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Аннотация 

В данной статье рассмотрены вопросы влияния формирования ремоделирования миокарда левого 

желудочка (ЛЖ) сердца на фоне перенесенного острого инфаркта миокарда с подъемом сегмента 

ST (ОИМпST) на прогрессирование хронической сердечной недостаточности (ХСН). 

Миокардиальное ремоделирование с организацией фиброза – это процесс, объединяющий 

патологические изменения, происходящие на уровне интерстициального пространства миокарда и 

макроморфологических структур в целом. Фиброз миокарда является одним из ведущих маркеров 

развития систоло-диастолической дисфункции ЛЖ у больных ОИМпST даже после благополучно 

перенесенной реперфузии миокарда. В статье проведен анализ данных новых клинических 

исследований, подтверждающих роль влияния антагонистов минералокортикоидных рецепторов 

(АМКР) – блокаторов альдостерона – после перенесенного ОИМпST на уменьшение синтеза 

маркеров, участвующих в формировании фиброза в жизнеспособном миокарде. В данном 

исследовании описаны новые механизмы влияния на систоло-диастолическую дисфункцию ЛЖ, 

методы фармакотерапии, участвующие в профилактике формирования ХСН у больных ОИМпST 

после перенесенной реперфузии. 

 

Abstract 
In this literature review, we studied the influence of left ventricular (LV) myocardial remodeling on the 

progression of chronic heart failure (CHF) against the background of acute myocardial infarction with ST-

segment elevation (STEMI). Myocardial remodeling with the organization of fibrosis is a process that 

combines pathological changes occurring at the level of the interstitial space of the myocardium and 

macromorphological structures as a whole. Myocardial fibrosis is one of the leading markers of LV systolic-
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diastolic dysfunction in patients with STEMI, even after myocardial reperfusion. The article analyzes the 

literature of new clinical studies confirming the role of the mineralocorticoid receptor antagonist (MRA) is 

a blocker of aldosterone after suffering STEMI, a decrease in the synthesis of markers involved in the 

formation of fibrosis in viable myocardium. Describes new mechanisms of influence on systolo-diastolic 

dysfunction of the LV, methods of pharmacotherapy involved in the prevention of the formation of CHF in 

patients with STEMI after myocardial reperfusion. 

 

Ключевые слова: острый коронарный синдром, ремоделирование миокарда левого желудочка, 

хроническая сердечная недостаточность, постинфарктный кардиосклероз, антагонисты 

минералокортикоидных рецепторов. 
Keywords: acute coronary syndrome, remodeling of myocardium of the left ventricle, chronic heart failure, 
postinfarction cardiosclerosis, mineralocorticoid receptor antagonist. 

 

 
Сердечно-сосудистые заболевания (ССЗ) являются основной причиной преждевре-

менной смерти и инвалидизации, главным образом, в развитых странах и все более распро-
страненной проблемой в развивающихся странах [Cierniak-Piotrowska et al., 2015], при этом 
в России показатели ССЗ и смертности – одни из самых высоких в Европе [Агеева и др., 
2017]. На сегодняшний день установлено, что в Российской Федерации одним из основных 
заболеваний в структуре ССЗ является хроническая сердечная недостаточность (ХСН), ко-
торая может быть следствием артериальной гипертензии (АГ) в 95.5 % случаев, ишемиче-
ской болезни сердца (ИБС) – 69.7 % [Фомин, 2016], острого инфаркта миокарда (ОИМ) в 
анамнезе (постинфарктный кардиосклероз (ПИКС)) или острого коронарного синдрома 
(ОКС) – 15.3 % [Беленков и др., 2006]. Несмотря на повышение качества неотложной по-
мощи больным с ОИМ, тенденцию к своевременному восстановлению реперфузии мио-
карда, изменения структурно-функциональных свойств кардиомиоцитов (КМЦ) и межкле-
точного матрикса длительно сохраняются. Данные зоны повреждения, гибернации и 
апоптоза содержат проблему формирования и прогрессирования ХСН у вышеупомянутой 
категории больных на высоком уровне актуальности в кардиологии. Ремоделирование мио-
карда является одним из фундаментальных механизмов, составляющих основу для разви-
тия ХСН у пациентов, перенесших ОИМ, определяющих в дальнейшем течение и исходы 
заболевания [Осипова и др., 2007].  

Ремоделирование в настоящее время рассматривается как процесс, объединяющий 
патологические изменения, происходящие на уровне интерстициального пространства и 
макроморфологических структур миокарда в целом. Каждый из этих компонентов способ-
ствует нарушению основных функций миокарда, таких как прогрессирование сердечной 
недостаточности (СН) и появление аритмий. Сам термин ремоделирование означает изме-
нения, которые заканчиваются перестройкой уже существующих структур. Следует отме-
тить, что с биологической точки зрения ремоделирование сердца определяется как общий 
процесс адаптации, который позволяет КМЦ и коллагеновой сети приспосабливаться к но-
вым рабочим условиям. При этом происходит увеличение фиброза желудочков, то есть по-
вышение синтеза и концентрации коллагена [Осипова и др., 2015], преобладающее над рас-
падом. Патофизиологической основой данного процесса является активация нейро-гумо-
ральных и генетических механизмов.  

Фиброз сам по себе является фактором, который, в свою очередь, взаимосвязан с 
некрозом и апоптозом. Это явление находит подтверждение с патоморфологической, а 
также с клинической точки зрения: именно фиброз – главный маркер СН и решающий по-
казатель миокардиальной гетерогенности, увеличивающей диастолическую жесткость и 
склонность к аритмиям. При этом снижение инотропной функции (систолической дисфунк-
ции) способствует замедлению процесса перехода кальция и полной регуляции адренерги-
ческой системы. Изменения интрацеллюлярного движения кальция –  главные детерми-
нанты триггерной активности и автоматизма, которые приводят к аритмиям и/или наруше-
ниям процессов расслабления миокарда, то есть диастолической дисфункции [Камышни-
кова, Ефремова, 2009; Monasky et al., 2017].  
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В настоящее время миокардиальное ремоделирование является обратимым процес-
сом, который уменьшается или подавляется, что было доказано недавними исследовани-
ями. Это подтверждает перспективность изучения этого процесса в клинической фармако-
логии [Камышникова, Ефремова, 2012; Осипова и др., 2015]. 

Сердечное ремоделирование, в первую очередь, вызывается механическим растяже-
нием, однако существуют различные факторы, которые способны дополнительно воздей-
ствовать и самостоятельно инициировать ремоделирование. Так, наиболее типичная клини-
ческая ситуация развивается при ИБС, где сердечное ремоделирование сопровождается 
увеличением массы и объема левого желудочка (ЛЖ) с изменением его формы. Если ремо-
делирование вызвано ОИМ, то оно асимметрично с точки зрения патоморфологического 
субстрата и связано с распространением зоны инфаркта [Осипова и др., 2016]. 

В литературе описаны механизмы ремоделирования левого желудочка после пере-
несенного ОИМ без восстановления реперфузии. Ремоделирование можно разделить по 
срокам формирования на очень раннее – первые 24 часа, раннее – 2–14 день, позднее – 3–6 
неделя и очень позднее – через 1.5–12 месяцев [Усков, 2004]. При этом установлено, что 
ремоделирование происходит и у больных ОИМ, несмотря на восстановленную реперфу-
зию миокарда. В силу изначальной потери большой зоны КМЦ и, как следствие, снижения 
сократительной функции этапы ремоделирования сохраняются. Раннее возобновление пер-
фузии подвергшегося острой ишемии участка миокарда препятствует дальнейшему увели-
чению зоны гибели КМЦ, снижая тем самым вероятность летального исхода [Ревишвили и 
др., 2017]. Однако пораженная ткань сердца у больных ОИМ, перенесших реперфузию, 
включает дополнительные механизмы процессов адаптации. Так, в частности, начинается 
организация фиброза, вызванная вазоактивными пептидами и ишемией, которая является 
критическим фактором в данном процессе. В последующем происходит присоединение СН 
вследствие потери мышечной ткани под влиянием зон некроза или апоптоза КМЦ, что усу-
губляет течение восстановительных механизмов после реперфузии. Следует отметить, что 
эти механизмы тесно связаны между собой. Через несколько месяцев после ОИМ с уста-
новленной сниженной фракцией выброса ЛЖ сохраняются зоны гибернации и апоптоза 
комбинацией фиброза, потерей вещества миокарда и частичной неспособностью к процес-
сам адаптации, регенерации, восстановления функции для компенсации гемодинамики. 

Синтез альдостерона в сердце [Silvestre et al., 1999; Y. Mizuno et al., 2001], а также 
уровень альдостерона в плазме [Swedberg et al., 1990; Rouleau et al., 1994; Rouleau, 1994] 
увеличивается у больных после ОИМ, а при ХСН положительно коррелирует с тяжестью 
заболевания. Более того, несмотря на полное ингибирование ангиотензинпревращающего 
фермента (АПФ) сосудов, уровень альдостерона в плазме повышается у пациентов с ХСН, 
что свидетельствует о развитии альдостерина-II без альдостерона [Jorde et al., 2002]. Уве-
личенные показатели содержания альдостерона способствуют прогрессированию ремоде-
лирования желудочков сердца, удерживают выделение натрия и воды, синергируют симпа-
тоадренергическую активацию, эндотелиальную дисфункцию, что приводит к фиброзу со-
судов и миокарда [Weber et al., 2001; Francis et al., 2001]. 

В ряде исследований показано, что блокада рецепторов альдостерона в ранние сроки 

–  в течение семи дней после ОИМ [Silvestre et al., 1999] или четырех недель, [Delyani et al., 

2001] – уменьшала фиброз в жизнеспособном миокарде. Более того, долгосрочная моноте-

рапия эплереноном, новым антагонистом минералокортикоидных рецепторов (АМКР), пре-

пятствовала прогрессирующей дисфункции ЛЖ и ремоделированию миокарда у больных с 

умеренной СН [Suzuki et al., 2002]. Рандомизированное исследование оценки альдактона 

(РИОА) показало, что АМКР спиронолактон, добавленный к ингибитору АПФ, снижает за-

болеваемость и смертность среди пациентов с тяжелой СН [Pitt et al., 1999; Камышникова, 

Ефремова, 2012]. Крупные исследования, такие как РИОА, и последующие более мелкие 

исследования у пациентов с ПИКС отмечали снижение маркеров синтеза сердечного кол-

лагена и уменьшение дилатации ЛЖ [Zannad et al., 2000; Tsutamoto et al., 2001; Cicoira et al., 

2002]. Следовательно, благотворное влияние АМКР эплеренона на изолюметрическую ре-

лаксацию ЛЖ может быть частично связано с предотвращением и блокировкой накопления 

https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0735109703010805?via%3Dihub#BIB5
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0735109703010805?via%3Dihub#BIB8
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0735109703010805?via%3Dihub#BIB3
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0735109703010805?via%3Dihub#BIB14
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0735109703010805?via%3Dihub#BIB14
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0735109703010805?via%3Dihub#BIB15
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0735109703010805?via%3Dihub#BIB16
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0735109703010805?via%3Dihub#BIB17
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0735109703010805?via%3Dihub#BIB17


522             НАУЧНЫЕ ВЕДОМОСТИ                      Серия Медицина. Фармация. 2018. Том 41, № 4 

 

ткани коллагена в миокарде ЛЖ. Ограничение чрезмерного синтеза коллагена, связанного 

с альдостероном, может быть одним из различных экстраренальных механизмов, способ-

ствующих клинической пользе спиронолактона. 
Таким образом, реактивный фиброз и постинфарктное ремоделирование ЛЖ – два 

одновременно протекающих процесса, отражающих синтез и деградацию молекул биопо-
лимеров внеклеточного матрикса в первом случае и структурно-функциональное измене-
ние сердца  – во втором [Путятина и др., 2016]. Особенности реактивного фиброза могут 
повлиять на характер и выраженность ремоделирования ЛЖ, которое зависит от активности 
воспалительного процесса (нейтрофилов и макрофагов), гемодинамической нагрузки, 
нейрогормональной активации, активности цитокинов, реактивности внеклеточного мат-
рикса (фиброза и активации внеклеточных протеаз, включая матриксные металлопротеи-
назы (ММП) и сериновые протеазы) [Jugdutt et al., 2005]. 

