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Реферат. Височно-нижнечелюстной сустав является одним из часто используемых суставов человеческого 
организма. Одной из наиболее распространенных патологий височно-нижнечелюстного сустава являются де-
генеративно-дистрофические заболевания — остеоартрозы, приводящие к ограничению активности, а часто 
и к инвалидизации и снижению качества жизни больных. Цель — оценить эффективность консервативного 
лечения артроза височно-нижнечелюстного сустава биополимерным гетерогенным гидрогелем «Сферогель-
light», medium и long. Материал и методы. Приводится личный опыт и клинический случай использования в 
консервативном лечении артроза височно-нижнечелюстного сустава биополимерного гетерогенного гидрогеля 
«Сферогель-light», medium и long. «Сферогель» получается из гидролизата эмбриональных или постнатальных 
коллагеносодержащих тканей сельскохозяйственных животных и содержит коллаген, гиалуроновую кислоту, 
хондроитинсульфат, гепарин, ряд белков (белки системы комплемента и плазмы крови, интерфероны и анти-
тела) и моносахаридов (глюкозу, фруктозу, маннозу, глюкозамин, галактозамин, фруктозамин, сиаловую кислоту). 
Результаты и их обсуждение. Представлен обзор современных методов консервативного лечения артроза 
височно-нижнечелюстного сустава, включая использование системно и местно нестероидных противовоспали-
тельных препаратов, ацетаминофена, препаратов замедленного хондропротективного действия, внутрисуставных 
инъекций кортикостероидов, анестетиков или биополимерных препаратов, таких как коллаген, гиалуроновая 
кислота, смесь стволовых клеток и плазмы крови либо комбинированные препараты биополимеров. Заключение. 
Препарат «Сферогель» позволяет достигать эффективного лечения артроза височно-нижнечелюстного сустава 
с длительным положительным эффектом.
Ключевые слова: височно-нижнечелюстной сустав, остеартроз, биополимерный гетерогенный гидрогель, 
регенерация, хондроциты.
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Abstract. Temporomandibular joint (TMJ) is one of the frequently used joints of the human body. The most common 
TMJ pathologies are degenerative-dystrophic diseases, such as osteoarthritis, leading to restriction of activity, and often 
to disability and reduced quality of life. Aim. To assess the effectiveness of conservative treatment of osteoarthritis of 
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Височно-нижнечелюстной сустав (ВНЧС) 
является одним из часто используемых 

суставов человеческого организма. Одной из наи-
более распространенных патологий ВНЧС являются 
дегенеративно-дистрофические заболевания — ос- 
теоартрозы, приводящие к ограничению активности, 
а часто и к инвалидизации и снижению качества 
жизни больных.

С возрастом распространенность заболевания 
увеличивается. Так, в популяции пожилых людей 
она может достигать 36%. При этом, по мнению 
X. Tomas, распространенность остеоартроза ВНЧС 
во всех возрастных группах может быть недооценена 
из-за сложностей клинической и инструментальной 
диагностики [1].

Этиологическими факторами остеоартроза ВНЧС 
могут являться возраст и генетическая предрасполо-
женность, аномалии или нарушения работы сустава 
и окружающих мышц, перенесенные травмы сустава 
или нижней челюсти, системные факторы [1].

Повреждение хряща, вызванное механическими 
или метаболическими факторами, запускает иммун-
ный ответ и приводит к нарушению биомеханики 
ВНЧС, изменениям твердых и мягких тканей сустава. 
Текущее воспаление потенцируется иммунными 
клетками. Повреждения хряща усугубляются дей-
ствием матриксных металлопротеиназ и простаглан-
дина E, выделяющихся за счет активации системы 
комплемента. Результатом вышеперечисленных 
факторов является деградация суставного хряща и 
ремоделирование субхондральной пластинки кости. 
При этом хрящ истончается, сужается суставная 
щель, формируются остеофиты и субхондральные 
кисты [2].

Клиническими симптомами остеоартроза ВНЧС 
являются боль в суставе, ограничение его функций 
и суставные звуки. В течении заболевания выделяют 
три стадии. Начальная стадия, длящаяся до 4 лет, 
проявляется наличием скрипа и хруста при нагрузке 
на ВНЧС. Промежуточная стадия длится от 6 мес до 
года и ассоциируется с разрушением сустава. При 
этом появляются боли в суставе в покое или при на-
грузке, ограничение открывания рта, скрежещущие 
звуки в суставе. От начальной до конечной стадии 
в среднем проходит 5,5 года [1].

