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The paper describes a case of pregnancy in a patient with osteogenesis 
imperfecta (OI). Both Russian and foreign medicine recognizes this disorder 
as a contraindication to pregnancy due to the high risk of maternal and fetal 
complications. The paper gives data on current treatments for OI with drugs 
that inhibit bone resorption. It is noted that their use in women of childbearing 
age should be considered as an element of pregravid preparation; even in case 
of their discontinuation during pregnancy, they contribute to the improvement 
a perinatal outcome and to the intrauterine consolidation of resulting fractures. 
This conclusion is based on a previous clinical observation. The safety of using 
bisphosphonates, teriparatide, denosumab, and strontium ranelate in patients 
during pregnancy and, possibly, lactation is to be investigated.
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моррагических форм рожи как один из точных методов раннего (в 1–2-е 

сутки) прогноза степени тяжести заболевания. 

Ключевые слова: инфекционные болезни, буллезно-геморрагическая 

форма, индекс тяжести рожи, рецидивы рожи, риск развития геморраги-

ческих форм рожи, рожа лица, рожа нижних конечностей, эритематозно-

геморрагическая форма.

из практики

Рожа – заболевание стрептококковой этиологии, которое 

протекает в острой и рецидивирующей форме, характери-

зуется очаговым серозным или серозно-геморрагическим 

воспалением кожи и слизистых оболочек; сопровождается 

общетоксическими проявлениями и лихорадкой. Многие ав-

торы описывают часто рецидивирующую и повторную рожу 

нижних конечностей (НК), ассоциированную с наличием 

фоновой соматической патологии: ожирением, сахарным 

диабетом (СД) типа 2, варикозной болезнью вен с хрониче-

ской венозной недостаточностью, грибковой инфекцией 

гладкой кожи стоп и ногтей [1–6].

С учетом важности в развитии этого заболевания общих 

и местных факторов предрасположенности большинство 

исследователей придерживаются устоявшейся точки зре-

ния, согласно которой клиническая форма рожи (эритема-

тозная – ЭР, эритематозно-буллезная – ЭБ, эритематозно-

геморрагическая – ЭГ и буллезно-геморрагическая – БГ) 

определяется инфекционно-аллергическим механизмом вос-

паления. В последние годы увеличивается доля наиболее тя-

желых – геморрагических форм рожи, особенно у больных с 

сопутствующей соматической патологией. Развитие гемор-

рагического синдрома сопровождается повышением риска 

осложнений и затягиванием сроков реконвалесценции [2, 

5–9].

Многие исследователи считают, что инфекционный про-

цесс увеличивает вероятность тромботических событий, а ге-

моррагический синдром чаще развивается на фоне изменен-

ного состояния клеточного звена гемостаза у больных рожей 

[3, 5, 7–9]. Указывают также на снижение уровня нитратов и 

нитритов в остром периоде БГ рожи как на предиктор после-

дующей хронизации инфекционного воспаления и замедле-

ние сроков репарации тканей [10].

Наблюдаемая клиницистами первичная картина рожи в 

виде локального отека и горячей на ощупь эритемы с четки-

ми границами в дальнейшем может быстро трансформиро-

ваться в обширную буллезно-эрозивную поверхность. Ме-
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ханизм трансформации рожистого очага до сих пор неясен, 

однако объяснить такую «трансформацию» только действи-

ем патогенных факторов β-гемолитического стрептококка 

проблематично. Известно, что липополисахарид возбуди-

телей и лизаты бактериальных стенок стимулируют синтез 

в сосудистой стенке тканевого активатора плазминогена 

(tPA), который за счет образования комплекса tPA + плаз-

миноген + фибрин и локальный избыток плазмина вызыва-

ет локальную деструкцию тканей в очаге воспаления. Кро-

ме того, стрептококки группы А продуцируют собственные 

протеазы (гиалуронидазу, О- и S-стрептолизины, стрепто-

киназу и стрептодорназу, ДНКазу, С5а-пептидазу), которые 

усиливают описанный механизм протеолиза и обеспечивают 

условия для генерализации инфекционного процесса [4, 5, 

7, 11–13, 15].