Установлено, что повышение сывороточных маркеров синтеза сердечного коллагена 
было связано с плохим исходом у пациентов с ХСН, а их уменьшение отмечалось на фоне 
терапии спиронолактоном. Более того, снижение ММП-13 способствует уменьшению ре-
моделирования ЛЖ. Действительно, активация ММП приводит к увеличению осаждения 
плохо структурированной фиброзной ткани в миокарде и способствует развитию прогрес-
сирующей дилатации и деградации ткани желудочков [Spinale, 2002]. Местно продуцируе-
мый или циркулирующий альдостерон стимулирует сердечный фиброз либо непосред-
ственно через минералокортикоидные рецепторы, либо косвенно, путем вмешательства в 
рецепторы ангиотензина (АТ I) [Robert et al., 1999]. Кроме того, участие других активных 
факторов связано с индуцируемым альдостероном фиброзом миокарда, таким как эндоте-
лин [Ammarguellat et al., 2001], брадикинин [Sun et al., 1995] и кальций [Ramires et al., 1998]. 
Уменьшение экспрессии рецептора AT I ЛЖ эплереноном может способствовать уменьше-
нию сердечного фиброза. 

Благотворное влияние долгосрочного лечения эплереноном на ремоделирование 
ЛЖ, вероятно, также связано с предупреждением патологической гипертрофии, о чем сви-
детельствует сокращение генов, таких как главный комплекс гистосовместимости (ГКГС) 
и антинуклеарный фактор (АНФ). Недавно было доказано, что целенаправленная сверхэкс-
прессия рецептора минерокортикоидов человека приводит к дилатационной кардиомиопа-
тии и выраженной сердечной экспрессии АНФ [Menuet et al., 2001]. 

Аддитивные эффекты комбинированной терапии ингибитора АПФ с эплереноном 
были установлены в нескольких исследованиях. Так, монотерапия ингибиторами АПФ по-
сле ОИМ облегчает течение перегрузки ЛЖ, замедляет ремоделирование и нейрогормо-
нальную активацию [Khalil et al., 2001]. Однако ингибирование АПФ в сочетании с антаго-
низмом альдостерона оказывает положительное влияние на гемодинамику и ремоделиро-
вание ЛЖ, что связано с появлением дополнительных эффектов влияния на фиброз ЛЖ и 
гипертрофию соответствующих монотерапий. Доказано, что эплеренон превосходит инги-
бирование АПФ в степени формирования фиброза ЛЖ. 

Все вышесказанное свидетельствует о том, что комбинированная терапия улучшает 
сократительную функцию ЛЖ и как зависимые от нагрузки, так и независимые от нагрузки 
показатели релаксации ЛЖ [Starling et al., 1987; Varma et al., 1989]. Поскольку подавление 
в сакро/эндоплазматическом ретикулуме Ca2+ (СЭРCa2) аденозинтрифосфатазы (ATФазы) 
в гипертрофированном и/или поврежденном миокарде связано с систолической и диасто-
лической дисфункцией [Hasenfuss, 1998], улучшение сократительной функции и замедле-
ние ремоделирования при комбинированной терапии может быть частично вызвано предот-
вращением подавления СЭРCa2 ATФазы. Нарушенная функция ATФазы СЭРCa2 представ-
ляет собой ключевой механизм, связывающий отрицательные эффекты активированной ре-
нин-ангиотензин-альдостероновой системы после ОИМ с сократительной дисфункцией, ги-
пертрофией и СН. Более того, благоприятные функциональные эффекты бета-адреноблока-
торов у пациентов с ХСН также связаны с повышением активности СЭРCa2 ATФазы. 

Комбинированная терапия увеличивает уровни белка фосфорилированного мио-
карда эндотелиальной синтазы оксида азота (ЭСNO). Фосфорилирование ЭСNO активирует 
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фермент, приводящий к образованию оксида азота [Dimmeler et al., 1999]. Ведущая роль 
ЭСNО в ремоделировании ЛЖ после ОИМ выявлена на модели животных с дисфункцией 
ЛЖ, гипертрофией и дилатацией [Scherrer-Crosbie et al., 2001]. Определен положительный 
эффект ингибитора АПФ и терапии антагониста АТ II на ремоделирование ЛЖ [Liu et al., 
2002], что способствует кардиопротекторному эффекту. При этом добавление к терапии 
ингибитором АПФ спиронолактона у крыс с СН после ОИМ значительно увеличивало био-
доступность оксида азота, синтезируемого эндотелием [Bauersachs et al., 2002]. Влияние 
окислительного стресса на ремоделирование ЛЖ после ОИМ было выявлено в недавних 
исследованиях [Sia et al., 2002]. Дополнительно определено, что, поскольку эплеренон 
уменьшает образование супероксида [Rajagopalan et al., 2002], положительный сдвиг в ба-
лансе оксида азота и супероксида может иметь улучшенные показатели и влиять на ремо-
делирование сердца. 

Снижение уровня норадреналина в плазме в большей степени снижается от комби-
нированной терапии, положительно влияя на неблагоприятные сердечно-сосудистые эф-
фекты чрезмерной симпатической стимуляции. В связи с тем, что после ОИМ система 
АНФ [Drexler et al., 1989] активируется на фоне увеличенного внутрисердечного давления, 
улучшение гемодинамики и снижение тяжести ХСН связано с уменьшением предсердного 
натрийуретического пептида. Результаты нейрогормональной части исследования 
RALES [Rousseau et al., 2002] и работы Tsutamoto [Tsutamoto et al., 2001] также показали 
снижение уровня циркулирующих уровней натрийуретических пептидов у пациентов с тя-
желой ХСН после лечения спиронолактоном. 

Дополнительные данные у пациентов, перенесших реваскуляризацию, в исследова-
нии RALES подтвердили уменьшение дилатации ЛЖ и снижение синтеза миокардиального 
коллагена после терапии спиронолактоном [Cicoira et al., 2002]. Следует отметить, что по-
лученные результаты обнаруживают новые важные сведения о потенциальных механизмах, 
которые лежат в основе кардиопротекторных эффектов антагонизма альдостерона в соче-
тании с ингибированием АПФ [Fraccarollo et al., 2003]. 

В связи со всем вышесказанным можно заключить, что ремоделирование сердца 
нельзя рассматривать как общий стереотипный процесс. Ремоделирование сердца является 
довольно сложной и многогранной проблемой, включающей в себя одновременное сочета-
ние нескольких механизмов, являющихся синергистами. Механические факторы, которые 
приводят к постепенной адаптационной модификации клеток кардиоцитов, одновременно 
являются пусковыми механизмами нейро-гуморальных систем прогрессирования ХСН.  

Вышеозначенный процесс способствует изменению фенотипа КМЦ, что может при-
водить к гибели клетки, в последующем вызывая процесс фиброобразования. С патофизио-
логической точки зрения, модификации КМЦ, их гибель и фиброз прямо связаны с сердеч-
ной недостаточностью. Фиброз делает миокард более жестким механически и электрически 
гетерогенным, что играет главную роль в происхождении аритмии и ухудшении систоли-
ческой и диастолической функции [Осипова и др., 2016]. В связи с этим на данный момент 
фиброз является одним из ведущих маркеров систоло-диастолической дисфункции мио-
карда ЛЖ у больных ОИМпST даже после благополучно перенесенной реперфузии мио-
карда. Поиск, направленный на возможности подавления маркеров фиброза, на сегодняш-
ний день продолжается. Поэтому работы по изучению фармакологической дополнительной 
плейотропной возможности коррекции увеличенного синтеза коллагена межклеточного 
матрикса и подавление маркеров фиброза являются актуальными, значимыми. Также эти 
исследования имеют перспективы в биофизике, патофизиологии,  кардиологии и клиниче-
ской фармакологии. 
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Аннотация 
Использование β-адренергических блокаторов (β-блокаторов) при сердечной недостаточности в 

течение многих лет имело противоречивые результаты. Тем не менее, они рекомендуются в 

качестве терапии первой линии для лечения хронической сердечной недостаточности, ишемической 

болезни сердца, фибрилляции предсердий, а также  для пациентов с недавно перенесенным острым 

инфарктом миокарда. Рандомизированные клинические испытания и метаанализы показали, что 

долгосрочное использование β-блокаторов улучшает исход у пациентов с сердечной 

недостаточностью ишемического генеза, приводит к значительному снижению риска сердечно-

сосудистых событий, смертности и внезапной смерти. Выбор терапии для пациентов с сердечно-

сосудистыми заболеваниями должен учитывать наличие факторов риска и сопутствующих 

состояний, а также индивидуальные характеристики рассматриваемых препаратов. Небиволол 

индуцирует опосредованную вазодилатацию путем стимуляции эндотелиальной синтазы оксида 

азота через β3-агонизм. Этот механизм действия подчеркивает несколько гемодинамических 

качеств небиволола, которые включают снижение сердечного ритма, артериального давления, 

улучшение систолической и диастолической функций сердца. В литературном обзоре представлены 

данные об использовании β-блокаторов в отношении сердечно-сосудистых заболеваний, 

рассмотрен фармакологический профиль небиволола, а также освещены клинические данные, 

подтверждающие его положительное влияние на течение хронической сердечной недостаточности. 

 

Abstract 
The use of β-adrenergic blockers (β-blockers) in heart failure has been considered controversial for many 

years. However, they are recommended as a first-line treatment for chronic heart failure, coronary heart 

disease, atrial fibrillation, and in patients with recent acute myocardial infarction. Randomized clinical trials 

and meta-analyses have shown that long-term use of β-blockers improves the outcome of patients with 

coronary heart failure, leading to a significant reduction in the risk of cardiovascular events, mortality and 

sudden death. The choice of therapy in patients with cardiovascular disease must consider the presence of 

risk factors and concomitant conditions, as well as the individual characteristics of the drugs in question. 

Nebivolol induces mediated vasodilation by stimulating endothelial nitric oxide synthase through β3-

agonism. This mechanism of action accentuate several hemodynamic qualities of nebivolol, which include 

reduced heart rate, blood pressure, improved systolic and diastolic heart function. The literature review 
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presents data on the use of β-blockers in relation to cardiovascular diseases, the pharmacological profile of 

nebivolol, as well as clinical data confirming its positive effect on the course of chronic heart failure. 

 

Ключевые слова: бета-адреноблокаторы (β-блокаторы), хроническая сердечная недостаточность 

(ХСН), небиволол, оксид азота (NO). 

Keywords: beta-blockers (β-blockers), chronic heart failure (CHF), nebivolol, nitric oxide (NO). 
 

 

Бета-адреноблокаторы (β-блокаторы) относятся к числу наиболее часто назначае-

мых сердечно-сосудистых препаратов, которые используются для лечения артериальной 

гипертензии (АГ), аритмий, ишемической болезни сердца (ИБС) и хронической сердечной 

недостаточности (ХСН). У пациентов со стабильной ИБС β-блокаторы рекомендуются в 

качестве терапии первой линии, основанной на их значительном антиангинальном эффекте, 

а также экстраполяции прогностических преимуществ, которые были продемонстрированы 

у больных после перенесенного острого инфаркта миокарда (ОИМ) и у пациентов с ХСН 

[Гиляревский и др., 2010; Montalescot et al., 2013; Belsey et al., 2015].  

Большинство исследований, подтверждающих эффективность β-блокаторов у паци-

ентов с ИБС, предшествуют текущей эре коронарной реваскуляризации, интенсивной анти-

коагулянтной терапии, использованию статинов, более жестким целевым уровням артериаль-

ного давления (АД) и были специально разработаны для оценки их воздействия на стабиль-

ную стенокардию (Ст Ст). Бета-блокаторы уменьшают частоту сердечных сокращений 

(ЧСС), АД и ударный объем (УО)  – три ключевых детерминанты повышенной потребности 

миокарда в кислороде. Кроме того, β-блокаторы увеличивают коронарный кровоток за счет 

удлинения диастолы. В сочетании эти механизмы считаются основными в благотворном вли-

янии β-блокаторов на пациентов с сердечно-сосудистой патологией. Изучено назначение β-

блокаторов при ССЗ, таких как стабильная и нестабильная стенокардия, постинфарктный 

кардиосклероз, ХСН, для контроля ЧСС при фибрилляции предсердий (ФП). Отмечено по-

ложительное влияние на течение рецидивирующего ОИМ и возвратной стенокардии 

[Montalescot et al., 2013; Belsey et al., 2015]. Также β-блокаторы могут улучшить состояние 

пациентов с ХСН, снижая нагрузку на миокард и влияя на внезапную сердечную смерть 

(ВСС) путем снижения вероятности аритмий [Montalescot et al., 2013; Belsey et al., 2015]. Сле-

дует отметить, что на сегодняшний день прием β-блокаторов пролонгируют для пациентов 

после реваскуляризации миокарда методом аорто-коронарного шунтирования (АКШ), даже 

для пациентов с сохраненной фракцией выброса (ФВ) левого желудочка (ЛЖ). Однако дока-

зательств их эффективности в послеоперационном периоде недостаточно и требуется уточ-

нение персонализации групп больных для их назначения [Montalescot et al., 2013], поскольку 

некоторые β-блокаторы могут вызывать контрпродуктивные побочные эффекты, такие как 

диабет второго типа, бронхообструкция и дислипидемия [Bangalore et al., 2012; Perk et al., 

2012]. В нескольких исследованиях ряд авторов показали, что центральная роль β-блокаторов 

не может быть оправдана у пациентов с относительно низким риском, имеющих качествен-

ный контроль над своими сердечно-сосудистыми факторами риска и получающих доказа-

тельную базовую терапию [Bangalore et al., 2012; Brinkman et al., 2014]. При этом отмечено, 

что у пациентов перенесших АКШ, дооперационная β-блокаторная терапия достигала 80–

93 % за предыдущие несколько лет [Brinkman et al., 2014].  