Диагностика остеоартроза ВНЧС, помимо 
анамнестических данных и физикального осмотра, 
включает в себя инструментальные методы иссле-
дования: рентгенографию по Шюллеру, Майеру, 

зонографию, ультрасонографию, рентгеновскую 
компьютерную томографию (РКТ), магнитно-ре-
зонансную томографию (МРТ). Морфологические 
изменения ВНЧС, обнаруживаемые инструменталь-
ными методами, включают в себя эрозии суставной 
поверхности (до 31% случаев), уплощение поверх-
ностей мыщелкового отростка нижней челюсти и 
суставной ямки (до 77% случаев), субхондральные 
кисты и остеофиты (до 77% случаев) [3]. 

По данным M. Ahmad et al., диагностика остео- 
артроза ВНЧС методом рентгенографии достига- 
ется в 19% случаев, методом МРТ — в 59% слу-
чаев, РКТ — в 84% случаев. При использовании 
ультрасонографии патология ВНЧС диагностиру-
ется в 83% случаев по сравнению с применением 
МРТ [4].

Лечение остеоартроза ВНЧС проводится с уче-
том клинической картины, стадии заболевания и 
направлено на купирование боли, подавление актив-
ности воспалительного процесса, предотвращение 
деградации сустава и восстановление его функции 
[2]. Фармакологическое лечение ВНЧС включает 
в себя применение селективных и неселективных 
ингибиторов циклооксигеназы-2 [нестероидные 
противовоспалительные препараты (НПВП)] местно 
и системно, а также ацетаминофена, препаратов 
замедленного хондропротективного действия 
(глюкозамина, хондроитинсульфата, диацереина), 
внутрисуставные инъекции кортикостероидов и 
биополимеров [2].

НПВП обладают умеренной кратковременной 
эффективностью при лечении остеоартроза ВНЧС, 
уменьшая воспалительный процесс и тормозя 
дегенеративные процессы в суставе [9]. Селектив-
ные ингибиторы циклооксигеназы-2 (целекоксиб, 
рофекоксиб, валдекоксиб, эторикоксиб) сравнимы 
по эффективности с традиционными НПВП и при-
меняются для лечения больных с остеоартрозом 
височно-нижнечелюстного сустава с высокими 
сердечно-сосудистыми и гастроинтестинальными 
рисками [4]. Ацетаминофен часто используется для 
купирования болевых ощущений средней силы из-за 
безопасности применения по сравнению с НПВП, 
несмотря на более низкую эффективность. 

Использование НПВП местно в виде мазей и ге-
лей обычно назначается до пероральных НПВП или 
же вместе с ними. Применение НПВП местно дает 
значимый клинический эффект, сравнимый по силе 
с пероральными формами, при гораздо меньшей 

the temporomandibular joint with heterogeneous biopolymer hydrogel Sferogel-light, medium and long. Material and 
methods. The article provides a personal experience in conservative treatment of osteoarthritis of the temporomandibular 
joint with heterogeneous biopolymer hydrogel Sferogel-light, medium and long. Sferogel is obtained from the hydrolyzed 
embryonic or postnatal collagen containing tissues of farm animals and comprises collagen, hyaluronic acid, chondroitin 
sulfate, heparin, a number of proteins (proteins of the complement system and blood plasma, interferons and antibodies) 
and monosaccharides (glucose, fructose, mannose, glucosamine, galactosamine, fructosamine and sialic acid). Results 
and discussion. The article presents an overview of modern methods of conservative treatment of osteoarthritis of the 
temporomandibular joint including the use of non-steroidal anti-inflammatory drugs systemically and topically as well as 
acetaminophen, chondroprotectors, intra-articular injections of corticosteroids, anesthetics or biopolymer drugs, such as 
collagen, hyaluronic acid, a mixture of stem cells and plasma or a combination of biopolymers. Conclusion. Sferogel 
is effective in treatment of osteoarthritis of the temporomandibular joint with a long positive effect.
Key words: temporomandibular joint, osteoarthrosis, heterogeneous biopolymer hydrogel, regeneration, chondrocytes.
For reference: Tarasov IV, Nikitin AA, Perova NV, Chukumov RM, Gusarov DE. Conservative treatment of arthrosis of 
the temporomandibular joint. The Bulletin of Contemporary Clinical Medicine. 2016; 9 (4): 66—71.



