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ОБЩАЯ ХАРАКТЕРИСТИКА РАБОТЫ 

Актуальность темы исследовапив 

Проблема хирургического эндотоксикоза остается актуальной на протяжении нескольких 

деся1илеп1й, что подтверждается большим количеством и разтюнаправлшностью исследований, 

проводимьк в рамках данного вопроса Одной из наиболее частых причин эндотоксикоза в 

хирургии является перитонит, который ведет к гибели 10-60 % больных. Выраженность 

шшжсикационного сттвдрома определяется не только ншенсивносгью поступлегам токсических 

субстанштй в кровоток, но и адекватностью функционирования оаювньк детоксикационных 

механизмов элиминацитт токсинов. Несмотря на все досгижештя хтфургии и итпенатвной терапии, 

одной из главных причшт высокой летальности при ургетпной абдоминальной хирургической 

ратолоппт остается острая почечно-печеночная недостаточность (Федттчева ЕВ. и тф., 2008; 

Жидовштов Г.И., Климович И.Н., Ярошенко И.Ф., 2011; Натальский A.A., Тарасенко C.B., 

Песков О.Д., 2013; Ларттчев А.Б., 2015 и др.). Неблагоприятньтм прогносптческим факттфом 

является нарушеште функции печени и почек, что свидетельствует о фьтве компенсации, исчерпании 

детоксикационньтх возможттостей органтсма (Курбонов K.M., Дамтгаова Н.М., 2007; Плеханов 

А.Н., Цьтбиков E.H., Моттголов Х.П., 2010 и др.). Все это, в свою очередь, ведет к присоединению 

Тфуптх органных расстройств и повышает летальность (Власов А.П. и др., 2010; Рожков А.Г., 

Карандтш В.И., 2010; Дибиров М.Д., 2011; Achim С. et al., 2014 и др.). 

Степень рязряботаипости темы исследовапип 

Ведущим этиопатогенетическим звеном развития почечно-печеночной 

недостаточттоспт у пациетггов выступает основное ургентное абдоминальное хирургическое 

заболеваттие (Федосеев A.B. и др., 2012: Смирнов А.В и др., 2014; Тарасенко C.B. и др., 2014; 

Bemal W., Arrzinger G., Dhawan A., 2010; Bikhchandani J., Metcalfe M., Illouz S., 2011 ; Blomeyer 

S. et al., 2015 и др.). Происходит бесконтрольное рассеивание из первичного очага воспаления 

биологически активттьтх веществ, провоспалтттельтп.тх медттаторов с последующей активацией 

макрофагов в других оргаттах и тканях. С вьщелением в них аналогичньтх эндогенных 

субстанций, интенсификацией липопереокислеттия и последующим прогрессированием 

мембранодестабилизирутощих явлений в клеточньтх структурах печени и почек (Глухова И.В. 

и др., 2016; Garcia-Tsao G., Parikh C.R., Viola A., 2008; Egerodlsraelsen M., Gluud L.L.,KTag A., 

2015 и др.). Эффективное ттредутфсждение развития этого патолоптчсского состояния в 

печени и почках является актуальной задачей в аспекте его значи.мостп в патогенезе стшдрома 

эндогенной интокстгеашти. 

Проблема коррекции хирурпиеского эндотоксикоза - основной причтшы гибели 

болынтх с острой хирургической патологией, осложнешюй острым перитонитом - решается 
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ПО нескольким направлениям (Горский В.А. и др., 2015). Безусловно, важнейшим из них 

является своевременная полноценная санация брюшной полости (Гольбрайх В.А. и др., 2013; 

Ларичев A.B., Покровский Е.Ж., 2014). В настоящее время разработаны способы ее 

проведения, в том числе программированные с использовшгаем малотравматичных 

технологий. Однако при запоздалом поступлении больных в клинику немаловажное значение 

в прогрессировашш и поддержании эидогешюй шггоксикации отводится именно ухудшеншо 

детоксикационной способности организма, в том числе из-за ограничения функщюнальных 

способностей печени и почек. Проводится большая работа по разработке схем терапии, 

позволяюпок восстановить их функциональный потенциал (Дибиров М.Д. и др., 2011; 

Федосеев A.B. и др., 2012). Совершенствование этой терапии возможно только при 

углубленном изучении механизмов угнетешзя физиологических процессов, что нуждается в 

исследоваашях функционально-метаболического состояши тканевых структур печени и 

почек, на основе чего можно будет обосновать новые схемы коррекш1И хирургического 

эидотокснкоза. 

Цель исследования 

Улучшить результаты терапии хирурпзческого эндотоксикоза за счет разработки 

новых схем его коррекции в экспериментальном исследовании. 

Задачи исследования 

1. В эксперимшгге па модели острого перитонита различной степешз тяжести у собак 

определить выражснпость мембранодестабилнзирующих процессов и состояние основиьк 

areiTTOB, участвующих в их регуляции в тканевых структурах печени и почек. 

2. Установить сопряженность эадогенной и1ггоксикации с тяжестью функционально-

метаболического поражения печени и почек при различной степени тяжести острого 

перито1шта. 

3. Оценить эффективность лазерной терапии в коррекции эндогенной интоксикации и 

функционально-метаболических парушений печени и почек при моделировании в 

эксперименте острого iiepiiTOiHna различной степени тяжести. 

4. Проанализировать эффективность комбншфовашюй лазерной и антиоксидаптной 

терапии в коррекции и предупреждении прогрессирования острого поражения печени и почек 

и купировании хирургического эвдотоксикоза при остром перитоните тяжелой степени в 

эксперименте. 

5. Разработать новый способ прогнозирования развития острой почсчно-псченочной 

недостаточности для оценки эффективности терапии, направленной на коррекцию 

хирургического эвдотоксикоза. 
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Научная новизна 

Экспериментально установлено, 'что при остром перитогапе синдром эндогенной 

интоксикации сопровождается острым поражением печени и почек, обусловленным 

мембранодестабилизирующими процессами в их клетках, диагностированными по 

изменению состава осиовш.1х мембранообразующих фосфолипидов. Показано, что в основе 

патологического процесса также лежат интенсификация перекисного окисления мембранных 

лнпндов, активизация фосфолипазы Аг, гипоксия, ухудшение микроциркуляции. 

Доказано, что при остром перитоните тяжелой степени из-за существенного изменети 

состава фосфолипидного бислоя мембран происходит быстрое значительное поражение 

печегаг и почек, что является одним из важнейших факторов прогрессирования 

эндотоксикоза. 

