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Резюме __________________________________________________________________________________________________ 

Цель. Установить характер сочетанных изменений показателей биомаркеров вос-
паления и липидного (липопротеинового) спектра сыворотки крови как одного из 
потенциально возможных механизмов формирования хронического эпитимпано-
антрального гнойного среднего отита (H66.2, МКБ-10). 
Материалы и методы. Для установления показателей лабораторных тестов, отра-
жающих синдром воспаления и состояние липидного (липопротеинового) спектра 
сыворотки крови, проведено одномоментное когортное исследование контингента 
пациентов из 56 человек, включающего в себя 42 пациентов с диагнозом «хрониче-
ский эпитимпано-антральный гнойный средний отит» (с холестеатомой и без) и 14 
практически здоровых человек, составивших контрольную группу, которая по воз-
растно-половому составу соответствовала группе пациентов, страдающих гнойным 
отитом. 
Результаты. У всех пациентов выполнено количественное определение содержания 
в сыворотке крови интерлейкина-6, С-реактивного белка, общего холестерина, хо-
лестерина липопротеинов высокой плотности, холестерина липопротеинов низкой 
плотности, триацилглицеринов, апобелка-А, апобелка-В, липопротеина (а). Установ-
лено, что показатели концентрации интерлейкина-6, липопротеина  (а), апобелка-В 
и липопротеинов низкой плотности достоверно увеличены у пациентов с хрониче-
ским эпитимпано-антральным гнойным средним отитом с холестеатомой по срав-
нению с аналогичными значениями представителей контрольной группы пациентов 
(p<0,05).
Выводы. Сочетанное исследование факторов воспаления и липидного спектра 
сыворотки крови показало увеличение ее атерогенного потенциала на фоне усу-
губления выраженности метаболических проявлений воспалительного процесса,  
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что может являться важным патогенетическим звеном формирования холестеатомы 
и ее рецидивирования. Полученные данные являются основанием к проведению 
дальнейших исследований на предмет установления лабораторно-диагностической 
и прогностической значимости выявленных метаболических нарушений.
Ключевые слова: хронический эпитимпано-антральный гнойный средний отит, хо-
лестеатома, интерлейкин-6, С-реактивный белок, холестерин, триацилглицерины, 
липопротеиновое распределение холестерина, липопротеин (а), апобелок-В
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Abstract __________________________________________________________________________________________________ 

Purpose. Determine the concentration levels of inflammation indicators (interleukin-6, 
C-reactive protein) and lipid spectrum of blood serum in patients with chronic 
suppurative otitis media involving epitympanum, both with and without cholesteatoma, 
who underwent surgical treatment at the Republican Scientific and Practical Center of 
Otorhinolaryngology from August to December 2021.
Materials and methods. To establish the indicators of laboratory tests reflecting the 
inflammation syndrome and the state of the lipid (lipoprotein) spectrum of the blood 
serum, a one-stage cohort study of a contingent of patients of 56 people, including 
42 patients with a diagnosis of "Chronic suppurative otitis media involving epitympanum" 
(with and without cholesteatoma) was carried out and 14 practically healthy people who 
made up the control group, which in terms of age and sex composition corresponded to 
the group of patients suffering from suppurative otitis media.
Results. All patients underwent quantitative determination of serum levels of interleukin-6, 
C-reactive protein, total cholesterol, high-density lipoprotein cholesterol, low-density 
lipoprotein cholesterol, triacylglycerols, apoprotein-A, apoprotein-B, lipoprotein (a). It 
was established that the concentrations of interleukin-6, lipoprotein (a), apoprotein-B and 
low-density lipoproteins were significantly increased in patients with chronic suppurative 
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	� ВВЕДЕНИЕ
В настоящее время проблема рецидивирования холестеатомы у пациентов с хро-

ническим эпитимпано-антральным гнойным средним отитом продолжает оставать-
ся актуальной: у 24–63% из них формируется холестеатома [1, с. 5]. К сожалению, пре-
дикторы развития холестеатомы практически не установлены. По данным Азнауря-
на А.М., у ряда пациентов с хроническим эпитимпано-антральным гнойным средним 
отитом обнаруживается нарушение липидного обмена, способное содействовать 
формированию холестеатомы [2, с. 4].