Для оценки связи терапии β-блокаторами с уменьшением частоты Ст Ст или сер-

дечно-сосудистых событий (ССС) у больных после АКШ был проведен анализ IMAGINE, 

который включал пациентов с низким уровнем риска и сохранной систолической функцией 

ЛЖ. Результаты этого анализа свидетельствуют о том, что β-блокаторы не оказывают до-

полнительного положительного эффекта после АКШ на уменьшение частоты ССС или воз-

врат стенокардии во время наблюдения в среднем в течение 32 месяцев [Harmen et al., 2015]. 

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Booij%20HG%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=26071975
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Несколько потенциальных объяснений могут лежать в основе нейтральных эффек-

тов терапии β-блокаторами у определенной категории больных. Так, у большинства паци-

ентов после реваскуляризации устраняется ишемия миокарда, в связи с чем снижается риск 

ССС и преимущество β-блокаторов менее значимо для возникновения этих событий. Более 

ранние исследования также не показали преимущества приема метопролола в отношении 

физических нагрузок или ишемии миокарда у пациентов, реваскуляризованных методом 

АКШ [Sjoland et al., 1995]. В исследовании у пациентов с низким риском ССС установлено, 

что смертность от сердечно-сосудистых заболеваний составила <1.4 % по сравнению с ме-

дианным наблюдением в течение 3 лет, а заболеваемость всего – 9.4 %. Эти данные схожи 

с полученными на популяции пациентов с сердечно-сосудистыми факторами риска, но без 

установленного поражения коронарного русла, что подчеркивает низкую частоту ССС у 

данной популяции [Bangalore et al., 2012].  

В исследовании с патологией коронарных артерий SIGNIFY показано, что ивабра-

дин, добавленный к рекомендованной лекарственной терапии с целью урежения ЧСС, не 

улучшил результат у пациентов с ИБС без клинических признаков сердечной недостаточ-

ности (СН). Определены данные, показывающие увеличение риска ССС у пациентов со Ст 

Ст функционального класса II или выше. Учитывая, что первичный сердечно-сосудистый 

эффект ивабрадина заключается в снижении ЧСС, эти результаты показывают, что повы-

шенная ЧСС является всего лишь маркером риска, но не изменчивой детерминантой ре-

зультатов у пациентов с ИБС без клинических признаков СН [Fox et al., 2014]. Таким обра-

зом, нейтральные результаты SIGNIFY предоставляют информацию, косвенно подтвержда-

ющую концепцию о том, что модуляция симпатического тонуса обычно неэффективна по-

сле реваскуляризации у пациентов с низким уровнем риска.  

Другие исследования нашли благоприятную связь между приемом β-блокаторов и 

ССС у пациентов с недавним ОИМ и ХСН [Andersson et al., 2014]. Следует отметить, что β-

блокаторы более широко рекомендованы  пациентам после перенесенного ОИМ и пациен-

там с  ХСН на основе экстраполяции влияния на прогноз [Прибылова и др., 2012; Belsey et 

al., 2015]. В некоторых исследованиях убедительно показано, что β-блокаторы снижают ча-

стоту антиангиальных приступов у больных СтСт [Belsey et al., 2015]. Противоречивые дан-

ные представлены в других исследованиях, в которых отмечено, что у пациентов с перене-

сенным в анамнезе ОИМ прием β-блокаторов не был связан с уменьшением ССС [Bangalore 

et al., 2012]. Также терапия β-блокаторами не была связана с лучшими 3-летними клиниче-

скими исходами у пациентов с ОИМ, которые прошли чрескожное коронарное вмешатель-

ство (ЧКВ) и имели сохранную ФВ ЛЖ ˃50 % [Lexis et al., 2014]. Бета-блокаторы особенно 

эффективны у пациентов с дисфункцией ЛЖ [Ozasa et al., 2010]. Лучшие результаты наблю-

дались у больных с ФВ ЛЖ ≤40 %, принимающих β-блокаторы, в отличие от пациентов без 

β-блокаторной терапии. Представленные данные свидетельствуют о том, что защитные эф-

фекты β-блокаторов ограничены и скорее показаны пациентам с недавним ОИМ, продол-

жающейся миокардиальной ишемией или значительной дисфункцией ЛЖ.  

Таким образом, на сегодняшний день нет данных, подтверждающих неизбиратель-

ное применение β-блокаторов у пациентов, которые бессимптомны, имеют сохранную 

функцию ЛЖ после успешной реваскуляризации и получают доказательную терапию для 

пациентов с ИБС. Это отражено в последних рекомендациях Американской кардиологиче-

ской ассоциации (AHA) для лечения стабильной ишемической болезни сердца с рекомен-

дацией класса IIb для этих пациентов [Fihn et al., 2012]. В рекомендациях Европейского 

Общества кардиологов (ESC) не упоминается конкретная рекомендация по применению β-

блокаторов у пациентов с бессимптомным течением ИБС и низким уровнем риска 

[Montalescot et al., 2013]. Также отсутствуют данные о влиянии β-блокаторов у категории 

больных ХСН с промежуточной ФВ ЛЖ от 40 до 50 %, а изучение персонализированных 

подходов фармакотерапии остаются актуальными и значимыми. Противоречие повысилось 

в отношении эффективности β-блокаторов при несердечной хирургии, хотя по-прежнему 
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настоятельно рекомендуется (класс I) продолжать терапию β-блокаторами тем пациентам, 

которые уже получают эти препараты [Kristensen et al., 2014].  

Следует отметить, что β-блокаторы в современной кардиологии продолжают оста-

ваться одними из наиболее широко используемых групп препаратов для профилактики и 

лечения ССЗ. Они включают в себя разнообразные группы по фармакологическим свой-

ствам. К ним относятся препараты, которые блокируют действие адреналина и норадрена-

лина, влияющие на β1-адренергические и β2-адренергические рецепторы, и считаются несе-

лективными (пропранолол, надолол, соталол). Например, пропранолол, несмотря на то, что 

он эффективен при лечении гипертонии, обладает побочными эффектами, связанными в 

основном с его способностью блокировать β2-адренергические рецепторы, особенно на 

уровне дыхательной системы, и преодолевать гематоэнцефалический барьер. Это привело 

к разработке и внедрению препаратов второго поколения с селективным эффектом на β1-

кардиальные рецепторы, но не влияющие на вазодилатацию (атенолол, бисопролол, бетак-

солол, метопролол, талинолол, окспренолол, ацебутолол, целипролол) [Sharma et al., 2008]. 

В целом, традиционные β-блокаторы имеют более низкий клинический эффект по сравне-

нию с другими классами лекарств. Примечательно, что они оказывают малое влияние на 

качество жизни и отрицательно влияют на метаболизм углеводов и липидов. Блокада β1-

адренергических рецепторов может вызывать дислипидемию, так как эти рецепторы участ-

вуют в механизме липолиза в адипоцитах.  

Таким образом, фармакологические исследования этого типа препаратов продолжа-

лись в попытках синтезировать β-блокаторы с дополнительной характеристикой индуциро-

вания периферической вазодилатации. Исследования привели к разработке β-блокаторов 

третьего поколения, которые отличаются механизмами, посредством которых они оказы-

вают вазодилатацию. Это лабеталол (неселективный блокатор и α1-адренорецепторов), 

карведилол (неселективный блокатор β1β2 и α1-адренорецепторов), дилевалол (неселектив-

ный блокатор β-адренорецепторов и частичный агонист β2-адренорецепторов), небиволол 

(β1-адреноблокатор с активацией эндотелиального NO). Таким образом, фармакологиче-

ские и гемодинамические различия между обычными невазодилатирующими β-блокато-

рами и вазодилатирующими β-блокаторами имеют важные последствия, особенно при ле-

чении осложненной гипертензии, связанной с диабетом или кардиометаболическим син-

дромом. Эффект на эндотелиальную дисфункцию может быть основным фактором, способ-

ствующим этим различиям. 

Наиболее изученным и используемым β-блокатором третьего поколения с вазодила-

тирующими эффектами является карведилол. Карведилол является антагонистом α1-адре-

нергических рецепторов, при этом обладает комбинированным антагонистическим дей-

ствием как на β1, так и на β2-рецепторы. Карведилол обладает дополнительно эндотелий-

зависимыми сосудорасширяющими свойствами у пациентов с гипертонией или ХСН. До-

полнительный вазодилатирующий эффект карведилола обусловлен его влиянием на эндо-

телиальную функцию путём потенцирования высвобождения простагландинов и NO 

[Dargie et al., 2001]. Однако блокада β2-рецепторов вызывает побочные эффекты, такие как 

усталость и головокружение, что ограничивает его использование.  

Небиволол является β-блокатором третьего поколения с наибольшей селективно-

стью к сердечным β1-адренергическим рецепторам и самой высокой селективностью β1, β2-

адренергических рецепторов по сравнению с другими β-блокаторами. Небиволол не влияет 

на α-адренергические рецепторы и лишен собственной симпатомиметической активности 

[Van de Water et al., 1988]. Имея данные характеристики, небивалол обладает свойствами 

эффективного снижения системного сосудистого сопротивления, периферического сосуди-

стого сопротивления, увеличения сердечного выброса (СВ) и УО, улучшения систоличе-

ской и диастолической функции сердца [Sorrentino et al., 2011]. При этом небиволол высоко 

β1-селективен в дозах ≤10 мг в сутки. Установлено, что эти эффекты обусловлены за счет 
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увеличения эндотелием эндотелиальной синтазы NO с помощью стимулирующего эф-

фекта, опосредованного через β3 агонизм [Tzemos et al., 2001]. 

Различный фармакологический профиль небиволола связан с рядом гемодинамиче-

ски значимых эффектов: 1) β1-адреноблокады, снижение ЧСС, улучшение систолического 

и диастолического АД, сократительной функции миокарда; 2) NO-опосредованная вазоди-

латация, которая приводит к уменьшению периферического сопротивления сосудов, увели-

чению УО, ФВ и поддержанию СВ [Munzel et al., 2009]; 3) вазодилатация и снижение окис-

лительного стресса, способствующие благоприятному воздействию небиволола на метабо-

лизм глюкозы и липидов [Fonseca, 2010]; 4) уменьшение объема и агрегации тромбоцитов 

за счет снижения остаточной аденозиндифосфат (АДФ)-индуцированной агрегации тром-

боцитов [Ignjatovic et al., 2016]. 

Эти признаки предполагают потенциально высокую эффективность небиволола при 

лечении АГ и ХСН. Важным является эндотелиально зависимые артериальные и венозные 

вазодилатирующие свойства небиволола, которые в значительной степени объясняются си-

нергией производства NO [Gao et al., 1991]. Важно отметить, что участие α-адренергиче-

ских рецепторов в этих эффектах исключено, тем самым показывая, что механизм действия 

небиволола протекает по иному в отличие от механизма действия карведилола. В ряде ис-

следований были продемонстрированы благоприятные эндотелиальные эффекты небиво-

лола при сравнительном анализе с невазодилатирующими β1-селективными блокатороми 

(атенолол, метопролол). Установлено, что небиволол, в сравнение с атенололом, значи-

тельно улучшает индекс вазодилатации мелких артерий [Arosio et al., 2002], параметры 

окислительного стресса [Fratta et al., 2005] и концентрацию диметиларгинина (ADMA) в 

плазме, эндогенного ингибитора продукции NO, который напрямую связан с сердечно-со-

судистым риском [Bouras et al., 2013]. Доказано, что небиволол также стимулирует изоли-

рованное образование NO в ткани самого миокарда [Maffei et al., 2007]. Сердечный синтез 

NO небивололом дополнительно влияет на сердечно-сосудистые эффекты у пациентов, 

страдающих ГБ и ХСН. Влияние небиволола на сердечную продукцию NO не зависит от 

ингибирования β1-адренергических рецепторов. Его действия на сердечную ткань опосре-

дуются благодаря стимуляции β3-адренергических рецепторов для выделения NO и содей-

ствия неоангиогенезу [Maffei еt al., 2007]. Таким образом, β3-адренергический рецептор 

стал потенциальной мишенью для лечения сердечно-сосудистых заболеваний (ССЗ). Кар-

диопротекторные эффекты небиволола могут оказаться особенно полезными для лечения 

больных с ишемическими и сердечно-сосудистыми заболеваниями путем сохранения коро-

нарного резерва [Erdogan et al., 2007]. Действительно, недавние исследования показали, что 

небиволол предупреждает повреждение миокарда после ишемии-реперфузии благодаря 

быстрой активации эндотелиальной оксигеназы синтазы оксида азота (eNOS) и повышен-

ной биодоступности NO [ Aragón et al., 2011]. 