Установлено, что лазерная терапия при остром перитоните легкой степени тяжести 

приводит к уменьшению функционально-метаболического поражетшя печеш! и почек и 

купироватппо эндогенной интоксшсации. При остром пертгтоните тяжелой степени ее 

эффективность незначительная, что обусловлено сохранением в тканевых структурах этих 

органов вьтражеиных мембранодестабилизирующих процессов. 

Показано, что в коррекции хирургического эндотоксикоза при тяжелом перитошгге 

высокой эффективностью обладает комбинированная терапия, включающая лазерный и 

антиоксидантный компоненты, позволяющая сравнительно быстро корригировать и 

предупреждать прогрессирование функционально-метаболических процессов в тканевых 

структурах печени и почек. 

Разработан способ прогнозирования развития острой почечно-печеночной 

недостаточности (патеет РФ на изобретение № 2657825 от 15.06.18), направлешгый на оценку 

эффективности и возможность коррекции хирурпгческого эндотоксикоза. 

Теоретическая и практическая значимость работы 

Полученные в экспериментальном исследовании сведения о значимости 

мембранодестабилизирующих процессов тканевых структур печени и почек в развитии их 

острого поражения при остром перитоните являются патогенепшеской базой для 

соверщепствования терапии сшщрома эндогенной интоксикации. 

Применение в комплексной терапии острого перитонита тяжелой степени лазерной 

терашш и антиоксиданта ремаксола обусловливает существенное уменьшение поражений 

печени и почек и, как следствие, эндогенной интоксикации, что позволяет отпести эту 

комбинащпо к эффективным патогенетическим лечебт>1м средствам. Показана существенная 
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эффективность лазерной терапии в коррекции эндогенной интоксикации и острого поражения 

печени и почек только при остром перитоните легкой степени тяжести. 

Разработанный способ прогнозироваши развития острой почечно-печеночиой 

недостаточности с высокой степенью объективности прогнозирует возникновение 

функциональных изменений со стороны печени и почек и позволяет оценить эффективность 

терапии, направленной на коррекцию хгфургического эндотоксикоза при остром перитошгге. 

Методология и методы исследования 

Методология диссертационного исследования построена на детальном изучении и 

обобщении имеющихся научных дащплх по патогенезу и коррекции хирургического 

эндотоксикоза при острой хирургической патологии, оценке степени разработанности и 

актуальности темы. В соответствии с поставленной целью и задачами был разработан план 

выполнения всех этапов диссертациощюй работы, выбраны объекты, подобран комплекс 

современных методов исследоватшя, в том числе на молекулярном уровне. 

Объектом исследования стали животные - беспородные половозрелые собаки, 

которым в экспернме1гге моделировали острый перитотгг разли'шой тяжести. 

В процессе работы были использованы лабораторно-инструмешгальные тесты оценки 

эндогенной интоксикащти, микроцнркуляцни, гшюксни, расстройств липидного обмена, 

лнпопероксндации, статистические методы и методы доказательной медицины. 

Положения, выносимые на защиту 

1. В патогенезе поражения печени и почек при остром пернтонш-е и, как слсдствие, 

синдрома эндогенной ннтоксикащти важную роль играют мсмбраподестабютизирующие 

процессы, развивающиеся в связи с интенсификацией в тканевых структурах этих органов 

перекисного окисления мембраш1ых липндов, активизацией фосфолнпазы Лг, гипоксией, 

ухудшением микрошфкуляцтш. 

2. В купировании синдрома эндогенной интоксикации 1фн остром пср1ггоните легкой 

степени тяжести высокой эффективностью обладает лазерная терапия, а при остром 

перит-оните тяжелой степени - комбинированная терапия, включающая лазерный и 

антиоксидантный компоне1ггы. 

3. В основе результативности комбинированной терапии в коррекции эндотоксикоза 

при остром перитоните тяжелой степени лежит ее способность срав1штельно быстро 

корригировать метаболические процессы в тканевых структурах печени и почек за счет 

мембраностабилизнрующего эффекта. 
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4. Новый способ прогнозирования развития острой почечно-печеночной 

недостаточности, основанный на оцешсе показателей эндогенной ингоксикашга, 

функш»онального состояния печешг и почек, а также состояния мембранодестабилизирующих 

процессов позволяет оцепить эффективность терапии хирургического Э1щотоксикоза. 

Степепь достоверности результатов проведенного исследования 

Достоверность полученных научных результатов и выводов базируется на 

достаточном объеме экспериментальных, лабораторных дашп.1х и первичного материала, 

современных методах исследования и статистической обработке дагшых. Полученные 

эксперимеетальные результаты исследования проанализированы согласно принципам 

доказательной медицины с помощью современных методов статистики. 

Апробация результатов исследования 

Результаты работы представлены и обсуждены на IV Межрегиональной научной 

конференции «Актуальные проблемы медицинской науки и образоваюи» (Пенза, 2013), П н III 

Всероссийской научно-практической копфермщии молодых ученых, аспиралтгов и студентов 

(Саранск, 2013, 2014), 87-й Всероссийской научно-практической конфере1щии студентов и 

молодых уче1п,1х (Казат., 2013), ХУШ научно-практической копферепщщ молодых учеттх, 

аспирантов и студентов национального исследовательского Мордовского государственного 

университета им. Н.П.Огарева (Саранск, 2014), Всероссийской научпо-пракпиеской 

конференшш «Новые технолопш в хирургаи» (СПб, 2014), Всероссийской научно-

практической копференщп! студешов и молодых ученых с международным участием в ра.мках 

«Дней молодежной мещщинской науки» (Оренбург, 2015), Первом съезде х1фургов 

Приволжского федерального округа (с международным участием) (Нижний Новгород. 2016). 

Внедрение результатов исследовянпя 

Диссертациозшые положения используются при обучении студентов на кафедре 

факультетской хирургии с курсаьш топографической анатомии н оперативной хирургии, 

урологии и детской хирургии, па кафедре нормальной и патологической физиолопш с курсом 

гигиены Медицинского инспттуга Национального исследовательского Мордовского 

государствешюго университета им. Н.П. Огарева. 

