та в структуре образования). Г. МРТ, ДВИ. Гиперинтенсивный сигнал 

в той же области – ограничение диффузии молекул воды. Д. МРТ, 
ИКД-карта. Минимальные значения – 490 × 10-6 мм2/с, максимальные 
значения – 1163 × 10-6 мм2/с, усредненное значение – 876 ×10-6 мм2/с

Fig. 6. Demonstration of clinical case No. 2. A. CT. In the spinous process 
of the L3 vertebra there is a zone of lytic destruction, accompanied by the 

destruction of the adjacent cortical layer – metastasis of breast cancer.  
Б. SPECT/CT. Reactive-increased accumulation of osteotropic radio-

pharmaceutical in non-destroyed tissues of the spinous process. В. MRI, 
T1-WI. Hypointensive signal in the area of the above-mentioned destruc-
tion zone (due to the predominance of a solid component in the structure 

of education). Г. MRI, DWI. A hyperintensive signal in the same region is 
a restriction of the diffusion of water molecules. Д. MRI, ADC-map. The 
minimum values are 490 × 10-6 mm2/s, the maximum values are 1163 × 

10-6 mm2/s, the average value is 876 × 10-6 mm2/s

Таблица 4
Распределение относительных показателей ИКД в очагах 

метастатического поражения и доброкачественных изменений
Distribution of relative ADC values in the foci of metastatic lesions 

and benign changes
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ИКДм/ИКДн 117 27,61860 0,486486 764,0000 110,3174
ИКДд/ИКДн 19 7,11223 1,485075 28,6923 7,2571
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имитирующие метастазы, однако оценка показателей 
ИКД может помочь в разграничении данных процессов. 
Так, по данным Jibin Cao et al, показатели ИКД в атипич-
ных гемангиомах достоверно выше, чем в очагах мета-
статического поражения – (1,14 ± 0,28) × 10-3 мм2/с про-
тив (0,70 ± 0,12) × 10-3 мм2/с соответственно [13].

Заключение
Ранняя диагностика метастатического поражения 

костей скелета остается сложной задачей, и ни один из 
рентгенологических и радионуклидных методов не имеет 
абсолютную чувствительность и специфичность, включая 
гибридные методы, такие как ПЭТ/КТ и ОФЭКТ/КТ (наи-
более распространенные). Выявленные семиотические 
признаки всегда следует рассматривать, как комплекс ве-
роятностных характеристик, имеющих ту и иную специ-
фичность. Чем больше таких характеристик имеется в ар-
сенале специалиста, тем ближе рентгенорадиологический 
диагноз к морфологическому. Не является исключением и 
обсуждаемая в рамках данной статьи методика. 

Данное исследование показало, что знание диапа-
зона референсных показателей ИКД для неизмененно-
го костного мозга и аномалий различного генеза имеет 
важное значение в дифференциальной диагностике. Раз-
граничение скелета на отдельные анатомические зоны, 
вероятно, позволяет повысить эффективность изолиро-
ванного применения методики, когда речь идет о абсо-
лютных значениях. Морфологическая принадлежность 
метастатических очагов имеет важное значение в фор-
мировании показателей ИКД, нежели костномозговое 
микроокружение, в пользу этого также свидетельству-
ет низкая эффективность применения относительных  
величин. 

Протоколирование и создание более обширных баз 
данных значений ИКД для патологических и неизменен-
ных тканей (для различных групп пациентов в зависи-
мости от возраста, пола, сопутствующих заболеваний и 
т.д.) может существенно повысить эффективность пер-
вичной диагностики. Возможно, данная задача лежит в 
сфере искусственного интеллекта. 
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РЕФЕРАТ

Цель: Оценка эффективности комбинированного лечения больных раком слюнных желез с применением нейтронной терапии. 
Материал и методы: В исследование включены 130 больных раком слюнных желез, которым проводилось комбинированное лече-
ние с послеоперационным курсом нейтронной или стандартной фотонной лучевой терапии. Нейтронная терапия проводилась на 
циклотроне У-120. Средняя энергия быстрых нейтронов 6,3 МэВ. 
Результаты: Было отмечено значимое снижение частоты рецидивов в группе больных, получивших послеоперационный курс НТ 
по сравнению с группой контроля (21,1 % против 45 %, р<0,05). Пятилетняя общая выживаемость в группе исследования со-
ставила 73,8±9,5 %, в контрольной группе ‒ 43,2±9,4% (р<0,05). Показатели пятилетней безрецидивной выживаемости в основ-
ной группе составили 65,6±7,5 %, в контрольной группе ‒ 34,8±9,1 % (р<0,05). Эритема кожи в области облучения наблюдалась  
у 60 % больных основной группы и у 25 % пациентов контрольной группы. Частота атрофии кожи и фиброз подкожной клетчатки 
в группе исследования составила 34,4 %, в группе контроля – 20 % (р>0,05). 
Заключение: Таким образом, исследование подтвердило высокую эффективность терапии быстрыми нейтронами в отношении 
злокачественных опухолей слюнных желез. Нейтронная терапия не вызывает серьезных осложнений, способствует увеличению 
продолжительности жизни больных, а также снижению количества рецидивов после комбинированного лечения в сравнении со 
стандартными методами лечения.
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ABSTRACT

The purpose: To evaluate the efficiency of combined treatment of patients with salivary gland cancer using neutron therapy. 
Material and methods: The study included 130 patients with salivary gland cancer who underwent combined treatment with adjuvant neu-
tron or standard photon radiotherapy. Neutron therapy was performed on a cyclotron U-120. The average energy of fast neutrons was 6.3 
MeV. 
Results: There was observed a significant decrease in the frequency of relapses in the group of patients who received a postoperative course 
of NT compared with the control group (21.1 % vs. 45 %, p<0.05). The five-year overall survival in the study group was 73.8±9.5 %, in the 
control group ‒ 43.2±9.4% (p<0.05). The value of five-year relapse-free survival in the study group was 65.6±7.5 %, in the control group ‒ 
34.8±9.1 % (p<0.05). Erythema of the skin in the irradiation area (grade I) was the most frequent type of local acute radiation reaction and 
was observed in 60 % of patients in the study group and in 25 % of patients in the control group. The most frequent late complication in both 
groups of patients was skin atrophy and subcutaneous fibrosis (grade I on the RTOG/EORTC scale). In the study group, this indicator was 
34.4 %, in the control group ‒ 20 % (p>0.05). 
Conclusion: Thus, the study confirmed the high effectiveness of fast neutron therapy against malignant tumors of the salivary glands. Neu-
tron therapy does not cause serious complications, encourages to increase of patients life expectancy and to decrease the number of relapses 
after combined treatment in comparison with standard methods of treatment.

Keywords: salivary gland cancer, neutron therapy, combined treatment, fast neutrons

For citation: Gribova OV, Startseva ZhA, Choynzonov EL, Novikov VA, Ryabova AI, Shtin VI. Combined Treatment of Salivary 
Gland Cancer Patients with the Use of High-Let Radiation. Medical Radiology and Radiation Safety. 2023;68(6):86–91. (In Russian). 
DOI:10.33266/1024-6177-2023-68-6-86-91



Лучевая терапия Radiation therapy

Медицинская радиология и радиационная безопасность. 2023. Том 68. № 6 Medical Radiology and Radiation Safety. 2023. Vol 68. № 687

Введение
Злокачественные опухоли слюнных желез встреча-

ются достаточно редко (0,6–1,4 на 100 тыс.), исходят из 
больших и малых слюнных желез, а также имеют раз-
нообразную гистологическую структуру, включающую 
более 30 подтипов [1]. 

Стандартным подходом к лечению является ради-
кальное удаление опухоли с последующей лучевой или 
химиолучевой терапией. Однако подходы к лечению 
зависят от множества факторов, влияющих на прогноз 
заболевания. К таким факторам относят: наличие или 
отсутствие периневральной и периваскулярной инвазии, 
распространение опухоли за пределы капсулы, морфо-
логический тип опухоли, распространенность, а также 
степень дифференцировки.

Ввиду высокой радиорезистентности опухолей 
слюнных желез к лучевой терапии, некоторые авторы не 
отметили вклада лучевой терапии в улучшение отдален-
ных результатов лечения. 

Необходимо отметить, что злокачественные опухо-
ли слюнных желез были одной из первых моделей, на 
которых более полувека назад изучалась эффективность 
терапии быстрыми нейтронами. Авторы в результате 
клинических исследований определили, что многие 
местнораспространенные опухоли головы и шеи имели 
лучший ответ опухоли по сравнению со стандартной лу-
чевой терапией без выраженных побочных эффектов со 
стороны нормальных тканей [2]. 

Среди радиобиологических преимуществ плотноио-
низирующего излучения наиболее весомыми являются 
следующие: сравнительно более высокое значение ли-
нейной передачи энергии (ЛПЭ) нейтронной терапии 
вызывает двунитевые разрывы ДНК, которые репари-
руются в меньшей степени по сравнению с редкоиони-
зирующим излучением; кислородный эффект менее вы-
ражен; нивелировка различий в радиочувствительности 
отдельных стадий клеточного цикла. За несколько деся-
тилетий исследований был выделен ряд локализаций, 
для которых нейтронная терапия использовалась наибо-
лее успешно [3].

Томский НИИ онкологии стал первым центром в 
России, в котором на базе НИИ ядерной физики при 
Томском политехническом институте начали изучать 
влияние нейтронной терапии на результаты лечения 
больных с различными локализациями опухолево-
го процесса. Следующий научный центр, в котором 
нейтронная терапия начала осуществляться с 1985 г., 
стал Медицинский радиологический научный центр 
РАМН (Обнинск). И в 1999 г. к отечественным ис-
следованиям присоединились специалисты Центра 
нейтронной терапии в городе Снежинск Челябинской 
области. Усилиями трех научных институтов было 
проведено лечение больных злокачественными но-
вообразованиями головы и шеи, молочной железы, 
саркомами мягких тканей, остеогенными саркома- 
ми [4‒7].

Несмотря на то, что в мире накоплен значительный 
опыт лечения больных с помощью нейтронной терапии, 
ряд вопросов остается открытым. В настоящее время 
в НИИ онкологии продолжаются исследования по из-
учению применения нейтронной терапии в комбиниро-
ванном лечении отдельных локализаций, в то время как 
мировой опыт основывается на использовании плотнои-
онизирующего излучения у пациентов с нерезектабель-
ными опухолями.

Целью настоящего исследования стала оценка эф-
фективности комбинированного лечения больных раком 
слюнных желез с применением нейтронной терапии.

Материал и методы
Основная группа
В исследование были включены больные раком боль-

ших слюнных желез (n=90). Медиана возраста боль- 
ных ‒ 56 лет. Самой частой локализацией злокаче-
ственных опухолей была околоушная слюнная железа –  
в 78,9 %. Среди гистологических вариантов опухоли 
преобладали аденокарциномы (26,7 %), мукоэпидермо-
идный (23,3 %) и аденокистозный рак (15,5 %). По мест-
ной распространенности опухолевого процесса преоб-
ладали T3 и T4 стадии (72,2 %). Регионарные метастазы 
диагностированы в 32,2 % случаев. 

На первом этапе всем больным проводилось опера-
тивное вмешательство в объеме паротидэктомии или 
стандартных операций в объеме удаления пораженной 
железы, при необходимости выполнялось фасциально-
футлярное иссечение клетчатки шеи.

У 21 больных раком околоушной слюнной железы 
было проведено хирургическое лечение в объеме паро-
тидэктомии с резекцией ствола и ветвей лицевого нерва. 
Больным, у которых лицевой нерв не вовлекался в опу-
холевый процесс, была выполнена органосохраняющая 
операция с выделением основного ствола и препаровкой 
ветвей лицевого нерва (n=44). Пациентам со злокаче-
ственными новообразованиями подчелюстной, подъ-
язычной слюнных желез выполнялись стандартные опе-
ративные вмешательства в объеме удаления пораженной 
железы (n=25). Больным с диагностированными метаста-
зами в регионарные лимфатические узлы шеи или подо-
зрении на метастатическое поражение последних выпол-
нялось фасциально-футлярное иссечение клетчатки шеи.

В послеоперационном периоде после полного за-
живления раны больным основной группы прово-
дилась нейтронно-фотонная лучевая терапия на ци-
клотроне У-120 НИИ ядерной физики при Томском 
национальном исследовательском политехническом 
университете. Разовая очаговая доза быстрых нейтро-
нов составляла 1,6‒2,4 Гр, суммарная очаговая доза –  
6,4‒7,2 Гр, что по изоэффекту составляло 28‒38 Гр 
в пересчете на стандартный курс лучевой терапии. 
Облучение осуществлялось статическим пучком с  
1‒2 полей. Нейтронная терапия дополнялась стандарт-
ной гамма-терапией до курсовой очаговой дозы 50‒60 
Гр с учетом факторов прогноза (стадия, гистология, 
вовлеченность лицевого нерва и т.д.).

Контрольная группа
Контрольную группу составили больные раком 

слюнных желез (n=40). Медиана возраста больных – 53 
лет. Среди гистологических вариантов опухоли преобла-
дали мукоэпидермоидный рак (35 %) и аденокарциномы 
(32,5 %). Самой частой локализацией злокачественных 
опухолей была околоушная слюнная железа (82,5 %). 
По местной распространенности опухолевого процесса 
преобладали T3 стадии – 65 %, а метастазы в лимфоузлы 
шеи диагностированы у 50 % больных.

При комбинированном лечении больным на первом 
этапе выполнялись оперативные вмешательства, ана-
логичные таковым в основной группе. Основным отли-
чием между группой исследования и группой контроля 
был вид ионизирующего излучения, который приме-
нялся для лечения пациентов в адъювантном режиме.  
В группе контроля пациентам после заживления послео-
перационной раны проводился курс стандартной гамма-
терапии на аппарате Тератрон до суммарной очаговой 
дозы 50‒60 Гр.
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Изучаемые группы больных раком слюнных желез 
были репрезентативны по основным клинико-морфоло-
гическим параметрам.

Результаты
Общая пятилетняя выживаемость в основной группе 

составила 73,8±9,5 %, в группе контроля ‒ 43,2±9,4 % 
(рис. 1). Разница статистически значима (р<0,05).

Рис. 1. Общая выживаемость больных раком слюнных желез  
после комбинированного лечения

Fig. 1. Overall survival of patients with salivary gland cancer  
after combined treatment

Показатели безрецидивной выживаемости в основ-
ной группе составили 65,6±7,5 %, в контрольной группе 
составили 34,8±9,1 % (рис. 2). Разница статистически 
значима (р<0,05).

Рис. 2. Безрецидивная выживаемость больных раком слюнных желез 
после комбинированного лечения

Fig. 2. Relapse-free survival of patients with salivary gland cancer after 
combined treatment

У больных основной группы после комбинированно-
го лечения с послеоперационным курсом НТ рецидивы 
опухоли развивались у 19 больных (21,1 %) ‒ на первом 
году наблюдения ‒ в 11 случаях, на втором году – в пяти 
случаях и по одному случаю – на третьем, четвертом и 
пятом годах наблюдения. У больных контрольной груп-
пы количество рецидивов составило 18 (45 %) – 8 случа-
ев на первом году наблюдения, 6 случаев на втором году, 
по два случая на третьем и четвертом годах (рис. 3). Раз-

ница между общим количеством рецидивов в группах 
статистически достоверна (р<0,05).

Осложнения
Особенности распределения дозы быстрых нейтро-

нов определяют характер местных лучевых реакций, 
самыми частым проявлением которых являются эпи-
дермиты. Так, частота эпидермитов в основной группе 
составила 65,6 %, в группе контроля – 30 % (рис. 4). 
Разница статистически достоверна (р=0,022). Первая 
степень лучевого дерматита выявлена у 60 % пациентов 
основной группы, вторая степень – у 5,6 %, отсутствие 
лучевых реакций в основной группе зарегистрировано у 
34,4 % больных. В группе контроля также самым частым 
видом острых лучевых реакций был эпидермит первой 
степени, который проявлялся в виде эритемы кожи на 
полях облучения, частота его составила 25 %. Вторая 
степень лучевого дерматита выявлена у 5 % больных 
группы контроля, кожные реакции полностью отсут-
ствовали у 70 % больных.

Рис. 4. Частота и характер местных лучевых реакций кожи на полях 
облучения у больных раком слюнных желез после комбинированного 

лечения
Примечание: * ‒ разница между группами статистически достоверна 

(р<0,05)
Fig. 4. Frequency and type of local radiation reactions of the skin in 

patients with salivary gland cancer after combined treatment
Note: * ‒ the difference between the groups is statistically significant 

(р<0,05)

При анализе данных о поздних лучевых повреждени-
ях кожи и подкожной клетчатке не было зарегистрирова-
но статистической разницы в частоте осложнений меж-

Рис. 3. Динамика появления рецидивов у больных ЗНО слюнных 
желез после комбинированного лечения

Fig.3. Frequency of recurrence in patients with salivary gland cancer  
after combined treatment
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ду группами (рис. 5). В основной группе поздние луче-
вые осложнения наблюдались у 42,2 %, в контрольной ‒  
у 20 % (р=0,056). Первая степень поздних осложнений 
в группе исследования установлена у 34,4 % больных, 
вторая степень  наблюдалась у 7,8 % больных. В группе 
контроля у 20 % пациентов была зарегистрирована пер-
вая степень поздних постлучевых осложнений.

Рис. 5. Частота и характер поздних лучевых повреждений кожи 
и подкожной клетчатки у больных раком слюнных желез после 

комбинированного лечения
Fig. 5. Frequency and type of late radiation damage to the skin and 

subcutaneous tissue in patients with salivary gland cancer after combined 
treatment

Местные лучевые реакции со стороны слизистых 
проявлялись эпителиитами полости рта, фарингитами. 
В группе контроля частота эпителиитов I–II степени со-
ставила 20 %. В основной группе частота осложнений 
со стороны слизистых была несколько ниже и составила 
16,7 %.

Симптомы общей лучевой реакции, включая сла-
бость, головокружение, тошноту, наблюдались у 26 
больных (28,8 %) основной группы и у 7 больных  
(17,5 %) контрольной группы. Различия статистически 
не значимы (р=0,1943). Как правило, симптомы уме-
ренной степени выраженности нарастали в течение не-
скольких часов после проведения сеанса нейтронной 
терапии, купировались медикаментозно назначением 
симптоматической терапии и не приводили к перерыву 
в лечении.

Обсуждение
Лучевая терапия является неотъемлемой частью 

комбинированного лечения больных с местнораспро-
страненными злокачественными опухолями слюнных 
желез. Объем облучения, суммарные очаговые дозы, а 
также эффективность лечения находятся в прямой зави-
симости от различных клинико-морфологических фак-
торов, влияющих на прогноз течения заболевания [8, 9]. 
Комбинированный метод лечения с послеоперационной 
фотонной лучевой терапией обеспечивает пятилетнюю 
продолжительность жизни у 50‒85 % больных раком 
слюнных желез в зависимости от стадии, морфологиче-
ского типа, а также локализации опухоли.

Роль послеоперационной лучевой терапии как фак-
тора локорегионарного контроля опухолей слюнных 
желез основана на ретроспективных исследованиях. Не-
высокая частота этих опухолей затрудняет проведение 
проспективных рандомизированных исследований. Тем 
не менее, все исследования со значительным числом 
пациентов показали положительное влияние послеопе-
рационной лучевой терапии на отдаленные результаты 
[10, 11].

К такому же выводу пришли J. Safdieh et al, кото-
рые провели анализ данных 4068 пациентов со злока-
чественными опухолями больших слюнных желез из 
National Cancer Data Base (NCDB) [12]. А. Lee et al [13] 
проанализировали 1784 случая аденокистозного рака 
слюнных желез из NCDB и пришли к выводу, что адъю-
вантный курс лучевой терапии улучшает показатели вы-
живаемости даже у пациентов с ранней стадией заболе- 
вания.

В исследовании J.Y. Jang et al показано, что пятилет-
няя выживаемость при стадиях Т1–2 опухолевого про-
цесса достигает 93,2 %. При этом авторы отмечают, что 
сочетание операции с последующим курсом лучевой 
или химиолучевой терапии улучшило показатели выжи-
ваемости в сравнении с группой больных, которым было 
проведено только хирургическое лечение [14].