Медиаторы воспаления, в том числе интерлейкин-6 (ИЛ-6), играют центральную 
роль в патогенезе хронического эпитимпано-антрального гнойного среднего отита 
и холестеатомы, поддерживая системный и местный воспалительный ответ [3]. На-
ряду с этим ИЛ-6 является одним из наиболее значимых цитокинов в развитии на-
рушений липидного обмена [4, c. 467; 5, с. 14]. Известно также, что ИЛ-6 может играть 
важную роль в механизмах эпителиальной гиперпролиферации, ответственных за 
холестеатому. Жировая ткань является вторым по значимости источником ИЛ-6 в со-
стоянии покоя после клеток иммунной системы [6, с. 105; 7, с. 41]. 

Наиболее часто встречающимися агентами, вызывающими повреждение эндоте-
лия, являются различные вирусы или бактерии. Повреждение эндотелия (при ате-
росклерозе, например) в свою очередь обеспечивает проникновение в этот слой 
липопротеинов низкой плотности (ХС-ЛПНП). В  результате накопления ХС-ЛПНП в 
эндотелии к местам повреждения мигрируют макрофаги, захватывающие частицы 
ХС-ЛПНП и накапливающие их внутри собственных клеток, что приводит к формиро-
ванию бляшек в стенке сосудов [8, с. 378]. 

Известно, что все апопротеины способствуют формированию липидно-белковых 
комплексов (липопротеинов). Апобелок-А (апо-А) составляет около 70% белка липо-
протеинов высокой плотности (ХС-ЛПВП), и его компонент апо-А1 активирует фер-
мент лецитинхолестеролацилтрансферазу (ЛХАТ), который способствует образова-
нию эфиросвязанного холестерола из свободной его формы. Таким образом, апо-А-1 
обладает антиатерогенными свойствами. При  уменьшении содержания ХС-ЛПВП 
и апо-А соответственно снижается их важная функция – осуществление обратного 
транспорта холестерина в печень, противовоспалительные и регенеративные свой-
ства в отношении эндотелиальных клеток [6, с. 106; 9, с. 118].

otitis media involving epitympanum with cholesteatoma compared with similar values in 
the control group of patients (p<0.05).
Conclusions. It remains relevant to conduct further studies to establish the levels of 
interleukins and lipid spectrum indicators in order to identify markers-predictors of 
cholesteatoma recurrence in patients with chronic suppurative otitis media involving 
epitympanum.
Keywords: chronic suppurative otitis media involving epitympanum, cholesteatoma, 
interleukin-6, C-reactive protein, cholesterol, triacylglycerols, lipoprotein distribution of 
cholesterol, lipoprotein (a), apoprotein-B
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Апобелок-В (апо-В) является функциональным апопротеином липопротеинов 
низкой плотности (ХС-ЛПНП), увеличение содержания которых связано с развитием 
коронарного, каротидного и периферического атеросклероза. ХС-ЛПНП могут мо-
дифицироваться вследствие перекисного окисления содержащихся в них липидов 
и белков, образования аутоиммунных комплексов липопротеин – антитело и прочих 
процессов. В результате этого нарушается их взаимодействие с рецепторами пече-
ни и они становятся хемоаттрактантами для моноцитов. Моноциты, в свою очередь, 
превращаются в макрофаги и пенистые клетки, наполненные эфирами холестерина, 
которые высвобождают различные факторы роста, провоспалительные цитокины 
(в частности ИЛ-6), молекулы адгезии. Таким образом, апо-В характеризуется атеро-
генными свойствами и входит в состав хиломикронов, липопротеинов очень низкой 
плотности, липопротеинов промежуточной плотности и ХС-ЛПНП.