Связь воспаления с гемостазом не вызывает сомнений. 

Воспаление и гемостаз – это единая сигнальная система от-

вета. Следовательно, чем выше уровень воспалительных реак-

ций, тем значительнее изменения в системе гемостаза, и нао-

борот [11, 13]. Исходя из этих принципов можно заключить, 

что ранняя диагностика любых проявлений геморрагического 

синдрома (геморрагических форм рожи) позволяет судить о 

степени воспалительных изменений (тяжести инфекционно-

го процесса).

Способы прогнозирования и оценки степени тяжести ин-

фекционного процесса у больных рожей непрерывно совер-

шенствуются. В частности, Т.В. Московой установлено [16] 

повышение активности плазмина и снижение – ингибитора 

протеаз α
2
-макроглобулина при геморрагических форм рожи 

и разработана балльная шкала для определения прогноза раз-

вития геморрагических форм рожи НК. Предложенный авто-

ром интегративный коэффициент является суммой баллов, 

полученных при определении уровня лептина, резистина, 

фибриногена в крови больных и активированного частичного 

тромбинового времени (АЧТВ) [16].

Хотя определение уровня лептина и резистина не отно-

сится к категории рутинных биохимических тестов, а расчет 

интегративного коэффициента требует времени для ручного 

перевода полученных результатов анализов в баллы, раннее 

выявление геморрагических форм позволяет за счет расшире-

ния этиотропной терапии и добавления препаратов с проти-

вовоспалительными и антиагрегантными свойствами повы-

сить эффективность лечения и сократить сроки пребывания 

больных рожей в стационаре [5, 7, 9, 14, 16].

В проведенное нами сплошное нерандомизированное 

исследование были включены 60 больных, из которых у 36 

диагностирована рожа НК и у 24 – рожа лица. Среди боль-

ных рожей лица женщин было в 2 раза больше, чем муж-

чин (соответственно 16 и 8), тогда как среди больных рожей 

НК гендерных различий не наблюдалось (19 женщин и 17 

мужчин). Больные были сопоставимы по возрасту (соот-

ветственно 59,0±3,2 и 51,7±2,1 года; р=0,053), хотя наблю-

далась тенденция к развитию рожи лица в более позднем 

возрасте.

У 33,0% обследованных установлена ЭР, у 15,0% – ЭБ, у 

23,3% – ЭГ и у 28,3% – БГ форма рожи. Формы ЭГ и БГ чаще 

наблюдали на НК (соответственно у 12 и 14 больных), чем на 

лице (у 2 и 3 больных).

Среди сопутствующих заболеваний чаще обнаруживали 

микоз стоп и ногтей – у 29 (80,6%) больных рожей НК и ото-

микоз – у 7 (29,2%) больных рожей лица. У 18 обследованных 

было ожирение II–IV степени, у 12 – субкомпенсированный 

СД типа 2, у 5 – хронический алкоголизм и у 2 – кожная фор-

ма псориаза. У 29% больных рожей лица установлена хрони-

ческая патология ЛОР-органов (отит, тонзиллит, ринит). У 11 

больных рожей НК в анамнезе указана хроническая венозная 

недостаточность – ХВН (рис. 1).

Пациенты обследуемой группы проходили стационар-

ное лечение в специализированном отделении рожи Ин-

фекционной клинической больницы №2 Москвы. У всех 

пациентов рожа разрешилась клиническим выздоровлени-

ем. Средний срок стационарного лечения при роже лица 

был меньше (8,4±0,4 дня), чем при роже НК (11,6±0,7 дня; 

р<0,001). 

Больные рожей были охарактеризованы суммарно по 60 

лабораторным показателям, перечисленным в более ранних 

публикациях [3, 9].

Для описания метаболических сдвигов использован 

«биохимический паспорт», основу которого составили 

6 ферментов (аспартатаминотрансфераза – АСТ, аланин-

аминотрансфераза – АЛТ, γ-глутамилтранспептидаза – ГГТ, 

креатинфосфатаза – КФК, щелочная фосфатаза – ЩФ, лак-

татдегидрогеназа – ЛДГ) и 6 субстратов сыворотки крови 

(общий белок, альбумин, глюкоза, холестерин, мочевина, 

креатинин), позволяющих комплексно оценивать состояние 

больных рожей и выполненных в соответствии с общепри-

нятыми лабораторными стандартами [17, 18].