S. Cheraghlou et al провели ретроспективное иссле-
дование и пришли к выводу, что адъювантная лучевая 
терапия связана с улучшением показателей выживаемо-
сти пациентов с неблагоприятными признаками, неза-
висимо от стадии, а добавление химиотерапии к адъю-
вантному лечению не привело к улучшению отдаленных 
результатов лечения [15].

БÓльшая часть злокачественных опухолей слюнных 
имеет низкую чувствительность к ионизирующему из-
лучению. В этой связи не все авторы подтвердили эф-
фективность добавления лучевой терапии к оперативно-
му лечению.

Так, Meyers М. и Kokemuller H. et al [16, 17] не смог-
ли подтвердить эффективность стандартной лучевой 
терапии в комбинированном лечении больных злокаче-
ственными опухолями слюнных желез. В группе боль-
ных, получивших адъюватный курс лучевой терапии, по 
данным авторов, не отмечалось увеличения выживаемо-
сти, при этом увеличился риск смерти больных. 

Перспективным направлением, позволяющим пре-
одолеть радиорезистентность опухолей, является ней-
тронная терапия. 

В 1987 г. M. Catterall et al впервые представили ре-
зультаты лечения 65 больных с нерезектабельными опу-
холями слюнных желез, которым проводилась терапия 
быстрыми нейтронами. Локальный контроль и 5-лет-
няя выживаемость составили 72 и 50 % соответствен-
но [2]. В двух исследованиях проводилось сравнение 
эффективности нейтронной и стандартной фотонной 
и/или электронной лучевой терапии в лечении нере-
зектабельных опухолей слюнных желез. Исследования  
K.L. Lindsley и P.E. Huber et al продемонстрировали ста-
тистически значимую разницу в локальнорегиональном 
контроле (56 % против 17 % и 75 % против 32 % соот-
ветственно) [18, 19]. Анализ осложнений показал, что 
тризм после лечения возникал у 56 %, острый мукозит 
и ксеростомия возникали примерно у 88 % и 89 % паци-
ентов соответственно, а остеорадионекроз был зареги-
стрирован у 5,7 % пациентов [20].

Необходимо отметить, что все публикации, посвя-
щенные лечению больных опухолями слюнных желез с 
применением нейтронной терапии, касаются исключи-
тельно лечения нерезектабельных опухолей, в то время 
как в НИИ онкологии накоплен клинический опыт по 
комбинированному лечению пациентов с использовани-
ем плотноионизирующего излучения в послеоперацион-
ном периоде.

В нашем исследовании общая выживаемость за пяти-
летний период наблюдения в группе пациентов, которым 
в послеоперационном периоде проводилась нейтронная 
терапия, составила 73,8 %, безрецидивная ‒ 65,6 %, что 
значительно превысило показатели в контрольной груп-
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пе. При этом бÓльшая часть пациентов имела местно-
распространенный процесс (72,2 % в основной группе 
и 82,5 % в группе контроля). Количество и характер ос-
ложнений сравним с данными мировых исследований, 
при этом ни у одного пациента не было зафиксировано 
острых и поздних лучевых повреждений 4-ой степени.

Заключение
Результаты данного исследования позволяют заклю-

чить, что применение нейтронной терапии у больных 
раком слюнных желез в послеоперационном периоде 

снижает количество рецидивов и увеличивает продол-
жительность жизни в сравнении со стандартным подхо-
дом к лечению.

Анализ осложнений после проведения лучевой те-
рапии быстрыми нейтронами показал более выражен-
ное воздействие плотноионизирующего излучения на 
нормальные ткани в целом, однако стандартные мето-
ды профилактики и лечения, а также разработанные в 
НИИ онкологии, помогают в короткие сроки купировать 
острые лучевые реакции и предотвращать их дальней-
шее развитие. 
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РЕФЕРАТ

Цель: Адъювантная лучевая терапия (АДЛТ), неотъемлемая часть локорегиональной терапии рака молочной железы (РМЖ), дей-
ствуя не только местно, но и системно, приводит к сдвигу гомеостаза, что отражается в показателях общеклинических тестов. 
Фактор некроза опухоли (TNF) – провоспалительный цитокин, на продукцию которого способна влиять однонуклеотидная замена 
-308(G/A)TNF. Минорный аллель -308A может входить в стабильный наследуемый гаплотип AH8.1 комплекса генов HLA, при этом  
носительство аллеля -308A вне гаплотипа AH8.1 ассоциировано с плохим прогнозом у больных РМЖ. Целью исследования была 
оценка особенностей системного ответа на курс АДЛТ у носителей TNF-ассоциированных генотипов при РМЖ.
Материал и методы: Выборка представлена 147 больными РМЖ, проходившими курс АДЛТ (РОД 2 Гр до СОД 50 Гр). Клинико-
морфологические характеристики и данные общеклинического анализа крови получали из историй болезни. Образцы венозной 
крови для исследования получали в начале и в конце курса АДЛТ. Методом аллель-специфической  ПЦР определяли аллели 
-308(G/A)TNF и маркерные аллели гаплотипа AH8.1 (HLA-A×01, HLA-B×08 и HLA-DRB1×03). Методом ИФА концентрации sTNF 
определяли в 102 образцах плазмы крови. 
Результаты: На основе генотипирования были выделены TNF-ассоциированные группы сравнения: (1) 114 носителей -308GG 
гена TNF независимо от гаплотипа AH8.1 (77,6 %); (2) 23 носителя -308A(AH8.1pos) имели хотя бы один маркерный аллель AH8.1  
(15,6 %); (3) 10 носителей -308A(AH8.1neg) не имели ни одного маркерного аллеля AH8.1 (6,8 %). Средняя концентрация sTNF 
как в начале, так и в конце АДЛТ в группе -308A(AH8.1neg) была достоверно выше и, в отличие от других групп сравнения, до-
стоверно не снижалась в конце курса АДЛТ. Для лейкоцитов, тромбоцитов и лимфоцитов в ряде случаев выявлено достоверное 
снижение абсолютных показателей при проведении АДЛТ, однако в рамках референсных значений. В группе -308A(AH8.1neg) кор-
реляционный анализ выявил высокую силу положительных связей между sTNF и лейкоцитами (r=0,71; p=0,027), тромбоцитами 
(r=0,67; p=0,04), нейтрофилами (r=0,70; p=0,027) только в конце АДЛТ, тогда как в начале АДЛТ эти корреляционные связи были 
слабыми (r≤0,3) и статистически недостоверными. Для других генетических групп выявленные корреляционные связи не имели 
достаточной достоверности. 
Заключение: Выявленные особенности системного ответа на АДЛТ у носителей прогностически неблагоприятного генотипа 
-308A(AH8.1neg) – высокая концентрация sTNF и положительная корреляция с содержанием лейкоцитов (вероятно, за счет нейтро-
филов) и тромбоцитов – могут рассматриваться как мишени индивидуализированной терапии. 
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ABSTRACT

Background: Adjuvant radiation therapy (ART), an integral part of locoregional breast cance (BC) therapy, acting not only locally, but 
also systemically and leads to a shift in homeostasis, which is reflected in routine general clinical tests. Tumor necrosis factor (TNF) is a 
proinflammatory cytokine, the production of which can be influenced by the single-nucleotide substitution -308(G/A)TNF. The minor al-
lele -308A can be included in the stable inherited haplotype AH8.1 of the HLA gene complex. At the same time, the carriage of the -308A 
without the AH8.1 haplotype is associated with a poor prognosis in patients with BC. The aim of the study was to evaluate the features of 
the systemic response to the course of ART in carriers of TNF-associated genotypes with BC.
Material and methods: The sample is represented by 147 BC patients who underwent a course of ART (2 Gy in 25 fractions). Clinical and 
morphological characteristics and data of general clinical blood analysis were obtained from medical histories. Venous blood samples for 
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Введение
Рак молочной железы (РМЖ) – это одна из наиболее 

распространенных форм злокачественных новообразо-
ваний. Адъювантная лучевая терапия (АДЛТ) являет-
ся неотъемлемой частью локорегиональной терапии 
РМЖ. Наряду с основным механизмом воздействия 
ионизирующего излучения на опухолевые клетки ‒ по-
вреждением ДНК, активно изучается радиационно-ин-
дуцированный иммунный ответ на повреждение тка-
ней и последующее воспаление [1]. Предполагается, 
что иммуногенная гибель клеток обеспечивает меха-
нистическую связь между местным и системным воз-
действием ионизирующего излучения и что абскопаль-
ный эффект может объяснить вклад лучевой терапии 
в снижении смертности от РМЖ [2]. АДЛТ, действуя 
не только местно, но и системно, приводит к сдвигу 
гомеостаза, что отражается в показателях общеклини-
ческих тестов. При РМЖ показатели формулы крови, 
которые характеризуют изменение гомеостаза и  явля-
ются маркерами системной воспалительной реакции, 
могут иметь прогностическое значение [3]. 

Фактор некроза опухоли (Tumor Necrosis Factor, 
TNF) – это провоспалительный цитокин, секретируется 
преимущественно моноцитами и макрофагами (систем-
но и локально в пораженных тканях), также лимфоцита-
ми, NK-клетками, нейтрофилами, клетками эндотелия, 
нейроглией. TNF имеет два рецептора, активация кото-
рых приводит либо к гибели клетки, либо её активации и 
пролиферации. В низких концентрациях TNF выполняет 
гомеостатические функции, такие как защита от вну-
триклеточных патогенов, тогда как в высоких концен-
трациях TNF способствует избыточному воспалению и 
повреждению органов [4]. 

Известно, что на уровень продукции TNF способны 
влиять функциональные одно-нуклеотидные замены в 
регуляторной области гена, а полиморфизм -308(G/A)
TNF (rs1800629) в экспериментах in vitro увеличивает 
продукцию цитокина [5]. Ген TNF расположен в обла-
сти генов HLA III класса (6p21.3) и минорный аллель 
-308A  может входить в стабильный наследуемый гапло-
тип AH8.1, ассоциированный с предрасположенностью 
к аутоиммунным заболеваниям [6]. Ранее нами было 
показано, что при РМЖ носительство аллеля -308A вне 
гаплотипа AH8.1 ассоциировано с существенным сни-
жением общей выживаемости больных [7]. Определение 
особенностей течения заболевания для этой прогности-

the study were obtained at the beginning and at the end of the ART course. Alleles -308(G/A)TNF and marker alleles of haplotype AH8.1 
(HLA-A×01, HLA-B×08 and HLA-DRB1×03) were determined by allele-specific PCR. sTNF concentrations were determined by the ELISA 
in 102 blood plasma samples.
Results: TNF-associated comparison groups were identified based on genotyping: (1) 114 carriers -308GG of the TNF gene, regardless of the 
AH8.1 haplotype (77,6 %); (2) 23 carrier -308A(AH8.1pos) had at least one AH8.1 marker allele (15.6 %); (3) 10 carriers -308A(AH8.1neg) 
did not have any AH8.1 marker allele (6.8 %). In the -308A(AH8.1neg) group the average concentration of sTNF both at the beginning and 
at the end of ART was significantly higher and, unlike other comparison groups, did not significantly decrease at the end of the ART course. 
A significant decrease in absolute values was revealed during ART in a number of cases for leukocytes, platelets and lymphocytes, however 
within the reference values. In the group -308A(AH8.1neg) correlation analysis revealed a high strength of positive connections between 
sTNF and leukocytes (r=0.71; p=0.027), platelets (r=0.67; p=0.04), neutrophils (r=0.70; p=0.027) only at the end of ART, whereas at the 
beginning ART these correlations were weak (r≤0.3) and statistically unreliable. For other genetic groups, the revealed correlations were 
not strong enough.
Conclusion: The revealed features of the systemic response to ART for carriers of a prognostically unfavorable genotype -308A(AH8.1neg) 
– a high concentration of sTNF and a positive correlation with the content of leukocytes (probably due to neutrophils) and platelets – can be 
considered as targets of individualized therapy.

Keywords: breast cancer, adjuvant radiation therapy, tumor necrosis factor, genomic polymorphism
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чески неблагоприятной группы больных РМЖ поможет 
в поиске специфических терапевтических мишеней. 

Цель исследования ‒ оценка особенностей си-
стемной воспалительной реакции у носителей TNF-
ассоциированных генотипов на фоне проведения курса 
АДЛТ при РМЖ. 

Материал и методы 
Выборка представлена 147 больными РМЖ без от-

даленных метастазов после хирургического лечения, 
проходившими курс АДЛТ (РОД 2 Гр до СОД 50 Гр) в 
ФМБЦ имени А. И. Бурназяна ФМБА России в 2021–
2022 гг. (от 33 до 87 лет; средний возраст 58,0). Клини-
ко-морфологические характеристики и данные общего 
клинического анализа крови получали из историй болез-
ни. До начала исследования от каждого из участников 
получено информированное добровольное согласие, в 
соответствии с этическими стандартами нашего центра 
и национального комитета по исследовательской этике.

Образцы венозной крови для исследования получали 
в начале и в конце курса АДЛТ (на 1-й и на 5-й неде-
ле). Из лейкоцитов венозной крови выделяли геномную 
ДНК набором QIAamp DNA Mini Kit (QIAGEN, Нидер-
ланды). Методом аллель-специфической  ПЦР опреде-
ляли аллели -308(G/A)TNF и маркерные аллели гапло-
типа AH8.1 (HLA-A×01, HLA-B×08 и HLA-DRB1×03), как 
ранее [7]. Плазма крови до проведения ИФА хранилась 
при ‒20 оС. Концентрации sTNF определяли набором 
альфа-ФНО-ИФА-БЕСТ по протоколу производителя 
(ЗАО «ВЕКТОР-БЕСТ», Россия).

Группы сравнения выделяли на основе результатов 
генетического анализа. Средние значения представля-
ли как Mean [95 % CI]. При статистической обработке 
данных использовали критерий согласия Пирсона χ2, 
парный/непарный t-критерий Стьюдента, ANOVA с по-
правкой на множественные сравнения по Тьюки,  корре-
ляционный и линейный регрессионный анализ. Для всех 
критериев различия считали достоверными при дости-
жении p<0,05. 

Результаты
В полученной выборке 33 из 147 больных РМЖ 

(22,5 %) являлись носителями аллеля -308A (2 из них – в 
виде гомозиготы) и распределение генотипов -308(G/A)
TNF соответствовало распределению Харди–Вайнбер-
га. На основе полученных данных о полиморфизме 
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-308(G/A)TNF и маркерных аллелей гаплотипа AH8.1 
были выделены три TNF-ассоциированные группы 
сравнения: (1) 114 носителей  дикого типа -308GG гена 
TNF независимо от гаплотипа AH8.1 (77,6 %); (2) 23 
носителя -308A(AH8.1pos) имели хотя бы один маркер-
ный аллель гаплотипа AH8.1 (15,6 %) (3) 10 носителей 
-308A(AH8.1neg) не имели ни одного маркерного аллеля 
AH8.1 (6,8 %). 

Клинико-морфологические характеристики больных 
РМЖ в группах сравнения не имели статистически зна-
чимых отличий относительно возраста, стадии заболе-
вания, гистологического типа, степени злокачественно-
сти, молекулярного подтипа опухоли и числа пациентов, 
получавших полихимиотерапию (ПХТ) до проведения 
курса АДЛТ (табл. 1). 

Таблица 1 
Клинико-морфологические характеристики больных РМЖ

Clinical and morphological characteristics of breast cancer patients
Клинико-
морфологи-
ческие
характери-
стики

-308GG -308A
(AH8.1pos)

-308A
(AH8.1neg)

ВСЕГО

Возраст n=114 n=23 n=10 n=147

Mean  
[95 % CI]

57,3
[55,3; 59,3]

60,5
[56,4; 64,6]

60,5
[52,6; 68,4]

58,0
[56,3; 59,8]

Стадия 
РМЖ n=114 n=23 n=10 n=147

0 3 (2,6  %) 1 (4,3 %) 1 (10,0 %) 5 (3,4 %)

I 39 (34,2 %) 6 (26,1 %) 3 (30,0 %) 48 (32,7 %)

II 51 (44,7 %) 10 (43,5 %) 3 (30,0 %) 64 (43,5 %)

III 21 (18,4 %) 6 (26,1 %) 3 (30,0 %) 30 (20,4 %)

Гистологи-
ческий тип n=114 n=23 n=10 n=147

Неспецифи-
ческий 94 (82,5 %) 16 (69,6 %) 8 (80,0 %) 118 (80,3 %)

Дольковый 15 (13,2 %) 5 (21,7 %) 2 (20,0 %) 22 (15,0 %)

Другие 5 (4,4 %) 2 (8,7 %) 0 (0,0 %) 7 (4,8 %)

Степень 
злокаче-
ственности

n=105 n=21 n=9 n=135

G1 14 (13,3 %) 2 (9,5 %) 0 (0,0 %) 16 (11,9 %)

G2 61 (58, 1%) 14 (66,7 %) 8 (88,9 %) 83 (61,5 %)

G3 30 (28,6 %) 5 (23,8 %) 1 (11,1 %) 36 (26,7 %)

Молекуляр-
ный подтип n=109 n=23 n=10 n=142

Lum A 30 (27,5 %) 7 (30,4 %) 2 (20,0 %) 39 (27,5 %)

Lum B 61 (56,0 %) 12 (52,2 %) 6 (60,0 %) 79 (55,6 %)

HER2 5 (4,6 %) 3 (13,0 %) 1 (10,0 %) 9 (6,3 %)

TN 13 (11,9 %) 1 (4,3 %) 1 (10,0 %) 15 (10,6 %)

Проведен-
ное лечение n=114 n=23 n=10 n=147

ПХТ 74 (64,9 %) 13 (56,5 %) 5 (50,0 %) 92 (62,6 %)

Не прово-
дилось 40 (35,1 %) 10 (43,5 %) 5 (50,0 %) 55 (37,4 %)

Для определения особенностей системной реакции 
на АДЛТ в выделенных генетических группах была 
проанализирована динамика абсолютных показателей 
формулы крови и концентраций sTNF (рис. 1). Для всех 
генетических групп сравнения было отмечено стати-

стически значимое снижение количества лимфоцитов, 
для носителей генотипа -308GG статистически значи-
мым было также снижение лейкоцитов и тромбоцитов,  
для носителей -308A(AH8.1pos) ‒ снижение тромбо-
цитов. Вместе с тем, все средние показатели остава-
лись в пределах референсных значений, за исключе-
нием абсолютных показателей лимфоцитарной фрак-
ции для группы -308A(AH8.1pos) в конце курса АДЛТ 
 (рис. 1 а-в). Для нейтрофилов, моноцитов, базофилов и 
эозинофилов средние показатели во всех группах нахо-
дились также в пределах референсных значений, но без 
статистически значимой динамики (рис. 1г–ж). Для 102 
больных РМЖ (71 носитель генотипа -308GG, 21 носи-
тель -308A(AH8.1pos) и 10 носителей -308A(AH8.1neg)) 
в плазме крови были определены концентрации sTNF. 
Средние значения концентраций sTNF в группе носите-
лей -308A(AH8.1neg) были достоверно выше в начале и 
в конце АДЛТ (13,6 [1,3; 25,9] пкг/мл и 17,8 [‒0,1; 35,6] 
пкг/мл соответственно), по сравнению с носителями ге-
нотипа -308GG (4,9 [3,0; 6,7] пкг/мл в начале АДЛТ и 
2,9 [1,8; 4,1] пкг/мл в конце АДЛТ) и -308A(AH8.1pos)  
(6,7 [1,8; 11,6] пкг/мл в начале АДЛТ и 1,9 [0,49; 3,39] 
пкг/мл в конце АДЛТ) (рис. 1з). 

В трех генетических группах сравнения до и после 
проведения курса АДЛТ были построены тепловые 
карты значений коэффициента корреляции Спирмена 
(рис. 2). Нужно отметить, что все статистически зна-
чимые корреляционные связи оказались положитель-
ными. В целом, для носителей генотипов -308GG и 
-308A(AH8.1pos) корреляционные связи были довольно 
слабыми и относительно стабильными ‒ незначитель-
но изменялись после курса АДЛТ (рис. 2а и 2б), тогда 
как для носителей -308A(AH8.1neg) ‒ довольно сильны-
ми и с выраженной динамикой при проведении АДЛТ  
(рис. 2в). 