68	 ВЕСТНИК СОВРЕМЕННОЙ КЛИНИЧЕСКОЙ МЕДИЦИНЫ     2016     Том 9, вып. 4ИЗ ПРАКТИЧЕСКОГО ОПЫТА

частоте развития побочных эффектов со стороны 
желудочно-кишечного тракта.

Препараты замедленного хондропротективного 
действия отличаются структурным модифицирую-
щим эффектом, продолжающимся после окончания 
приема препарата. Диацереин ингибирует продук-
цию IL-1 и уменьшает повреждение хряща, а также 
замедляет сужение суставной щели. Эффекты 
применения глюкозамина и хондроитинсульфата 
схожи и также приводят к значимому уменьшению 
процесса сужения суставной щели, что в отдален-
ной перспективе может снизить необходимость 
хирургического лечения остеоартроза [4]. В случае 
недостатка эффективности местного и перорального 
применения НПВП используют внутрисуставные 
инъекции анестетиков и кортикостероидов. Метода-
ми хирургического лечения остеоартроза ВНЧС мо-
гут быть лаваж сустава с удалением поврежденных 
тканей, артропластика или эндопротезирование [4].

Перспективным методом фармакологического 
лечения остеоартроза ВНЧС является вискосуп-
плементация — внутрисуставные инъекции биопо-
лимеров, являющихся компонентами нормальной 
синовиальной жидкости и хряща. Влияние виско-
супплементации на прогрессирование заболева-
ния обусловливается противовоспалительным, 
хондропротективным и анаболическим действием 
[2]. Коллаген является основным компонентом 
твердой части суставного хряща, поэтому в лечении 
остеоартроза должен использоваться коллаген. 
В настоящее время внутрисуставное применение 
коллагена исследовано только на животных моделях 
индуцированного остеоартроза. Так, M.L. Di Cesare 
et al. в исследовании на крысах оценили эффектив-
ность коллагена при остеоартрозе, индуцированного 
введением в сустав монойодацетата (MIA). Через 
2 нед приема препарата у животных было отмечено 
снижение боли, уменьшение постурального дис-
баланса и общее улучшение двигательной актив-
ности. Снижение в крови уровня пептида CTX-II, 
возникающего при разрушении коллагенсодержащих 
структур, отражало уменьшение структурных по-
вреждений суставов.

T. Naraoka et  al. изучили эффекты внутрисус- 
тавного применения коллагена трипептида при 
остеоартрозе у кроликов, индуцированного повреж-
дением связок. После лечения препараты суставов 
исследовались гистологически и гистохимически. 
Все животные, принимавшие коллаген, показали 
большую сопротивляемость к развитию остеоарт- 
роза по сравнению с плацебо. Гистологическое 
исследование препаратов показало значительное 
уменьшение степени деградации сустава. Иммуно-
гистохимически отмечалось значительно большее 
количество коллагенпозитивных хондроцитов. Таким 
образом, было показано, что внутрисуставные инъ-
екции коллагена существенно замедляют прогрес-
сирование дегенерации хряща в раннем периоде 
остеоартроза [6].

В ряде исследований на пациентах с остеоарт- 
розом показано, что прием препаратов коллагена 
может уменьшать суставную боль при назначении 
внутрь. Так, D.C. Crowley et al. сообщают о сниже-

нии у пациентов, принимавших коллаген, оценки по 
WOMAC на 33%, а оценки по VAS — на 40%. Кроме 
того, по данным метаанализа 4 открытых двойных 
слепых исследований, прием коллагена внутрь 
значительно увеличивает синтез внеклеточного мат- 
рикса хондроцитами у больных остеоартрозом [4].

Гиалуроновая кислота является главным ком-
понентом синовиальной жидкости, отвечающим 
за ее вязкость, и также присутствует в хондроци-
тах. При разрушении хряща в процессе развития 
остеоартроза количество гиалуроновой кислоты в 
хряще уменьшается. Наиболее исследованными 
препаратами гиалуроновой кислоты являются гилан 
и гиластан. Так, в исследовании применения гилана 
GF-20 на больных остеартрозом ВНЧС и со смеще-
нием суставного диска было показано статистически 
значимое уменьшение интенсивности боли и улуч-
шение открывания рта по сравнению с плацебо [4].