Личный вклад автора 

Автором определены цель и задачи научного исследования, осуществлен подробный 

анализ современной отечественной и зарубежной литературы по изучаемой проблеме, 

разработан и осуществлен план экспериментального и лабораторного исследования. 
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Диссертант л1чно участвовал в проведении экспериментальньк опытов, оценивал 

расстройства гомеостаза на оргашименном и оргашюм уровнях у животных. Автором 

проведен подробный анализ полученных результатов с последующей статистической 

обработкой данных, сформулироващ.! обоснованные выводы и разработаны практические 

рекомендации. 

Связь темы диссертации с планом иаучио-исследовательскнх работ университета 

Диссертационная работа выполнена в соответствии с комплексной научной темой 

кафедры факультетской хирургии с курсами топографической анатомии и оперативной 

хирургии, урологии и детской хирургии Медицинского тстнтута Национального 

исследовательского Мордовского государственного университета им. И.П. Огарева "Новые 

методы интенсивной терапии и реаттмации в хирургии и эксперименте" (регистрационный 

номер 019900117470). 

Соответствие диссертации паспорту научной специальности 

Дисссртациош1ая работа соответствует паспорту научной специальности 14.01.17 -

Хирурыи по нескольким областям: изучение причин, механизмов развития и 

рассростраиеииосш хирургических заболеваний; обобщите шггернашюиалыюго опыта 

отдельных стран, разных хирургических школ и отдельных хирургов; эксперимешальная и 

клшшчсская разработка методов лечения хирургаческих болезней и их внедрение в 

клшшческую практику. 

Публикации по теме днсссртацнн 

По материалам диссертации опубликовано 19 печатных работ, 4 из тгх в журналах, 

рекомендованных ВАК Министерства образования и науки Российской Федерации в 

перечень рецеюируемых научных гаданий, в которых должны быть опубликованы основные 

научные результаты диссертаций на соискание ученой степсии кандидата и доктора 

медицинских наук. Получен 1 патент РФ на изобретение. 

Объем и структура дисссртацнн 

Работа изложена па 162 страницах машинописного тскста, состоит из введения, обзора 

литературы, материалов и методов исследования, трех глав собственных исследований, 

заключения, выводов, практических рекомендаций, списка сокращений и условных 

обозначений. Список литературы содержит 220 источников, из ш к 141 отсчественпьи"! и 79 

иностранных. Работа иллюстрирована 18 рисунками и 52 таблицами. 
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О С Н О В Н О Е С О Д Е Р Ж А Н И Е Р А Б О Т Ы 

Дизайн II характеристика объектов исследования 

Экспериментальное исследование выполнено в виварии кафедры факультетской 

хирургии с курсами топографической анатомии и оперативной Х1фургии, урологии и детской 

хирургии Медицинского института Национального исследовательского Мордовского 

государственного у1гаверситета им. И.П. Огарева. Работа является спланированным, 

многоцентровым, рандомизировашига исследованием. 

Объекгом исследования стали животные - беспородные половозрелые собаки обоих 

полов. Опьп-ы проводили в соответствии с этическими требованиями, предъявляемыми при 

работе с животными («Правила проведения работ с использованием экспериментальных 

животных» (приказ МЗ СССР № 755 от 12.08.1987 г.) и Федеральным законом «О защите 

животных от жестокого обращения» от 01.01.1997 г.) и бьши согласованы с локальным 

эттяеским комитетом. Собак содержали в виварии в соответствии с правилами 

Международных рекомендаций Европейской конвенции об охране животных, на которьк 

проводятся эксперименты (1997). 

Всем собакам (п=62) моделировали острый перитонит различной степени тяжести. 

Животные получали антибактериальную (гентамицин 0,08 г на 1 кг массы тела, 

внутримышечно) и ш1фузионную терапию (внутривенные инфузии 5%-го раствора глюкозы 

и 0,89%-ГО раствора NaCl (50 мл/кг)). Собаки были разделены на пять групп. При этом 

животным первой (п=12) н второй (п=12) rpyim моделировали острый перитонит легкой 

степспи тяжести. Собаки первой группы не получали дополшггельного лечения, а животным 

второй группы проводили лазеротерапию. Собакам третьей (п=12), четвертой (п=12) и пятой 

(п=14) групп моделировали перитонит тяжелой степетт тяжести. При этом животные третьей 

группы не получали дополшпсльной терашш; в четвертой группе собакам проводили 

лазеротерапию, а в пятой осуществляли комбинаш1Ю лазерной и антноксидантной терапии. 

Острый перитонит моделировали путем введения в брюшную полость собак каловой 

взвеси из расчета 20 мл/кг массы тела животного. При воспроизведении острого перитонита 

легкой creneira тяжести через 24 часа выполняли средаганый разрез вентральной стенки 

брюшной полости, санащпо брюшной полости физиолоыиеским раствором, ушивание 

лапаротомной paini. Дренажи в брюшную полость не вводили. Моделирование тяжелой 

формы перитонита проводили по той же схеме, но экспозиция каловой взвеси в брюшной 

полости была в течеште 48 часов (Власов А.П., 1999). Операции выполняли под 

внутривенным наркозом (раствор тиопентала натрия 0,04 г/кг). 

Во второй и четвертой группах исследования в коррекщш функционально-

метаболических нарушений печени и почек у собак изучали эффективность лазеротерагога. 
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которую начинали через сутки после моделирования острого перитонита и проводили 

ежедневно в течение 5 дней. Внутрисосудистую терапию проводили лазершам аппаратом 

ЛГ-75 (Россия), вводя световод в одну из периферических вен передней конечности 

животного. Применяли следующие параметры лазерного излучения; длина волны - 632,8 им, 

мощность - 4 мВт, время экспозиции - 30 мин (доза 0,1 Дж/см^). 

В пятой группе исследования лазеротерапию дополняли ашиокскдантной терапией, 

которая заключалась во внутривенном введении собакам ремаксола (15 мл/кг массы тела 

животного), проюводитель Полисан (Россия) ежедневно в течение 5 дней. 

Методы всследовавия 

В контрольные сроки (первые, третьи, пятые сутки после введения каловой взвеси) у 

собак тфоводили забор венозной крови из периферической подкожной вены передней 

конечности. Выполняли лабораторные тесты по оценке фуикщюнального состояши печени и 

почек, оценивали выраженность ингоксикациогаюго синдрома, шгтенсивность процессов 

свободнорадикальиого и ферментативного лштолиза, лнштдный состав. В крови определяли 

ACT, АЛТ, общий билирубин, креатинин, мочевину, остаточный азот, среднемолекулярные 

олигопептиды (при Х=254 им и Х-280 им), общую и эффективную концентрацию альбумина. 