При анализе корреляционных связей sTNF статисти-
чески значимая слабая корреляция была выявлена для 
носителей генотипа -308GG между sTNF и базофилами 
(rs=0,28; p=0,020), моноцитами (rs= 0,30; p=0,014) ‒ в 
начале АДЛТ, и лейкоцитами (rs=0,25; p=0,036), эози-
нофилами (rs=0,27; p=0,022) ‒ в конце АДЛТ (рис. 2а). 
Линейный характер корреляции sTNF c базофилами был 
подтвержден в начале АДЛТ (rP=0,27; p=0,027) (рис. 2г) 
и с эозинофилами в конце АДЛТ (rP=0,34; p=0,0034) 
(рис. 2д). В группе -308A(AH8.1neg) статистически зна-
чимые положительные сильные корреляционные свя-
зи были выявлены только после АДЛТ между sTNF и 
лейкоцитами (rs=0,71; p=0,027), тромбоцитами (rs=0,67;  
p=0,04), нейтрофилами (rs=0,70; p=0,027) (рис. 2в) с 
подтвержденной линейностью связи sTNF c лейкоцита-
ми (rP=0,63; p=0,049; 40 % объясненной вариабельно-
сти) и тромбоцитами (rP=0,67; p=0,034; 45 % объяснен-
ной вариабельности) (рис. 2е и 2ж). 

Обсуждение
TNF играет существенную роль на всех этапах кан-

церогенеза, при прогрессировании и метастазировании 
РМЖ. Эксперименты in vitro и результаты немногочис-
ленных доклинических и клинических испытаний, си-
стематизированные Cruceriu et al [8], говорят о том, что 
при различных подходах к лечению РМЖ TNF может 
быть как мишенью, так и лекарственным средством, и 
потенциал TNF в терапии РМЖ представляет большой 
интерес. 

Полиморфизм -308(G/A) TNF широко изучается как 
маркер предрасположенности к заболеванию раком мо-
лочной железы и в гораздо меньшей степени как маркер 
прогноза РМЖ. Ранее было показано, что группа носи-
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Рис. 1. Абсолютные показатели формулы крови и концентраций sTNF в начале и в конце курса АДЛТ
Fig. 1. Absolute values of blood count and sTNF concentration at the beginning and at the end of the ART course

Примечание:

телей аллеля -308A гетерогенна, и прогноз РМЖ зависит 
от геномного окружения, а именно от наследуемого га-
плотипа генов HLA, в котором находится этот аллелль [7]. 
Наше исследование подтвердило полученные ранее дан-
ные [9], что  группа больных РМЖ – носителей прогно-
стически неблагоприятного генотипа -308A(AH8.1neg) 
отличается высоким уровнем sTNF от носителей как рас-
пространенного генотипа -308GG, так и от носителей ал-
леля -308A при наличии хотя бы одного дополнительного 
аллеля гаплотипа AH8.1 (группа -308A(AH8.1pos)). При-
мечательно, что в то время как другие группы реагируют 
на АДЛТ статистически значимым снижением уровня 
цитокина, для носителей -308A(AH8.1neg)  уровень sTNF 
повышался, хотя и статистически недостоверно. В нашем 
исследовании АДЛТ угнетающе действовала на уровень 
TNF у более чем 90 % больных РМЖ, тогда как у носи-
телей -308A(AH8.1neg) уровень TNF после радиотерапии 
был почти на порядок выше (рис. 1з). Подобное исследо-
вание проводились впервые, в публикациях представле-
ны лишь данные об отсутствии статистически значимых 
отличий между абсолютными значениями уровня sTNF 
до и после стандартного курса радиотерапии в общей 
группе больных РМЖ (без учета генотипических разли-
чий) [10]. 

Известно, что АДЛТ оказывает угнетающее дей-
ствие на лимфоциты [11], абсолютное число которых в 
нашем исследовании также достоверно снижалось во 
всех генетических группах, однако  снижение ниже рефе-
ренсных значений было отмечено только для носителей 

-308A(AH8.1pos) (рис. 1в). Известно, что при инфекции 
вирусом иммунодефицита человека аллель -308A гена 
TNF ассоциирован с усиленным апоптозом лимфоцитов 
[12]. С другой стороны, аутоиммунные реакции усилива-
ют иммунологический надзор за счет повышения общего 
иммунного тонуса, способствуют уничтожению цирку-
лирующих опухолевых клеток и, вероятно, могут давать 
преимущества в общей выживаемости, что объясняет 
благоприятное влиянии аутоиммунного гаплотипа AH8.1 
на общую выживаемость больных РМЖ [7].  

Основными продуцентами TNF считаются моноциты 
и тканевые макрофаги [13]. Мы не обнаружили достовер-
ных изменений абсолютных показателей для моноцитов 
периферической крови при проведении АДЛТ. Слабая 
положительная корреляция между количеством моноци-
тов и концентрацией sTNF была отмечена для носителей 
генотипа -308GG, но не для других генетических групп, 
и только до проведения АДЛТ (рис. 2а). Это еще раз 
подчеркивает отличие минорных групп носителей поли-
морфного аллеля -308A от основной группы носителей 
дикого типа -308GG. 

По данным литературы, АДЛТ снижает абсолютное 
количество тромбоцитов [14], что соответствует на-
шим результатам для носителей генотипов -308GG и 
-308A(AH8.1pos). Наиболее интересно, что для прогно-
стически неблагоприятной группы носителей генотипа 
-308A(AH8.1neg) при проведении АДЛТ достоверно не 
изменялись абсолютные показатели тромбоцитов, при 
этом обнаруживалась весьма высокая положительная ли-
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Примечание:

Рис. 2. Анализ корреляционных связей между 
показателями периферической крови в TNF-

ассоциированных генетических группах до и после 
проведения курса АДЛТ (а–в, коэффициент корреляции 

Спирмена rs) и подтверждение линейного характера 
связи (г–ж, коэффициент корреляции Пирсона rP)

Fig. 2. Analysis of correlations between peripheral blood 
indicators in TNF-associated genetic groups at the beginning 

and at the end of ART course (a–в, Spearman correlation 
coefficient rs) and confirmation of the linear character of the 

relationship (г–ж, Pearson correlation coefficient rP)
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нейная корреляция с sTNF после АДЛТ (рис. 1б, рис. 2в и 
рис. 2ж). Также высокая корреляция с sTNF после АДЛТ 
отмечается для нейтрофилов и лейкоцитов (вероятно за 
счет фракции нейтрофилов).

Тромбоциты, в дополнение к гемостазу и тромбозу, 
играют важную роль при воспалении, заживлении ран, 
опухолевом росте и метастазировании. Опухоль-активи-
рованные тромбоциты способны агрегироваться вокруг 
циркулирующих опухолевых клеток, защищая их от атак 
иммунной системы [15]. При некоторых патологиях было 
показано, что высокие уровни sTNF в плазме крови мо-
гут вызывать активацию тромбоцитов и служить факто-
ром риска тромбофилии [16]. При таком аутоиммунном 
заболевании как анкилозирующий спондилит, анти-
TNF-терапия снижала количество тромбоцитов [17].  
С другой стороны, на модели РМЖ in vivo было показа-
но, что нановезикулы активированных тромбоцитов зна-
чительно повышают уровни нейтрофилов, лимфоцитов и 
цитокинов, в том числе TNF, в опухолевых тканях [18]. 
Можно предположить, что в ходе АДЛТ в прогностиче-
ски неблагоприятной группе носителей -308A(AH8.1neg), 
отличительной особенностью которой является высокий 
уровень sTNF, активируются тромбоциты, которые, взаи-
модействуя с нейтрофилами «спасают» циркулирующие 
опухолевые клетки, способствуя метастазированию и 
прогрессии заболевания. Нейтрофилы составляют боль-
шую часть лейкоцитов периферической крови и  являют-
ся передовым отрядом врожденного иммунитета. Не так 
давно была обнаружена способность нейтрофилов обра-
зовывать нейтрофильные внеклеточные ловушки (NETs) 

– экстрацеллюлярные сети ДНК и белков. Было показано, 
что при хроническом воспалении передача ауто- и пара-
кринных сигналов TNF индуцирует образование NETs 
[19]. В онкологии NETs связаны с опухоль-ассоциирован-
ным тромбозом, образованием про-метастатических ниш 
и метастазированием и рассматриваются как новая ми-
шень в терапии злокачественных новообразований [20]. 

Таким образом, исходя из полученных результатов ис-
следования и опираясь на данные научной литературы, 
для больных РМЖ носителей генотипа -308A(AH8.1neg) 
в качестве индивидуализированной терапии можно рас-
сматривать применение анти-TNF и анти-тромботиче-
ских препаратов.  

Заключение
Выявленные особенности системного ответа на 

АДЛТ у носителей прогностически неблагоприятного 
генотипа -308A(AH8.1neg) – высокая концентрация sTNF 
и положительная корреляция с содержанием лейкоцитов 
(вероятно, за счет нейтрофилов) и тромбоцитов – могут 
рассматриваться как мишени индивидуализированной 
терапии.
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РЕФЕРАТ

Цель: Провести поиск и обобщение данных литературы для оценки актуальности и перспектив развития брахитерапии 
в лечении рака шейки матки.
Материал и методы: Поиск научных источников осуществлялся в PubMed / Medline по следующим ключевым 
словам: «cervical cancer», «radiotherapy», «brachytherapy». Временной горизонт охватывал 2016–2023 гг. С помощью 
временного фильтра были отобраны наиболее актуальные и инновационные исследовательские работы, посвящённые 
вопросам брахитерапии рака шейки матки. 
Результаты: Современная радиология предоставляет специалистам широкий спектр методов, одним из которых 
является брахитерапия (БТ). Брахитерапия – перспективное направление в терапии ЗНО шейки матки, однако её 
использование во многом ограничено и продолжает постепенно прогрессивно снижаться по всему миру. Причины, 
связанные с этим, различны: сложная техническая составляющая данной методики, значительные требования к 
подготовке специалистов БТ, существенная стоимость лечения и другие. 
Однако необходимо отметить, что большинство современных данных демонстрируют высокую эффективность БТ 
в комплексной терапии ЗНО шейки матки. Поэтому продолжаются исследования, ставящие своей целью увеличить 
вовлеченность БТ в стратегию лечения ЗНО шейки матки.
Так, многие авторы подчёркивают, что показатели первичной полной ремиссии и 5-летней канцер-специфической 
выживаемости были значительно выше у пациентов, получавших БТ, чем у тех, кто лечился методами дистанционной 
лучевой терапии (ДЛТ) вместо БТ (92,5 % против 73,3 % и 68,5 % против 35,4 % соответственно). 
Интересны также современные технические разработки в области БТ, например, применение методов 3D-печати. 
Новые аппликаторы позволяют повысить конформность проводимой БТ. Представленная методология также дает 
возможность более качественной подготовки специалистов в области БТ. 
Важным аспектом распространения БТ и радиологического лечения в целом, а вместе с этим и динамики основных 
показателей выживаемости всё ещё остаётся социоэкономический фактор. Так, существуют прямые корреляции 
между совокупным доходом страны и степенью распространения в ней БТ. Некоторые страны почти полностью 
лишены возможности применения методов БТ в онкологии. 
В целом, брахитерапия активно развивается, открывая новые горизонты в лечении злокачественных новообразований 
рака шейки матки.

Ключевые слова: рак шейки матки, лучевая терапия, брахитерапия, обзор литературы
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ABSTRACT

Purpose: To conduct a search and generalization of literature data to assess the relevance and prospects for the development 
of brachytherapy in the treatment of cervical cancer.
Material and methods: Scientific sources were searched in PubMed / Medline for the following key words: «cervical cancer», 
«radiotherapy», «brachytherapy». The time horizon covered 2016–2023. Using a time filter, the most relevant and innovative 
research papers on cervical cancer brachytherapy were selected. 
Results: Modern radiology provides specialists with a wide range of methods, one of which is brachytherapy (BT). 
Brachytherapy is a promising direction in the treatment of cervical cancer, however, its use is largely limited and continues 
to gradually progressively decline around the world. The reasons associated with this are different: the complex technical 
component of this technique, the high requirements for the training of BT specialists, the high cost of treatment, and others. 
However, it should be noted that most of the current data demonstrate the high efficacy of BT in the complex therapy of 
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Введение
Рак шейки матки является серьёзной проблемой 

мирового здравоохранения. Согласно данным ВОЗ, 
при оценке распространенности злокачественных но-
вообразований (ЗНО), во всем мире рак шейки матки 
занимает четвертое ранговое место среди женщин.  
В 2020 г. в мире зафиксировано 604 тыс. новых случа-
ев заболевания [1]. 

Важно отметить, что примерно 90 % от произошедших 
в 2020 г. (342 тыс. случаев) смертей от рака шейки матки 
было зарегистрировано в странах с низким и средним 
уровнем дохода. Данный факт в первую очередь связы-
вают с высоким распространением ВПЧ-инфекции: пода-
вляющее большинство (более 95 %) случаев рака шейки 
матки вызваны вирусом папилломы человека (ВПЧ) [2]. 

В странах с высоким уровнем дохода имеются про-
граммы, в рамках которых осуществляются вакцинация 
против ВПЧ среди девочек, регулярный скрининг и на-
значение необходимого лечения при выявлении предо-
пухолевой патологии [3]. 

Однако разница в статистических показателях между 
регионами мира не может быть объяснена только каче-
ством государственных программ по контролю распро-
странения ВПЧ-инфекции. В Глобальной стратегии по 
ускорению элиминации рака шейки матки, как пробле-
мы общественного здравоохранения, принятой Всемир-
ной ассамблеей здравоохранения в 2020 г., рекомендует-
ся применять комплексный подход к профилактике рака 
шейки матки и борьбе с ним [4].

Важное место занимает третичная профилактика, а 
именно применение различных методов противоопухо-
левой терапии, в т. ч. методов лучевого воздействия. Не-
отъемлемым компонентом современного лечения рака 
матки является брахитерапия (БТ). 

Брахитерапия доставляет интегрированные бустер-
ные дозы лучевой терапии непосредственно на опухоль, 
эффективно воздействуя на нее и щадя окружающие 
нормальные органы и ткани [5]. 

В данном обзоре мы рассматриваем важность БТ в 
лечении местнораспространенного рака шейки матки. 
Акцент сделан на выборе аппликаторов и их размеще-
нии, методике визуализации, а также особенностях пла-
нирования брахитерапии под управлением по изображе-
ниям (image-guided brachytherapy (IGBT)). 

Также представлены некоторые социально-экономи-
ческие факторы, влияющие на эффективность проводи-
мой БТ и ограничивающие её применение.

cervical cancer. Therefore, research is ongoing to increase the involvement of BT in the treatment strategy for cervical cancer. 
Thus, many authors emphasize that the rates of primary complete remission and 5-year cancer-specific survival were 
significantly higher in patients treated with BT than in those who were treated with EBRT instead of BT (92.5 % versus  
73.3 % and 68. 5 % versus 35.4 % respectively). 
Modern technical developments in the field of BT are also interesting, for example, the use of 3D printing methods. New 
applicators make it possible to increase the conformity of the conducted BT. The presented methodology also provides an 
opportunity for better training of specialists in the field of BT.
An important aspect of the spread of BT and radiological treatment in general, and along with it the dynamics of the main 
indicators of survival, is still the socioeconomic factor. Thus, there are direct correlations between the total income of a 
country and the degree of prevalence of BT in it. Some countries are almost completely deprived of the possibility of using 
BT methods in health care.
In general, brachytherapy is actively developing, opening up new horizons in the treatment of malignant neoplasms of cervical 
cancer.
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Место брахитерапии в лечении рака шейки матки
Использование БТ в терапии рака шейки матки имеет 

длительную историю. В своём систематическом обзоре 
Mayadev JS, Ke G et al оценивают возможности и опыт 
её применения [6]. Для местнораспространённого рака 
шейки матки стандартом лечения являются ДЛТ в соче-
тании с химиотерапией на основе препаратов платины и 
БТ. Однако авторы подчёркивают, что хотя БТ и играет 
очень важную роль в лечении местнораспространённого 
рака шейки матки, ее использование за последние деся-
тилетия ощутимо сократилось. При этом ученые отме-
чают отсутствие современных проспективных рандоми-
зированных клинических исследований, где бы сравни-
валась эффективность бустерной ДЛТ и БТ в лечении 
местно-распространённого рака шейки матки [7]. 

В некоторых странах с высоким уровнем доходов 
было выявлено недостаточное использование стан-
дартной лучевой терапии, в т. ч. БТ, при местнораспро-
страненном раке шейки матки. В Австралии, Японии 
и Франции около 50 % пациентов с местнораспростра-
ненным раком шейки матки не получали лечения в со-
ответствии с рекомендациями, а примерно 20–25 % не 
получали БТ [8]. Во всех исследованиях несоблюдение 
режима лечения, вероятно, было связано с недостаточ-
но хорошим общим состоянием здоровья пациенток. 
Например, в Японии наиболее частой причиной отказа 
от БТ были названы сопутствующие заболевания [9].  
В клинические исследования часто не включают паци-
ентов с сопутствующими заболеваниями высокого риска 
или плохим функциональным статусом, хотя эти призна-
ки часто встречаются в клинической практике (напри-
мер, у пожилых пациентов) и могут способствовать из-
менению режима лечения.

Кроме того, наиболее вероятно, что основной при-
чиной недостаточного использования БТ является раз-
витие методов ДЛТ, таких как лучевая терапия с модули-
рованной интенсивностью (IMRT) и стереотаксическая 
лучевая терапия (SBRT). Эти современные высококон-
формные методы могут доставить интегрированную 
дозу непосредственно к цели. Тем не менее, как подчёр-
кивают авторы, IMRT не может полностью заменить БТ. 

Причины снижения использования БТ в странах с 
достаточным доступом к брахитерапии многофакторны. 
Общее время процедуры и трудозатраты, необходимые 
для проведения современной брахитерапии, значитель-
но превышают таковые по сравнению с дистанционной 
лучевой терапией [10]. 
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Тем не менее, в исследовании Karlsson J et al утверж-
дается, что показатели первичной полной ремиссии и 
5-летней канцер-специфической выживаемости были 
значительно выше у пациентов, получавших БТ, чем у 
тех, кто лечился ДЛТ вместо БТ (92,5 % против 73,3 % и 
68,5 % против 35,4 % соответственно) [11]. 

Ещё в 1991 г. был опубликован отчёт Lanciano R.M. 
et al о продолжительном наблюдении за пациентками 
с плоскоклеточным раком шейки матки. Исследование 
продемонстрировало, что применение внутриполостно-
го облучения было единственным фактором, связанным 
с лечением и ассоциированным с улучшением локально-
го контроля в малом тазу. Показатели общей выживае-
мости также улучшились. Более современные исследо-
вания также подтверждают эти данные [12]. 

Так, в анализе Han K. et al подчёркивается важная 
мысль о том, что включение брахитерапии в процесс 
лечения рака шейки матки ассоциировано с более вы-
сокими показателями общей и безрецидивной выжива-
емости. Однако авторы также отмечают, что, несмотря 
на это, практика применения БТ в комплексном лечении 
рака шейки матки в США постепенно снижается [13]. 

В другом ретроспективном исследовании авторы из-
учили тенденции в использовании БТ и методов ДЛТ у 
7654 пациентов с раком шейки матки стадии IIB-IVA. 
Большинству пациентов проводилась брахитерапия 
(90,3 %), но частота ее использования уменьшалась с 
течением времени с 96,7 % до 86,1 %, тогда как исполь-
зование IMRT и SBRT увеличилось с 3,3 % до 13,9 % 
за тот же период. Связанные с более редким использо-
ванием БТ факторы: пожилой возраст, наличие IVA ста-
дии заболевания, меньший размер первичной опухоли. 
Авторы показали, что увеличение использования IMRT 
или SBRT не способствовало увеличению показателей 
общей выживаемости (отношение рисков 1,86; 95 % ДИ 
1,35–2,55; p<0,01) по сравнению с БТ [14]. 

Таким образом, исследователи приходят к однознач-
ному выводу о том, что БТ является обязательным ком-
понентом комплексного лечения рака шейки матки.

Выбор аппликатора в брахитерапии:  
история и современные разработки
Выбор подходящего аппликатора в БТ является зало-

гом проведения успешного лечения. В настоящее время 
существуют три основных метода БТ при раке шейки 
матки: внутриполостная, интерстициальная и внутри-
полостная/интерстициальная комбинация. Для соответ-
ствующей методики БТ используются разные аппли- 
каторы.