Дополнительно в сыворотке крови определяли: ЛДГ 

(1–2 фракции; МВ-КФК, уровень магния, кальция, фос-

фора, активность общей амилазы, липопротеиды высо-

кой (ЛПВП) и низкой (ЛПНП) плотности, триглицериды, 

уровень гаптоглобина, церулоплазмина, трансферрина и 

С-реактивного белка (СРБ) высокочувствительным мето-

дом. Исследовали белковые фракции (%), полученные при 

электрофорезе на агарозном геле (альбумин, α
1
-антитромбин 

и кислый гликопротеин, α
2
-макроглобулин, гаптоглобин, 

трансферрин и церулоплазмин, С3-комплемент, СРБ и им-

муноглобулины – IgG, -A,-M). 

В многофакторный корреляционный анализ также были 

включены следующие показатели системы гемостаза: уровень 

фибриногена, фактор фон Виллебранда; степень агрегации 

эритроцитов с протамин-сульфатом и хлоридом лантана, 

степень АДФ-индуцированной агрегации тромбоцитов, про-

тромбиновое время (с); протромбиновый индекс (%); АЧТВ 

(с), тромбиновое время и содержание D-димеров в плазме 

крови. Учитывали количество лейкоцитов, эритроцитов, 

тромбоцитов и скорость оседания эритроцитов (СОЭ) в кли-
Рис. 1. Клиническая характеристика больных рожей; n (%)

Всего больных – 60 (100) 
Женский пол – 35 (58,33)

Онихомикоз, отомикоз – 36 (60,0) 

Не первый случай рожи – 20 (33,3)

Ожирение – 18 (30,0) 

СД – 12 (20,0) 

ХВН – 11 (18,3)

Хронический алкоголизм – 5 (8,3)

10 20 30 40 50 60 70

%
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ническом анализе крови. Показатели определяли в первые 

дни болезни (1–3-й, 4–5-й) и в период реконвалесценции 

(10–14-й дни).

Статистическую обработку полученных в ходе исследо-

вания результатов проводили с помощью программы PASW 

Statistics 18.0 для Windows 7.0 Professional. Различия при ис-

пользовании параметрических и непараметрических методов 

считали статистически значимыми при p<0,05. При опреде-

лении отношений 2 качественных признаков вычисляли от-

ношение шансов (ОШ) или OR (Odds ratio) [20].

При корреляционном анализе использовали показатель 

τ (тау)-корреляция Кендалла; при модуле корреляции |τ|≤0,25 

корреляцию считали слабой; при 0,25<|τ|<0,75 – умеренной и 

при |τ|≥0,75 – сильной. 

Качество прогноза определяли путем построения ROC-

кривой, которая показывает варианты соотношения чувстви-

тельности и специфичности исследуемого фактора при де-

лении прогноза на благоприятный и неблагоприятный. При 

абсолютно случайном прогнозе ROC-кривая идет по диаго-

нали из нижнего левого угла в верхний правый. Чем кривая 

выше, тем прогноз точнее. Методика многофакторного кор-

реляционного анализа подробно была изложена Н.А. Гера-

симовым [19, 20] и широко используется в разных областях 

медицины.

ПОЛУЧЕННЫЕ РЕЗУЛЬТАТЫ
Геморрагические формы рожи клинически были диагно-

стированы у 51,6% всех обследованных; риск их развития был 

в 9,9 раза выше при локализации инфекционного очага на НК 

(ОШ=9,9) [2, 7, 8]. 

Выраженность воспалительных реакций, оцениваемая 

по содержанию острофазных белков, была достоверно выше 

при локализации инфекционного процесса на НК. В част-

ности у указанных больных максимальные значения СРБ 

зафиксированы на 4–6-й день заболевания. Пиковое повы-

шение СРБ по срокам соответствовало появлению макси-

мального числа буллезных элементов с очагами десквамации 

в очаге рожи. В динамике наблюдения при роже НК уровень 

СРБ оставался достоверно выше, чем у больных рожей лица 

(рис. 2).