L. Housman et al. в двойном слепом рандомизи-
рованном исследовании сравнили эффективность 
применения инъекций гиластана и метилпреднизо-
лона. Статистически значимое уменьшение боли и 
изменение оценки по WOMAC отмечалось у всех 
больных. При этом, хотя инъекции гиластана эф-
фективно облегчали боль, статистически значимых 
различий с введением кортикостероидов показано 
не было [4]. Отсутствие различия эффектов гиалу-
роновой кислоты и кортикостероидов также было 
показано A. Moystad et al. Было проведено сравне-
ние структурных изменений костей при остеоарт- 
розе ВНЧС на РКТ до и после лечения гиланом и 
кортикостероидами. При оценке результатов через 
полгода у больных со средней и тяжелой степенью 
остеоартроза отмечалась регрессия радиографи-
ческих изменений костей, у больных с более тяже-
лыми ранними стадиями — прогрессия изменений. 
При этом не отмечалось статистически значимых 
различий между гиланом и кортикостероидами по 
клиническому и структурному эффектам [4]. 

Отечественные исследователи в основном го-
ворят о хорошей эффективности применения пре-
паратов гиалуроновой кислоты при остеоартрозе. 
В исследовании С.М.  Майоровой было показано 
статистически значимое уменьшение болевых 
ощущений по WOMAC на 23,5% и VAS на 43,8%, а 
также уменьшение утренней скованности на 15,6% 
при введении препарата гиалуроновой кислоты 
суплазина [4]. 

В рандомизированном многоцентровом иссле-
довании А.Г.  Беленького также показаны положи-
тельные статистически значимые эффекты внут- 
рисуставного введения препаратов гиалуроновой 
кислоты. У 70% пациентов уменьшились интенсив-
ность боли, утренняя скованность и общая функцио- 
нальная недостаточность при оценке по WOMAC 
[4]. Часто для лечения остеоартроза применяются 
и другие биополимеры животного происхождения — 
различные белки, протеогликаны, факторы роста, 
плазма и сыворотка крови. Так, D.R.  Sagar et  al. 
исследовали эффекты остеопротегерина на разви-
тие индуцированного остеоартроза у крыс. Остео- 
протегерин тормозит формирование остеоклас- 
тов, являясь растворимой частью фактора некроза 
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опухоли. Введение препарата параллельно с веще-
ством, разрушавшим хрящ, привело к значительному 
уменьшению структурных повреждений сустава по 
сравнению с контрольной группой. Терапевтическое 
введение остеопротегерина после индукции остео- 
артроза статистически значимо уменьшало раз-
витие боли, не влияя при этом на уже развившиеся 
структурные изменения.

G.D.  Jay et  al. исследовали внутрисуставное 
применение лубрицина у крыс при остеоартрозе, 
вызванном повреждением связок сустава. Введе-
ние лубрицина привело к значительному снижению 
оценки дегенерации хряща по критерию OARSI по 
сравнению с контрольной группой. Кроме того, от-
мечалось существенное снижение уровня CTX-II в 
моче, что означало уменьшение деградации колла-
геновых структур хряща. 

В исследовании D.  Xiao et  al. на кроликах с 
остеоартрозом ВНЧС был доказан стимулирующий 
эффект Nell-1 протеина на хондрогенез. Степень 
остеоартроза у животных, получавших препарат, 
была значительно ниже по сравнению с контрольной 
группой. При этом в экспериментальной группе так-
же отмечалось увеличение экспрессии коллагена II и 
аггрекана, что свидетельствовало о положительном 
влиянии Nell-1 протеина на регенерацию хряща при 
уже развившемся остеоартрозе ВНЧС [4]. 

Трансформирующий фактор роста бета (TGF-
beta), по мнению B.  Ying, может защищать суб-
хондральную костную пластинку от повреждения 
и содействовать восстановлению хряща при 
остеоартрозе ВНЧС. Гипотеза была доказана в 
исследовании применения TGF-beta на кроликах с 
индуцированным остеоартрозом. В суставах живот-
ных контрольной группы присутствовали типичные 
повреждения хряща и склероз субхондральной 
пластинки. Суставы животных, получавших TGF-
beta, были покрыты слоем хорошо организованной 
хрящевой ткани и имели увеличенное количество 
протеогликанов [4]. 