Основным инструментом БТ является аппликатор 
Флетчера. Его конструкция представляет собой изогну-
тую металлическую трубку (метрастат) и боковые капсу-
лы (овоиды), что обеспечивает отличное распределение 
дозы облучения в эндометрии и шейке матки. Главным 
преимуществом аппликаторов для внутриполостной БТ 
является простота в использовании, однако недостатком 
аппликатора Флетчера была неопределенность дози-
метрии из-за наличия в овоидах экранирующего мате- 
риала.

В аппликаторах для внутритканевой БТ используют 
интерстициальные иглы, которые могут быть введены 
непосредственно в опухоль, что имеет большое пре-
имущество при местных объёмных опухолях, при зна-
чительном вовлечении параметрия и/или поражениях 
малого таза, нижних отделов влагалища или при невоз-
можности введения трубки в шейку матки. 

Классические типы аппликаторов для интерстици-
альной БТ включают аппликатор Сайеда–Неблетта и 

универсальный перинеальный интерстициальный ап-
пликатор Мартинеса [15]. Недостатками данных аппли-
каторов являются возможные неточности при разме-
щении игл, а также серьезные побочные эффекты из-за 
необходимости использования слишком большого ко-
личества игл. Кроме того, иглы вводят один раз на весь 
процесс лечения, поэтому пациентки вынуждены нахо-
диться в стационаре с установленными аппликаторами 
в течение 2–4 дн.

В литературе сообщается о некоторых связанных с 
имплантацией побочных эффектах при использовании 
комбинированных внутриполостных/внутритканевых 
аппликаторов. Наиболее опасным острым осложнени-
ем является значительное кровотечение. В когорте из 
69 пациенток с местнораспространенным раком шейки 
матки и большой остаточной опухолью в ходе БТ с ин-
фильтрацией параметрия ± стенки таза, которым были 
введены тандемные/кольцевые и титановые иглы Вена 
II, острые кровотечения возникали с относительно высо-
кой частотой [16]. При удалении аппликатора активное 
кровотечение наблюдалось у 19 пациентов (27,5 %). Эти 
события были классифицированы как артериальные у 
шести пациентов и наблюдались в основном при коль-
це большого диаметра (30 или 34  мм), венозные – у 12 
пациентов и артериальное кровотечение из-за разрыва 
миомы возникло у одной пациентки. 

В другой когорте из 61 пациентки, включая все ста-
дии местнораспространенного рака шейки матки, ко-
торые лечились с помощью гибридного аппликатора 
(Venezia), значительное кровотечение также возникало 
после удаления аппликатора, но только в четырех из 241 
применений [17]. Такой низкий показатель может быть 
связан с более легким введением/удалением конструк-
ции с разъемным кольцом аппликатора Venezia по срав-
нению со стандартным кольцом. 

Тем не менее, в обеих работах [16, 17] артериальное 
или венозное кровотечение консервативно контролиро-
валось бригадой радиационной онкологии с непрерыв-
ной компрессией в течение не менее 6–10 мин. Больная 
с разрывом миомы была оперирована и в последующем 
выписана. Независимо от типа применения, внутрипо-
лостные/внутритканевые имплантаты с визуальным 
наведением позволяют охватывать опухоли, которые в 
прошлом считались неизлечимыми. 

Более современные тенденции и разработки аппли-
каторов для БТ описаны в масштабном обзоре по исто-
рии и эволюции аппликаторов [18]. Авторы делают 
акцент на новых технологиях, которые уже сейчас по-
зволяют нивелировать недостатки существующих мето-
дов и демонстрируют многообещающие результаты для 
будущих разработок. Одной из новых разработок в дан-
ной сфере является внедрение аппликаторов семейства 
Tulip, изготовленных по технологии 3D-печати.

Аппликаторы, напечатанные на 3D-принтере, наи-
более актуальны для пациенток с раком шейки матки, 
чья анатомия выходит за рамки доступных в настоя-
щее время коммерческих аппликаторов. Использование 
технологий 3D-печати в производстве аппликаторов 
позволяет учитывать индивидуальные анатомические 
особенности пациентки и, соответственно, более точно 
воздействовать на опухолевые массы, минимизируя по-
вреждение критических органов [19]. 

Авторы исследования подчеркивают, что технологии 
3D-печати позволяют не только модифицировать су-
ществующие аппликаторы для более индивидуального 
подхода в процессе БТ, но и влиять на проведение более 
качественной подготовки специалистов в этой области. 
Кроме того, изготовление индивидуальных «макетов» 
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матки из прозрачных материалов позволяет врачу про-
верить эффективность введения аппликаторов заранее, 
без необходимости доступа к сложным и весьма дорого-
стоящим технологиям визуализации [20].

Другим направлением в модификации аппликаторов 
для БТ являются технологии модуляции направления и 
интенсивности. Аппликатор для БТ с модуляцией на-
правления представляет собой стержень из вольфра-
мового сплава диаметром 5,4 мм с 6 периферийными 
каналами (разделенными равноудаленными углами  
60 °C), завернутый в биобезопасную термопластиче-
скую оболочку толщиной 0,3 мм (рис. 1). По длине цен-
трального тандема источник проходит через эти шесть 
симметричных каналов. Тонкие пластиковые трубки, 
вставленные в каждую канавку, соединены с каждой 
транспортной трубкой для перемещения источника. Ди-
намические одноканальные экраны с узкой шириной 
луча приводят к анизотропному распределению по срав-
нению с обычными аппликаторами, которые обеспечи-
вают изотропное распределение дозы. По сравнению с 
традиционным «одноканальным» тандемом он эквива-
лентен шести каналам, а это означает, что распределение 
дозы можно модулировать по нескольким направлениям 
для достижения высокой конформности [21]. 

Рис. 1. Брахитерапия с модуляцией направления. (a) Аксиальный вид 
аппликатора для брахитерапии с модуляцией направления (b) Фак-
тическое изображение аппликатора для брахитерапии с модуляцией 

направления без пластиковой оболочки
Fig. 1. Brachytherapy with direction modulation. (a) Axial view of the 
direction-modulating brachytherapy applicator (b) Actual image of the 

direction-modulating brachytherapy applicator without the plastic sheath

Планирование брахитерапии:  
целевые объемы, органы риска
Планирование брахитерапии – наиболее важный 

компонент, обеспечивающий успешность процедуры, 
включает в себя клинические и физические элементы. 

За всю историю применения БТ использовались раз-
личные методы и схемы дозирования/фракционирова-
ния, и до недавнего времени не было убедительных до-
казательств предпочтения одного подхода другому. Тем 
не менее, в настоящее время имеются большие объемы 
клинических исследований, посвященных оценке взаи-
мосвязи доза–эффект с конечных точками исследования 
(общая и безрецидивная выживаемость).

Kari Tanderup et al. указывают, что в отчете ICRU89 
и рекомендациях GEC ESTRO представлена адаптивная 
концепция целевого объема БТ, основанная на оценке 
риске рецидива и ответе первичной опухоли на лече- 
ние [22]. 

При планировании БТ должны учитываться объемы 
для мишени: резидуальный (остаточный) объем опухоли 
шейки матки GTV-Tres, адаптивный клинический объем 
опухоли высокого риска CTV-THR (включает всю шейку 
матки и остаточную опухолевую инфильтрацию), а так-
же клинический объем промежуточного риска CTV-TIR.

Начальный объем CTV-THR включает всю шейку 
матки и GTV-Tinit. Начальный целевой объем низкого 
риска (начальный CTV-TLR) также определяется при 
постановке диагноза и включает в себя матку, параме-
трий, верхнюю треть влагалища, а также паравагиналь-
ную и парацервикальную ткани по направлению к моче-
вому пузырю и прямой кишке. 

Адаптивные целевые объемы определяются во вре-
мя БT и учитывают GTV-Tinit, а также ответ на лечение. 
Адаптивный подход основан на том, что микроочаги 
опухолевой ткани можно контролировать с помощью 
внешнего облучения 45–50 Гр, в то время как БТ направ-
лена на контроль: (1) объемов, содержащих остаточную 
макроскопическую опухоль или предполагаемую пато-
логическую ткань во время BT и (2) объемов с потенци-
альным остаточным микроскопическим заболеванием 
в области, где GTV-Tinit присутствовал при постановке 
диагноза. Адаптивные целевые объемы, определенные 
во время BT, включают: (1) остаточный общий объем 
опухоли (GTV-Tres), (2) адаптивный клинический це-
левой объем высокого риска (CTV-THR), содержащий 
GTVres, весь объем опухоли и соседние остаточные па-
тологические ткани, если они присутствуют, и (3) адап-
тивный клинический целевой объем промежуточного 
риска (CTV-TIR), который представляет GTV-Tinit, на-
ложенный на топографию во время БT.

При выявлении на момент проведения БТ остаточ-
ной опухолевой инфильтрации в параметрии, а также 
распространения опухоли за пределы шейки матки, на-
пример во влагалище, тело матки или прилегающий ор-
ган, эти мишени включаются в CTV-THR. 

Суммарные дозы облучения при брахитерапии эк-
вивалентны 40–45 Гр, подводимым в режиме класси-
ческого фракционирования дозы (EQD2). Таким обра-
зом, суммарные дозы полного курса ЛТ, включающего 
ДЛТ и брахитерапию, составляют 85–90 Гр (EQD90) на 
CTV-THR (при суммарных дозах 45 Гр от ДЛТ), 60 Гр 
(D98) на CTV-TIR, 90 Гр (D98) на GTV-Tres с учетом 
стандартных ограничений (опубликованных для 2D- и 
3D-планирования) на прямую кишку, мочевой пузырь, 
сигмовидную кишку. 

Umesh Mahantshetty et al указывают, что комите-
ты GEC-ESTRO, IBS и ABS определили и обсудили 
потребность в рекомендациях по контурированию на 
основе КТ, как доступного метода визуализации при 
постановке диагноза и при планировании БT [23]. Зо-
лотым стандартом оконтуривания мишеней остаются 
клиническое обследование, а также первичная МРТ 
при постановке диагноза (MRDG) и при БТ (MRBT) 
с установленным аппликатором. В этой статье основ-
ной задачей для авторов было определить рекомен-
дации для оконтуривания мишеней на основе КТ с 
минимальным требованиями, заключающимся в на-
личии КТ-изображения во время БT с установленным 
аппликатором (при отсутствии возможности провести 
топометрическую МРТ). Это должно быть адаптиро-
вано к золотому стандарту МРТ-подхода и основа-
но на нем. Задача состояла в том, чтобы разработать 
проект рекомендаций с адаптациями, учитывающими 
сильные и слабые стороны различных клинических 
и визуализационных подходов, на основе обширного 
клинического экспертного опыта и имеющихся науч-
ных данных. 

Оконтуривание органов риска 
Неопределенности, типичные для конкретных под-

ходов, необходимо было выделить и учесть в рекомен-
дациях. Общая цель состояла в том, чтобы обеспечить 
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клинически безопасную процедуру контурной пластики 
на основе КТ, чтобы избежать недоразумений в услови-
ях ограниченных ресурсов визуализации. 

Изменения, согласованные на основе обсуждений, 
были включены в окончательные рекомендации. Затем 
окончательный проект был рассмотрен и одобрен коми-
тетами вовлеченных обществ (Gyn GEC-ESTRO, IBS, 
ABS). 

В отчете ICRU 89 рекомендуется контурировать OAR 
(Organs at Risk) на 3D-изображениях с помощью аппли-
катора БТ in situ. Это должно включать оконтуривание 
наружной стенки мочевого пузыря, прямой кишки, 
сигмовидной кишки и кишечника. Другие анатомиче-
ские структуры, изучаемые в настоящее время и пред-
ставляющие интерес для оценки поражений мочевого 
пузыря – это треугольник мочевого пузыря и уретра, 
которые могут играть важную роль в лечении, так как 
их неправильное ограничение при контурировании OAR 
приводят к неотложным позывам к мочеиспусканию и 
недержание мочи. Мочеточники могут быть идентифи-
цированы на 3D-изображениях, хотя пока не имеется до-
статочного опыта их проспективного оконтурирования 
и оценки дозы. Также для контроля функции желудоч-
но-кишечного тракта важно рассмотреть анальный ка-
нал и мышцы тазового дна, которые могут быть важны 
при императивных позывах к дефекации и недержании 
мочи.  

Как естественное развитие, предписание дозы по-
степенно сместилось от классической точки А к объе-
мам, описанным выше (рис. 2). Индивидуальные пла-
ны были созданы для того, чтобы адаптировать 100 
% назначенной дозы к объему оставшейся опухоли во 
время БТ, а не использовать стандартные планы, неза-
висимо от размера опухоли. Одним из очень важных 
параметров гистограммы доза–объем является доза, 
доставленная в % объема клинической мишени вы-
сокого риска, который представляет большую часть 
мишени. Средняя доза (D50) отражает высокую дозу, 
доставленную в центральную часть объема клиниче-
ской мишени высокого риска, которая, предположи-
тельно, также необходима для местного контроля. Что 
касается сообщения параметров гистограммы доза–
объем для органов, подверженных риску, для оценки 
осложнений, было показано, что области с высокими 
дозами имеют важное значение. Дозу в «горячих» 

точках стенок органов (для мочевого пузыря, прямой 
кишки, сигмовидной кишки и кишечника) лучше все-
го описывать, указывая дозу в виде небольшого абсо-
лютного объема, например, 0,1 см3 (D0,1 см3) и 2 см3  
(D2 см3). Кроме того, по данным Международной ко-
миссии по радиационным единицам и измерениям, 
доза в точке мочевого пузыря и ректовагинальная 
доза коррелируют с долгосрочной токсичностью для 
мочевого пузыря и влагалища; следовательно, их так-
же следует учитывать. Ректовагинальная контрольная 
точка расположена на уровне пересечения между тан-
демной и исходной позициями в овоидах или кольце и 
на 5 мм дорсальнее задней стенки влагалища на оси, 
перпендикулярной оси тела. Было показано, что доза 
в ректовагинальной точке коррелирует с вероятно-
стью развития вагинального стеноза [24]. Также ин-
дивидуальное планирование помогает снизить риск 
возникновения ранних лучевых реакций, которые 
наиболее часто выявляются при проведении БТ: эпи-
телииты слизистой влагалища, циститы, ректиты, эн-
тероколиты [25].

Социоэкономические факторы, связанные  
с использованием брахитерапии
Хотя многие страны с низким и средним уровнем до-

хода работают над улучшением доступа к лечению рака 
шейки матки, наиболее эффективные методы лечения 
могут быть недоступны. Поэтому несколько организа-
ций разработали рекомендации по лечению рака шейки 
матки, ориентированные на регионы с разным уровнем 
доступности лечения; однако рекомендации часто ос-
нованы на консенсусе экспертов, а не на убедительных 
клинических данных. До тех пор, пока адекватные ре-
сурсы для лучевой терапии не станут доступными, па-
циенты с местнораспространенным раком шейки матки, 
получающие лечение в соответствии с этими рекоменда-
циями с ограниченными ресурсами, будут по-прежнему 
иметь худшие прогнозы по сравнению с пациентами, 
получающими идеальный режим сочетанной химиолу-
чевой терапии.

Стратегии борьбы с раком шейки матки в странах 
с низким и средним доходом должны включать рас-
смотрение вопроса о проведении лучевой терапии в 
условиях ограниченных ресурсов с учетом конкрет-
ных условий. Suneja G. et al показали, что стандарты 

Рис. 2. Вехи в развитии брахитерапии при местнораспространенном раке шейки матки от рентгеновской (двумерной) до адаптивной брахитера-
пии под контролем МРТ. (A) Двухмерная брахитерапия с использованием рентгенографии. (В) МРТ пациентки с локальным распространенным 
раком шейки матки с аппликатором in situ, наложенным на рентгеновский снимок той же пациентки и стандартный двухмерный план, предпи-

санный точке А. (C) МРТ больной с местнораспространенным раком шейки матки, у которой визуализируется  внутриполостной/внутритканевой 
тандемно-кольцевой аппликатор. (D) Сагиттальная проекция Т2-взвешенной МРТ той же пациентки, что и на (С), изображающая минимальную 

дозу облучения
Fig. 2. Milestones in the development of brachytherapy for locally advanced cervical cancer from X-ray (two-dimensional) to MRI-guided adaptive 

brachytherapy. (A) Two-dimensional brachytherapy using radiography. (B) MRI of a patient with locally advanced cervical cancer with an in situ applicator 
superimposed on an x-ray of the same patient and a standard two-dimensional plan prescribed at point A. (C) MRI of a patient with locally advanced 
cervical cancer in which the intracavitary/interstitial tandem - ring applicator. (D) Sagittal view of a T2-weighted MRI of the same patient as in (C), 

showing the minimum radiation dose
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лечения рака шейки матки необходимо адаптировать к 
уникальным обстоятельствам отдельных стран, чтобы 
добиться максимальной эффективности [26]. Suneja et 
al адаптировали рекомендации Американского обще-
ства брахитерапии для проведения БТ в условиях ми-
нимальных ресурсов. Серьезной проблемой является 
отсутствие доступа к передовым технологиям визуа-
лизации. Так обстоит дело в Руанде, где большинство 
пациентов с раком шейки матки стадии от IB до III не 
могут пройти стадирование КТ из-за небольшого ко-
личества сканеров, затрат и длительного времени ле-
чения. Документ включает обширные рекомендации 
о том, как подходить к таким аспектам, как объем ле-
чения, планирование и размещение аппликатора без 
визуализации, например, с использованием костных 
ориентиров, прописывание точек интереса и исполь-
зование фиксированных конфигураций аппликатора с 
библиотекой планов или рентгеноконтрастных аппли-
каторов [26].

Согласно стратифицированным руководствам по 
клинической практике Американского общества клини-
ческой онкологии от 2016 г., районы с БТ, но без ДЛТ, 
должны быть классифицированы как эквивалентные 
«базовому» уровню лучевой терапии, определяемому 
как недоступное лучевое лечение [27]. Износ аппаратов, 
финансовые ограничения и инфраструктурные мощно-
сти – все это важные факторы такого сценария, и они 
нередки в странах с низким и средним доходом. Одна 
только брахитерапия с химиотерапией низкими дозами 
платины с последующей радикальной гистерэктомией 
остается лишь слабой рекомендацией при заболеваниях 
IB2 и IIA2.

Ряд исследований способствовал разработке теку-
щих руководств по лучевой терапии рака шейки матки, 
в основном рассматривая сравнения такие как: хирургия 
и лучевая терапия, ДЛТ и ДЛТ с БТ  , LDR и HDR БТ, 
а также лечение с химиотерапией или без нее, наряду с 
дальнейшим уточнением дозирования. Оценка ДЛТ по 
сравнению с одной только БТ была гораздо менее за-
метной в исследовании. Тем не менее, эти исторические 
исследования подтвердили эффективность одной только 

БТ при раке шейки матки, поддерживая ее применение в 
условиях ограниченных ресурсов.

Заключение
Современная радиология представляет специ-

алистам широкий спектр методов, одним из которых 
является брахитерапия (БТ). Брахитерапия является 
перспективным направлением в терапии ЗНО шейки 
матки, однако, её использование во многом ограниче-
но и продолжает постепенно прогрессивно снижаться 
по всему миру. Причины, связанные с этим, различны: 
сложная техническая составляющая данной методики, 
значительные требования к подготовке специалистов 
БТ, существенная стоимость лечения и другие. Однако 
необходимо отметить, что большинство современных 
данных демонстрируют высокую эффективность БТ 
в комплексной терапии ЗНО шейки матки. Поэтому 
продолжаются исследования, ставящие своей целью 
увеличить вовлеченность БТ в стратегию лечения ЗНО 
шейки матки. Так, многие авторы подчёркивают, что 
показатели первичной полной ремиссии и 5-летней 
канцер-специфической выживаемости были значи-
тельно выше у пациентов, получавших БТ, чем у тех, 
кто лечился ДЛТ вместо БТ (92,5 % против 73,3 % и 
68,5 % против 35,4 % соответственно). Интересны 
также современные технические разработки в области 
БТ, например, применение методов 3D-печати. Новые 
аппликаторы позволяют повысить конформность про-
водимой БТ. Представленная методология также дает 
возможность более качественной подготовки специа-
листов в области БТ. Важным аспектом распростране-
ния БТ и радиологического лечения в целом, а вместе с 
этим и динамики основных показателей выживаемости 
всё ещё остаётся социоэкономический фактор. Так, су-
ществуют прямые корреляции между совокупным до-
ходом страны и степенью распространения в ней БТ. 
Некоторые страны почти полностью лишены возмож-
ности применения методов БТ в здравоохранении. 