Рассчитывали резерв связывания альбумзша и индекс токсичности плазмы по альбумину 

(Грызунов Ю.А., Добрецов Г.Е., 1994). 

Умерщвляли животных путем внутривенной передозировки раствора тиопентала 

натрия, после чего сразу выполняли биопсию тканей печени и почек. В них определяли 

содержание пировиноградной и молоч1юй кислот, диеновых и триеновых кошюгатов, 

малонового диальдегида (МДА. ТНК-реагирующие продукты) (Егоров Д.Ю., Козлов A.B., 

1987), активность фосфолипазы Ai и супероксцддисмутазы, фосфолипидный состав мембран 

клеток органов. 

Для оценки фосфолипищюго состава клеток лшшды из тканей печени и почек 

экстрагировали, фракциошфовали методом тотослойной хроматографии, проводили их 

молекулярный анализ на денситометре Model GS-670 (BIO-RAD, США) с соответствующим 

профаммным обсспечешкм (PhosphorAnalyst/PS Sowtware). 

Для оценки микроциркуляции применяли метод лазерной допплеровской флоумефии 

на аппарате «ЛАКК-02» (Россия), с помощью которого определяли маркер микрощфкулящш, 

индекс эффективности мшфоциркуляции, иейрогешшй и миогенный тонус, показатель 

шуиттфования, маркеры отношешзя частот AmaxCFl/ AmaxLF и AmaxHFl/ AmaxLF. Данные 

регисфировали и расшифровывали с помощью профаммного обеспечена. 

Статистическую обработку проводили с использовазтем пакета статистическшс 

профамм BioStat 2{Ю9 AnalystSoft Inc 5.8.3.0 (Россия) с расчетом критерия t Стьюдента, 
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средней арифметической выборочной совокупности (М), ошибки средней гфифметической 

(m). Вычисления проводили на CPU 1600 MHz "InteiPentium-IV" с использованием 

программы Microsoft Oflïce ХР (США). Для обьективной сравнительной оценки результатов 

лечения животных в группах применяли принципы доказательной медицины (Котельников 

Г.П., Шпигель A.C., 2012). 

ОСНОВНЫЕ РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ 

При моделировании острого перитонита легкой степени тяжести у собак возникали 

нарушения в функционально-метаболическом состоянии печени и почек, что 

регистрировали в виде изменения ряда биохимических маркеров в плазме крови и тканях 

этих органов. В частности, в плазме крови в динамике отмечали увеличение активности 

трансамииаз на 95 % (р < 0,05); повышение уровня общего билирубина на 66,8 % (р < 

0,05), а также повышение содержания креатинина, мочевины и остаточного азота на 27,7, 

11,8 и 20,7 % (р < 0,05) соответственно. Изучение функциональных проб выявило 

некоторое снижение скорости клубочковой фильтрации на 39,1 % (р < 0,05) и 

канальцевой реабсорбции на 37,9 % (р < 0,05) уже в первые сутки моделирования. 

Полученные данные свидетельствуют о начале формирования острой почечно-

печеночной недостаточности и постепенном развитии интоксикационного синдрома. 

Изучение микроциркуляции в тканях печени и почек при моделировании у собак 

острого перитонита легкой степени тяжести выявило снижение маркера 

микроциркуляции в этих органах соответственно с 25,4 до 42,6 % и с 38,7 до 53,2 % (р < 

0,05), индекса эффективности микроциркуляции - с 27,7 до 43,4 % и с 12,2 до 29,6 % (р < 

0,05), повышение показателя шунтирования с 61,3 до 100 % и с 54,1 до 100% (р < 0,05). 

Указанные изменения были сопряжены с повышением содержания лактата и пирувата в 

тканях органов, что свидетельствовало о развитии тканевой гипоксии уже в первые сутки 

моделирования острого перитонита легкой степени тяжести (Рисунок 1). 

W норма 
Wl CVfMH 
n â rvVKH 
«s CVTKH 

Рисунок 1 - Динамика изменений показателей гипоксии в тканях печени и почек у собак 
первой группы после моделировании острого перитонита легкой степени тяжести 
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Оценка эффективности применения лазеротерапии в коррекции острой почсчно-

печеночной недостаточности на фоне моделирования острого перитонита тяжелой 

степени в четвертой группе показала, что ее использование не выявило достоверных 

положительных результатов. Показатели функционально-метаболического состояния как 

печени, так и почек при гнойном воспалении в брюшной полости несколько улучшались, 

но достоверно от таковых в группе животных без лечения не отличались. Так, креатинии 

плазмы крови на третьи и пятые сутки был ниже контрольного показателя на 16,53 и 

16,16 % (р < 0,05), оставаясь ниже нормы (Рисунок 5). 

I n L i i I n h m 

«норми 

• Зсугки 

Минутый Мубочилыы Ивуйоиивиин HSCyTHH 
AHVpeidVI 4и<иьл1м«и IM) ф|иитры*м OV) 

Рисунок 5 - Динамика изменений показателей функциональной активности почек после 
моделирования острого перитонита тяжелой степени (III - данные третьей группы без 
дополнительного лечения: IV - данные четвертой группы на фоне лазеротерапии * -
достоверные отличия показателей по отношению к контролю (р < 0.05» 

Таким образом, лазеротерапия для коррекции острой почечно-печеночной 

недостаточности на фоне острого тяжелого перитонита в качестве монотерапии 

малоэффективна. Это, вероятно, обусловлено существенной выраженностью нарушений 

метаболических процессов в тканях печени и почек, быстрым нарастанием 

дисфункциональных явлений и прогрессированием интоксикационного синдрома. 

Возможностей лазеротерапии в коррекции интенсивности мембранодестабилизирующих 

процессов и влияния на выраженность тканевой гипоксии, как основных звеньев в цепи 

патогенеза острой почечно-печеночной недостаточности, при этом явно недостаточно. 

Возникает потребность дополнительного синергичного влияния на механизмы 

формирования функционально-метаболических нарушений печени и почек. 

Применение комбинированной терапии, включающей лазерный и 

антиоксидантный компоненты, после моделирования острого перитонита тяжелой 

степени приводит к сравнительно быстрой коррекции функционального состояния печени 

и почек у животных, что проявляется в улучшении показателей клубочковой фильтрации 

и каиальцевой реабсорбции, менее выраженных патологических изменениях уровней 

трансаминаз крови и общего билирубина (1>исунок 6). 