Липопротеин (а) (ЛП (а)) – атерогенная липопротеиновая частица, напоминающая 
ХС-ЛПНП и содержащая в составе молекулу апо-(А), ковалентно связанную с молеку-
лой апо-В-100 с помощью дисульфидной связи. Уровень ЛП (а) генетически детерми-
нирован и рассматривается как независимый биохимический маркер – предиктор 
атеросклероза [9].

Сходство строения ЛП (а) и белков острой фазы позволяет рассматривать его как 
специфический белок острой фазы при деструктивных процессах в сосудистой стен-
ке. Уровень ЛП (а) в крови генетически детерминирован [8].

Хронический эпитимпано-антральный гнойный средний отит является мульти-
факториальным заболеванием, немаловажную роль в патогенезе которого играют 
микроорганизмы. По данным ряда авторов, одним из наиболее распространенных 
микроорганизмов, определяющих развитие хронического гнойного отита, являет-
ся S. aureus [10, 11]. В исследовании Rahul Mittal et al. показано, что отопатогенный 
S. aureus использует холестеринзависимый путь для колонизации в эпителиальные 
клетки среднего уха человека. S. aureus может использовать жирные кислоты, при-
сутствующие в липопротеинах низкой плотности пациента, чтобы обойти химиче-
ское и генетическое ингибирование бактериального синтеза жирных кислот. Это 
свидетельствует о решающей роли холестерина в реализации бактериальной виру-
лентности и клеточной инвазии [12].

По данным ряда авторов, у взрослого населения в возрасте 40–65 лет средние 
значения концентрации общего холестерина – 5,6 ммоль/л; средние значения кон-
центрации триацилглицеринов у женщин – 1,2  ммоль/л, у мужчин – 1,7  ммоль/л; 
средние значения концентрации ХС-ЛПНП у женщин – 3,2  ммоль/л, у мужчин – 
3,4  ммоль/л; средние значения концентрации ХС-ЛПВП у женщин – 1,7  ммоль/л,  
у мужчин – 1,3 ммоль/л; средние значения концентрации апо-В у женщин – 1,00 г/л, 
у мужчин – 1,16  г/л; средние значения концентрации ЛП  (а) у женщин – 9,8  мг/дл,  
у мужчин – 8,9 мг/дл.

Средняя концентрация С-реактивного белка (СРБ) в сыворотке крови здоровых 
людей – 1,5 мг/л [13, 14].

Концентрация ИЛ-6 у молодых здоровых людей составляет в среднем 2,2 пг/мл;  
у людей в возрасте 70±10 лет – 3,7 пг/мл [15].
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	� ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ
Установить характер сочетанных изменений показателей биомаркеров воспа-

ления и липидного (липопротеинового) спектра сыворотки крови как одного из по-
тенциально возможных механизмов формирования хронического эпитимпано-ан-
трального гнойного среднего отита (H66.2, МКБ-10).

	� МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
Для определения ИЛ-6, СРБ и липидного спектра сыворотки крови проведено од-

номоментное когортное исследование, охват которого составил 56 человек. Из них:
	� 24 пациента с хроническим эпитимпано-антральным гнойным средним отитом 

без холестеатомы, средний возраст пациентов составил 43,8 года, среди пациен-
тов было 12 мужчин (50%), 12 женщин (50%);

	� 18 пациентов с хроническим эпитимпано-антральным гнойным средним отитом 
с холестеатомой, средний возраст пациентов составил 34 года, среди пациентов 
было 12 мужчин (66%), 6 женщин (34%);

	� 14 практически здоровых людей (контрольная группа пациентов), средний воз-
раст которых составил 39,6 года, среди пациентов было 6 мужчин (50%), 8 жен-
щин (50%). 
Критериями включения пациентов в исследования явились:

	� наличие хронического эпитимпано-антрального гнойного среднего отита как с 
холестеатомой, так и без нее;

	� возраст пациентов 18–60 лет.
Критерии исключения пациентов из исследования следующие:

	� патология со стороны сердечно-сосудистой системы;
	� патология со стороны эндокринной системы;
	� патология со стороны иммунной системы;
	� наличие онкологического заболевания.