В целом, брахитерапия активно развивается, откры-
вая новые горизонты в лечении злокачественных ново-
образований рака шейки матки.
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Цель: Разработка программного комплекса «Виртуальное обследование перфузии головного мозга методом ОФЭКТ/КТ с 99mTc-
ГМПАО (Теоксимом)» и его практическое применение для изучения условий достижения наилучшего качества изображений при 
клинических исследованиях пациентов. 
Материал и методы: Исследования были выполнены с использованием клинических данных и метода имитационного компьютер-
ного моделирования. Клинические данные однофотонной эмиссионной компьютерной томографии, совмещённой с рентгенов-
ской компьютерной томографией (ОФЭКТ/КТ) с 99mTc-гексаметилпропиленаминоксимом (99mTc-Теоксимом, пр-ва ООО «ДИА-
МЕД») пациента с перенесенным ишемическим инсультом коры правой лобной доли были получены на двухдетекторном ска-
нере GE Discovery NM/CT 670 DR (США) с использованием высокоразрешающих низкоэнергетических коллиматоров (LEHR). 
Измеренные данные были обработаны с помощью специализированного программного обеспечения Q.Brain и Q.Volumetrix MI 
на рабочей станции Xeleris 4.0 DR (GE Healthcare, США) для получения реконструированных аксиальных томографических сре-
зов. Для проведения имитационного компьютерного моделирования процедуры обследования перфузии ГМ методом ОФЭКТ/
КТ разработан программный комплекс, который включает математический фантом Хоффмана с возможностью моделирова-
ния клинических случаев гипоперфузии разной локализации и размера («виртуальный пациент»), моделирование сбора «сы-
рых» проекционных данных и программу реконструкции изображений на основе алгоритма OSEM (Ordered Subset Expectation 
Maximization). Важным преимуществом метода математического моделирования является возможность оценки качества ре-
конструированного изображения с помощью расчета среднеквадратичной погрешности при сравнении с заданным фантомом.  
В численных экспериментах исследовалась зависимость погрешности реконструкции от параметров алгоритма OSEM (от количе-
ства подгрупп – subsets, и от числа итераций) с целью определения условий достижения наилучшего качества изображений. Был 
разработан и протестирован статистический критерий останова. 
Результаты: Разработан и протестирован программный комплекс, который позволяет исследовать ошибки алгоритма реконструк-
ции, что представляет большую трудность при использовании клинических методов исследования. Предложен критерий останова 
итераций при применении алгоритма реконструкции OSEM – минимизации функционала отклонения функции хи-квадрат от це-
левого значения, при этом пикселы детектора с ненулевыми значениями объединены в блоки по схеме 2×2.
Наблюдается достоверная хорошая корреляция между предложенным критерием останова и минимумом среднеквадратичной по-
грешности реконструкции изображения. Это позволяет вввести этот критерий в клиническую практику применения вычислитель-
ных средств реконструкции срезов ОФЭКТ для получения наилучшего изображения. 
Результаты имитационного моделирования продемонстрировали возможность сокращения времени накопления «сырых» данных, 
в течение которого пациент должен оставаться неподвижным, как минимум, в два раза. 
Заключение: Развитый в данной работе метод компьютерного имитационного моделирования является практически полезной тех-
нологией, которая способствует оптимизации использования ОФЭКТ для достижения наилучших возможных результатов визуа-
лизации головного мозга у пациентов.

Ключевые слова: перфузия головного мозга, ОФЭКТ/КТ, компьютерное моделирование, фантом Хоффмана, итерационный 
алгоритм реконструкции
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Введение
Тенденция к увеличению продолжительности жизни 

населения приводит к росту частоты заболеваний голов-
ного мозга (ГМ). Наиболее распространенными метода-
ми диагностики заболеваний ГМ являются анатомо-то-
пографические методы: рентгеновская компьютерная 
томография (КТ) и магнитно-резонансная томография 
(МРТ). В последнее десятилетие активно развиваются 
функциональные методы диагностики: однофотонная 
эмиссионная компьютерная томография (ОФЭКТ) и по-
зитронно-эмиссионная томография (ПЭТ). Методы ПЭТ 
и ОФЭКТ используются для диагностики инсультов, хро-
нических цереброваскулярных заболеваний, деменций, а 
также опухолевых поражений ГМ. Доступность ПЭТ в 
России остается ограниченной, на текущий момент стои-
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Abstract

Purpose: To develop a software package Virtual examination of brain perfusion by the method of SPECT/CT with 99mTc-
HMPAO (Teoxime) and its practical application to study the conditions for achieving the best image quality in clinical studies 
of patients.
Material and methods: The studies were performed using clinical data and the method of computer simulation. Clinical data 
of single-photon emission computed tomography combined with X-ray computed tomography (SPECT/CT) with 99mTc-hexa-
methylpropyleneamine oxime (99mTc-Teoxime, produced by DIAMED LLC) of a patient with an ischemic stroke of the right 
frontal cortex were obtained on a two-detector gamma-camera NM/CT 670 DR GE Discovery (USA) using high-resolution 
low-energy collimators (LEHR). The measured data were processed using specialized software Q.Brain and Q.Volumetrix 
MI on a Xeleris 4.0 DR workstation from GE Healthcare (USA) to obtain reconstructed axial tomographic slices. To carry 
out simulation computer simulation of the procedure of examination of perfusion of GM by the method of SPECT/CT has 
developed a software package that includes a mathematical Hoffman phantom with the ability to simulate clinical cases of hy-
poperfusion of different localization and size (Virtual Patient), modeling the collection of “raw” projection data and an image 
reconstruction program based on the OSEM algorithm (Ordered Subset Expectation Maximization). An important advantage 
of the mathematical modeling method is the ability to assess the quality of the reconstructed image by calculating the root-
mean-square error when compared with a given phantom. In numerical experiments, the dependence of the reconstruction 
error on the parameters of the OSEM algorithm (on the number of subgroups – subsets, and on the number of iterations) was 
investigated in order to determine the conditions for achieving the best image quality. A statistical stop criterion was devel-
oped and tested.
Results: For the first time, a software package was developed and tested that allows us to investigate errors in the reconstruc-
tion algorithm, which is a great difficulty when using clinical research methods. A criterion for stopping iterations is proposed 
when using the OSEM reconstruction algorithm – minimizing the functional deviation of the chi-square function from the 
target value, while the detector pixels with non-zero values are combined into blocks according to the 2×2 scheme.
There is a reliable good correlation between the proposed stop criterion and the minimum of the root-mean-square error of 
image reconstruction. This makes it possible to introduce this criterion into the clinical practice of using computational tools 
for reconstructing sections of the SPECT to obtain the best image.
The simulation results demonstrated the possibility of reducing the time of data recording, during which the patient must 
remain motionless, at least twice.
Conclusion: The method of computer simulation developed in this work is a practically useful technology that helps optimize 
the use of SPECT to achieve the best possible results of brain imaging in patients.

Keywords: brain perfusion, SPECT/CT, computer modeling, Hoffman’s phantom, iterative reconstruction algorithm
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мость обследования ГМ методом ПЭТ/КТ с контрастиро-
ванием оценивается в среднем в 90 тыс. руб, стоимость 
обследования методом ОФЭКТ/КТ в среднем составляет 
около 30 тыс. руб. Эти две причины приводят к неуклон-
ному росту применения метода ОФЭКТ/КТ в первичной 
диагностике и ведении пациентов с различными заболе-
ваниями и патологическими состояниями ГМ. 

Важнейшей функциональной характеристикой со-
стояния ГМ является оценка церебральной гемодина-
мики (и в частности тканевого церебрального кровото- 
ка – перфузии). При исследовании перфузии ГМ при-
меняются радиофармацевтические препараты (РФП), 
проникающие через гематоэнцефалический барьер.  
В клинической практике наиболее широко используют-
ся препараты, меченные 99mTc: гексаметилпропиленами-
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ноксим (ГМПАО) и этилцистеиновый димер (ЭЦД) с пе-
риодом полувыведения 6 часов. Перфузионная ОФЭКТ 
головного мозга представляет собой визуализацию на-
копления РФП в различных областях головного мозга за 
счет мозгового кровотока. Поскольку мозговой кровоток 
тесно связан с активностью нейронов, предполагается, 
что распределение накопления РФП отражает уровни 
активности нейронов и количество межнейронных свя-
зей в различных областях мозга. Это обуславливает при-
менимость перфузионной ОФЭКТ для дифференциаль-
ной диагностики ишемических и нейродегенеративных 
поражений мозга. Метод ОФЭКТ/КТ особенно эффек-
тивно применяется при ведении пациентов с окклюзи-
рующими заболеваниями брахиоцефальных артерий для 
диагностики до и после хирургического вмешательства. 

При исследовании перфузии головного мозга мето-
дом ОФЭКТ/КТ патологические поражения наблюдают-
ся как локализованные или распространенные дефекты 
с уменьшенным или увеличенным накоплением РФП 
по сравнению с нормальным значением. Оценка регио-
нальной церебральной гемодинамики зависит от многих 
факторов, влияющих на качество ОФЭКТ-изображений. 
Протоколы SNMMI и EANM (2009 г.) [1, 2] обследова-
ния перфузии головного мозга методом ОФЭКТ дают 
технические рекомендации по проведению процедуры 
записи «сырых» данных, однако не содержат рекоменда-
ций относительно параметров алгоритма реконструкции 
OSEM (число итераций, количество подгрупп). Разра-
ботка современного руководства по проведению иссле-
дований перфузии головного мозга находится в стадии 
формирования, поэтому многие медицинские центры в 
этих исследованиях опираются на опубликованные дан-
ные и свой клинический опыт. 

Чтобы определить оптимальные параметры протоко-
ла ОФЭКТ/КТ обследования перфузии ГМ, необходимо 
провести испытания при разных условиях и оценить точ-
ность полученных ОФЭКТ-изображений. Оценку точ-
ности можно получить, сравнивая реконструированные 
изображения с заданным эталоном. Такие исследования 
можно выполнить с физическим фантомом Хоффмана. 
Однако исследования с использованием вещественных 
фантомов имеют ограничения из-за лучевой нагрузки на 
исследователей при выполнении большого количества 
испытаний, высокой стоимости РФП и антропоморф-
ных фантомов. В настоящее время в области ядерной 
медицины активно развивается альтернативный под-
ход на основе метода математического моделирования, 
который в англоязычной литературе называется Virtual 
clinical trials [3]. 

Поэтому целью данной работы мы поставили раз-
работку программного комплекса «Виртуальное обсле-
дование перфузии головного мозга методом ОФЭКТ/КТ 
с 99mTc-теоксимом» и его практическое применение для 
достижения наилучших возможных результатов при об-
следовании пациентов. 

Материал и методы
В работе использовались цифровые томографиче-

ские данные, полученные методами клинических иссле-
дований in vivo и имитационного компьютерного моде-
лирования in silico. 

Клинические исследования перфузии головного 
мозга
Для сравнения фантомных и клинических данных 

реконструкции ОФЭКТ/КТ головного мозга была ис-
пользована запись исследования пациента, перенес-
шего острое нарушение мозгового кровообращения в 

бассейне средней мозговой артерии справа. Пациенту 
с перенесенным ишемическим инсультом коры правой 
передневисочной и боковой лобной областей головно-
го мозга внутривенно ввели 1000 МБк 99mTc-теоксима 
(ГМПАО – гексаметилпропиленаминоксима, ООО 
«ДИАМЕД») в положении лежа на спине, состоянии 
функционального покоя, в тёмной и тихой комнате. 
Сканирование было проведено в режиме ОФЭКТ/КТ 
на двухдетекторном сканере GE Discovery NM/CT 670 
DR (США) через 40 мин после инъекции РФП. Про-
водилась запись 120 проекций (по 25 с) в матрицу 
128×128, углом между проекциями в 3°, использова-
лись низкоэнергетические коллиматоры высокого раз-
решения (LEHR). На рис. 1 в качестве примера пред-
ставлены две из 120 измеренных проекций для данно-
го клинического случая – левая боковая и задняя. Как 
можно видеть из этих данных, среднее число счета  
импульс/пиксел в области интереса составляло при-
мерно 17. Аналогичные исследования были проведены 
также и у других 11 пациентов, однако для оценки ме-
жиндивидуального сходства результатов фантомного и 
клинического исследования, был избран именно пред-
ставленный здесь случай.

Рис. 1. «Сырые» измеренные данные проекций ОФЭКТ в области 
интереса, ограниченной прямоугольной рамкой. Представлены левая 

боковая (А – вверху) и задняя проекции (Б – внизу)
Fig. 1. Raw measured data of the SPECT projections in the area of interest 

bounded by a rectangular frame. The left side (А – on top) and rear 
projections (Б – below) are presented

Количественный анализ захвата РФП в коре голов-
ного мозга проводился с использованием программного 
обеспечения Q.Brain, анатомическая локализация зон 
гипофиксации РФП проверялась средствами программ-
ного пакета Q.Volumetrix MI на рабочей станции Xeleris 
4.0 DR фирмы GE Healthcare (США). Реконструкция изо-
бражений во всех программах проводилась с использо-
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ванием стандартного итерационного алгоритма Ordered 
Subsets Expectation Maximization (OSEM). На рис. 2 А, Б 
представлены аксиальные срезы ОФЭКТ-изображений 
пациента с ишемическим инсультом в коре правой лоб-
ной доли головного мозга, которые были использованы 
для имитационного вычислительного моделирования, 
как представлено ниже. Желтым кругом указан патоло-
гический участок гипофиксации 99mTc-теоксима, в част-
ности на срезе наилучшей визуализации дефекта перфу-
зии в ишемизированном участке (рис. 2Б).

Метод имитационного компьютерного 
моделирования
Программный комплекс «Виртуальное обследование 
перфузии головного мозга методом ОФЭКТ/КТ с 
99mTc-теоксимом»
Для проведения имитационных исследований, при-

ближенных к клинической практике, разработан иссле-
довательский программный комплекс «Виртуальное об-
следование перфузии головного мозга методом ОФЭКТ/
КТ», в котором имитируются все последовательные эта-
пы обследования пациентов от задания распределения 
введенного РФП до оценки перфузии ГМ. Программный 
комплекс состоит из следующих отдельных блоков:
1.	 Программа «Виртуальный пациент» задает распре-

деление РФП в головном мозге. 
2.	 Программа «Проекционные данные» рассчитывает 

«сырые» проекционные данные.
3.	 Программа «Реконструкция изображений» осущест-

вляет реконструкцию распределения РФП в голов-
ном мозге. 

4.	 Программа «Критерий останова итерационного про-
цесса» определяет номер прерывания итерационного 
процесса на основе статистического критерия.

5.	 Программа «Оценка качества реконструированных 
изображений» осуществляет оценку среднеквадра-
тичной погрешности реконструкции с помощью срав-
нения с заданным распределением РФП в фантоме.

6.	 «Оценка перфузии головного мозга» осуществляет 
оценку перфузии с помощью статистических крите-
риев, описанных в литературе и выбираемых иссле-
дователем для каждого конкретного случая.

Программа «Виртуальный пациент»
Программа «Виртуальный пациент» описывает рас-

пределение радиофармпрепарата 99mTc-теоксим в голов-
ном мозге виртуального пациента. Исследования были 
выполнены с использованием математического фантома 
Хоффмана (Hoffman). Выполнено имитационное моде-
лирование процедуры обследования перфузии ГМ ме-
тодом ОФЭКТ/КТ с 99mTc-теоксимом, приближенное к 
использованному клиническому случаю. Трехмерный 
вещественный фантом Хоффмана был разработан для 
имитации мозгового кровотока и распределения РФП 
в отделах головного мозга при ОФЭКТ-обследованиях 
[4]. Его математический аналог, представляющий собой 
трехмерную матрицу пикселов, содержащих определен-
ные значения, соответствующие локальной «аккумуля-
ции» активности поглощенного радиофармпрепарата, в 
нашем случае – 99mTc-теоксима, был использован в дан-
ной работе для имитационных компьютерных экспери-
ментов. Внешний вид фантома Хоффмана представлен 
на рис. 3. Фантом имитирует только собственно ткань  
головного мозга без учета минимальной аккумуляции 
99mTc-теоксима в мягких тканях и губчатом веществе ко-
стей черепа.

Рис. 3. Виртуальный вид математического фантома Хоффмана, 
используемый для имитационного моделирования и описания 

распределения  кровотока в головном мозге человека
Fig. 3. A type of mathematical Hoffman phantom used to simulate and 

describe the distribution of blood flow in the human brain

Рис. 2. А – Аксиальные срезы изображения пациента с ишемическим инсультом в коре правой лобной доли головного мозга. Желтым кругом 
указан патологический участок гипофиксации 99mTc-теоксима. Б – срез ОФЭКТ с 99mTc-теоксимом с наилучшей визуализацией дефекта перфузии 

в ишемизированном участке. Желтым кругом указан тот же, что и на А, участок гипоперфузии
Fig. 2. A – Axial sections of a patient with ischemic stroke in the cortex of the right frontal lobe of the brain. The yellow circle indicates the pathological 
site of hypofixation of 99mTc-Theoxime. B – section of the SPECT with 99mTc-Theoxime of the best visualization of the perfusion defect in the ischemic 

area. Yellow circle indicates the same as on A region of hypoperfusion
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На рис. 4 представлены поперечные сечения матема-
тической модели Хоффмана при нормальном распреде-
лении кровотока, т.е. симметричной аккумуляции радио-
фармпрепарата. В программе «Виртуальный пациент» 
фантом Хоффмана задается в нормированном простран-
стве в декартовой системе координат {x, y, z} в области 
{−1 ≤ x ≤ 1; −1 ≤ y ≤ 1; −0,5 ≤ z ≤ 0,5}, которая разбива-
ется в соответствующих осях на 100 × 100 × 50 вокселов.

Таблица 1
Основные параметры клинического сканирования пациента  

и виртуального ОФЭКТ/КТ сканирования
Main parameters of clinical patient scanning  

and virtual SPECT/CT scan

Параметры исследования

Наименования
Клинические 

данные
Компьютерное 

вычислительное 
моделирование

Количество проекций 120 120
Шаговый угол между 
проекциями, ° 3 3

Радиус орбиты, мм 150 150
Число отсчётов на проекцию, 
тыс. ~ 50 ~ 50

Общее число 
зарегистрированных импульсов, 
млн

– 6

Алгоритм реконструкции OSEM OSEM
Количество подгрупп - subsets 10 10
Количество итераций 5 5

Фантом Хоффмана моделирует перфузию ГМ здоро-
вого пациента. Для исследования различных клиниче-
ских случаев в фантом добавляются поражения разного 
размера и разной локализации. В численных эксперимен-
тах, имитирующих вышеописанный клинический случай, 
в фантом была введена область с пониженной перфузией, 
как показано на рис. 5. 

Программа «Виртуальный томограф».
Программа «Виртуальный томограф» моделирует 

прохождение гамма-квантов через биологические тка-
ни, через систему коллиматор–детектор и рассчитывает 
проекционные данные, регистрируемые гамма-камерой. 
В табл. 1 представлены параметры клинического ска-
нирования в сравнении с параметрами «виртуального 
томографа», а также характеристики используемого ал-
горитма реконструкции.Для учета ослабления гамма-из-
лучения в тканях ГМ в клинических обследованиях ис-
пользуются данные КТ той же биологической области, 
с помощью которых генерируется индивидуальная карта 
ослабления. В данной работе использовалась однородная 
по всем мягким тканям карта ослабления для фантома 
Хоффмана, с линейным коэффициентом ослабления для 
гамма-излучения с энергией 140  кэВ равным 0,15 (1/см).