При детальном анализе результатов лабораторных ис-

следований геморрагические формы рожи отличались от не-

геморрагических (табл. 1) более высоким содержанием при 

поступлении белков острой фазы воспаления (СРБ, фибри-

ногена, фракции α
1
-антитромбина – α

1
-АТ и кислого глико-

протеина – ГП), D-димеров, более выраженным лейкоцито-

зом (τ=0,299; р=0,03) и более высокими 

значениями ферментов АСТ (τ=0,318; 

р=0,019) и ГГТ (τ=0,341; р=0,014).

Анализ полученных клинико-

лабораторных данных позволил нам за-

няться разработкой прогностического 

индекса оценки степени тяжести рожи 

с учетом того, что существует прямая 

взаимосвязь между степенью воспа-

лительных и гемокоагуляционных из-

менений при различных заболеваниях. 

Индекс риска развития геморрагических 

форм рожи должен помочь врачу на ран-

них сроках болезни (при поступлении) 

выделить пациентов с более тяжелыми 

(геморрагическими) клиническими ва-

риантами рожи.

С помощью многофакторного корреляционного ана-

лиза была получена следующая регрессионная модель 

(табл. 2). 

Рис. 2. Уровень СРБ у больных рожей НК (n=36) и лица (n=24) в дина-
мике наблюдения

мг/л
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Таблица 1
Коэффициенты корреляций лабораторных показателей 

с клинической формой рожи в 1–3-й дни болезни (при поступлении)

Показатель N τ р

Форма рожи 54 1

Амилаза, сыворотка крови, МЕ/л 51 -0,495 <0,001

Локализация рожи (лицо=1, НК=2) 54 0,492 <0,001

СРБ, сыворотка крови, мг/л 51 0,468 <0,001

Альбумин, сыворотка крови, г/л 51 -0,412 0,003

Общий белок, сыворотка крови, г/л 52 -0,383 0,005

Фибриноген, плазма крови, г/л 53 0,376 0,006

ГГТ, сыворотка крови, МЕ/л 51 0,341 0,014

А1-АТ+кислый ГП, форез (%) 51 0,333 0,017

АСТ, сыворотка крови, МЕ/л 54 0,318 0,019

АТIII, плазма крови, % 51 -0,307 0,028

Лейкоциты, общий анализ крови 52 0,299 0,031

D-димер, плазма крови, нг/мл 48 0,288 0,047

Примечание. В скобках указаны пределы колебаний.

Таблица 2 
Индекс у обследованных (n=60) риска развития геморрагических форм рожи

Показатель B Статистическая погрешность В β

Константа 3,075 1,6031

Амилаза, сыворотка крови, МЕ/л -0,009 0,0102 -0,128

Локализация рожи (лицо=1, НК=2) 0,841 0,3436 0,3179

СРБ, сыворотка крови, мг/л 0,004 0,003 0,1634

Альбумин, сыворотка крови, г/л -0,071 0,0359 -0,231

АСТ, сыворотка крови, МЕ/л 0,027 0,013 0,2258

Примечание. B – нестандартизованные коэффициенты; статистическая погрешность В, β – стандарти-
зованные коэффициенты.
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В соответствии с полученной регрессионной моде-

лью индекс тяжести рассчитывали так: 3,075–0,009 × ами-

лаза, сыворотка крови, МЕ/л + 0,841 × локализация рожи 

(лицо=1, НК=2) + 0,004 × СРБ, сыворотка крови, мг/л – 

0,071 × альбумин, сыворотка крови, г/л 

+ 0,027 × АСТ, сыворотка крови, МЕ/л, 

Для перевода индекса тяжести в веро-

ятность геморрагических (ЭГ и БГ) форм 

рожи была рассчитана следующая табли-

ца (табл. 3).