Недавний метаанализ использования β-блокаторов у пациентов с ХСН с низкой 

фракцией выброса (ХСНнФВ) показал, что лечение β-блокаторами приводит к значитель-

ному снижению смертности по сравнению с приминением плацебо [Chatterjee et al., 2013]. 

У пациентов с ХСН с сохранной фракцией выброса (ХСНсФВ) отмечались улучшения до 

4 %, а также снижение ВСС и смертей от ССЗ. Эти преимущества возникали независимо от 

продолжительности лечения или класса β-блокатора [Chatterjee et al., 2013]. Однако меха-

низмы действия, посредством которых β-блокаторы оказывают положительное влияние на 

больных ХСН, не могут быть ограничены β-адренергической блокадой. Установлено, что 

β-блокаторы с вазодилатирующим эффектом (небиволол, карведилол, лабеталол) могут 

влиять на регресс ремоделирования миокарда [Pedersen  et al., 2007; Howlett  et al., 2014]  и 

артериальную жесткость, которые имеют прямую связь с ХСН [Pedersen et al., 2009]. Точная 

роль этих механизмов, таких как NO-опосредованная вазодилатация в случае небиволола, 

до конца не изучена, что требует дополнительных исследований в специально спланиро-

ванных испытаниях [Mason et al., 2009]. Определено, что небиволол благоприятно влияет 

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC4541699/#CR19
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC4541699/#CR19
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC4541699/#CR19
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на течение ХСН с систолической дисфункцией, поскольку не вызывает ухудшение гемоди-

намики (повышенное систолическое давление в легочной артерии (СДЛА), давление закли-

нивания в легочной артерии (ДЗЛА) и снижение СВ) [Triposkiadis et al., 2007]. В 12-месяч-

ном рандомизированном исследовании у пациентов с ХНсФВ улучшение гемодинамики и 

толерантности к физической нагрузке на фоне терапии небивололом были выше, чем при 

лечении атенололом [Nodari et al., 2003]. В исследовании CARNEBI (многопараметрическое 

сравнение карведилола против небиволола, против бисопролола при умеренной ХСН), па-

циенты, которые в течение 2 месяцев получали небиволол и бисопролол, достигли более 

лучших показателей диффузии легких и эффективности физических упражнений, чем в 

группе больных, принимающих карведилол [Contini et al., 2013]. Следует отметить, что ран-

домизированные клинические испытания в основном проводятся у пациентов с ХСНнФВ, 

и только у этих пациентов были продемонстрированы эффективные результаты лечения, 

хотя в наблюдательных исследованиях смертность  пациентов с ХСНсФВ несколько ниже 

смертности  пациентов с ХСНнФВ [Campbell et al., 2012].  

Противоречивые данные получены у групп больных с ХСНсФВ. Преимущество ле-

чения небивололом у пациентов с ХСНсФВ менее очевидно, чем у пациентов с ХСНнФВ. 

Так, терапия небивололом (титрование доз от 2.5 до 10 мг) в течение 5 недель у пациентов 

с ХСНсФВ не приводила к улучшению 6-минутных тестов ходьбы, пикового потребления 

кислорода, улучшению функционального класса  ХСН и качества жизни по Миннесотскому 

опроснику по сравнению с приминением плацебо [Conraads et al., 2012]. Напротив, два не-

больших исследования продемонстрировали предпочтительный гемодинамический эффект 

с небивололом против атенолола и метопролола, однако клинические результаты не были 

достаточно оценены [Vinereanu et al., 2011]. Установлено, что ХСНсФВ в основном связана 

с диастолической дисфункцией ЛЖ и увеличением артериальной жесткости [Kovacs et al., 

2014]. 

Диастолическая дисфункция на фоне ИБC представлена сложными  патогенетиче-

скими механизмами. Так, вызывая системное воспаление с высокими циркулирующими 

уровнями интерлейкина-6 (ИЛ-6) и фактора некроза опухоли-α (ФНО-α), она приводит к 

коронарной микрососудистой эндотелиальной дисфункции в результате низкой биодоступ-

ности NO и увеличения количества активных форм кислорода. Низкая биодоступность NO 

ведет к снижению активности протеинкиназы G и циклического гуанозинмонофосфата 

(цГМФ), что в конечном итоге вызывает гипертрофию кардиомиоцитов и фиброз с повы-

шенной жесткостью и последующей диастолической дисфункцией [Paulus et al., 2013]. 

Жесткость кардиомиоцитов связана с увеличением белка титина, который связывает нити 

саркомеров миокарда и непосредственно влияет на пассивное расслабление. У пациентов с 

ХСНсФВ избыток протеинкиназы C и снижение протеинкиназы G приводят к уменьшению 

фосфорилирования титина и, следовательно, к увеличению пассивной жесткости [Hidalgo 

et al., 2009]. Оптимальное управление диастолической дисфункцией с ранних стадий до де-

компенсации ХСНсФВ или ХСНнФВ остается относительно эмпирическим. Терапевтиче-

ские цели включают улучшение состояния гемодинамического наполнения как для пред-

нагрузки, так и для постнагрузки [Осипова и др., 2015].  

Установлено, что при наличии диастолической дисфункции важно избегать тахикар-

дии и контролировать ЧСС. Более низкая ЧСС вызывает увеличение времени заполнения 

ЛЖ, тем самым уравновешивая сопротивление жесткого желудочка потоку диастоличе-

ского наполнения и, следовательно, обеспечивая лучший УО. Бета-блокаторы нового поко-

ления с вазодилатирующей активностью (небиволол и карведилол) уменьшают ЧСС и ише-

мию миокарда, а также пульсовое давление и жесткость аорты лучше, чем атенолол, по-

этому они предпочтительны при лечении диастолической дисфункции ЛЖ (Galderisi et al., 

2005]. Было показано, что небиволол более эффективно улучшает диастолическую дис-

функцию [Nodari et al., 2003]. 
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При этом представляют интерес исследования, опубликованные Galderisi et al., в ко-

торых показано, что резерв коронарного кровотока (РКК), обусловленный эпикардиаль-

ными коронарными стенозами, а также коронарной микрососудистой дисфункцией, влияет 

как на раннюю релаксацию, так и на давление наполнения независимо от наличия или от-

сутствия гипертрофии ЛЖ [Galderisi et al., 2008]. В отличие от β-блокаторов первого и вто-

рого поколений, которые оказывают противоречивое влияние на коронарный поток, препа-

раты последнего поколения, такие как небиволол, улучшают РКК, возможно, уменьшая ко-

ронарное сопротивление [Galderisi et al., 2004].  

Небиволол улучшает также давление наполнения путем изменения соотношения 

между ранним диастолическим трансмитральным потоком и ранней кольцевой скоростью 

E/Em независимо от наличия гипертрофии ЛЖ. Через 3 месяца лечения небиволол значи-

тельно увеличивал значения Em и уменьшал соотношение E/Em, что коррелировало с уве-

личением РКК. Таким образом, связь между изменениями РКК и давлением наполнения 

указывает на возможный механизм улучшения коронарной микрососудистой функции и 

стимуляции высвобождения NO миокардом, вызванного небивололом [Galderisi et al., 

2009].  

Эффект небиволола на диастолическую функцию, возможно, связан также и с про-

должительностью лечения. Так, при длительности терапии до 4 недель влияние небиволола 

было недостоверным, однако оно было достоверно значительным при пролонгированном 

лечении [Galderisi et al., 2009]. В связи с этим особый интерес представляют разработки 

исследований, направленные на изучение механизмов влияния небиволола при длительном 

приеме. Что касается метаболических эффектов, то новое вазодилатирующее поколение 

препаратов влияет на чувствительность к инсулину меньше, не ухудшая толерантность к 

глюкозе [ESH/ESC Guidelines for the management of arterial hypertension, 2013.]. В целом, 

благоприятный гемодинамический профиль небиволола и положительные эффекты, такие 

как сохранение СВ, снижение периферического сосудистого сопротивления и улучшение 

диастолической функции, имеют клинически значимые преимущества при нарушениях си-

столической и диастолической функции миокарда, которые появляются в начале сердечно-

сосудистого континуума.  

Метаанализ 2015 года оценивал эффективность β-блокаторов и их влияние на смерт-

ность и заболеваемость у пациентов с ХСНсФВ [Bavishi et al., 2015]. Установлено, что ле-

чение β-блокаторами значительно коррелировало с более низкой смертностью от всех при-

чин. Анализ подгруппы показал, что положительный эффект β-блокаторов на выживае-

мость был установлен у лиц среднего возраста. Профилактические эффекты β-блокаторов 

в развитии суправентрикулярных аритмий (СВА) были установлены у пациентов, подверг-

нутых реваскуляризации методом АКШ. Andrews и соавторы провели метаанализ для опре-

деления эффективности дигоксина, верапамила и β-блокаторов для профилактики супра-

вентрикулярных аритмий (СВА) после операции АКШ [Andrews et al., 1991]. Определено, 

что дигоксин и верапамил не уменьшали вероятность СВА после операции АКШ, а вероят-

ность развития СВА у пациентов, получавших β-блокаторы, была значительно ниже по 

сравнению с контролем.  

В отличие от работ, направленных на исследования больных ХСНнФВ, существует 

нехватка крупных научно обоснованных исследований, доказывающих  влияние фармако-

терапии на облегчение течения и замедление  прогрессирования заболевания у больных  

ХСНсФВ.  Несколько текущих испытаний с существующими и новыми препаратами пыта-

ются выполнить эти задачи.  

Например, такие: «Сравнительные эффекты небиволола и карведилола на диастоли-

ческую функцию левого желудочка у пациентов пожилого возраста с сердечной недоста-

точностью с сохраненной фракцией выброса: протокол исследования для рандомизирован-

ного контролируемого исследования», «Улучшение персонализации лечения небивололом 

легочной гипертензии, связанной с диастолической сердечной недостаточностью». В насто-

ящее время преимущество применения небиволола у пациентов с ХСНсФВ не доказано и 
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требует более крупных рандомизированных клинических испытаний или специально спла-

нированных работ с определенными категориями больных.  
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Аннотация 
Острый гематогенный остеомиелит – одно из самых тяжелых гнойно-септических заболеваний, 
приводящих при поздней диагностике и неадекватном лечении к развитию тяжелейших 
септических осложнений с развитием полиорганной недостаточности, септическому шоку вплоть 
до летального исхода. Целью исследования явился анализ локализации очагов поражения и оценка 
уровня цитокинов, активности системы комплемента и нейтрофилов периферической крови при 
остром гематогенном остеомиелите. Под постоянным наблюдением находилось 38 пациентов с 
острым гематогенным остеомиелитом длинных трубчатых костей с местной и септико-пиемической 
формами. Согласно полученным данным, достоверных различий по локализации патологического 
очага у детей с острым гематогенным остеомиелитом в зависимости от форм заболевания не 
установлено. У пациентов с септико-пиемической формой острого гематогенного остеомиелита в 
плазме крови при поступлении в клинику установлены более выраженные изменения концентрации 
цитокинов, активация системы комплемента и разнонаправленные изменения функционально-
метаболической активности нейтрофилов. Выявленные изменения иммунного статуса после 
проведенного оперативного и консервативного лечения пациентов с острым гематогенным 
остеомиелитом недостаточно полно корригируются, что диктует необходимость поиска и 
апробирования эффективных средств и способов иммунореабилитации. 
 

Abstract 
Acute hematogenous osteomyelitis is one of the most severe purulent-septic diseases, leading to late 
diagnosis and inadequate treatment to the development of severe septic complications with the development 
of multiple organ failure, septic shock before death. The aim of the study was to analyze the localization of 
lesions and assess the level of cytokines, activity of the complement system and peripheral blood 
neutrophils in acute hematogenous osteomyelitis. 38 patients with acute hematogenous osteomyelitis of 
long tubular bones with local and septicopyemical forms were under constant observation. Significant 
differences in the localization of the pathological focus in children with acute hematogenous osteomyelitis, 
depending on the form of the disease, have not been established. In patients with a septicpyemical form of 
acute hematogenous osteomyelitis in the blood plasma at admission to the clinic, more pronounced changes 
in the concentration of cytokines, activation of the complement system and multidirectional changes in the 
neutrophils functional metabolic activity were found. The revealed changes in the immune status after the 
surgical and conservative treatment of patients with acute hematogenous osteomyelitis are not fully 
corrected, which dictates the need to search for and test effective means and methods of 
immunorehabilitation. 
 