Некоторые исследователи применяют различные 
стволовые клетки при лечении остеоартроза. Так, 
Y. Mifune et al. исследовали внутрисуставное введе-
ние смеси плазмы и стволовых клеток из мышц при 
химически индуцированном остеоартрозе у крыс. 
Регенерация поврежденного хряща после введения 
смеси улучшалась. Гистологически отмечалось 
уменьшение апоптоза хондроцитов и вовлечение 
трансплантированных стволовых клеток в процесс 
восстановления хряща [5].

При лечении остеоартроза могут быть использо-
ваны комбинированные препараты, объединяющие 
в себе преимущества различных биополимеров 
животного происхождения. Отечественными учены-
ми под руководством докт. биол. наук, профессора 
Н.В. Перовой был разработан «Сферогель» — био-
полимерный гетерогенный препарат с регенератор-
ными свойствами для лечения больных остеоартро-
зом [4]. Препарат является гидрогелем и состоит 
из гидролизата эмбриональных или постнатальных 
коллагенсодержащих тканей сельскохозяйственных 
животных. Гидролизат присутствует в виде двух 
частей: жидкой части из исходного гидролизата и 

твердой части из микрочастиц сшитого гидролиза-
та. Основные компоненты «Сферогеля» включают 
в себя коллаген, гиалуроновую кислоту, хондрои-
тинсульфат, гепарин, ряд белков (белки системы 
комплемента и плазмы крови, интерфероны и анти-
тела) и моносахаридов (глюкозу, фруктозу, маннозу, 
глюкозамин, галактозамин, фруктозамин, сиаловую 
кислоту). Основное действие гидрогеля заключает-
ся в регенеративном и трофическом воздействии 
на окружающие ткани, а также в стимуляции про-
цессов дифференциации и пролиферации клеток. 
При введении в суставы гидрогель уменьшает 
механическую нагрузку на суставные поверхности, 
восстанавливает смазывающие и демпферные свой-
ства синовиальной жидкости, повышая ее вязкость, 
потенцирует процессы восстановления суставного 
хряща и синовиальной оболочки, опосредованно 
влияя на факторы воспаления, а также продлевает 
действие других лекарственных препаратов, вве-
денных вместе с гелем. 

Основными показаниями использования «Сфе-
рогеля» при остеоартрозе различных суставов явля-
ются неэффективность медикаментозного лечения, 
невозможность применения НПВП, лечение остео-
артроза на ранних стадиях, а также профилактика 
остеоартроза после операционных вмешательств. 
Противопоказания применения «Сферогеля» при 
остеоартрозе включают в себя наличие воспали-
тельных процессов в пораженном суставе и окру-
жающих его тканях, нейропатии различного генеза, 
венозный или лимфостаз конечности на стороне 
пораженного сустава, а также сепсис, подагру, са-
харный диабет и мочекаменную болезнь [4].

Формы выпуска «Сферогеля» для применения 
при ОА различаются по времени резорбции препа-
рата: «Сферогель-лайт» резорбируется в пределах 
1—4  нед, «Сферогель-медиум»  — от 1 до 6  мес, 
«Сферогель-лонг» — от 6 мес до 1 года. Рекомендуе-
мый курс «Сферогеля-лайт» включает три инъекции 
в полость сустава с интервалом в 2—3 нед. В случае 
положительного ответа на лечение длительность 
эффекта составляет минимум 6,5  мес. При этом 
системный эффект не развивается и воздействие 
ограничивается только пораженным суставом. 
«Сферогель-медиум» вводится однократно, эффект 
заключается в восстановлении общей функции сус- 
тава, снижении интенсивности болевого синдрома и 
длится до 6 мес. «Сферогель-лонг» рекомендуется 
использовать только после последовательного про-
хождения курсов «Сферогеля-лайт» и медиум. Его 
эффект длится до 1 года.

Эффекты применения «Сферогеля» при остео-
артрозе суставов показаны в результатах двойного 
слепого рандомизированного исследования, про-
веденного Р.С.  Сайковским и  соавт. Результаты 
внутрисуставного введения препарата оценивались 
по WOMAC и VAS в горизонте до 12 нед. У боль-
ных, получавших препарат, статистически значимо 
по сравнению с плацебо уменьшились оценки 
интенсивности боли по VAS и WOMAC и утренняя 
скованность. Также возросли общие функциональ-
ные способности суставов. Согласно результатам 
исследования действие «Сферогеля» в кратко-
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срочном периоде основывается на удержании в 
полости сустава биологически активных веществ и 
стимуляции регенерации хряща [6].