В соответствии с руководствами SNMMI [1] и EANM 
[2] по проведению исследования перфузии головно-
го мозга методом ОФЭКТ/КТ, общее число зареги-
стрированных импульсов должно быть больше 5  млн.  
В данной работе моделировался суммарный набор  
6  млн импульсов. Рассчитывалось прохождение гамма-

Рис. 4. Поперечные сечения математической модели Хоффмана. Рамкой выделено сечение,  
которое используется в данной работе для визуального сравнения с результатами реконструкции

Fig. 4. Cross sections of the Hoffman mathematical model. The frame highlights the cross-section,  
which is used in this work for visual comparison with the reconstruction results
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квантов через низкоэнергетический коллиматор высо-
кого разрешения – Low Energy High Resolution (LEHR). 
Расчет проекционных данных осуществляется с исполь-
зованием метода статистического моделирования с уче-
том пуассоновского распределения данных. На рис. 6А 
представлены проекционные данные, рассчитанные для 
боковой проекции модели Хоффмана. Рис. 6Б демон-
стрирует количественно статистику фотонов вдоль ли-
нии, указанной стрелкой на рис. 6А.

Как видно из рис. 6, среднее число импульсов на пик-
сел в области интереса составляет примерно 17, что со-
ответствует клиническим данным на рис. 1.

Программа «Реконструкция изображений»
Задача реконструкции изображений решается в дис-

кретной постановке. Фантом Хоффмана представляет 
собой 3D матрицу, в которой в каждом вокселе j задана 
накопленная активность fj. Прямая задача, моделирую-
щая процедуру сбора данных, представляется в виде ма-
тричного уравнения:

                           Σ aij fj = gi ,			        (1)                                 j

где gi  – число зарегистрированных импульсов в i-ом 
пикселе детектора, aij – системная матрица, которая 
описывает вероятность того, что фотон, испущенный в 
j-ом вокселе карты накопления, будет зарегистрирован  
в i-ом пикселе детектора. 

Решение обратной задачи реконструкции изобра-
жений на современных коммерческих ОФЭКТ/КТ-
системах осуществляется с помощью алгоритма макси-
мизации ожидания по упорядоченным подмножествам, 
в англоязычной литературе – Ordered Subsets Expectation 
Maximization (OSEM). OSEM является ускоренной 
версией алгоритма на основе метода максимального 
правдоподобия (MLEM) [5]. Алгоритм OSEM запи-
сывается в виде следующего итерационного соотно- 
шения: 

                       
                       n                 

j                giaij
j = –––– Σ ––––––n         Σ aij 

i   Σ aik k
         i                   k

n+1

,		       (2)

где n+1fj и 
nfj  – значения накопления активности (в едини-

цах импульс/воксел) в j–ом вокселе на (n+1)-ом и n-ом 
шагах итерационного процесса. На первом шаге распре-
деление 0fj  берется однородным. 

Программное обеспечение собственной  разработки 
использовалась в данной работе для расчета системной 
матрицы, которая позволяет учитывать физические эф-
фекты, связанные с прохождением гамма-излучения 
через биологические ткани и через систему коллима-
тор-детектор. От точности расчета системной матрицы 
зависит качество реконструированных изображений. 
Элементы системной матрицы 

 
aij представляются тогда 

в виде:

                           
aij = Pjk

att  × Pki
col – det ,		       (3)

где Pjk
att  описывает эффект ослабления потока гамма-

квантов за счет рассеяния в биологических тканях, 
Pki

col – det  описывает эффект прохождения через коллима-
тор и кристалл детектора.

Программа «Оценка качества реконструированных 
изображений»
В численных экспериментах оценка качества рекон-

струированного изображения осуществлялась путем его 
сравнения с фантомом. Количественная оценка опреде-
лялась с помощью расчета среднеквадратичной погреш-
ности реконструкции по следующей формуле:

Рис. 5. Математическая модель Хоффмана с областью гипоперфузии 
(указана стрелкой)

Fig. 5. Hoffman mathematical model with hypoperfusion area  
(indicated by arrow)

А Б
Рис. 6. А – проекционные данные, рассчитанные для боковой прекции модели Хоффмана, Б – гистограмма распределения числа 

зарегистрированных импульсов вдоль линии элементов изображения, указанной стрелкой на рис. 6А
Fig. 6. A – projection data calculated for the side view of the Hoffman model, Б – histogram of the distribution of the number of registered pulses along the 

line of image elements indicated by the arrow in Fig. 6A

Номер пиксела
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              Σ( nfj  ‒ fj

ex )2

               j
errn =    —————— ,
                 Σ ( fj     )

2ex                             (4)
                                   j

где nfj  ‒ решение, которое получается на n-ом шаге ите-
рационного процесса, fj

ex  ‒ точное решение (фантом).

Программа «Критерий останова итерационного 
процесса».
С математической точки зрения, алгоритм OSEM не 

является регуляризированным, поэтому его поведение в 
итерационном процессе характеризуется неустойчиво-
стью. На первых итерациях неточность реконструкции 
уменьшается, достигает минимума, а затем начинает 
быстро возрастать. Возрастание погрешности связано 
с зашумлением изображения. От зашумления пытаются 
избавиться, вводя различные процедуры сглаживания, 
но сглаживание изображения чревато потерей тонкой 
структуры – важных мелких диагностических деталей 
изображения. Можно осуществить итерационную регу-
ляризацию решения, остановив итерационный процесс 
с помощью заданного критерия останова. Для решения 
этой проблемы предложено использовать статистиче-
ский критерий Пирсона хи-квадрат в качестве правила 
останова итерационного процесса [8]: 

                  
                 K  (gi ‒  aij 

nfj )2

χ2 ( nf  ) = Σ ————— ,
             i=1     aij  

nfj

	                     (5)

где К ‒ общее число пикселей с ненулевыми значениями 
g. При статистическом подходе определение номера ите-
рации останова обычно осуществляется как вычисление nf  = ( nf1 , nf2  ... nfj ), при котором отклонение функции 
хи-квадрат χ2( nf )от целевого значения K должно стре-
миться к нулю. Обычно задают величину промежутка 
[K‒2√K, K+2√K] , поскольку это соответствует 95 % до-
верительного интервала критерия согласия. 

В программе «Критерий останова итерационного 
процесса» рассчитывался функционал F отклонения 
функции хи-квадрат от целевого значения K:

                                F = χ2 ( nf  ) – K		       (6)

Статистический критерий останова был ранее пред-
ложен в работе [6], однако не нашел широкого примене-
ния из-за ошибок, накапливаемых в областях с низкой 
статистикой регисирируемых гамма-квантов. Чтобы пре-
одолеть эти ошибки, мы ранее предложили [7, 8], и в дан-
ной работе продолжили применять модифицированый 
критерий останова, в котором пикселы детектора с нену-
левыми значениями объединены в блоки по схеме 2×2.  
В формулах (5) и (6) K – это число блоков пикселов 2×2.

Программа «Оценка перфузии ГМ»
Оценка нарушений перфузии ГМ в первую очередь 

основана на визуально наблюдаемой асимметрии между 
полушариями. Количественная оценка регионально-
го мозгового кровотока (РМК) с помощью ОФЭКТ с 
99mTc-теоксимом в рутинной клинической практике не 
применяется ввиду ее сложности. Основное внимание 
уделяется полуколичественной оценке относительно-
го распределения мозгового кровотока на основе отно-
шения накопленной активности в выделенной области 
интереса к активности в эталонной области. Областью 
интереса обычно является выделенный объем, вклю-
чающий визуально наблюдаемый дефект перфузии, а в 

качестве эталонной области используется аналогичный 
объем в контралатеральном полушарии. Рассчитывается 
среднее значение импульс/воксел в каждом из этих двух 
выделенных объемов. 

Результаты

Имитационные компьютерные испытания
Были выполнены компьютерные имитационные ис-

пытания с использованием разработанного программ-
ного комплекса «Виртуальное обследование перфузии 
головного мозга методом ОФЭКТ/КТ». В численных 
экспериментах исследовались параметры алгоритма 
реконструкции, нацеленные на получение наилучших 
результатов. Также исследовалась проблема возможного 
сокращения длительности процедуры записи данных. 

Имитационный компьютерный  
эксперимент № 1
Выполнено имитационное моделирование проце-

дуры обследования перфузии ГМ методом ОФЭКТ/КТ 
с 99mTc-теоксимом, приближенное к вышеописанному 
клиническому случаю. В качестве виртуального пациен-
та использовался фантом Хоффмана с локальной зоной 
сниженного накопления РФП в правой височной обла-
сти. Изображение выделенного сечения фантома с зоной 
гипоперфузии показано на рис. 4. 

Результаты имитационного компьютерного экспери-
мента № 1 представлены на рис. 7–9. На рис. 7 пред-
ставлено сравнение фантома Хоффмана в выделенном 
сечении с добавленной областью гипоперфузии и соот-
ветствующего реконструированного изображения. При 
клинических исследованиях пациента реконструкция 
выполнялась алгоритмом OSEM в режиме: 10 подгрупп 
и 5 итераций. Аналогичные параметры алгоритма рекон-
струкции задавались в  имитационном компьютерном 
эксперименте.

Численный эксперимент позволяет рассчитывать 
среднеквадратичную погрешность реконструкции (4) на 
каждом итерационном шаге. Рационально полагать, что 
номера итераций с самыми низкими значениями погреш-
ности соответствуют получению наилучших изображе-
ний. На рис. 8 представлена зависимость среднеквадра-
тичной погрешности реконструкции от номера итерации 
в численном эксперименте № 1. Эта зависимость демон-
стрирует типичное поведение итерационного алгоритма 
OSEM: на первых итерациях погрешность снижается – 
изображение как бы проявляется, затем в течение одной 
или нескольких итераций погрешность соответствует 
самым низким значениям, а далее погрешность начина-
ет быстро расти – изображение зашумляется.

В клинических исследованиях пациентов невозмож-
но рассчитать погрешность реконструкции, чтобы оста-
новить итерационный процесс на итерациях с ее самы-
ми низкими значениями. Заметим, что разница в 2–3 % 
при расчете погрешности визуально не видна, поэтому 
остановка итерационного процесса в промежутке от 
2-ой до 6-ой итерации дает изображения, которые визу-
ально мало различаются.

Вопрос об остановке итерационного процесса на 
«правильной» итерации является нерешенной ранее 
проблемой алгоритма OSEM. В рамках развития про-
граммного комплекса «Виртуальный ОФЭКТ» нами 
был предложен модифицированный критерий остано-
ва, представленный детально выше в параграфе «Про-
грамма “Критерий останова итерационного процесса”».  
В численном эксперименте было выполнено исследова-
ние поведения модифицированного критерия (6) в ите-
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рационном процессе. Результаты расчета представлены 
на рис. 9. 

Как было указано выше, критерием остановки счи-
тается попадание функционала F = χ2 ( nf  ) ‒ K в до-
верительный интервал вблизи нуля. Из рис. 9 видно, 
что это условие выполняется  между второй и третьей 
итерациями, и это достаточно хорошо согласуется с ми-
нимальными значениями среднеквадратичной ошибки, 
представленными на рис.8. Результаты эксперимента № 
1 показывают в таком случае, что клинический протокол 
обследования перфузии головного мозга с использова-
нием итерационного алгоритма OSEM (10 подгрупп, 5 
итераций) обеспечивает получение решение задачи ре-
конструкции поперечных томографических срезов пер-
фузионной ОФЭКТ в области с самыми низкими значе-
ниями ошибки реконструкции.

Имитационный компьютерный  
эксперимент № 2
В этом эксперименте выполнены исследования и ко-

личественная оценка реконструированных изображений 
в зависимости от количества подгрупп и числа итераций  
в алгоритме OSEM. Выполнено имитационное модели-
рование процедуры обследования перфузии ГМ методом 
ОФЭКТ/КТ с 99mTc-теоксимом с накоплением данных 

со 120 проекций. Исследовалось поведение алгоритма 
реконструкции OSEM в зависимости от количества под-
групп. Число подгрупп (subsets) – это количество упоря-
доченных подмножеств на множестве планарный проек-
ций сканирования ОФЭКТ, по которым осуществляется 
реконструкция алгоритмом OSEM. В этих исследовани-
ях были рассчитаны следующие варианты: 5, 10 и 20 под-
групп. Расчеты были выполнены для 10 последователь-
ных итераций. Полученные реконструированные изобра-
жения в выделенном сечении представлены на рис. 10. 

Были рассчитаны среднеквадратичные погрешности 
реконструированных  изображений, сечения которых 
показаны на рис. 10. Зависимость среднеквадратичной 
погрешности реконструкции от номера итерации пред-
ставлена на рис. 11. 

Как видно из этого рисунка, минимальная среднеква-
дратичная погрешность практически одинаковая во всех 
трех вариантах. Достижение ее минимального значения 
(наилучшего решения) осуществляется тем быстрее, 
чем больше подгрупп используется в алгоритме. Однако 
увеличение числа подгрупп  делает решение неустойчи-

Рис. 7. Сечение фантома Хоффмана (А) и его реконструкция (Б), 
полученная с использованием алгоритма OSEM после 5-ой итерации. 

Область гипоперфузии указана стрелками
Fig. 7. Section of the Hoffman phantom (A) and its reconstruction 
(Б) obtained using the OSEM algorithm after the 5th iteration. The 

hypoperfusion area is indicated by arrows

Рис. 8. Результаты эксперимента № 1. Зависимость 
среднеквадратичной погрешности реконструкции от номера 

итерации. Использовался алгоритм OSEM, 10 подгрупп
Fig. 8. Results of experiment No. 1. The dependence of the root-mean-

square error of reconstruction on the iteration number. The OSEM 
algorithm was used, 10 subgroups

Рис. 9. Результаты вычислительного эксперимента №1. Зависимость 
значения функционала F = χ2 ( nf ) ‒ K от номера итерации. 

Использовался алгоритм OSEM, 10 подгрупп.

Fig. 9. Results of computational experiment No. 1. The dependence of 
the functional value F = χ2 ( nf ) ‒ K on the iteration number. The OSEM 

algorithm was used, 10 subgroups.
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вым. Например, как видно из рис. 11, если количество 
подгрупп равно 20, решение достигает минимальной 
ошибки на второй итерации, а затем ошибка очень бы-
стро возрастает. При количестве подгрупп, равном 5, 
среднеквадратичная погрешность остается минималь-
ной в интервале от 4-ой до 10-й итерации, т.е.на любой 
из этих итераций можно остановить алгоритм. 

В численном эксперименте было выполнено иссле-
дование поведения модифицированного критерия оста-
нова хи-квадрат в итерационном процессе. Результаты 
расчета представлены на рис. 12.

Как видно из сравнения рис. 11 и 12, наблюдается вза-
имосвязь между среднеквадратичной погрешностью и 
критерием останова. Это также хорошо видно из табл. 2. 

Таблица 2
Взаимосвязь критериев останова по минимальному значению 

среднеквадратичной погрешности реконструкции и по критерию  
хи-квадрат при накоплении 120 планарных проекций

The relationship of the stop criteria by the minimum value of the 
root–mean-square error of reconstruction and by the chi-square 

criterion with acquisition of 120 planar prplections
Номер итерации останова алгоритма OSEM  

(при записи 120 проекций)
Количество 
подгрупп

Итерации с минимальными 
значениями 

среднеквадратичной 
погрешностью 
реконструкции

Итерации останова  
по критерию хи-квадрат

5 4–10 5
10 2–4 2 или 3
20 1 или 2 1 или 2

Имитационный компьютерный  
эксперимент № 3
Было выполнено имитационное моделирование про-

цедуры исследования перфузии ГМ методом ОФЭКТ/
КТ с использованием 60 проекций вместо 120, с теми 
же временными параметрами, что очевидно приводит к 
снижению времени сбора исходных данных. Исследова-
лось поведение алгоритма реконструкции в зависимости 
от количества подгрупп и числа итераций. В этих иссле-
дованиях были рассчитаны следующие варианты: 5, 10 
и 20 подгрупп. Расчеты были выполнены для 10 после-
довательных итераций. Полученные изображения пред-
ставлены на рис. 13. 

Как видно из рис. 13, область гипоперфузии хорошо 
визуализируется уже при использовании проекционных 

Рис. 10. Эксперимент № 2.  Изображения, полученные в имитационном компьютерном моделировании процедуры ОФЭКТ/КТ с использованием 
120 проекций.  Реконструкция изображений выполнена алгоритмом OSEM с количеством подгрупп 5 (верхний ряд), 10 (средний ряд)  

и 20 (нижний ряд)
Fig. 10. Experiment No. 2. Images obtained in simulation computer simulation of the SPECT procedure/CT using 120 projections. Image reconstruction 

was performed by the OSEM algorithm with 5 (upper row), 10 (middle row) and 20 (lower row) subgroups

Рис.11. Результаты эксперимента №2. Зависимость 
среднеквадратичной погрешности реконструкции от номера 

итерации. Использовался алгоритм OSEM, 5, 10 и 20 подгрупп
Fig. 11. Experiment No. 2. The dependence of the root-mean-square error 
of reconstruction on the iteration number. The OSEM algorithm, 5, 10 and 

20 subgroups were used

Рис. 12. Результаты эксперимента № 2. Зависимость значения 
функционала F = χ2 ( nf ) ‒ K  от номера итерации. Использовался 

алгоритм OSEM, 5, 10 и 20 подгрупп.
Fig. 12. Experiment No. 2. The dependence of the functional value  

F = χ2 ( nf ) ‒ K on the iteration number. The OSEM algorithm,  
5, 10 and 20 subgroups were used
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планарных данных с 60 проекций вместо 120. Были рас-
считаны среднеквадратичные погрешности реконстру-
ированных изображений, выделенные сечения которых 
показаны на рис. 13. Поведение погрешности в итера- 
ционном процессе представлено на рис. 14. 

Рис. 14. Результаты эксперимента №3. Зависимость 
среднеквадратичной погрешности реконструкции от номера 

итерации. Использовался алгоритм OSEM 5, 10 и 20 подгрупп
Fig. 14. Results of experiment No.3. The dependence of the root-mean-

square error of reconstruction on the iteration number. The OSEM 
algorithm of 5, 10 and 20 subgroups was used

Сравнивая рис. 11 и 14, видно, что при уменьшении 
числа проекции со 120 до 60 минимальная погрешность 
увеличилась с 24 до 26 %. Визуально, 2 % – это совер-
шенно не заметная для глаза разница. При этом поведе-
ние алгоритма реконструкции в итерационном процес-
се характеризуется возросшей неустойчивостью. При 
реконструкции алгоритмом с количеством подгрупп 20 
ошибка возрастает, начиная уже с первой итерации. 

Как видно из сравнения рис. 13, 14 и 15, а также из 
данных в табл. 3, имеется взаимосвязь между среднеква-
дратичной погрешностью и критерием останова.

Обсуждение
Разработан программный комплекс для имитаци-

онного математического моделирования процедуры 
исследования перфузии ГМ методом ОФЭКТ с 99mTc-
теоксимом. Программный комплекс верифицирован 

путем сравнения средних значений зарегистрирован-
ных фотонов на клинических и рассчитанных «сырых» 
данных, которые показали хорошее совпадение. Также 
хорошее согласие получено между клиническими и рас-
считанными параметрами алгоритма реконструкции 
для получения наилучшего изображения (эксперимент  
№ 1). При клинических исследованиях использовалось 5 
итераций для получения решения. В имитационном мо-

Таблица 3
Взаимосвязь критериев останова по минимальному значению 

среднеквадратичной погрешности реконструкции и по критерию  
хи-квадрат при регистрации 60 планарных проекций

The relationship of the stop criteria by the minimum value of the 
root–mean-square error of reconstruction and by the chi-square 

criterion with acquisition of 60 planar prplections
Номер итерации останова алгоритма OSEM (60 проекций)

Количество 
подгрупп

Итерации с минимальными 
значениями 

среднеквадратичной 
погрешности реконструкции

Итерации останова по 
критерию хи-квадрат

5 3–7 3,4
10 1–4 2
20 1 1 или 2

Рис. 13. Изображения, полученные в имитационном компьютерном моделировании процедуры ОФЭКТ/КТ с использованием 60 проекций.  
Реконструкция изображений выполнена алгоритмом OSEM с количеством subsets 5 (верхний ряд), 10 (средний ряд) и 20 (нижний ряд)

Fig. 13. Experiment No. 3. Images obtained in simulation computer simulation of the SPECT procedure/CT using 60 projections. Image reconstruction was 
performed by the OSEM algorithm with 5 (top row), 10 (middle row) and 20 (bottom row) subgroups

Рис. 15. Результаты эксперимента №3. Зависимость значения 
функционала F = χ2 ( nf ) ‒ K от номера итерации. Использовался 

алгоритм OSEM, 5, 10 и 20 подгрупп
Fig.15. Results of experiment No.3. The dependence of the functional 
value F = χ2 ( nf ) ‒ K on the iteration number. The OSEM algorithm,  

5, 10 and 20 subgroups were used
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делировании минимальная погрешность реконструкции 
23,7 % была получена на 3-ей итерации, на 5-ой итера-
ции погрешность составляла 25 %, т.е. разница состав-
ляет менее 2 %. Такие изображения визуально практиче-
ски не отличаются. Таким образом, численные экспери-
менты продемонстрировали, что параметры алгоритма 
реконструкции OSEM при клинических исследованиях 
пациента (10 подгрупп, 5 итераций) были выбраны оп-
тимально для получения наилучшего изображения. 