Ключевые слова: острый гематогенный остеомиелит, иммунитет. 

Keywords: acute hematogenous osteomyelitis, immunity. 
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Введение 

Острый гематогенный остеомиелит (ОГО) – одно из самых тяжелых гнойно-

септических заболеваний в детском возрасте, приводящих при поздней диагностике и 

неадекватном лечении к развитию тяжелейших септических осложнений с развитием 

полиорганной недостаточности, септическому шоку вплоть до летального исхода 

[Румянцева и др., 2017; Столяров и др., 2017; Минаев и др., 2018]. Современные методы 

диагностики, существующий лечебно-диагностический алгоритм специализированной 

помощи детям с ОГО позволили снизить процент летальных исходов до 2-3 %, а 

хронизации процесса – до 4 % [Chiappini и др., 2016; Жанкин и др, 2017; Завадовкая и др., 

2017; Сажин и др., 2017; Стрелков и др., 2017]. Однако по-прежнему при возникновении 

данной нозологии достаточно часто развиваются ортопедические осложнения, приводящие 

к инвалидизации пациентов [Wynn и др., 2011; Скворцов и др., 2013; Agarwal  и др., 2016; 

Lázaro-Martínez и др., 2017]. 

Одновременно с этим в настоящее время отмечается рост количества 

иммунодефицитных состояний у детей [Строев и др., 2011; Костин и др., 2016; Гусейнова 

и др., 2017; Кошель и др., 2017; Трофимов и др., 2017], которые сопровождаются 

изменениями в системе гуморального звена иммунитета, фагоцитоза и состава 

субпопуляций Т-хелперов, В-лимфоцитов,  Т-лимфоцитов, цитотоксических Т-клеток, 

NK-клеток периферической крови [Agarwal и др., 2016; Лебедев и др., 2017; Крестова и 

др., 2018]. 

Целью настоящего исследования является анализ локализации очагов поражения 

и оценка уровня цитокинов, активности системы комплемента и нейтрофилов 

периферической крови при остром гематогенном остеомиелите. 

Объекты и методы исследования 

На базе ОБУЗ «Курская областная детская больница № 2» в период с марта 2010 по 

декабрь 2017 года включительно наблюдались 38 детей в возрасте от 7 до 13 лет (средний 

возраст 9.2±0.8 лет) с ОГО длинных трубчатых костей с местной (22 ребенка, средний 

возраст 8.7±0.9 лет) и септико-пиемической формами (16 детей, средний возраст 9.9±0.7 

лет). Критериями постановки диагноза ОГО считали характерную клиническую 

симптоматику, данные лабораторно-инструментальных методов обследования, 

интраоперационную картину. Группа контроля включала 20 детей того же возраста без 

признаков хирургических и соматических заболеваний. 

Как известно, стандартное лечение детей с ОГО включает следующие этапы: 

предоперационная подготовка, оперативное пособие и ведение пациентов в 

послеоперационном периоде (инфузионная, антибактериальная и противогрибковая 

терапия). Поэтому, согласно сказанному выше (высокая степень риска), считаем 

целесообразным уже в приемном отделении для оценки степени тяжести состояния и 

определения дальнейшего объема предоперационной подготовки осматривать пациентов с 

клиникой ОГО коллегиально (детский хирург, анестезиолог-реаниматолог и педиатр). 

Продолжительность предоперационной подготовки также определяется в каждом 

конкретном случае индивидуально, но в среднем не превышает 3 часов (1 час 48 мин ± 

16 мин).  

Всем детям в экстренном порядке под общим обезболиванием производилось 

оперативное лечение – наложение остеоперфоративных отверстий и санация гнойного 

очага. 

Исследования периферической крови проводились по стандартным лабораторным 

методикам в день поступления пациента (перед оперативным лечением) и спустя 3 недели. 

Так, содержание С3, С4-компонентов системы комплемента, фактора Н, С1-инг., ФНОα, ИЛ-

1β, ИЛ-8, ИЛ-4, ИЛ-10 в плазме крови определяли методом твердофазного 
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иммуноферментного анализа с помощью набора реагентов ProCon (ООО «Протеиновый 

контур», г. Санкт-Петербург).  

В качестве критериев активности и интенсивности фагоцитоза нейтрофилов 

периферической крови использовали процент фагоцитоза, фагоцитарное число и индекс 

активности фагоцитоза. По реакции восстановления нитросинего тетразолия (спонтанного 

и стимулированного зимозаном) с расчетом функционального резерва оценивали 

активность кислородзависимых систем нейтрофилов. 

Полученные результаты обрабатывали с использованием методик описательной и 

вариационной статистики. Достоверность отличий средних арифметических определяли с 

помощью непараметрических методов, а также коэффициента ранговой корреляции Спир-

мена. Статистически значимыми считали различия при p<0.05. 

Результаты и их обсуждение 

При анализе локализации патологического процесса у детей с ОГО было выявлено, 

что у наибольшего числа детей в обеих группах локализация процесса была в большебер-

цовой кости: 36 % в первой группе (у пациентов с местной формой) и 44 % во второй группе 

(у пациентов со септикопиемической формой) (табл. 1). 

На втором месте по частоте локализации патологического очага – бедренная кость: 

32 и 31 % случаев в обеих группах соответственно; на третьем месте – плечевая кость: 18  % 

случаев в обеих группах больных. 

Достоверных различий по локализации патологического очага у детей с ОГО в зави-

симости от формы заболевания выявлено не было. Достоверные различия были получены 

при анализе частоты развития остеомиелитической флегмоны, т.е. когда имеет место уже 

экстрамедулярная стадия ОГО, которая чаще была в группе больных с местной формой 

ОГО  по сравнению с группой больных с  септикопиемической формой (15 случаев в первой 

группе и 4 случая во второй группе) (табл.1). 
 

Таблица 1 

Table 1 

 

Характеристика групп пациентов с острым гематогенным остеомиелитом 

Characteristics of groups of patients with acute hematogenous osteomyelitis 

Признаки 
Местная форма 

(n=22) 

Септикопиемическая форма 

(n=16) 

Плечевая кость 4/18 3/18 

Бедренная кость 7/32 5/31 

Большеберцовая кость 8/36 7/44 

Лучевая кость 2/9 1/6 

Грудина 1/4 –/– 

Остеомиелитическая флегмона 15/68 4/25* 

Примечание: * – достоверные отличия средних арифметических (p<0.05; критерий χ2 в аб-

солютных значениях).  

 

Полученные эпидемиологические данные согласуются с данными литературы о бо-

лее тяжелом и быстром течении ОГО при септикопиемической форме заболевания по от-

ношению к местной форме ОГО у детей [Гусейнова и др., 2017; Сажин и др., 2017; Столяров 

и др., 2017]. 

У пациентов с местной формой ОГО в плазме крови в день поступления в клинику 

отмечалось повышение концентрации фактора Н и С1-ингибитора, а также ФНОα, ИЛ-1β, 

ИЛ-8, ИЛ-4, С3-компонента системы комплемента (рис. 1). 

 



542             НАУЧНЫЕ ВЕДОМОСТИ                      Серия Медицина. Фармация. 2018. Том 41, № 4 

 

 
 

Рис. 1. Уровень цитокинов и компонентов системы комплемента у пациентов с ОГО до лечения: 1 

– радиус окружности – значение показателей у здоровых детей (1 группа); 2 – значения 

показателей у больных ОГО местная форма(2 группа); 3 –  значения показателей у больных ОГО 

септикопиемическая форма (3 группа); О – p < 0.05 по отношению к 1 группе 

Fig. 1. The level of cytokines and components of the complement system in patients with acute 

hematogenous osteomyelitis before treatment: 1 – radius of a circle – the value of indicators in healthy 

children (group 1); 2 – values of indicators in patients with hematogenous osteomyelitis local form (group 

2); 3 – values of indicators in patients with hematogenous osteomyelitis septicopiemic form (group 3); 

O - p <0.05 with respect to group 1 

 

У детей с септикопиемической формой ОГО в плазме крови при поступлении в кли-

нику установлено еще большее возрастание уровня ФНОα, ИЛ-4, С3-компонента системы 

комплемента, С1-ингибитора и фактора Н, при снижении концентрации ИЛ-1β и ИЛ-10 (см. 

рис. 1). У пациентов с ОГО с местной формой заболевания после проведенного лечения 

нормализуется концентрация ИЛ-8, С3 и С4-компонента системы комплемента, С1-ингиби-

тора и фактора Н (рис. 2). 

У детей с ОГО с септикопиемической формой заболевания после проведенного опе-

ративного и консервативного видов лечения нормализуется концентрация только С4-ком-

понента системы комплемента (см. рис. 2). 

У больных ОГО первой группы снижена фагоцитарная активность нейтрофилов пе-

риферической крови, о чем свидетельствуют значения фагоцитарного индекса (ФИ) и фа-

гоцитарного числа (ФЧ), тогда как у больных с септикопиемической формой ОГО возрас-

тает активность кислородзависимых систем активности нейтрофилов: повышены значения 

НСТ-теста спонтанного и стимулированного зимозаном (НСТ-сп. и НСТ-ст.) (табл. 2).  

Согласно полученным данным, отметим, что уже к 21 суткам после начала курса 

лечения у детей с местной формой ОГО нормализовались показатели функционально-

метаболической активности нейтрофилов периферической крови, тогда как у больных с 

септикопиемической формой нормализуются  только значения фагоцитарного индекса 

(см. табл. 2). 
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Рис. 2. Уровень цитокинов и компонентов системы комплемента у пациентов с ОГО на 21 сутки с 

момента поступления в стационар: 1 – радиус окружности – значение показателей у здоровых 

детей (1 группа); 2 – значения показателей у больных ОГО местная форма (2 группа);   

3 – значения показателей у больных ОГО септикопиемическая форма (3 группа); 

О – p < 0.05 по отношению к 1 группе. 

Fig. 2. The level of cytokines and components of the complement system in patients with hematogenous 

osteomyelitis for 21 days from the moment of admission to hospital: 1 – radius of a circle – the value of 

indicators in healthy children (group 1); 2 – values of indicators in patients with hematogenous 

osteomyelitis local form (group 2); 3 – values of indicators in patients with hematogenous osteomyelitis 

septicopiemic form (group 3); O - p <0.05 with respect to group 1 

 

Таблица 2 

Table 2 

Функционально-метаболическая активность нейтрофилов периферической крови  

у пациентов с ОГО на фоне проводимого лечения 

Functional and metabolic activity of peripheral blood neutrophils in patients  

with acute hematogenous osteomyelitis during treatment 

Показатели 

Здоровые 

доноры 

Местная форма 

(n=22) 

Септикопиемическая форма 

(n=16) 

До лечения После лечения До лечения После лечения 

1 2 3 4 5 

ФИ,  % 57.1±3.4 47.4±2.5*1 58.8±4.7*2 40.5±2.9*1 58.7±4.5*4 

ФЧ, абс. 4.5±0.3 3.2±0.2*1 4.2±0.3*2 3.1±0.3*1 3.6±0.2*1,4 

НСТ-сп.,  % 11.9±0.7 12.9±0.9 11.9±1.1 16.2±1.0*1 13.8±0.8*1,4 

НСП-ст.,  % 27.5±2.0 28.8±2.2 28.7±2.4 35.1±2.7*1 32.2±2.7*1 

 

Примечание: 

* – достоверные отличия средних арифметических (p<0.05); цифры рядом со звездочкой –

группы, с которыми проводится сравнение.  
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Заключение 

Полученные результаты свидетельствуют о том, что острый гематогенный остеоми-

елит (ОГО) – тяжелая гнойно-септическая патология опорно-двигательного аппарата, пора-

жающая детей всех возрастных групп. Согласно нашим наблюдениям при ОГО у детей пре-

имущественно поражаются большеберцовая и бедренная кости, а местная форма заболева-

ния нередко сопровождается развитием остеомиелитической. 

При ОГО в детском возрасте определяются выраженные нарушения показателей им-

мунитета, свидетельствующие о дезорганизованности иммунного гомеостаза. Проявлением 

чего можно считать повышение концентрации компонентов системы комплемента и про-

воспалительных цитокинов в периферической крови, при отсутствии «ответной» реакции 

со стороны противовоспалительного звена иммунитета. Выявленные изменения иммунного 

статуса после проведенного оперативного и консервативного послеоперационного лечения 

у детей с ОГО недостаточно полно корригируются, что диктует необходимость поиска и 

апробирования эффективных средств и способов иммунореабилитации. 
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Аннотация  

Статья посвящена изучению острого коронарного синдрома. Проведен анализ 1 206 историй 

болезни  лиц среднего, пожилого и старческого возраста с острым коронарным синдромом (ОКС). 