При лечении остеоартроза ВНЧС по-прежнему 
остается потребность в препаратах, облегчающих 
рефрактерную боль, замедляющих дегенерацию 
сустава и восстанавливающих поврежденный 
хрящ. Разработанные для этих целей препараты 
коллагена, гиалуроновой кислоты, факторов роста 
и стволовых клеток различаются по эффектам и 
оценкам исследователей.

В отделение челюстно-лицевой хирургии и 
хирургической стоматологии ГБУЗ МО МОНИКИ 
им. М.Ф. Владимирского с 2014 г. успешно применя-
ется метод консервативного лечения артроза ВНЧС 
с использованием биополимерного гетерогенного 
гидрогеля. Пациентам проводится поэтапное ле-
чение, начиная с внутрисуставных введений форм 
«Сферогеля-light», затем medium и long, учитывая 
индивидуальную переносимость препаратов. За 
данный период нами проведено 37 внутрисуставных 
введений «Cферогеля» различных форм. В резуль-
тате проводимого нами консервативного лечения у 
больных остеоартрозом ВНЧС отмечается значи-
тельная положительная динамика в виде купиро-
вания или уменьшения болевого синдрома (92%), 
увеличения объема открывания рта до пределов 
нормы (85%), купирования девиации нижней челю-
сти (87%), исчезновения или уменьшения шумовых 
симптомов (95%), отсутствие чувства скованности 
по утрам (82%) [7].

Клинический случай. Больная Н., 1959 года рож-
дения. Жалобы на невозможность пережевывания 

пищи, умеренную боль в области ВНЧС с обеих сто-
рон, хруст в области ВНЧС слева. Анамнез: считает 
себя больной с февраля 2014 г. после ортопедиче-
ского лечения. Обратилась к хирургу-стоматологу 
по месту жительства, направлена на консультацию 
к челюстно-лицевому хирургу в ГБУЗ МО МОНИКИ 
им.  М.Ф.  Владимирского. Неоднократно получала 
курс консервативной терапии с незначительным 
положительным эффектом. Местный статус: конфи-
гурация лица не изменена. При пальпации височной 
мышцы слева, жевательных мышц, латеральных 
крыловидных мышц имеются триггерные пункты, 
тонус мышц повышен. Пальпация в области ВНЧС 
болезненна с обеих сторон. Экскурсия головок ВНЧС 
снижена. Открывание рта — до 3,6 см, болезненно 
слева. Хруст в области левого ВНЧС. 

Диагноз: двусторонний артроз ВНЧС. Двусторон-
ний вентральный вывих дисков ВНЧС без репозиции. 
Миофасциальный болевой синдром лица. Лечение: 
проведена двусторонняя артропункция ВНЧС с 
введением по 0,3 мл биополимерного гетерогенного 
гидрогеля. Инъекцию перенесла удовлетворительно.

Результаты лечения: купирование болевого 
синдрома; увеличение открывания рта до 4,8 см; ис-
чезновение суставного шума; купирование девиации 
нижней челюсти. 

На рисунке представлены фотографии пациентки 
до лечения (слева) и после лечения (справа).

С учетом результатов лечения в нашей клинике 
предпочтительней всего является консервативный 
метод лечения артроза височно-нижнечелюстного 
сустава с применением биополимерного гете-
рогенного гидрогеля, поскольку его применение 

Пациентка до (слева) и после (справа) лечения артроза височно-нижнечелюстного сустава 
с помощью введения биополимерного гетерогенного гидрогеля «Сферогель»
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оказывает положительное действие на симптомы 
заболевания. Препарат показал очень хорошую био-
совместимость. Побочных эффектов применения не 
отмечено ни в одном случае. Есть необходимость 
дополнительных исследований применения комби-
нированных биополимерных препаратов и оценки 
отдаленных результатов лечения.

Прозрачность исследования. Исследование 
не имело спонсорской поддержки. Авторы несут 
полную ответственность за предоставление 
окончательной версии рукописи в печать.

Декларация о финансовых и других взаимо-
отношениях. Все авторы принимали участие в 
разработке концепции, дизайна исследования и в 
написании рукописи. Окончательная версия руко-
писи была одобрена всеми авторами. Авторы не 
получали гонорар за исследование.
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