Имитационное моделирование (эксперимент № 2) 
показало, что поведение алгоритма реконструкции в ите-
рационном процессе неустойчиво: вначале погрешность 
реконструкции уменьшается, достигает минимума, а за-
тем начинает возрастать, а изображение – зашумляться. 
То, насколько быстро возрастает погрешность и насколь-
ко широк интервал итераций с низкой ошибкой решения, 
зависит от количества подгрупп. Чем больше количество 
подгрупп, тем больше неустойчивость алгоритма, поэ-
тому необходимо остановить итерационный процесс на 
тех итерациях, где погрешность реконструкции близка к 
минимальной. В руководствах Европейской и Американ-
ской ассоциаций ядерной медицины по выполнению ис-
следования перфузии головного мозга методом ОФЭКТ 
не указаны оптимальное число подгрупп, а также номер 
итерации останова алгоритма OSEM при исследовании 
перфузии ГМ. Раннее прерывание процесса может при-
вести к недостаточно точной реконструкции, а позд- 
нее – к увеличению шума на изображении и появлению 
краевых артефактов.

Для решения этой проблемы в литературе было пред-
ложено использовать статистический критерий Пирсона 
хи-квадрат. Однако в практических приложениях этот 
критерий был недостаточно точным из-за ошибок, свя-
занных с областями решения с низкой статистикой кван-
тов. Для уточнения критерия в данной работе предложен 
модифицированный критерий, который продемонстри-
ровал удовлетворительное согласие с расчетом средне-
статистической погрешности реконструкции.

Важной проблемой является длительность процеду-
ры накопления данных, во время которой пациент дол-
жен лежать неподвижно. В современных руководствах 
говорится о 25–30 мин. Снижение времени получения 
«сырых» данных является актуальной задачей, особен-
но для возрастных пациентов. Снижение времени может 
осуществляться за счет уменьшения числа проекций 
сбора данных, а также за счет уменьшения времени 
регистрации данных на каждой проекции. Результаты 
имитационного моделирования (эксперимент № 3) про-
демонстрировали возможность сокращения времени за-
писи данных (в течение которого пациент должен оста-
ваться неподвижным), по крайней мере, в два раза.

Нельзя здесь не отметить, что решение задачи полу-
чения оптимальной реконструкции томографических 
ОФЭКТ/КТ  изображений является традиционной для 
отечественной школы математической томографии [8–
11], на основе как аналитических, так и статистических 
подходов. Широкое распространение математических 
алгоритмов реконструкции на основе вероятностных 

методов максимизации математического ожидания по-
требовало решить эту задачу новыми средствами, что и 
было осуществлено, первоначально для случая рекон-
струкции ОФЭКТ/КТ изображений сердца [8 ], а затем и 
головного мозга в настоящем исследовании.

Необходимость достижения оптимальных пара-
метров изображения при реконструкции ОФЭКТ/КТ 
важна не только для повышения визуального разреше-
ния для его последующей диагностической оценки вра- 
чом-радиологом, но и для точного определения стан-
дартизированного показателя накопления рфп (СПН, в 
англоязычной нотации SUV – standardizes uptake value), 
поскольку именно точная оценка СПН лежит в основе 
расчетов тканевого кровотока, плотности различных 
рецепторов и ряда других [11–13]. Использование пред-
ставленных здесь методов расчетов и оценок для до-
стижения наилучшего качества ОФЭКТ-изображений 
представляется полезным и может быть реализовано в 
ближайшее время.

Поэтому задача оптимизации регистрации и рекон-
струкции данных ОФЭКТ/КТ требует не только при-
менения относительно простых методов оценки про-
токолов сбора с помощью фантомной и комплексной 
многокомпонентной оптимизации, решаемой только 
средствами математического моделирования. Именно 
на развитие такого подхода направлена наша настоящая 
публикация. Отметим здесь, что использованные нами 
подходы для оптимизации изображений ОФЭКТ/КТ го-
ловного мозга с 99mTc-теоксимом могут быть использо-
ваны и для других – экстрацеребральных – диагностиче-
ских применений этого рфп [14].

Отдельные компоненты – программы представленно-
го здесь пакета, могут быть использованы для рутинного 
анализа качества изображений ОФЭКТ/КТ. В настоящее 
время ведется их оформление и регистрация в качестве 
пакета прикладных программ.

Сейчас пока трудно прогнозировать, займет ли кон-
троль и моделирование процесса реконструкции срезов 
ОФЭКТ/КТ как головного мозга, так и других органных 
локализаций, место одной из непременных компонент 
пакетов обработки радионуклидной томографической ин-
формации, или будет использоваться в качестве «внешне-
го» периодически используемого контрольного программ-
ного средства. Однако в любом случае – совершенствова-
ние объективных методов контроля изображений, рекон-
струируемых средствами алгоритмов максимализации 
статистического ожидания, является общеметодическим 
подходом, важным для развития клинических методов ре-
конструкции томографических изображений в целом. 

Заключение
Разработанный в представленном исследовании про-

граммный комплекс для компьютерного имитационного 
моделирования процедуры исследования перфузии го-
ловного мозга методом ОФЭКТ/КТ с 99mTc-теоксимом 
является полезной технологией, которая помогает опти-
мизировать ОФЭК-визуализацию для достижения наи-
лучших возможных результатов для пациентов. 
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РЕФЕРАТ

Цель: На примере рассмотрения и обсуждения результатов сличительных испытаний дозиметрических систем гамма- и нейтрон-
ного излучений, используемых в организациях Госкорпорации «Росатом», оценить текущее состояние достоверности монито-
ринга планируемого облучения персонала с использованием рассмотренных дозиметрических систем в полях смешанного гам-
ма-нейтронного излучения и сформулировать рекомендации по корректирующим действиям для обеспечения единого подхода к 
проведению индивидуального дозиметрического контроля (ИДК) внешнего облучения. 
Результаты: Все средства измерений индивидуального эквивалента дозы фотонного и нейтронного излучений, представленные 
в сличительных испытаниях, соответствуют современным требованиям к системам ИДК. Все средства измерения подтвердили 
свои измерительные возможности, показали удовлетворительное качество результатов измерений и отсутствие систематического 
сдвига в результатах измерений. Анализ результатов измерения индивидуального эквивалента дозы (ИЭД) нейтронного излучения 
показал, что в представленных средствах измерения ИЭД выявлены проблемы, влияющие на качество получаемых результатов. 
Источниками проблем могут быть следующие факторы: 
−	 отсутствие знаний о реальных характеристиках полей излучения (спектральные характеристики, направленность излучения и 

т.п.) на рабочих местах; 
−	 недостаточное исследование возможностей используемого метода регистрации нейтронного излучения в реальных условиях 

(технические и метрологические характеристики и особенности используемых индивидуальных дозиметров);
−	 неучет взвешивающих коэффициентов для нейтронов различных энергий при проведении поверки средств измерений и при 

измерении в реальных условиях.
Выводы: Необходимо организовать и провести исследования метрологических характеристик используемого средства измерений 
для условий, характерных для конкретного радиационного объекта. После проведения этих экспериментальных исследований 
рекомендуется провести апробацию методики с анализом соответствия показателей точности требованиям соответствующих ме-
тодических указаний.
Для решения проблемы отсутствия знаний о реальных характеристиках полей излучения службам радиационной безопасности 
организаций рекомендуется организовать и провести исследования, направленные на изучение указанных характеристик радио-
метрическими и спектрометрическими методами, экспериментальное моделирование процесса облучения персонала с использо-
ванием антропоморфных фантомов и определение поправочных коэффициентов для используемых индивидуальных дозиметров.

Ключевые слова: смешанное гамма-нейтронное излучение, дозиметры, индивидуальный дозиметрический контроль, сличи-
тельные испытания
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ABSTRACT

Purpose: Using the example of reviewing and discussing the results of comparison tests of dosimetric systems of gamma and neutron radia-
tion used in organizations of the State Corporation “Rosatom”, to assess the current state of reliability of monitoring the planned exposure 
of workers in fields of mixed gamma-neutron radiation using the considered dosimetric systems in order to produce recommendations for 
corrective actions to ensure a unified approach to conduct individual dosimetric control of external exposure.
Results: All measuring instruments for individual dose equivalent of photon and neutron radiation, presented in comparison tests, comply 
with up-to-date requirements for individual dosimetric control systems. All measuring instruments confirmed their measuring capabilities, 
showed satisfactory quality of measurement results and the absence of a systematic bias in the measurement results. Analysis of the results 
of measuring the individual dose equivalent of neutron radiation showed that problems affecting the quality of the results obtained were 
identified in the considered instruments of measuring personal dose equivalent. The following factors might be the sources of problems:
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Введение
Одной из основных задач служб радиационной без-

опасности Госкорпорации «Росатом» является обеспече-
ние контроля дозы внешнего и внутреннего облучения 
персонала на рабочих местах. В статье рассматривают-
ся вопросы, относящиеся к контролю индивидуальной 
дозы внешнего облучения. 

В 2016–2017 гг. были организованы и проведены сли-
чительные испытания систем индивидуального дозиме-
трического контроля (ИДК) фотонного и нейтронного из-
лучений, используемых в организациях Госкорпорации 
«Росатом» для мониторинга уровня облучения персо-
нала в ситуации планируемого облучения. Эти сличе-
ния направлены на проверку достоверности измерения 
индивидуального эквивалента дозы (ИЭД) фотонного 
и нейтронного излучений. Сличения проводились с ис-
пользованием фантомно-дозиметрического комплекса, 
в полях фотонного, нейтронного и смешанного гамма-
нейтронного излучений. В сличительных испытани-
ях систем принимали участие специалисты ВНИИЭФ 
Госкорпорации «Росатом» и ФМБЦ им. А.И. Бурназяна 
ФМБА России.

Цель настоящей статьи – на примере рассмотрения 
и обсуждения результатов сличительных испытаний 
дозиметрических систем гамма- и нейтронного излу-
чений, используемых в организациях Госкорпорации 
«Росатом», оценить текущее состояние достоверно-
сти мониторинга планируемого облучения персонала 
в полях смешанного гамма-нейтронного излучения 
с использованием рассмотренных дозиметрических 
систем и сформулировать рекомендации по корректи-
рующим действиям для обеспечения единого подхо-
да к проведению ИДК внешнего облучения. Следует 
подчеркнуть, что организация и проведение как сли-
чительных испытаний средств измерений, так и меж-
лабораторных сличительных испытаний – весьма ак-
туальны для контроля определения эффективной дозы 
фотонного и нейтронного излучений в рамках ком-
плекса мероприятий, направленных на обеспечение 
действенного ИДК персонала в полях смешанного гам-
ма-нейтронного излучения. Такие сличения являются 
наиболее рациональным инструментом, позволяющим 
оценить достоверность результатов измерений ИЭД 
фотонного и нейтронного излучений, получаемых в 
каждой организации, и дающим наглядное представле-
ние о реальной точности применяемых в организациях 
методов (методик) ИДК.

Методические подходы к проведению 
сличительных испытаний
Исследования проводились в соответствии с утверж-

денной программой сличительных испытаний в полях 

−	 lack of knowledge about the real characteristics of radiation fields (spectral characteristics, radiation direction, etc.) at workplaces;
−	 insufficient research of the method used for measuring neutron radiation under real conditions (technical and metrological characteris-

tics and features of the individual dosimeters used);
−	 failure to take into account the weighing coefficients for neutrons of various energies when measuring instruments are calibrated and 

when real measurements are conducted.
Conclusion: It is necessary to organize and conduct investigations of the metrological characteristics of the measuring instrument that are 
used under conditions typical for a specific radiation object. After finishing these experimental studies, it is recommended to test the meth-
odology with an analysis of the compliance of the accuracy indicators with the requirements of the relevant guidelines. In order to solve the 
problem of a lack of knowledge about the real characteristics of radiation fields, radiation safety services of organizations are recommended 
to organize and conduct research aimed at studying such characteristics using radiometric and spectrometric methods, experimental modeling 
of the process of personnel exposure using anthropomorphic phantoms and determining correction factors for the individual dosimeters used.

Keywords:mixed gamma-neutron radiation, dosimeters, individual dosimetric control, comparison tests
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фотонного, нейтронного и смешанного гамма-нейтрон-
ного излучений с использованием фантомно-дозиметри-
ческого комплекса (ФДК) [1]. ФДК предназначен для:
–	 проведения исследований на облучательных и моде-

лирующих установках дозиметрических систем но-
вых типов, предназначенных для контроля профес-
сионального облучения, в ситуациях планируемого и 
аварийного облучения;

–	 подтверждения заявленных дозиметрических харак-
теристик интегральных детекторов, используемых в 
качестве индивидуальных;

–	 проведения практической проверки адекватности 
стандартизованных методов измерений, используе-
мых для целей индивидуальной и аварийной дозиме-
трии;

–	 проведения межлабораторных исследований в обла-
сти обеспечения дозиметрического контроля персо-
нала;

–	 проведения исследований уровней облучения персо-
нала на рабочих местах.
В работе использовался антропоморфный гетероген-

ный фантом взрослого человека (рис. 1) [2].

Рис. 1. Внешний вид антропоморфного гетерогенного фантома 
взрослого человека (Модель Ref.701)

Fig. 1. Appearance of an anthropomorphic heterogeneous phantom  
of an adult (Model Ref.701)
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Для оценки нормируемых дозиметрических вели-
чин необходимо учитывать радиочувствительность раз-
личных органов и/или тканей, а также биологическую 
эффективность вида излучения. Рекомендуемые МКРЗ 
нормируемые величины для пределов дозы не являют-
ся точечными и не подходят для калибровки приборов 
при измерении индивидуальной дозы и мониторинга. 
Для этой цели МКРЕ определила еще один класс вели- 
чин – операционные дозиметрические величины, кото-
рые являются точечными и определяются через изме-
рение физических характеристик поля ионизирующего 
излучения. В качестве операционных величин для внеш-
него облучения в докладе 19 МКРЕ [3] были рекомен-
дованы термины «поглощенная доза» и «эквивалент 
дозы». Операционные величины являются измеряемы-
ми. Это означает, что используемое средство измере- 
ний – в том числе индивидуальный дозиметр, должен 
пройти процедуру калибровки в эталонном (опорном) 
поле излучения. 

Калибровка состоит в установлении соотношений 
между показаниями индивидуального дозиметра и соот-
ветствующим условно истинным значением измеряемой 
величины для всего диапазона энергий фотонного или 
нейтронного излучения. Стандартные условия кали-
бровки приведены в методике поверки средства измере-
ния, утверждаемой при испытаниях с целью утвержде-
ния типа. Эти условия включают эталонное излучение, 
определенный диапазон внешних условий и опреде-
ленную ориентацию детектора прибора к излучению.  
В качестве эталонного излучения для дозиметров фо-
тонного излучения используется поле излучения 137Cs, а 
в качестве эталонного поля для дозиметров нейтронного 
излучения используется поле излучения 239Pu-Be(α, n) –  
источника. Калибровка индивидуальных дозиметров 
осуществляется в единицах операционной величины –  
индивидуального эквивалента дозы.

В данных сличительных испытаниях в качестве при-
нятых опорных (эталонных) значений эквивалента дозы 
принимались расчетные величины индивидуального эк-
вивалента дозы, полученные на следующих аттестован-
ных установках – ВНИИЭФ:
–	 установка поверочная дозиметрическая гамма-из-

лучения типа УПГД-2М-Д зав. №  01 с источником 
γ-излучения 137Cs, обеспечивает облучение объектов 
с основной относительной погрешностью ± 1,6 % 
при доверительной вероятности 0,95;

–	 установка УКПН-1М, зав.№ 43 с 239Pu-α-Be источни-
ком нейтронного излучения со средней энергией 5,14 
МэВ (источник нейтронов ИБН-24 № 052; активность 
источника 1,2×1011 Бк), обеспечивает облучение объ-
ектов флюенсом нейтронов с погрешностью не более  
± 9,0 % при доверительной вероятности 0,95;

–	 комплекс моделирующих опорных полей нейтронов 
исследовательской ядерной установки (ИЯУ) БР-1М, 
обеспечивает облучение объектов флюенсом нейтро-
нов с погрешностью не более 5,0 % при доверитель-
ной вероятности 0,95.
Метрологические характеристики поверочных дози-

метрических установок подтверждены действующими 
свидетельствами о поверке, а метрологические и спек-
тральные характеристики опорных полей нейтронов 
приведены в [4].

Для оценки результатов измерений ИЭД были 
приняты подходы, изложенные в «Положении об ор-
ганизации и проведении межлабораторных сличи-
тельных (сравнительных) испытаний в организаци-
ях Государственной корпорации по атомной энергии 
«Росатом» [5], рекомендациях по международной 

стандартизации РМГ 103–2010 «Проверка квалифи-
кации испытательных (измерительных) лабораторий, 
осуществляющих испытания веществ, материалов, 
и объектов окружающей среды (по составу и физи-
ко-химическим свойствам) посредством межлабора-
торных сравнительных испытаний» [6] и правилах по 
межгосударственной стандартизации ПМГ-96–2009 
«Результаты и характеристики качества измерений. 
Формы представления» [7]. Были выбраны следующие 
критерии оценки результатов измерений: 
–	 оценка метрологических характеристик результатов 

измерений;
–	 оценка измерительных возможностей методов изме-

рений;
–	 оценка качества результатов измерений;
–	 оценка наличия систематического сдвига.

Сличительные испытания

Сличительные испытания средств измерений 
индивидуального эквивалента дозы фотонного 
излучения
Сличение средств измерений (СИ) индивидуально-

го эквивалента дозы фотонного излучения (далее – си-
стема ИДК) проводилось в поле гамма-нейтронного 
излучения, сформированного источником фотонного 
излучения аттестованной поверочной дозиметрической 
установки гамма-излучения типа УПГД-2М-Д с ис-
точником γ-излучения 137Cs и источником нейтронного 
излучения на основе Pu–α–Be. Устанавливались три 
эталонных уровня фотонного облучения дозами 5, 15  
и 30 мЗв соответственно. При этом доза нейтронного 
излучения была одна и та же, равная 5 мЗв. Каждая си-
стема ИДК фотонного излучения на каждом эталонном 
уровне облучения была представлена двумя дозиметра-
ми. Еще по два дозиметра каждой дозиметрической си-
стемы не подвергались облучению и использовались в 
качестве фоновых для оценки вклада в дозу естествен-
ного радиационного фона за период времени, отсчиты-
ваемый от момента подготовки дозиметров к облучению 
до момента измерений.

В сличении приняли участие следующие СИ индиви-
дуального эквивалента дозы фотонного излучения, вхо-
дящие в Федеральный информационный фонд по обе-
спечению единства измерений:
–	 АКИДК-301 (с дозиметрами ДВГН-01 на основе 

фторида лития);
–	 АКИДК-201 (с дозиметрами ДТЛ-01 на основе фто-

рида лития);
–	 ДВГ-02ТМ (с дозиметрами ДПГ-03 на основе оксида 

алюминия);
–	 HARSHAW-6600 Plus (с дозиметрами типа 8814 на 

основе фторида лития).
Физико-технические характеристики дозиметриче-

ских систем для измерения ИЭД фотонного излучения, 
установленные в соответствующих описаниях на сред-
ства измерений, приведены в табл. 1. Все дозиметры 
фотонного излучения, представленные к сличению, 
удовлетворяли следующим требованиям: носимая кас-
сета с детекторами с эквивалентной толщиной материа-
ла корпуса 1 г/см2 биологической ткани; измеряемая ве-
личина – индивидуальный эквивалент дозы фотонного 
излучения. 