Оценены клинические проявления и факторы риска ОКС, лабораторные тесты, 

электрокардиография (ЭКГ) в 12 отведениях и эхокардиография (ЭхоКГ). В исследовании 

преобладали мужчины (61.8 %)  среднего и пожилого возраста (35.8 и 39.0 % соответственно). По 

исходу заболевания количество выписанных из стационара живыми составило 92.0 % человек, 

умерших – 8.0 %. В группе выписанных живыми ОКС с подъёмом сегмента ST (ОКСпST) был 

установлен при поступлении в 20.6 % случаев, ОКС без подъёма сегмента ST (ОКСбпST) – в 79.4 %. 

В группе умерших ОКСпST и ОКСбпST составили соответственно 47.4  и 52.6 %. В клинической 

картине в группе выписанных живыми типичная ангинозная боль наблюдалась у 19.7 % больных, 

атипичная клиническая картина – у 34.2 %, в группе умерших типичная ангинозная боль – у 26.0 % 

больных, атипичная клиническая картина – у 39.6 %. В ряде случаев заболевание протекало как 

прогрессирующая стенокардия (в группе живых – у 46.2 % больных и в группе умерших – у 34.4 % 

больных). Анализ лабораторных и инструментальных данных подтверждал диагноз нестабильной 

стенокардии или инфаркта миокарда. Эффективность проведенного лечения составила 92.0 %. 

Приведенные результаты свидетельствуют, что больных с ОКС без подъема сегмента ST, которые 

были в дальнейшем выписаны из стационара, было в 4 раза больше, чем с подъемом сегмента ST. В 

группе умерших больных  количества ОКСпST и ОКСбпST достоверно не различались. Тем не 

менее, отмечено, что большую часть умерших с ОКСбпST составили больные с нестабильной 

стенокардией. Все они имели высокую степень риска (мужской пол, пожилой возраст, фоновые и 

коморбидные заболевания). На исход также влияло время от начала симптоматики до поступления 

в стационар и тактика лечебных мероприятий.  

 

Abstract 

The article is devoted to the study of acute coronary syndrome. The analysis was conducted 1206 of case 

histories from middle-aged, elderly and senile patients with acute coronary syndrome. Evaluated by clinical 

symptoms and risk factors of acute coronary syndrome, laboratory tests, electrocardiography (ECG) in 12 

leads and echocardiography. That was dominated by men (61.8 %), middle and old age (35.8 % and 39.0 % 

respectively). On the outcome of the disease number of discharged alive amounted to 92.0 % of people, but 

dead-8.0 %. The Group issued live acute coronary syndrome with ST segment elevation myocardial 

infarction (STEMI) was established for admission to 20.6 % of cases, and non-ST segment elevation 

myocardial infarction (NSTEMI) -79.4 %. In the dead with STEMI and NSTEMI were 47.4 % and 52.6 % 

respectively. In the clinical picture in the Group issued alive, a typical anginosus pain was observed at 

19.7 % of patients, atypical clinical picture-34.2 %, in the dead of a typical anginosus pain-26.0 % of 

patients have atypical clinical picture-39.6 %. In some cases, the disease was as progressive angina (live-

46.2 % of patients and in the dead-34.4 % of patients). Analysis of laboratory and instrumental data 
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confirmed the diagnosis of unstable angina or heart attack the myocardium. The effectiveness of the 

treatment amounted to 92.0 %.Tthe results showed that patients with non-ST segment elevations 

(NSTEMI), which were later discharged from hospital; it was 4 times more than with ST segment elevation 

(STEMI). Deceased patients group STEMI and NSTEMI nobody. However, it was noted that most of the 

dead with NSTEMI accounted for patients with unstable angina. However, it was noted that most of the 

dead comprised patients with unstable angina. They all had a high degree of risk (male sex, advanced age, 

background and comorbidic diseases), the outcome also influenced the time from the beginning of 

symptoms before entering hospital and treatment tactics. 
 

Ключевые слова: острый коронарный синдром, ишемическая болезнь сердца, инфаркт миокарда, 

клиника, диагностика, исходы заболевания. 

Keywords: acute coronary syndrome, coronary heart disease, myocardial infarction, clinical picture, 

diagnosis, disease outcomes. 

 

 

Введение 

Среди сердечно-сосудистых заболеваний ишемическая болезнь сердца (ИБС) оста-

ется ведущей причиной смертности и инвалидности населения во всем мире. Согласно дан-

ным Всемирной организации здравоохранения (ВОЗ) от ИБС ежегодно умирает около 8 

миллионов человек, превышая смертность от цереброваскулярных, онкологических болез-

ней и СПИДа [Бунова и др., 2014]. Ежегодно в Европе от ИБС умирает 1.8 млн. человек, 

что составляет 20 % от всех летальных исходов [Ощепкова и др., 2013].  

Ишемическая болезнь сердца (ИБС) по течению заболевания имеет периоды стаби-

лизации  и обострения. Период обострения ИБС диагностируется как острый коронарный 

синдром (ОКС), представляющий совокупность клинических признаков и синдромов, по 

которым можно предположить у больного наличие инфаркт миокарда (ИМ). 

При ОКС у больных может развиться инфаркт миокарда (ИМ) с подъемом сегмента 

ST на электрокардиограмме (ОКСпST), или может возникнуть другой вариант ОКС – без 

подъема сегмента ST (ОКСбпST). У больных с ОКСбпST диагностируется или нестабиль-

ная стенокардия (НС), или инфаркт без зубца Q (не Q-инфаркт миокарда), или, крайне 

редко, в дальнейшем развивается инфаркт миокарда с зубцом Q [Беленков, Оганов, 2012]. 

В основе всех вариантов ОКС наблюдается недостаточное кровоснабжение миокарда в ре-

зультате окклюзии коронарных сосудов, обусловленное в основном атеросклерозом [Эр-

лих, Грацианский, 2016; Шеховцова и др., 2015].  

Больные с ОКСпST при поступлении в стационар имеют более высокий риск смерти 

на раннем этапе заболевания, чем больные с ОКСбпST [Шилова и др., 2015; Ibanez et al., 

2017]. Проведенные ранние исследования доказали, что у больных с ангинозными болями 

при НС и ОКСбпST имеется более низкий риск ранней смерти и ближайших ишемических 

коронарных событий как в остром периоде заболевания, так и в течение шести месяцев по-

сле него и в течение года. Но, несмотря на это, при НС и ИМ без подъема ST смертность 

может быть выше, чем при ИМ с подъемом сегмента ST [Эрлих и др., 2016]. Такие данные 

объясняются тем, что ОКСбпST чаще развивается у больных старших возрастных групп, 

женщин, больных с повторным ОИМ, сахарным диабетом, «микрососудистой стенокар-

дией» [Гришаев, Никифоров, 2013].  

У больных пожилого возраста часто сочетаются мультифокальный сосудистый ате-

росклероз, повторный ИМ, сниженная фракция выброса левого желудочка, ожирение и дру-

гие факторы риска, влияющие на неблагоприятный отдаленный прогноз заболевания [Кон-

стантинова и др., 2018; Subherwal et al., 2012]. Ассоциируются с проявлениями мультифо-

кального атеросклероза, а также с высоким уровнем воспалительного ответа, сахарный диа-

бет и метаболический синдром [Какорин и др., 2013; Mandelzweig et al., 2006]. 
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Острый коронарный синдром является временным диагнозом и его установление 

предполагает проведение первичной оценки, стратификации факторов риска, неотложных 

диагностических и лечебных мероприятий [Hamm et al., 2011]. К факторам риска при ИМ и 

смерти при ОКС относят возраст, мужской пол, длительно существующую стенокардию 

высоких функциональных классов, перенесенный ИМ в прошлом, нарушения функции ле-

вого желудочка, тяжелую хроническую сердечную недостаточность, артериальную гипер-

тензию, сахарный диабет и др. [Барбараш, Кашталап, 2017.]. 

Следует отметить, что почечная дисфункция также является дополнительным фак-

тором высокого риска негативного влияния на прогноз у больных с ОКС. При этом отме-

чено, что чем выраженнее ухудшение функции почек в анамнезе, тем выше имеется риск 

кровотечений. У этих больных также существует высокая вероятность развития тяжелой 

сердечной недостаточности и фатальных нарушений ритма сердца, пониженная эффектив-

ность проведенного лечения [Зыков, 2015; Baber et al., 2012; Fox et al., 2010; Шеховцова и 

др., 2018]. 

Таким образом, многочисленные факторы риска развития острого коронарного син-

дрома требуют уточнения. Существует необходимость в выделении наиболее доступных и 

надежных маркеров диагностики тяжести этого синдрома в плане скорейшего определения 

тактики ведения этих больных. 

Цель исследования – изучить структуру, клиническое течение и исходы у больных 

с острым коронарным синдромом (ОКС), поступивших в стационар, для выделения наибо-

лее доступных и надежных маркеров диагностики тяжести этого синдрома. 

Достижение цели предполагает решение следующих задач: 

1) Изучить распределение больных с ОКС по полу и возрастной структуре. 

2) Проанализировать, в какие сроки с начала заболевания больные с ОКС доставля-

ются в стационар,  особенности клинической картины, результаты дополнитель-

ных методов исследования в зависимости от исхода заболевания.  

3) Оценить исходы ОКС и тактику ведения поступивших больных. 

Объекты и методы исследования 

Методом случайного бесповторного отбора проведено исследование историй бо-

лезни больных с ОКС, получивших лечение в инфарктном отделении ОГБУЗ «Городская 

клиническая больница № 1» г. Белгорода за 2014–2016 гг. Больные с ОКС были разделены 

на две группы. Первую группу составили больные с ОКС, выписанные в дальнейшем жи-

выми из стационара – 1 110 человек  (92.0 %) и группа умерших больных – 96 человек  

(8.0 %). В этих группах в зависимости от подъема сегмента ST выделены подгруппы – боль-

ные с подъемом сегмента ST (ОКСпST) и без подъема сегмента ST (ОКСбпST). Также 

группу больных с ОКСбпST разделили на больных с нестабильной стенокардией (НС) и 

больных, имеющих не Q-инфаркт миокарда.  

Диагностика ОКСпST и ОКСбпST включала данные проведенного обследования с 

анализом клинической картины заболевания, результатов электрокардиографии (ЭКГ), эхо-

кардиографии (Эхо-КГ), лабораторных тестов (сердечный тропонин T, МВ-фракция КФК, 

АСТ, АЛТ, ЛДГ). Также в анализах крови оценивались: уровень гемоглобина, лейкоцитов, 

С-реактивного белка (СРБ), креатинина, общего холестерина, триглицеридов (ТГ), липо-

протеидов низкой плотности (ХС ЛПНП).  

Статическая обработка материала выполнена с использованием пакетов прикладных 

программ STATISTICA 10.0,V. Для описания количественных и порядковых данных рас-

считывались средние арифметические значения и стандартные отклонения (M±SD). Для 

анализа качественных данных рассчитывались абсолютные и относительные значения 
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(в  %). Для статистического анализа проводился расчет количественного критерия Стью-

дента, качественного критерия «кси-квадрат» (χ²), коэффициент корреляции Спермана. Раз-

личия считались статистически значимыми при p<0.05.  

Исследование было наблюдательным и дополнительных вмешательств с участием 

пациентов в исследовании не проводилось.  

Результаты и обсуждение 

Для исследования были проанализированы 1 206 историй болезни больных, посту-

пивших в отделение с острым коронарным синдромом (ОКС). По исходу заболевания ко-

личество выписанных живыми составило 1 110 человек (92.0 %), умерших – 96 (8.0 %). 

Из обследованных больных, выписанных живыми, преобладали мужчины – 686 че-

ловек (61.8 %), женщин было 424 (38.2 %). В группе умерших больных мужчин было 47 

(48.5 %) и женщин – 49 (51.5 %) (рис. 1).  

Средний возраст больных составил  65.4±10.2 лет. 

 

 
 

Рис. 1. Распределение больных с ОКС по полу 

Fig. 1. The distribution of the patients with acute coronary syndrome by sex  

 

Среди выписанных живыми в возрасте до 40 лет было  4.3 % больных, 40–59 лет – 

35.8 %, 60–74 лет – 39.0 %, 75–89 лет – 18.7 %, старше 90 лет – 2.2 % человек (рис. 2). Таким 

образом, в группе выписанных живыми были больные преимущественно среднего (35.8 %)  

и пожилого (39.0 %) возраста. 