15 

Рисунок 6 - Динамика изменений показателей функциональной активности печени у собак 
после моделирования острого перитонита тяжелой степени (III - данные третьей группы без 
дополнительного лечения; V - данные пятой группы на фоне комбинированной терапии; 
• - достоверность к контролю (при р < 0,05); ACT - аепартагаминотрансфераза; АЛТ -
аланинаминотрансфераза) 

Полученные данные были сопряжены с развитием менее выраженного 

интоксикационного синдрома, снижением количества токсических продуктов в плазме 

крови к концу наблюдения - среднемолекулярных пептидов на 17,0-26,9 % (р < 0,05) 

относительно контроля. Индекс токсичности плазмы крови по альбумину был ниже 

контрольного на 28,4% (р < 0,05) уже на 5 сутки после начала комбинированной терапии 

Применение эффективной комбинации лазеротерапии и антиоксиданта ремаксола 

способствовало снижению выраженности оксидативных процессов и процессов 

ферментативного липолиза в тканях печени и почек, а также приводило к уменьшению 

выраженности в них гипоксии. Данные положительные изменения коррелировали с 

динамическим восстановлением функционального состояния печени и почек (Рисунок 7). 

МДАШИ umtv) 

Рисунок 7 - Динамика изменений показателей оксидативного стресса в тканях почек при 
остром перитоните тяжелой степени (III - данные третьей группы без дополнительного 
лечения; V - данные пятой группы на фоне комбинированной терапии; * - достоверные 
отличия показателей по отношению к контролю (р < 0,05); МДА - малоновый диальдегид; 
ФЛ А2 - фосфолипаза А2; СОД - супероксиддисмутаза). 

Данные лазерной допплеровской флоуметршг в определении показателей 

микроциркуляции крови в ткани печени на фоне применения комбинированной терапии при 

остром перитоните тяжелой степени представлены в Таблице I. 
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Таблица 1 

Результаты лазерной допплеровской флоуметрии печеночной паренхимы при остром 

перитотп^ тяжелой степени на фоне комбинированной терапии, (М±т) 

Маркер Группа 
Исходные 

данные 

Острый гнойный перитонит, сутки 
Маркер Группа 

Исходные 
данные 1 3 5 

Маркер 
микрошфкуляции 

III 
I7,07±2.56 

8,41± 
0,92* 

7.49± 
0,90* 

6,661: 
0,73* Маркер 

микрошфкуляции 
V 

I7,07±2.56 
9,54± 
0,95* 

10,49± 
0,66* 

11,481: 
0,87* 

А тахСР1 
АптахЬР 

III 
0,22i0,03 

0,29± 
0,03* 

0,53± 
0,04* 

0,411: 
0,03* А тахСР1 

АптахЬР 
V 

0,22i0,03 
0,26± 
0,03 

0,42± 
0,02* 

0,381: 
0,02* 

А тахНР1 
АшахЬР 

III 
0,43±0,05 

0,75± 
0,05* 

0.68± 
0,07* 

1,141: 
0,08* А тахНР1 

АшахЬР 
V 

0,43±0,05 
0,66± 
0,05* 

0,64± 
0,07* 

0,471= 
0,05 

Индекс 
эффективности 

мшсроштркуляции 

III 
I,59±0,2I 

0,81± 
0,08* 

0,71± 
0,07* 

0,59 
0,04* 

Индекс 
эффективности 

мшсроштркуляции 
V 

I,59±0,2I 
0,80± 
0,07* 

0,96± 
0,09* 

1,121: 
0,11* 

Псйрогенный 
тонус 

III 
2,01±0.22 

1,35± 
0,09* 

1,38± 
0,10* 

1.47 
0,18* 

Псйрогенный 
тонус 

V 
2,01±0.22 

1,43± 
0,21* 

1.52± 
0,23* 

1,651: 
0,09* 

Миогснный тонус 
III 

1,69±0,22 

0,69± 
0,07* 

0,63± 
0,08* 

0,57 
0,05* Миогснный тонус 

V 
1,69±0,22 

0,73± 
0,07* 

0,85± 
0,08* 

0,971: 
0,07* 

Показатель 
шунтирования 

III 
1,37±0.19 

2,83± 
0,25* 

3,241: 
0,19* 

3,62 
0,25* 

Показатель 
шунтирования 

V 
1,37±0.19 

2,33± 
0,26 

2,04± 
0,23* 

1,951: 
0,11* 

Использование лазсротсрагов! и ремаксола показало увелтисние по1сазаа1еля кппдюшфкулящш в 

ткани печени отзюстеяыю кощроля 1ш 40,05 % (р < 0,05) уже 1ы третьи сутки экспсрнмета и на 72Л7 

%(р<0,05) - на пятые сутки Индекс эффективности микроциркуляции был выше котпролыюго 

на конечном этапе экспериметгга на 89,83 % (р < 0,05). Отмечали восстановлеште влияния 

миогенпого компоистпа регуляции. Показатель шунтирования снижался на 37,04 % (р < 0,05) 

на третьи сутки эксперимента, на 46.13 % (р < 0,05) - на пятые сутки. 
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Таким образом, детоксикаиионный эффект комбинированной лазерной и 

антиокеидантной терапии сопровождался заметным уменьшением проявлеш1й острой 

почечно-печепочной недостаточности. Отметим, что в основе такого рода эффекта лежит 

способность терапии корротировать метаболические процессы в тканевых структурах печени 

и почек и, как результат, обеспечивать мембраностабилизирующий эффект. Безусловно, 

эффекпгеность комбшпфовапной терашга в коррекции синдрома эндогенной интоксикации 

обусловлена не только восстановлением функционального состоятгая печени и почек, но и ее 

положительным влпяшгем на воспалительный процесс в брюшной полости. 

В соответствии с принципами доказательной медицины была доказана эффективность 

применения комбинировазшой терапии и рассчитаны статистически зна'шмые показатели: 

ОШ -1 ,6 ; СОР - 79,2%; САР - 49,5%. 