Графический анализ результатов измерений ИЭД 
фотонного излучения системами ИДК АКИДК-301  
(с дозиметрами ДВГН-01), АКИДК-201 (с дозиметра-
ми ДТЛ-01) и ДВГ-02ТМ (с дозиметрами ДПГ-03), для 
трех уровней эталонной дозы фотонного излучения  
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(5, 15 и 30 мЗв) и постоянном уровне нейтронного из-
лучения равном 5 мЗв, приведен на рис. 2–4. 

Рис. 2. Результаты измерения ИЭД фотонного излучения 
(эталонная доза 5 мЗв)

Fig. 2. Results of measurement of the personal dose equivalent  
for photons (reference dose 5 mSv)

Рис. 3. Результаты измерения ИЭД фотонного излучения 
(эталонная доза 15 мЗв)

Fig. 3. Results of measurement of the personal dose equivalent  
for photons (reference dose 15 mSv)

Графический анализ результатов измерения ИЭД 
фотонного излучения дозиметрической системой 
HARSHAW-6600 Plus (с дозиметрами типа 8814), об-
лученных тремя уровнями эталонной дозы фотонно-
го излучения (5, 20 и 50 мЗв), на той же дозиметриче-
ской установке гамма-излучения УПГД-2М-Д с ис-
точником γ-излучения 137Cs при постоянном уровне 

нейтронного излучения, равном 5 мЗв, приведен на  
рис. 5. На рис. 2–5 показаны заявленные значения основ-
ной погрешности измерения ИЭД фотонного излучения 
для 95 %-го доверительного интервала оценки результа-
та измерения.

Характеристика АКИДК-301
(с дозиметрами ДВГН-01)

АКИДК-201  
(с дозиметрами ДТЛ-01)

ДВГ-02ТМ  
(с дозиметрами ДПГ-03)

HARSHAW-6600 Plus  
(с дозиметрами типа 8814)

Энергетический диапазон, МэВ 0,015–10,0 0,015–10,0 0,08–6,0 0,03–6
Диапазон измерения индивидуаль-
ного эквивалента дозы фотонного 
излучения, мЗв

0,05–1×104 0,05–1×104 0,02–500 0,1–1×103

Основная погрешность измерения 
индивидуального эквивалента 
дозы фотонного излучения, %

±15 ±15 ±15 ±15

Относительная погрешность из-
мерения за счет энергетической 
зависимости чувствительности 
дозиметров, %

±15 ±30 ±30 –

Относительная погрешность из-
мерения за счет анизотропии чув-
ствительности дозиметров, %

±15 ±15 ±15 –

Таблица 1
Физико-технические характеристики дозиметрических систем для измерения ИЭД фотонного излучения
Physical and technical characteristics of dosimetric systems for measuring the personal dose equivalent for photon

Рис. 4. Результаты измерения ИЭД фотонного излучения 
(эталонная доза 30 мЗв)

Fig. 4. Results of measurement of the personal dose equivalent  
for photons (reference dose 30 mSv)

Рис. 5. Результаты измерения ИЭД фотонного излучения 
дозиметрической системой HARSHAW-6600 Plus  

с дозиметрами типа 8814 (эталонная доза 5, 20, 50 мЗв)
Fig. 5. Results of measurement of the personal dose equivalent for photons 

using the HARSHAW-6600 Plus dosimetric system with type 8814 
dosimeters (reference dose 5, 20, 50 mSv)
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Сличительные испытания средств измерений 
индивидуального эквивалента дозы нейтронного 
излучения
Сличение средств измерений индивидуального эк-

вивалента дозы нейтронного излучения проводилось на 
двух установках с различающимися спектрами нейтрон-
ного излучения. На установке УКПН-1М с 239Pu-α-Be ис-
точником нейтронного излучения со средней энергией 
5,14 МэВ (источник нейтронов ИБН-24 с активностью 
1,2×1011 Бк) обеспечивалось облучение объектов флюен-
сом нейтронов с погрешностью не более ± 9,0 % при до-
верительной вероятности 0,95. Облучение проводилось 
при двух эталонных уровнях ИЭД нейтронного облуче-
ния 4,5 и 10 мЗв. При этом соотношение доз нейтронно-
го к фотонному излучению составляло 10:1 в поле сме-
шанного гамма-нейтронного излучения. 

На комплексе моделирующих опорных полей ней-
тронов реактора БР-1М (рис. 6) проводилось одно облу-
чение со средним полным флюенсом облучения 6,34×107 
н/см2 с основной относительной погрешностью опреде-
ления флюенса нейтронов ±5%, что соответствует уров-
ню ИЭД нейтронного облучения 11,6 мЗв для энергии 
0,5 МэВ в передне-задней геометрии облучения.

Рис. 6. Моделирующая установка на базе ИЯУ БР-1М
Fig. 6. Simulation installation based on the BR-1M nuclear research 

facility

В сличении участвовали следующие средства изме-
рения ИЭД дозы нейтронного облучения:
–	 ДВГН-М (термолюминесцентный детектор на осно-

ве фторида лития);

–	 Кордон-2 (на основе трекового детектора);
–	 EPD N2 (на основе полупроводникового детектора);
–	 ДВС-02Д (на основе полупроводникового детек- 

тора).
Физико-технические характеристики дозиметри-

ческих систем для измерения нейтронного излучения, 
установленные в соответствующих описаниях на сред-
ства измерения, приведены в табл. 2. Все дозиметры 
ИЭД нейтронного облучения, представленные к сличе-
нию, удовлетворяли следующим требованиям: носимая 
кассета с детекторами с эквивалентной толщиной мате-
риала корпуса 1 г/см2 биологической ткани; измеряемая 
величина – индивидуальный эквивалент дозы нейтрон-
ного излучения; диапазон измерения (0,1–1000) мЗв; 
энергетический диапазон до 5,0 МэВ. 

Графический анализ результатов измерения ИЭД 
нейтронного облучения, выполненных с использовани-
ем дозиметров ДВГН-М, Кордон-2, EPD N2 и ДВС-02Д, 
с эталонной дозой для двух уровней ИЭД (4,5 и 10 мЗв) 
приведен на рис. 7. Облучение при этих двух эталонных 
дозах проводилось на установке УКПН-1М с 239Pu-α-Be 
источником нейтронного излучения со средней энергией 
5,14 МэВ. 

Рис. 7. Результаты измерения ИЭД нейтронного излучения  
при облучении нейтронами с энергией 5,14 МэВ  

(эталонная доза 4,5 и 10 мЗв)
Fig. 7. Results of measurement of the personal dose equivalent for neutron 

with an energy of 5.14 MeV (reference dose 4.5 and 10 mSv)

Третье облучение для упомянутых выше систем ИДК 
нейтронного излучения проводилось при эталонном ИЭД 
11,6 мЗв на комплексе моделирующих опорных полей 
нейтронов реактора БР-1М со средней энергией нейтрон-
ного излучения 0,5 МэВ (рис. 8). При подготовке к облу-
чению на комплексе моделирующих опорных полей ней-
тронов, для части дозиметров ДВНГ-М дополнительно к 
стандартным условиям калибровки (239Pu-α-Be источник 

Таблица 2 
Физико-технические характеристики дозиметрических систем для измерения ИЭД нейтронного излучения
Physical and technical characteristics of dosimetric systems for measuring the personal dose equivalent for neutron

Характеристика ДВГН-М EPD N2 ДВС-02Д Кордон-2
Энергетический диапазон, МэВ 4×10-7–10 2,5×10-8–15 2,5×10-8–20 4×10-7–15
Диапазон измерения индивидуальной эквивалентной дозы 
нейтронного излучения, мЗв 0,1–1×102 1×10-3 –1,6×104 0,02–1,5×107 0,02–7×103

Основная погрешность измерения ИЭД нейтронного излучения, %
±25 ±35 от ±20

+250/–90 при ИЭД – 0,05 мЗв;
±60 при ИЭД – 0,5 мЗв;

±30 при ИЭД более 5 мЗв
Относительная погрешность измерения за счет энергетической 
зависимости чувствительности, % ±40 – -50, +80 ±30

Относительная погрешность измерения за счет анизотропии 
чувствительности, % ±15

±30 в 
диапазоне 

энергий от 20 
кэВ до 6 МэВ

±30 ±15
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эталонного нейтронного излучения в виде коллимирован-
ного равномерного пучка нейтронов, падающего на детек-
тор средства измерения перпендикулярно его плоскости), 
была проведена калибровка в опорном поле нейтронного 
излучения спектра деления. На рис. 8 дозиметры с допол-
нительной калибровкой обозначены как ДВНГ-Мк.

Аналогично фотонному излучению, на рис. 7–8 по-
казаны заявленные значения основной погрешности из-
мерения ИЭД нейтронного излучения для 95 % довери-
тельного интервала оценки результата измерения.

Обсуждение
В соответствии с требованиями [7], методики ради-

ационного контроля должны содержать составляющие 
неопределенности (бюджет неопределенностей) измере-
ний. Неопределенность измерения – это параметр, свя-
занный с результатом измерения, который характеризует 
дисперсию значений, которые могли бы быть обоснован-
но приписаны измеряемой величине. Неопределенность 
оценки значений эффективной дозы по показаниям ин-
дивидуального дозиметра имеет несколько составляю-
щих: предел основной и дополнительных погрешностей 
измерения индивидуального эквивалента дозы, погреш-
ность определения поправочных коэффициентов, по-
грешность перехода от индивидуального эквивалента 
дозы к эффективной дозе, погрешности, обусловленные 
влиянием сопутствующего излучения и др. 

Анализ итогов сличительных испытаний средств из-
мерений ИЭД фотонного излучения (рис. 2–5) показал, 
что все представленные СИ показали удовлетворитель-
ные результаты измерений ИЭД фотонного излучения, а 
именно: все средства измерений подтвердили свои изме-
рительные возможности1, показали удовлетворительное 
качество результатов измерений и отсутствие система-
тического сдвига в результатах измерений.

По итогам анализа результатов измерения ИЭД ней-
тронного излучения показано, что такие средства изме-
рений, как Кордон-2, ДВНГ-М и EPD-N2 (методы ре-
гистрации – трековый, полупроводниковый альбедный 
и термолюминесцентный альбедный), не подтвердили 
свои измерительные возможности. Также исследования 
показали (на примере СИ ДВНГ-Мк), что предваритель-
ная калибровка индивидуальных дозиметров в поле ней-
тронного излучения с более мягким спектром (средняя 
энергия ~ 1 МэВ вместо 5,12 МэВ) позволяет получать 
более достоверную дозиметрическую информацию. 

1 Измерительными возможностями метода измерения ИЭД 
будем считать способность испытуемого средства измерений 
выдавать целевую информацию (результат измерения) с 
требуемой точностью.

Анализ результатов измерения ИЭД нейтронного из-
лучения показывает, что в используемых средствах из-
мерений выявлены проблемы, влияющие на качество 
получаемых результатов. Источниками проблем могут 
быть следующие факторы: 
–	 отсутствие знаний о реальных характеристиках по-

лей излучения (спектральные характеристики, на-
правленность излучения и т.п.) на рабочих местах; 

–	 недостаточное исследование возможностей исполь-
зуемого метода регистрации нейтронного излучения 
в реальных условиях применения СИ.
С учетом вышеизложенного актуальной проблемой 

является совершенствование приборного и методиче-
ского обеспечения ИДК персонала в реальных условиях 
работ с источниками нейтронного излучения, прежде 
всего, для объективной оценки эффективной дозы про-
фессионального облучения. 

Заключение
Проведенные сличительные испытания средств из-

мерения индивидуального эквивалента дозы фотонного 
и нейтронного излучения в смешанных полях гамма-
нейтронного излучения, используемых для контроля су-
ществующего облучения персонала, позволяют конста-
тировать следующие выводы:
1.	 Все средства измерений индивидуального эквива-

лента дозы фотонного и нейтронного излучений, 
представленные в сличительных испытаниях, соот-
ветствуют современным требованиям к системам 
ИДК (носимая кассета с детекторами с эквивалент-
ной толщиной материала корпуса 1 г/см2 биологиче-
ской ткани; измеряемая величина – индивидуальный 
эквивалент дозы).

2.	 Все средства измерения подтвердили свои измери-
тельные возможности, показали удовлетворительное 
качество результатов измерений и отсутствие систе-
матического сдвига в результатах измерений.

3.	 Анализ результатов измерения индивидуального эк-
вивалента дозы нейтронного излучения показал, что 
в представленных средствах измерения ИЭД выяв-
лены проблемы, влияющие на качество получаемых 
результатов. Источниками проблем могут быть сле-
дующие факторы: 
−	 отсутствие знаний о реальных характеристиках 

полей излучения (спектральные характеристики, 
направленность излучения и т.п.) на рабочих ме-
стах; 

−	 недостаточное исследование измерительных воз-
можностей используемого метода регистрации 
нейтронного излучения в реальных условиях 
применения СИ (технические и метрологические 
характеристики и особенности используемых ин-
дивидуальных дозиметров);

−	 неучет взвешивающих коэффициентов для ней-
тронов различных энергий при проведении по-
верки средств измерений и при измерении в ре-
альных условиях.

По итогам анализа полученных результатов сличения 
систем ИДК фотонного и нейтронного излучения можно 
сформулировать следующие рекомендации по совер-
шенствованию дозиметрического контроля персонала в 
полях гамма-нейтронного излучения, направленные на 
решение выявленных проблем.

Необходимо организовать и провести исследования 
метрологических характеристик используемого средства 
измерений для условий, характерных для конкретного 
радиационного объекта. После проведения эксперимен-
тальных исследований метрологических характеристик 

Рис. 8. Результаты измерения ИЭД нейтронного излучения при 
облучении нейтронами с энергией 0,5 МэВ (эталонная доза 11,6 мЗв)
Fig. 8. Results of measurement of the personal dose equivalent for neutron 

with an energy of 0.5 MeV (reference dose 11.6 mSv)
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выбранного средства измерений и разработки методики 
измерений в соответствии с требованиями [8], рекомен-
дуется провести апробацию методики с анализом соот-
ветствия показателей точности требованиям методиче-
ских указаний МУ 2.6.5.026-2016 [9], МУ 2.6.5.028-2016 
[10] и МУ 2.6.5.052-2017 [11]. 

Для решения проблемы отсутствия знаний о реаль-
ных характеристиках полей излучения службам радиа-

ционной безопасности организаций рекомендуется ор-
ганизовать и провести исследования, направленные на 
изучение указанных характеристик радиометрическими 
и спектрометрическими методами, экспериментальное 
моделирование процесса облучения персонала с исполь-
зованием антропоморфных фантомов и определение по-
правочных коэффициентов для используемых индиви-
дуальных дозиметров.
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ВВааллееннттииннаа  ФФееддооррооввииччаа  ХХооххрряяккоовваа..

Трудовая биография В.Ф. Хохрякова началась в 1951 году на одном из заводов ПО "Маяк"
после окончания Ленинградского университета. С 1957 года В. Ф. Хохряков трудился в филиале
института биофизики (ныне ЮУрИБФ), где в полной мере раскрылся его талант исследователя и
руководителя. При его непосредственном и активном участии была создана уникальная лаборатория
метаболизма и дозиметрии радиоактивных нуклидов. Под руководством Валентина Федоровича
были выполнены фундаментальные и прикладные исследования, которые в кратчайшие сроки поз-
волили создать систему дозиметрического контроля альфа-излучающих нуклидов при поступлении
в организм, диагностирования профессиональных радиационных заболеваний и ограничения облучения
работников предприятий и населения. Широкое международное признание получила разработанная
В. Ф. Хохряковым собственная модель ретроспективного расчёта поглощенных доз излучения
альфа-излучателей в органах и тканях, основанная на оригинальной системе оценки растворимости
аэрозолей трансурановых нуклидов.

Под руководством В. Ф. Хохрякова была создана оригинальная отечественная научная школа
изучения метаболизма и дозиметрии инкорпорированных радионуклидов, проведены работы по рет-
роспективной оценке доз нуклидов при различных путях поступления в организм. Валентин Федо-
рович проводил большую работу по подготовке молодых научных кадров в институте. Под руко-
водством Валентина Федоровича подготовлено пять кандидатских диссертаций. Работы учеников
В. Ф. Хохрякова получили широкую известность как среди российских ученых и практических спе-
циалистов в области радиационной безопасности, так и за рубежом. Методики изучения метаболизма
трансурановых нуклидов, разработанные под руководством В. Ф. Хохрякова, прошли проверку
временем и служат фундаментом основополагающих отраслевых методических рекомендаций по
радиационной защите.

Более 1000 оригинальных научных работ школы В. Ф. Хохрякова получили широкое признание
отечественных и зарубежных коллег, интерес научного сообщества к ним подтверждён одним из
самых высоких показателей цитирования.

За свою трудовую деятельность В. Ф. Хохряков отмечен рядом государственных и ведомственных
наград, в том числе Орденом Почета, медалью Ордена "За заслуги перед Отечеством" П степени,
медалями "За доблестный труд", "В ознаменование 100-летия со дня рождения В. И. Ленина",
"Ветеран труда". Он был удостоен Государственной премии СССР, званий «Отличник здравоохра-
нения», «Ветеран атомной энергетики и промышленности».

Светлая память о Валентине Федоровиче Хохрякове будет жить в наших сердцах.

ХХООХХРРЯЯККООВВ  ВВААЛЛЕЕННТТИИНН  ФФЕЕДДООРРООВВИИЧЧ
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ПОДПИСНОЙ  ИНДЕКС
В ON-LINE КАТАЛОГЕ
«ПРЕССА  РОССИИ»

АГЕНТСТВА «КНИГА-СЕРВИС»

71450

««ЗЗАА  ВВККЛЛААДД  ВВ  ННААУУККУУ»»  
ККООЛЛЛЛЕЕККТТИИВВ  ГГННЦЦ  ФФММББЦЦ  ИИММ..АА..ИИ..  ББУУРРННААЗЗЯЯННАА  

УУДДООССТТООЕЕНН  ББЛЛААГГООДДААРРННООССТТИИ  ЗЗАА  РРААЗЗРРААББООТТККУУ  
ИИ  ВВННЕЕДДРРЕЕННИИЕЕ  ИИННННООВВААЦЦИИООННННЫЫХХ  ТТЕЕХХННООЛЛООГГИИЙЙ

Мероприятие было организовано Ассоциа-
цией государственных научных центров «НАУКА»
по случаю 30-летия со дня официального уч-
реждения статуса государственного научного
центра Российской Федерации.

В конференции приняли участие представители
Государственной Думы, Совета Федерации,
федеральных органов исполнительной власти,
государственных корпораций, Российской ака-
демии наук, ГНЦ РФ.

Все участники мероприятия в своих выступ-
лениях единодушно отметили большую роль
государственных научных центров РФ в развитии
российской экономики, обеспечении техноло-
гической независимости нашей страны, а также
в реализации важнейших инновационных про-
ектов, совершенствовании системы подготовки
профессиональных научных и инженерных кад-
ров и популяризации науки. Открыл конференцию президент Ассоциации

государственных научных центров «НАУКА»,
академик РАН Евгений Каблов. Он подчеркнул,
что в условиях беспрецедентного санкционного
давления и технологической блокады, а также
военных вызовов и угроз, весь научный потенциал
необходимо направить на обеспечение нацио-
нальной безопасности, суверенитета и терри-
ториальной целостности страны. Повышенное
внимание должно быть обращено и на подготовку
высококвалифицированных научных и инже-
нерных кадров.

В рамках мероприятия состоялась торже-
ственная церемония награждения ведомствен-
ными наградами. В 1994 году ГНЦ ФМБЦ им.
А.И. Бурназяна (тогда Институту биофизики)
одному из первых в стране был присвоен
высокий статус государственного научного цент-
ра. За весомый вклад  в разработку и внедрение
инновационных технологий генеральный дирек-
тор Центра Александр Самойлов получил медаль
и благодарность Ассоциации «Наука».

20 ноября 2023 года в Российской академии наук состоялась II научно-техническая
конференция «Государственные научные центры Российской Федерации – 
основа национальной безопасности и технологического развития страны».