В группе умерших больных в возрасте до 40 лет было – 2.1 %, 40-59 лет – 8.2 %, 60-

74 лет – 21.6 %, 75-89 лет – 65.0 %, старшее 90 лет – 3.1 %. В этой группе были больные 

преимущественно старческого возраста  – 75-89 (65.0 %) лет (см. рис. 2). 

Время от начала возникновения заболевания и до госпитализации  больных, выпи-

санных живыми, составило: до 6 часов – 16.9 % человек, до 24 часов – 55.5 %, свыше 24 

часов – 27.6 %. В этой группе больных поздняя госпитализация (свыше, чем через 24 часа 

от начала заболевания) составила наименьший процент (27.6 %). А в группе умерших боль-

ных поздняя госпитализация преобладала – более 24 часов (79.2 %).  

Основная причина поздней госпитализации – несвоевременное обращение больного 

за медицинской помощью.   

Больных, выписанных живыми, поступило в отделение по скорой медицинской по-

мощи (СМП) 73.2 % и по направлению из поликлиник города – 26.8 %. В группе умерших 
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больных доставлено СМП 87.4 % больных и 12.6 % больных – в порядке экстренной меди-

цинской помощи. 

 

 
Рис. 2. Возрастная структура больных с ОКС 

Fig. 2. The age structure of the patients with acute coronary syndrome 

 

При поступлении в стационар в зависимости от наличия подъема сегмента ST  на 

ЭКГ  все больные с ОКС разделились на больных с подъемом сегмента ST и без подъема 

сегмента ST. В группе выписанных живыми ОКСпST был диагностирован у 229 (20.6 %) 

больных и ОКСбпST – у 881 (79.4 %) больных. В группе больных с ОКСбпST у 715 (81.2 %) 

больных установлена нестабильная стенокардия (НС) и у 166 (18.8 %) больных – не Q-

инфаркт миокарда (табл.). Таким образом, в группе больных, выписанных живыми, преоб-

ладали больные с ОКСбпST (81.2 %) и их было в 4 раза больше, чем в группе умерших 

больных (tp,k 19.6, mp ±3.0, р<0.05).  

В группе умерших больных при поступлении ОКСпST был выявлен у 46 (47.4 %) и 

ОКСбпST – у 50 (52.6 %). Среди ОКСбпST нестабильная стенокардия (НС) составила 47 

(94.1 %) случаев, не Q-инфаркт миокарда – 3 (5.9 %) (см. табл.). Таким образом, в этой 

группе достоверных различий не было (tp,k 0.51, mp ±10.1, p<0.05).  

При сравнении ОКСпST и ОКСбпST у выписанных живыми и умерших выявлена 

достоверная разность (ꭓ² 4.86 ˃ 3.842, r xy +0.840). 

 
 

Анализ больных с острым коронарным синдромом при поступлении в стационар 

The analysis of patients with acute coronary syndrome for admission to hospital 

 

Больные с ОКС 

Количество больных с 
ОКС, выписанных жи-

выми,  % 

Количество умерших 

больных с ОКС,  % 

p 

1-2 

ОКСпST 20.6 % 47.4 % 0.02 

ОКСбпST 79.4 % 52.6 % 0.03 

ОКСбпST:    
1) НС 81.2 % 94.15 0.01 

2) не Q-ИМ 18.8 % 5.9 % 0.03 

 

В отделении подробно анализировались жалобы больных, анамнез возникновения 

заболевания и жизни, выполнялось комплексное клиническое обследование, лабораторное 
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и инструментальное исследование и кардиомониторное наблюдение. При осмотре в группе 

выписанных живыми типичная ангинозная боль наблюдалась у 19.7 % больных, атипичная 

клиническая картина – у 34.2 %; в группе умерших типичная ангинозная боль возникала у 

26.0 % больных, атипичная клиническая картина была у 39.6 %.  

Атипичная коронарная боль в группе выписанных живыми и в группе умерших 

больных наблюдалась у больных до 40 лет (4.3 и 2.1 % соответственно) и больных старше 

75 лет (20.7 и 68.1 % соответственно), у больных с ИМ в прошлом (5.0  и 12.5 % соответ-

ственно), у больных с сахарным диабетом (21.5 и 31.2 % соответственно) и у женщин 

(23.4  и 44.8 % соответственно). Симптомы прогрессирующей стенокардии в виде увеличе-

ния частоты и продолжительности приступов стенокардии со снижением толерантности к 

физической нагрузке и уменьшение эффективности антиангинальной терапии в группе жи-

вых отметили 46.2 % больных и в группе умерших – 34.4 % больных (рис. 3). 

 

 

 
Рис. 3. Клиническая картина больных с ОКС 

Fig. 3. The clinical picture of the patients with acute coronary syndrome  

 

В обеих группах у большинства больных в анамнезе имелись изначально фоновые 

заболевания – артериальная гипертензия II-III степени (65.8 % больных 1 группы и 79.2 % 

– 2-ой), сахарный диабет (21.5 % пациентов, выписанных живыми и 31.2 % – умерших боль-

ных). Перенесенный в прошлом ИМ имели 5.0 % больных, выписанных живыми и 12.5 % 

умерших пациентов; коронарное шунтирование и стентирование в анамнезе – 2.8 и 4.9 % 

больных, выписанных живыми, соответственно.  

У обследованных больных средняя масса тела составила 82.7±13.9 кг, средний рост 

168.3±11.8 см, средний индекс массы тела 29.6±12.3. Ожирением II и III степени (ИМТ бо-

лее 35 кг/м²) страдали 17.6 % больных, выписанных живыми и 37.6 % умерших больных.  

ОКС развивался также у больных, ранее имевших тяжелую хроническую сердечную 

недостаточность: IIБ-III стадии (III-IV ФК по NYNA) у 39.7 % больных 1 группы и у 63.5 % 

пациентов 2 группы. Диагностированную хроническую болезнь почек (ХБП) 3а, 3б, 4с 

имели 21.3 % выживших больных и 39.6 % умерших больных с ОКС. Эти заболевания ока-

зывали неблагоприятное влияние на течение, прогноз основного заболевания и тактику ле-

чения, что согласуется с данными литературы (Гарганеева и др., 2017, Ibanez et al., 2017). 

По данным лабораторных исследований у больных с ОКС в обеих группах выявлена 

дислипидемия.  В группе выписанных живыми повышены уровени общего холестерина (бо-

лее 5.0 ммоль/л – 6.3±0.4 ммоль/л ) у 46.1 % больных,  триглицеридов (более 1.7 ммоль/л – 

2.3±0.1 ммоль/л) – у 28.4 % больных, ХС ЛПНП (более 3.3 ммоль/л – 3.6±0.2 ммоль/л) – у 

24.2 % больных. В группе умерших больных повышенные уровени общего холестерина (бо-

лее 5.0 ммоль/л – 7.6±0.3 ммоль/л), триглицеридов (более 1.7 ммоль/л – 2.75±0.2 ммоль/л), 

ХС ЛПНП (более 3.3 ммоль/л – 3.0±0.2 ммоль/л) обнаружены у 69.8, 56.2  и 39,6 % больных 
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соответственно. В группе умерших число больных с дислипидемией было достоверно 

выше, чем в группе больных, выписанных живыми (p<0.05). 

Показатели воспалительного процесса миокарда – увеличение СРБ (более 10.0 мг/л) 

– были повышены у 18.8 % больных в группе выписанных живыми и у 82,3 % больных в 

группе умерших. Уровень СРБ по группам соответственно составил 26.3±2.7 и 46.2±2.3. 

Лейкоцитоз (более 9.5×10/л) был выявлен у 27.7 % больных в группе выписанных живыми 

и у 84.4 % больных в группе умерших, составляя соответственно 11.4±1.3×10/л и 

15.7±1.3×10/л.  

Повышение АСТ (более 35 ед/л) и АЛТ (более 45 ед/л) наблюдалось у 21.3  и 10.2 % 

больных 1 группы соответственно и у 79.2  и 54.2 % пациентов 2-ой группы. Уровень АСТ 

в 1 группе составил 58.4±2.2 ед/л и 181.9±6.2 ед/л – во 2 группе (Р<0.05); уровень АЛТ со-

ставил в 1 группе 61.5±2.3 ед/л и во второй – 107.2±5.7 ед/л (Р<0.05). 

 Повышение ЛДГ (более 248 ЕД/л) наблюдалось у 26.6 % больных 1 группы, при 

этом уровень составил 297.7±3.4 ЕД/л в группе больных, выписанных живыми, и 378.2±6.1 

ЕД/л (36.4 %) – в группе умерших больных. Показатель некроза миокарда – повышенный 

уровень тропонина Т более  0.1 нг/мл – составил 1.4±0.2 нг/мл у 28.5 % больных в 1 группе 

пациентов и 6.2±0.7 нг/мл у 67.7 % – в группе умерших больных. Повышение (более 24 

ЕД/л) маркера повреждения миокарда – МВ-фракции КФК – составило 115.9±4.1 ЕД/л у 

34.0 % больных в группе выписанных живыми и 172.8±5.2 ЕД/л у 76.0 % больных в группе 

умерших.  

Таким образом, в группе умерших больных повышенные лабораторные показатели 

встречались чаще и имели более высокие значения, чем в группе больных, выписанных жи-

выми. Все эти показатели подтверждали тяжесть течения ОКС, что согласуется с данными 

литературы [Белая и др., 2017], указывающими на неблагоприятный исход ОКС при сово-

купности признаков (содержания NO₂ ≥22.755 мкмоль/л, ТГ ≥1.565 ммоль/л, эритроцитов 

≥4.91 Т/л, АСТ ≥1.23 ммоль/л, мочевины ≥7.05 ммоль/л, ХС ЛПОНП ≥0.965ммоль/л, креа-

тинин ≥91.55мкмоль/л). 

При обследовании больных с ОКС в обеих группах выявлены следующие осложне-

ния: фибрилляция предсердий по данным ЭКГ была зафиксирована в группе выписанных 

живыми у 9.4 % больных и у 12.5 % умерших больных; атриовентрикулярная блокада 2 

степени Мобитц 2 и 3 степени были выявлены в группе выписанных живыми у 2.1 и 1.1 % 

больных и в группе умерших 6.2  и 2.6 % больных соответственно и потребовали поста-

новки временной ЭКС; острая сердечная недостаточность Killip III и Killip IV была диагно-

стирована в группе выписанных живыми у 3,1 и 2,9 % больных соответственно, в группе 

умерших больных – у 7.3  и у 6.2 % соответственно. Снижение фракции выброса при ЭхоКГ 

(менее 55 %) диагностировано у 37.1 % больных, выписанных живыми и у 65.6 % умерших 

больных. В группе умерших аневризма сердца выявлена у 4.2 % больных, разрывы мио-

карда с тампонадой сердца у 3,1 % больных (рис. 4). 

 

 
Рис. 4. Осложнения у больных с ОКС 

Fig. 4. Complications of the patient with acute coronary syndrome 
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Больные с ОКС страдали и различными коморбидными заболеваниями (анемией, 

хронической обструктивной болезнью легких, облитерирующим атеросклерозом сосудов 

нижних конечностей). Хроническая анемия легкой степени тяжести при поступлении была 

выявлена у 18.9 % больных, выписанных живыми, и у 26.0 % умерших больных. Постге-

моррагическая анемия легкой степени тяжести развивалась при остро возникших эрозиях 

желудка у 5.6 % больных, выписанных живыми, и 7.3 % умерших больных. При этом отме-

чено, что группа больных с анемией в основном состояла из пожилых пациентов, страдаю-

щих сахарным диабетом (52.6 %) и хронической сердечной недостаточностью (65.7 %). 

Хроническая обструктивная болезнь легких имела место у 27.2 % больных из группы вы-

писанных живыми и у 78.1 %  умерших пациентов с ОКС. У 38.2 % больных, выписанных 

живыми, и у 23.9 % умерших больных выявлено табакокурение. Облитерирующий атеро-

склероз нижних конечностей был выявлен у 5.2 % умерших больных.  

Все пациенты получали стандартную консервативную терапию (тромболитическую 

по показаниям; антикоагулянную: нефракционированный гепарин или низкомолекулярный 

гепарин; двойную антиагрегантную терапию: ацетилсалициловую кислоту, клопидогрель; 

статины; бета-адреноблокаторы при отсутствии противопоказаний; ингибиторы АПФ; нит-

раты при необходимости).  

Хирургическая реваскуляризация (балонная ангиопластика или стентирование ин-

фаркт-связанной артерии, коронарное шунтирование) было выполнено у 6.3 % больных с 

ОКСпST и у 2.1 % больных с ОКСбпST. Эти данные согласуются с результатами Россий-

ского регистра пациентов с ОКС РЕКОРД-3 [Эрлих, Грацианский, 2016; Барбараш, Кашта-

лап, 2017], согласно которому инвазивное ведение больных с ОКСбпST проводится реже. 