На основе полученньк результатов экспериментального исследования был разработан 

новый способ прогнозирования острой почечио-печеночной недостаточности (патент РФ на 

изобретение № 2657825 от 15.06.18). С помощью этого способа представляется возможной 

оценка эффективпости терапии, направленной на коррекцию эндогенной интоксикации в 

зависимости от выраженности нарушений функционального состоянга печени и почек. Для 

разработки нового способа использовали наиболее доступные для лабораторного скриюшга 

показатели: среднсмолекулярные олигопептиды - один из маркеров эндотоксикоза; 

крсатинш! - один из показате.лей, определяющих функциональную способность почек, общий 

билирубин - один го показателей, определяющих функциональную способность печени: 

малоновый диальдегид- один из показателей оксидатпвного повреждения клеток. 

Способ позволяет не только точно и адекватно оценить степень тяжести острой 

почечно-печепочной недостаточности в текущий момшгт, но и прогнозировать динамшсу 

этого тяжелого синдрома в ближайшие сроки, поскольку позволяет устан0в1тгь состояние 

одного из главных триггерных механизмов нарушения функщщ клеток органов -

выраженность мембранодеструктнвньк явлений. Это дает возможность своевременного 

пртгятня мер по выбору оптимальной схемы терапии эндотоксикоза и её коррекции в 

динамике. Расчет индекса прогнозирования острой почечно-печепочной недостаточности (ИП 

ОППН) выполняют по следующей формуле: 

^МП2 l a Б2\ МДА2 

ИП ОППН ДСМШ + К1 + B l j * ЩА1. 

где: СМПт - уровень средпемолекулярных олнгопептидов ( у.е.) в текущий момент; 

СМП1 - уровень средпемолекулярнх олпгопеппшов ( у.е.) в предыдущий момент; Кз -

содержание креатишша (мкмоль/л) в текущий момент; Ki- содержание креатшшна 
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(мкмоль/л) в предыдущий момент; Бг - содержание общего билирубина (мкмоль/л) в 

текущий момент; Б1- содержание общего билирубина (мкмоль/л) в предыдущий момент; 

МДАг - содержание малонового диальдегвда (нмоль/г белка) в текущий момент; МДА)-

содержание малопового диальдегида (имоль/г белка) в предыдуннй! момент. 

Выполненные экспериментальные иссяедованил показали, что значение нндекса 

прогнозирования до 3,17 свидетельствует об отсутствии вероятности прогрсссирования 

острой почечно-печеночной недостаточности и констатирует адекватность проводимой 

терапии. При значении индекса прогнозирования от 3,17 до 3,96 имеется низкая степень 

вероятности прогрсссирования острой почечно-печеночной недостаточности. А от 3,96 и 

выше степень вероятности прогрсссирования острой почечно-печсночпой недостаточности 

высока, что требует коррскщщ схемы лечения. 

В таблице 2 представлены рассчитанные в динамике шщексы пропюзтфования ОППН 

у животиьк при остром гнойном перитоните на фоне комбишфованной лазерной и 

аитиоксидантной терапии. 

Таблица 2 

Показатели и расчет индексов прогнозирования ОППН у животных при остром 

пюйном перитоните на фоне комбинированной терапии в динамике 

Показатель Время с момента начала терапии Показатель 

1 сутки 3 сутки 5 сутки 

МСМ, у.е. (Гфи 1.-254 им) 0,711±0,048 0,826x0,036 0.875±0,015 

Крсатинин. мкмоль/л 0,103±0,007 0,106±0,005 0.073±0,003 

Общий билирубин, 

мкмоль/л 
39,09±3,73 34,57±1,24 36,13±0,60 

Малоновый диальдсгид, 

нмоль/г белка 

3,62±0,24 3,95±0,27 3,89±0,19 

Индекс прогнозироваши 

ОППН 

- 3 , 3 5 - 2 , 7 9 

При низкой степени вероятности профссстфоваиия острой почсчио-псчсночной 

недостаточносп! на третьи сутки (индекс прогнозирования ОППН ~ 3,35), к пятым суткам он 

снижался до значения ~ 2,79, что свидетельствовало об отсутствии вероятности 

прогрсссирования острой почечно-псчсиочной недостаточности и констатировало 

адекватность тфоводимой комбинированной терапии. 

Исследование эффективности применения лазеротерапии при остром першошггс 

тяжелой степени в динамике наблюдения показало сохранетшс высокого значения индекса 
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прогнозирования острой почсчно-печсночиой недостаточности и, как следствие, сохранение 

высокого уровня токсических продуктов в плазме крови, что подтвердило ее недостаточный 

детоксикациош1ый эффект. Применение же комбинации лазерной и ангиоксидантной терапии 

позволпто уже на ранних сроках значительно сяшзить тшекс прогнозирования острой 

почечно-печеночпой недостаточности, что сопровождалось достоверш.™ уменьшением 

выраженности синдрома эндогешюй интоксикашги. Да1шые измепеши расчетного показателя 

в экспериментальном исследованш! следует расценивать как маркер достоверной 

эффекпгоности предложенной схемы комбинированной терапии. 

ВЫВОДЫ 

1. При модел1фоваш1и острого перитонита в эксперименте у животных синдром 

эндогенной игггоксикации сопровождается острым поражением печени и почек, 

обусловленным мембранодестабнлнзируюшими процессами в их тканевых структурах 

вследствие интенсификации перекисного окислегам мембранных литщов, активизации 

фосфолипазы Аз, гипоксии, ухудшения микроциркуляции. 

2. Степень функционально-метаболического поражения печени и почек и, как 

следствие, уровень токсических продуктов в плазме крови после моделирования острого 

пергпонига сопряжены с его тяжестью. При остром перитоните легкой степени тяжести к 

пятым суткам исследовашгя значения общего билирубина повьппались на 41,6 %, креатитгаа 

плазмы крови - на 26,2 %, индекс токсичности плазмы крови - на 161,7 % от нормальных 

показателей. При остром перитотгге тяжелой степени изменения были более вьфажешмми -

общий билирубин возрастал на 135,1 %, креатиншт плазмы крови - на 52,3%. индекс 

токсичности плазмы крови - на 827,7 %. 

3. Применение лазерной терашш при моделтфованни острого перитонита легкой 

степени тяжести приводит к быстрой коррекции почечно-печеночной недостаточности и 

купированию эндогенной интоксшсации у собак уже к пятым суткам терашш (эффективная 

концентращи альбумина повышается до 16,74 %, индекс токсичности плазмы крови 

снижается до 21,14 %, содержатше среднемолекулярных пептидов уменьшается до 15,60 % 

(при Х=254 нм) и до 17,95 % (при >.=280 им). При остром перито1Ште тяжелой степени в 

тканевых струлстурах печени и почек сохраняется высокая активность перекисного окисления 

лигатдов п гипокош (уровень малонового диальдегида Аз увеличивается в тканях печени 

более чем па 233,7 %, в тканях почек - более чем на 191,73%; содержашге лактата 

повышается в тканях печени более чем на 250,4 %, в тканях почек - более чем на 244,5 %). 