Например, при следующих по-

казателях у виртуального больного 

рожей в момент поступления: амила-

за крови – 36 МЕ/л, очаг рожи рас-

положен на НК (=2), СРБ – 140 МЕ/л, 

альбумин крови – 28 МЕ/л, АСТ – 32 

МЕ/л индекс тяжести будет равен: 

3,075–0,009×36+0,841×2+0,004×140–
0,071×28+0,027×32=3,869. 

При сравнении полученной вели-

чины 3,869 с табличными значениями 

видно, что в данном случае существует 

высокая вероятность развития наиболее тяжелой – буллезно-

геморрагической формы рожи. 

Для оценки клинической значимости полученного ин-

декса риска развития геморрагических форм рожи его приме-

нили ретроспективно у обследованных больных (табл. 4). 

Характер связи геморрагических форм и предложенного 

индекса тяжести также проиллюстрирован с помощью ROC-

кривой (рис. 3).

Далее полученная математическая модель была оформ-

лена в удобном для использования формате и представлена 

в открытом доступе в сети Интернет на сайте 1mgmu.com. 

Для расчета индекса тяжести рожи достаточно пройти по 

ссылке: http://1mgmu.com/progi1/roga_forma.aspx и ввести в 

имеющуюся таблицу результаты лабораторных исследова-

Таблица 3
Совместное распределение индекса тяжести 

и формы рожи у обследованных

Индекс тяжести 
для прогноза формы рожи ЭР ЭБ ЭГ БГ Число больных

До 1,5 8 1 0 0 9

1,5–2,0 2 2 1 0 5

2,0–2,5 4 1 1 1 7

2,5–3,0 2 1 6 5 14

3,0–3,5 1 1 3 4 9

от 3,5 0 0 2 5 7

Всего больных 17 6 13 15 51

Таблица 4
Таблица перевода прогностического индекса 

в форму рожи

Индекс тяжести 
для прогноза формы рожи

Форма рожи, %

ЭР ЭБ ЭГ БГ

До 1,5 88,89 11,1 0 0

1,5–2,0 40,00 40,00 20,0 0

2,0–2,5 57,14 14,29 14,29 14,29

2,5–3,0 14,29 7,14 42,86 35,71

3,0–3,5 11,1 11,1 33,33 44,44

от 3,5 0 0 28,57 71,43

Всего больных, % 33,33 11,76 25,49 29,41

Рис. 3. ROC-кривая прогнозирования частоты ЭГ и БГ форм рожи (сум-
марно) по индексу риска развития геморрагических форм рожи. 
Площадь под кривой – 89,9%

1,0

0,8

0,6

0,4

0,2

0,0
0,0 0,2 0,4 0,6 0,8 1,0

Специфичность

Чу
вс

тв
ит

ел
ьн

ос
ть

Рис. 4. Риск развития геморрагических форм рожи (1mgmu.com/
progi1/roga_forma.aspx)
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ний. После ввода биохимических данных (уровень амила-

зы, альбумина, СРБ и АСТ в сыворотке крови) и указания 

локализации инфекционного очага (рожа лица=1, рожа 

НК=2) компьютерная программа автоматически рассчи-

тывает индекс тяжести рожи (рис. 4). Сравнив полученное 

значение индекса с таблицей, можно спрогнозировать ве-

роятность развития геморрагических (т.е. наиболее тяже-

лых) клинических вариантов рожи и подобрать эффектив-

ный курс лечения.

Таким образом, риск развития геморрагических форм 

рожи в 9,9 раза выше при локализации инфекционного очага 

на НК, чем на лице. Геморрагические формы рожи коррели-

руют не только с локализацией очага инфекционного вос-

паления, но и с динамикой лабораторных показателей, что в 

совокупности позволило рассчитать индекс риска развития 

геморрагических форм рожи. Использование этого показате-

ля позволяет спрогнозировать вероятность развития геморра-

гических (тяжелых) клинических вариантов рожи и подобрать 

наиболее эффективный курс лечения.
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A NEW INDEX TO ASSESS THE SEVERITY OF THE INFECTIOUS PROCESS 
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The paper describes a mathematical hemorrhagic erysipelas assessment index as 
one of the accurate methods for the early (1-2-day) prediction of the most severe 
disease.
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