Взятие материала осуществлялось в государственном учреждении «Республи-
канский научно-практический центр оториноларингологии». Определение концен-
траций ИЛ-6, СРБ и показателей липидного спектра проводилось в государственном 

Таблица 1
Референсные значения исследуемых показателей крови
Table 1
Reference values of the studied blood parameters

Исследуемые показатели Мужчины Женщины
Общий холестерин, ммоль/л 3,8–5,2 
ТГ, ммоль/л 0–1,69 
Апо-А, г/л 0,95–1,86 1,01–2,23 
Апо-В, г/л 0,49–1,71 0,53–1,82 
ЛП (а), мг/дл 0–30
ХС-ЛПВП, ммоль/л 2,59–4,11
ХС-ЛПНП, ммоль/л Не менее 1,55
СРБ, мг/л 0–5
ИЛ-6, нг/л 0–7
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учреждении «Республиканский научно-практический центр «Кардиология» Мини-
стерства здравоохранения Республики Беларусь.

У всех пациентов выполнено исследование концентрации ИЛ-6 в сыворотке кро-
ви на автоматическом иммунохимическом анализаторе Access-2 (Beckman Coulter, 
США), СРБ, общего холестерина, триацилглицеринов, апо-А, апо-В, ЛП (a) на автома-
тическом биохимическом анализаторе Architect plus C 4000 (Abbott, США). Референс-
ные значения для исследуемых показателей крови согласно данным производителя 
реагентов (Beckman Coulter, Abbott; США) приведены в табл. 1.

Статистический анализ полученных данных проводился с использованием пара-
метрических методов исследования, в том числе – оценки достоверности (критерий 
Стьюдента). Выборочные параметры, приводимые в таблицах, имеют следующие 
обозначения: m – средняя величина, δ – стандартное отклонение, р – достигнутый 
уровень статистической значимости. Критическое значение уровня значимости при-
нималось равным 5%. Статистическая обработка данных осуществлялась с исполь-
зованием пакета прикладных программ Statisticа  10 (StatSoft, Inc., США, лицензия 
№ AXXR012E839529FA).

	� РЕЗУЛЬТАТЫ
Определены показатели концентрации ИЛ-6, СРБ и показателей липидного спек-

тра в сыворотке крови пациентов с хроническим эпитимпано-антральным гнойным 

Таблица 2
Показатели концентрации ИЛ-6, СРБ и липидного спектра крови
Table 2
Average concentrations of IL-6, CRP and lipid spectrum parameters

Исследуемый  
показатель

Пациенты 
с хроническим 
эпитимпано-
антральным 
гнойным сред-
ним отитом без 
холестеатомы, 
n=24

Пациенты 
с хроническим 
эпитимпано-ан-
тральным гной-
ным средним 
отитом с холес-
театомой, n=12

Контрольная 
группа пациен-
тов, n=14

Статистическая 
значимость раз-
личий

m±δ* m±δ* m±δ*
Холестерин общий, 
ммоль/л 4,55±0,50 4,85±0,44 4,50±0,46 p>0,05

Триацилглицерины, 
ммоль/л 1,10±0,36 1,06±0,27 1,05±0,25 p>0,05

ХС-ЛПНП, ммоль/л 2,73±0,40 3,30±0,33** 2,70±0,35 p<0,05
ХС-ЛПВП, ммоль/л 1,78±0,21 1,58±0,15 1,77±0,17 p>0,05
Апо-А, г/л 1,35±0,29 1,30±0,21 1,66±0,23 p>0,05
Апо-В, г/л 0,83±0,30 1,25±0,24** 0,80±0,20 p<0,05
ЛП (a), мг/дл 5,3±1,44 17,6±5,21** 5,2±1,50 p<0,05
ИЛ-6, нг/л 1,8±0,84 6,26±2,45** 1,3±0,61 p<0,05
СРБ, мг/л 1,6±0,33 1,8±0,25 1,5±0,20 p>0,05