4. Комбинированная лазерная и антиоксидантная тераши при остром перитоните 

тяжелой степени к пятым суткам успешно корригирует метаболические процессы в тканевьк 
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структурах печени и почек, приводя к уменьшению уровня лактата (в тканях печени более 

чем на 27,99 %, почек - более чем на 30,02 %), сш«жению уровня активности тканевой 

фосфолнпазы Аз (в тканях печени более чем на 28,91 %, почек - более чем на 28,96 %) и 

малонового диальдегида (в тканях печени более чем на 23,98 %, почек - более чем на 29,9 %). 

5. Новый способ прогнозировать развития острой почечно-печеночиой 

недостаточности с определением индекса прогнозирования позволяет оценить вероятность 

прогрессирования хгфургического эндотоксикоза и скорректировать схему лечения. 

ПРАКТИЧЕСКИЕ РЕКОМЕНДАЦИИ 

1. Лазеротерапию рекомендуется применять при легкой степени тяжести перитонита и 

низкой вероятности прогрессирования острой почечпо-псчеиочиой недостаточности. 

2. При тяжелой степени перитоиита и высокой вероятности прогрессирования острой 

почечно-печеночиой недостаточности целесообразно применять комбинацшо лазерной и 

антиоксидаттюй терапии. 

3. Для сцепки возможности прогрессировать острой почечно-печеночиой 

недостаточности и коррекции терашш целесообразно применять прсдложеш1ый способ с 

расчетом индекса пропюзироваш«. 

4. При значении И1шекса прогноз1фова1шя острой почечно-псченочной 

недостаточности до 3,17 вероятность прогрессирования острой почечио-печсночной 

недостаточности отсутствует; от 3,17 до 3,96 она низкая, а при зиачешш индекса 

пропюз1фования острой почечно-псчсночнсй псдостаточности от 3,96 и выше стспснь 

вероятности прогрессирования острой почсчно-печеиочной недостаточности высокая, что 

требует коррекции схемы лечения. 

ПЕРСПЕКТИВЫ ДАЛЬНЕЙШЕЙ РАЗРАБОТКИ Т Е М Ы 

Экспериментально обоснованный новый способ гфогнозирования развития острой 

почечно-печеночиой недостаточности целесообразно применить в клинической практике. 

Представляется безусловно важным продолжать изучение других органов и систем, 

выполняющих детоксикациоииую роль в организме для комплексной оцеию! их вклада в 

предупреждение развития хирургического эндотоксикоза и разрабатывагъ новые способы его 

лечения. 

СПИСОК РАБОТ, ОИУБЛНКОВАИИЫХ ПО ТЕМЕ ДИССЕРТАЦИИ 

1. Фармакотерапия острых почечно-печепочпых Т0ксическ1к поражений [Текст] 

/И.В. Потянова, С.А. Турыгина, М.В. Волкова, В.В. Ярусова, Т А . Кочеткова // Материалы IV 

Межрегиональной научной конфереищш «Актуальные проблемы медицинской науки и 



21 

образования»: Электронное научное изда1ше ФГУП НТЦ «Информрегистр», Депозитарий 

электронтк издашгй. - Пенза, 2013. - С. 427-432. 

2. Предупреждеше прогрессирования острой почечно-печеночной 

недостаточности при эндогенной интоксикации [Текст]/М.В. Волкова, В.В. Ярусова, С.А. 

Турьп-ина, Т.А. Кочеткова // Актуалыше проблемы медико-биолопгческих дисциплин: 

сборник научных трудов II Всероссийской научно-практической конференции молодых 

ученых, аспирантов и студе[ггов. - Саранск: Изд-во Мордов. ун-та, 2013. - С. 150-153. 

3. Фармакотерапия острой почечной недостаточности па фоне эндотоксемии 

[Текст] / М.В. Волкова, И.Е. Красникова, Т.А. Кочеткова// Сборник материалов 87-й 

Всероссийской научно-практической конференции студентов и молодых ученых, 

посвяще1шая 155-лет1по со дня рождения Л.О. Даркшев1иа. - Казань, 2013. - С. 334-335. 

4. Системные расстройства липидного обмена при острой хирургической 

патологии [Текст] /П.А. Власов, Т.А. Кочеткова, A.B. Суслов, М Б. Волкова, М.А. Логинов, 

Т.Ю. Паршкова //Материалы 111 Всероссийской научно-практической конференции с 

международным участием молодых ученых, аспирантов, студентов «Актуальные проблемы 

медико-биологических дисциплин». -Саранск : Изд-во Мордов. ун-та, 2014. - С.305-306. 

5. Дезинтоксикационный эффект метаболзшеской терапгга при остром перитоните 

[Текст] / A.n. Власов, Т.А. Кочеткова, П.А. Власов, М.В. Волкова, В.В. Ярусова // Вестник 

хирургической гастрознтеролопга. - 2014. - Приложение. - С. 27-28. 

6. Оценка эитеральной недостаточности по показателям перекисного 

окисления лнпндов [Текст] / Л.П. Власов, С В . Абрамова, П.А. Власов, С П . Тимошкнн, 

Н.Ю. Лещанкина, Т.А. Кочеткова, М.А. Логинов, Э.И. Полозова // Современные 

проблемы науки н образования. - 2014. - № 6; URL: hMp://www.science-educatlon.ru/120-

16184 (дата обращения: 13.12.2014). 

7. Эффективность метаболической терапии острого перитонита [Текст] / П.А. 

Власов, М.В. Волкова, Т.А. Кочеткова, Т.А. Муратова, В.В. Васильев // Материалы XVIII 

научно-практической конференшш молодых учетга, аспирантов и студентов национального 

исследовательского Мордовского государственного университета им. Н.П.Огарева. -

Саранск: Изд-во Мордов. ун-та,2014. - С. 153-156. 

8. Мембранопротекторный эффект антиоксидаггпюй терапии в предупреждении 

почечной дисфункции па фоне острого панкреатита [Текст] /A.A. Саксин, Т.А. Кочеткова, 

М.В. Волкова, Р.Р. Максутов// Актуалыше проблемы медицинсыи наук. Сборник научных 

трудов III межрегионального студенческого научного форума с участием молодьк 

исследователей. - Саранск. - 2014. - С. 98-101. 

http://www.science-educatlon.ru/120-


22 

9. Повышение детоксикащгонной способности при остром перитоните [Текст] / 

A.n. Власов. М.А. Спирина, Т.А. Кочеткова, П.А. Власов, М.В. Волкова, В.В. Ярусова // 

Новые технологии в хирургии. Материалы всероссийской научно-практтиеской конференции. 

- СПб.: ЭФА медика, 2014. - С. 17-18. 

10. Совершенствование интенсивной терапии органной недостаточности у больньк 

гнойно-деструктивным панкреатитом [Текст] / С.Г. Аиаскин, А.П. Власов, C.B. Катков, М.А. 

Логинов, Т.А. Кочеткова // Материалы 2 Международного Конгресса «Раны и раневые 

штфекции с конференцией: проблемы анестезии и интенсивной терапии раневых тшфекций». 

- М , 2 0 1 4 . - С . 51-52. 

11. Совершенсгвоваггае эндотоксикозкоррягирующей терашш [Текст] /Т.А. 

Кочеткова, М.М. Морозова, Ш.С. Алькубайси, A.B. Мелешкин, P.C. Мензулш! // Сборник 

материалов Всероссийской научно-практической конференции студентов н молодых ученых с 

международным участием в рамках «Дней молодежной медшшпской науки». - Оренбург : 

Изд-во ОрГМУ, 2015. - С. 204. 

12. Повышение дстоксикациошюй способности при панкреонекрозс [Текст] / А.П. 

Власов, C.B. Катков, С.Г. Анаскш!, Т.А. Кочеткова, М.В. Волкова, В.В. Ярусова//Материалы 

•шснума правления ассоциаш1и гепатопанкреатобшшаршлх хирургов стран СНГ. - Самара, 

2015 . -С .31-33 . 

13. Оптимизация детоксикациоиной терапии в экстренной хирурп11||Текст] 

/A.n. Власов, М.Ф. Заривчацкий, P.M. Куданкин, Т.А. Кочеткова, М.В. Волкова, В.В. 

Ярусова/Пермский меднцинскпй ж у р н а л , - 2 0 1 5 . - Л а 1 . - Т . X X X I I . - С . 6-11. 

14. Фармакологические возможности коррекции эндотоксикоза [Текст] / А.П. 

Власов, А.Е. Кормишюш, П.А. Власова, Т.А. Кочеткова, М.М. Морозова, Ш.С. Алькубайси, 

A.B. Мелешкин // Альманах шзстшуга хирурпш и.мени A.B. Вишневского. ТезисыХП Съезда 

хирургов России. - Ростов-на Дону, 2015. - С. 816-817. 

15. Новый подход к коррекции эвдотоксикоза [Текст] / А.П. Власов, Т.П. Власова, 

Т.А. Кочеткова, М.М. Морозова, Ш.С. Алькубайси, A.B. Мелешкнн, P.P. Максутов // 

Современные техполопш в хирургии и интенсивной терапии: материалы межрегиональной 

научно-практической конференции с международтшм участием. - Саранск: Изд-во 

Мордовского утшверситета, 2015. - С. 36-39. 

16. Функционалыю-метаболнчсское состояние печени и почек при 

э11дои1поке11кацин на фоне лазеротерапии [Текет] / А.П. Влаеов, М.В. Волкова, М-Л, 

Спирина, Т Л . Кочеткова, C.B. Абрамова, Т.В. Ганнпа // Современные проблемы науки 

и образования. - 2015. - M 2; URL: http://wvw.selenec-edueation.ni/131-23420 (дата 

обращения: 01.12.2015). 

http://wvw.selenec-edueation.ni/131-23420


(9 
N 

17. Коррекция острой почечио-печеночнон недостаточности при хирурги-

ческомэндотокснкозе [Текст] / Э.К. Салахов, А.Г. Григорьев, Т.А. Кочеткова, М.В. Волкова, 

В.В. Ярусова // Актуальные вопросы хирургии : материалы Всерос. науч.-практ. конф. с 

междунар. учасгаем, посвященной 85-летию НУЗ «Отделенческая клиническая больница на 

стащии Пенза ОАО «РЖД» [Электрон-ный ресурс]. - Пенза, 2015. - С. 360-363. 

18. Влияние лазеротерапии па выраженность нарушения функции печени и 

почек при перитоиеалыюмэпдотоксикозе [Текст] / А,П, Власов, М.В. Волкова, М.Л. 

Спирииа, Т.А. Кочеткова, Э.П. Полозова, С.В, Абрамова, Т.В. Гаиина // Современные 

проблемы науки и образования. - 2015. - Л'е 5; URL: http://>vww.science-education,ni/128-

22404 (дата обращения: 28.10.2015). 

19. Совершенствование детоксикациошюй терапии при хирургической 

эндоинтоксикации [Текст] / Т.Н. Власова, Э.К. Салахов, A.B. Мелешкин, М.В. Волкова, Т.А. 

Кочеткова, A.C. Романов // Первый съезд хирургов Приволжского федерального округа (с 

международным участием). Сборник материалов. - Н. Новгород, 2016. - С. 150-151. 

ПАТЕНТЫ 

1. Способ прогнозирования острой почечно-печеночной недостаточности. Патигг 

Российской Федерации на изобретение № 2657825 от 15.06.2018 [Текст] / А.П.Власов, П.П. 

Зайцев, П.А. Власов, Т.П. Власова, Т.А. Муратова, Т.А. Кочеткова, A.B. Мелешкин, И.О. 

Шейранов; ФГБОУ ВПО «Национальный исследовательский Мордовский государственный 

университет имени Н.П. Огарева» Министерства образования и науки Российской 

Федерации. Заявка Xs 2017123591/15(040934) от 05.07.2017. Зарегистрировано 15.06.2018. 

Бюллетень №¡17. 



Подписано в печать 26.12.2018. 

Формат 60x84 1/16. Бумага офсетная. Объем 1,0 авт.лист. Печать оперативная. 

Тираж 100 экз. Заказ 26.12/1-18. 

Отпечатано в Полиграфическом цешре «Катюша». 

442960, Пензенская обл., г. Заречный, пр-т 30-летия Победы, 47. 

Тел. 7-841-2-655-766. ИНН 583800067893. 