Примечания:
* n – количество пациентов; m – среднее значение; δ – стандартное отклонение;
** статистически значимые различия с группой здоровых пациентов.
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отитом, проходивших хирургическое лечение в РНПЦ оториноларингологии в пери-
од с августа по декабрь 2021 года. Данные исследуемых показателей приведены в 
табл. 2.

Из приведенных в табл. 2 сведений следует, что средние значения содержания 
общего холестерина, ХС-ЛПВП, ТГ, апо-А и СРБ достоверно не различаются и находят-
ся в пределах референсных величин во всех исследуемых группах (p>0,05).

Концентрация ХС-ЛПНП у пациентов с хроническим эпитимпано-антральным 
гнойным средним отитом с холестеатомой достоверно увеличена (3,30 ммоль/л) по 
сравнению со значениями показателей лабораторных тестов у пациентов контроль-
ной группы (2,70 ммоль/л, p<0,05), что может свидетельствовать о нарушении липид-
ного обмена при рецидивировании холестеатомы.

Концентрация ЛП (a) у пациентов с хроническим эпитимпано-антральным гной-
ным средним отитом с холестеатомой достоверно увеличена (17,6 мг/дл) по сравне-
нию с аналогичными значениями у представителей контрольной группы (5,2 мг/дл, 
p<0,05). Поскольку уровень ЛП (а) предопределяется генетически, можно предполо-
жить, что развитие холестеатомы также определяется на молекулярно-генетическом 
уровне.

Концентрация апо-В у пациентов с хроническим эпитимпано-антральным гной-
ным средним отитом с холестеатомой достоверно увеличена (1,25 г/л) по сравнению 
с соответствующими показателями контрольной группы (0,80 г/л, p<0,05). Апо-В яв-
ляется функциональным апопротеином ХС-ЛПНП и характеризуется атерогенными 
свойствами.

Концентрация ИЛ-6 у пациентов с хроническим эпитимпано-антральным гной-
ным средним отитом с холестеатомой достоверно увеличена (6,26  пг/мл) по срав-
нению с контрольной группой здоровых пациентов (1,3 пг/мл, p<0,05). ИЛ-6 являет-
ся провоспалительным цитокином, который поддерживает системный и местный 
воспалительный процесс, с одной стороны, и участвует в нарушении липидного  
обмена – с другой.

	� ВЫВОДЫ
1.	 У пациентов с хроническим эпитимпано-антральным гнойным средним отитом с 

холестеатомой достоверно увеличена концентрация ХС-ЛПНП (до 3,30  ммоль/л 
относительно 2,7 ммоль/л в контрольной группе, p<0,05), апо-В (до 1,25 г/л отно-
сительно 0,80 г/л в контрольной группе, p<0,05), ЛП (а) – до 17,6 мг/дл относитель-
но 5,2 мг/дл в контрольной группе, p<0,05). 

2.	 Концентрация ИЛ-6 у пациентов с хроническим эпитимпано-антральным гной-
ным средним отитом с холестеатомой достоверно увеличена (6,26 нг/л) по срав-
нению с контрольной группой здоровых пациентов – 1,3 нг/л (p<0,05). 

3.	 Полученные данные отражают возможную тесную связь между процессами 
воспалительного характера и возрастанием атерогенного потенциала сыворотки 
крови – как одного из факторов, обусловливающих нарушения липидного харак-
тера, приводящих к формированию холестеатомы.

4.	 Полученные данные являются основанием к проведению дальнейших исследо-
ваний на предмет установления лабораторно-диагностической и прогностиче-
ской значимости выявленных метаболических нарушений.

Лабораторные исследования в клинической медицине
Laboratory Research in Clinical Medicine 
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