При выписке из отделения в группе  выписанных живыми, инфаркт миокарда диагностиро-

ван у 39.7 % больных, стабильная стенокардия напряжения (I, II, III ФК) составила 51.9 %, 

хирургическое лечение выполнено у 8.4 % больных. В группе умерших инфаркт миокарда 

имел место у 89.6  % больных, сочетание инфаркта миокарда и ишемического инсульта – у 

2.1 % больных, хроническая сердечная недостаточность IIБ-III стадии (III-IV ФК по NYNA) 

– у 7.3 %, хроническая обструктивная болезнь легких – у 1.0 %. 

Эффективность выздоровления больных в результате консервативного и хирургиче-

ского лечения составила 92.0 %. В 8.0 % случаях отмечался летальный исход у больных 

ввиду их запоздалой госпитализации (свыше 24 часов), ранних осложнений течения забо-

левания, сопутствующей патологии. 

Заключение  

Таким образом, по исходу заболевания количество выписанных живыми составило 

1 110 (92.0 %) человек, умерших – 96 (8.0 %). В группе выписанных живыми ОКС с подъ-

ёмом сегмента ST (ОКСпST) был установлен при поступлении в 20.6 % случаев, ОКС без 

подъёмов сегмента ST (ОКСбпST) – в 79.4 %. В группе умерших ОКСпST и ОКСбпST – 

47.4  и 52.6 % соответственно. В клинической картине в группе выписанных живыми ти-

пичная ангинозная боль наблюдалась у 19.7 % больных, атипичная клиническая картина – 

у 34.2 %, в группе умерших типичная ангинозная боль – у 26.0 % больных, атипичная кли-

ническая картина – у 39.6 %. Симптомы прогрессирующей стенокардии в группе живых 

отметили 46.2 % больных и в группе умерших – 34.4 % больных.  

Анализ лабораторных и инструментальных данных подтверждал диагноз нестабиль-

ной стенокардии или инфаркта миокарда. В группе умерших больных повышенные лабора-

торные показатели встречались чаще и имели более высокие значения, чем в группе выпи-

санных живыми; фибрилляция предсердий по данным ЭКГ была в группе выписанных жи-

выми у 9.4 % и у 12.5 % умерших больных; атриовентрикулярная блокада 2 степени Мо-

битц 2 и 3 степени была выявлена в группе выписанных живыми у 2.1 и 1.1 % и в группе 

умерших больных 6.2 и 2.6 % пациентов соответственно; снижение фракции выброса при 

ЭхоКГ (менее 55 %) у 37.1 % больных, выписанных живыми и у 65.6 % умерших больных.  
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Приведенные результаты свидетельствуют, что больных с ОКС без подъема сег-

мента ST, которые были в дальнейшем выписаны из стационара, было в 4 раза больше, чем 

с подъемом сегмента ST. В группе умерших количества больных ОКСпST и ОКСбпST до-

стоверно не различались. Тем не менее, отмечено, что большую часть умерших ОКСбпST 

составили больные с нестабильной стенокардией. Все они имели высокую степень риска 

(мужской пол, пожилой возраст, фоновые и коморбидные заболевания). На исход также 

влияли время от начала появления симптомов до поступления в стационар, оказание первой 

помощи врачом скорой медицинской помощи, инвазивная или неинвазивная тактика лечеб-

ных мероприятий в стационаре.  

Исследования еще раз подтвердили важность дальнейшего изучения проблемы ОКС, 

факторов риска, своевременной медицинской госпитализации, комплексного обследования 

и выбора правильной тактики ведения и лечения больных.  
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Аннотация 

При наблюдении 149 больных внебольничными пневмониями было изучено влияние антиоксиданта 

тиотриазолина на состояние клеточного и гуморального иммунитета. Проведённые исследования 

показали, что внебольничные пневмонии протекают на фоне вторичного иммунодефицита, который 

проявляется снижением общих циркулирующих Т-лимфоцитов и их субпопуляций: NK-клеток, Т-

хелперов, Т-супрессоров, увеличением содержания Ig А и Ig G и снижением Ig M. Применение 

тиотриазолина в комплексной терапии больных внебольничными пневмониями сопровождается 

снижением как общей Т-лимфоцитопении, так и их субпопуляций на фоне возрастания содержания 

иммуноглобулинов класса Ig М,  уменьшения иммуноглобулинов классов Ig А и Ig G. 

 

Abstract 

In 149 patients with community-acquired pneumonia, the influence of the antioxidant tiotriazoline on the 

state of cellular and humoral immunity was studied. Studies have shown that out-of-hospital pneumonia 

occurs against the background of secondary immunodeficiency, which is manifested by a decrease in the 

total circulating T-lymphocytes and their subpopulations: NK-cells, T-helper cells, T-suppressors, Ig A and 

Ig G increase in Ig M decrease. Tiotriazoline in the complex therapy of patients with community-acquired 

pneumonia is accompanied by a decrease in both total T-lymphocytopenia and their subpopulations against 

the background of an increase in the content of immunoglobulins of class Ig M reduction in 

immunoglobulin classes Ig A and Ig G. 

 

Ключевые слова: внебольничная пневмония, клеточный иммунитет, гуморальный иммунитет, 

иммуноглобулины, тиотриазолин, эффективность лечения. 

Keywords: community-acquired pneumonia, cellular immunity, humoral immunity, immunoglobulins, 
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Введение 

В последние десятилетия в большинстве стран мира, в том числе и в России, отме-

чается рост заболеваемости внебольничной пневмонией, что связывают с загрязнением 

окружающей среды [Albert et al., 2004; Чучалин, 2013, 2017], распространением привычки 

к курению [Albert et al., 2004; Mandell et al, 2007; Чучалин, 2017], аллергизацией и измене-
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ниями реактивности организма [Хаитов, 2001; Змушко и др., 2001; Парахонский, 2005; Чу-

чалин; 2017], увеличением частоты эпидемий гриппа и острых респираторных заболеваний 

[Albert et al., 2004; Синопальников, Козлов, 2008; Чучалин, 2017], увеличением продолжи-

тельности жизни [Mandell et al., 2007; Чучалин, 2013, 2017]. Отмечается рост частоты за-

тяжного течения пневмонии [Притулина и др., 2012; Синопальников, Козлов, 2008; Чуча-

лин, 2017]. 

Важная роль в патогенезе внебольничных пневмоний принадлежит иммунной си-

стеме [Парахонский, 2005; Зуева Е.Е. 2008; Притулина и др., 2012; Чучалин, 2014]. Ряд ав-

торов [Змушко и др., 2001; Хаитов, 2001, 2009; Ярилин, 2010] отмечают при внебольничных 

пневмониях нарушения в системах клеточного и гуморального иммунитета. Во всех слу-

чаях затяжного течения пневмонии отмечено развитие вторичного иммунодефицита и дис-

баланс в различных звеньях данной системы [Щукина, 2004; Парахонский, 2005; Новиков 

и др., 2005; Ярилин, 2010]. С патофизиологической точки зрения можно утверждать, что 

важной задачей данной проблемы является поиск и применение лекарственных средств, 

способных контролировать состояние клеточного и гуморального иммунитета, перекис-

ного окисления липидов, системы антиоксидантной защиты и взаимоотношений между 

ними. Это принципиально изменит прогноз пациентов с внебольничной пневмонией.  

В связи с этим наше внимание привлёк антиоксидантный препарат тиотриазолин, 

обладающий мембраностабилизирующими свойствами. 

Цель исследования: моделирование иммунного статуса пациентов с внебольнич-

ной пневмонией (очаговой, крупозной, затяжной) путём влияния на состояние перекисного 

окисления липидов и антиоксидантных факторов для проведения контролируемой эффек-

тивной патогенетической терапии. 

Задачи исследования: 

1. Анализ перекисного окисления липидов, антиоксидантных факторов, клеточного 

и гуморального иммунитета у пациентов с внебольничной пневмонией. 

2. Обоснование включения в комплексную терапию пациентов с внебольничной 

пневмонией антиоксиданта тиотриазолина. 

3. Предложить дозировку использования тиотриазолина при внебольничной 

пневмонии. 

Материалы и методы исследования 

Под наблюдением находилось 149 больных внебольничной пневмонией (средний 

возраст 46.3±1.8 года), из которых у 54 была диагностирована очаговая пневмония, у 53 – 

крупозная и у 42 – затяжная. С целью контроля обследована группа здоровых лиц соответ-

ствующего пола и возраста в количестве 40 человек. Среди пациентов с очаговыми и затяж-

ными пневмониями пневмококковая этиология заболевания диагностирована у 39 пациен-

тов, стафилококковая  – у 28, а у 29 больных пневмония была вызвана гемофильной палоч-

кой. Диагностика внебольничных пневмоний проводилась на основании приказа Мини-

стерства здравоохранения Российской Федерации от 20 декабря 2012 г. № 1213н «Об утвер-

ждении стандарта первичной медико-санитарной помощи при пневмонии», приказа Мини-

стерства здравоохранения Российской Федерации от 29 декабря 2012 г. № 1658н «Об утвер-

ждении стандарта специализированной медицинской помощи при пневмонии средней сте-

пени тяжести», приложения к приказу Министерства здравоохранения Российской Федера-

ции от 29.01.2013 г. №741н «Об утверждении стандарта первичной медико-санитарной по-

мощи при пневмонии тяжелой степени тяжести с осложнениями», с применением широкого 

комплекса клинических, инструментальных, клинико-лабораторных и рентгенологических 

методов исследования [Невзорова и др., 2004; Новиков, 2005; Акуленко, 2007; Хайдуков, 

2009; Маршалл В.Дж., Бангерт С. 2016; Чучалин, 2006, 2014, 2017]. Диагностика затяжной 

пневмонии проводилась согласно критериям, изложенным в национальном руководстве, 

руководства «Респираторная медицина» под редакцией академика РАМН А.Г. Чучалина, 

https://elibrary.ru/author_items.asp?authorid=215647
https://www.ozon.ru/person/267565/
https://www.ozon.ru/person/7294891/


560             НАУЧНЫЕ ВЕДОМОСТИ                      Серия Медицина. Фармация. 2018. Том 41, № 4 

 

практических рекомбинаций [Чучалин и др., 2014; Чучалин, 2006, 2013, 2017]. Определение 

состояния клеточного иммунитета осуществлялось методом иммунофлюоресцентного те-

стирования при помощи наборов моноклональных антител фирмы «Сорбент-сервис» 

(Москва) в популяции Т-лимфоцитов (CD3) и их субпопуляций: Т-хелперов (CD4), Т-су-

прессоров (CD11b), NC-клеток (CD16) и в популяции В-лимфоцитов (CD20). Состояние гу-

морального иммунитета определялось по уровню сывороточных иммуноглобулинов клас-

сов А, М и G. Содержание иммуноглобулинов определялось с помощью наборов реактивов 

UNIMATE 3 для иммуноглобулинов А, М и G для количественного их определения in vitro 

на аппарате COBAS FARA. Точность определения на COBAS FARA оценивалась с исполь-

зованием двух коммерческих контрольных сывороток в соответствии с руководством 

NCCLS EP5-T. Лечение внебольничной пневмонии проводилось в соответствии с нацио-

нальными и международными протоколами [Казанцев В.А., 2003; Dimopoulus et al., 2008; 

Рачина и др., 2009; Woodhe et al, 2011; приказ МЗ РФ № 1213н, 2012; приказ МЗ РФ №741н, 

2013]. 

Тиотриазолин назначался больным внутримышечно по 4.0 мл 2.5 % 1 раз в сутки в 

соответствии с рекомендациями. Курс лечения составлял в среднем 16–20 дней. С целью 

контроля эффективности лечения были выделены группы больных (А), в комплекс лечения 

которых включался тиотриазолин и контрольные группы больных (Б), в комплекс лечения 

которых тиотриазолин не включался, а также контрольная группа здоровых людей соответ-

ствующего пола и возраста в количестве 40 человек (табл. 1). 
 

Таблица 1 

Table 1 

Группы обследованных 

Groups of surveyed 

Возбудитель 

 Больные с внебольничной 

пневмонией 
Здоровые Кол-во 

больных 

по 

группам 
Группы 

Очаговая 

пневмо-

ния 

Крупозная 

пневмо-

ния 

Затяжная 

пневмо-

ния 

Контроль 

Пневмококк 
А 14  6 

 39 
Б 13  6 

Стафилококк 
А 6  9 

 28 
Б 5  8 

Гемофильная 

палочка 

А 8  7 
 29 

Б 8  6 

Всего 

А  27  20 
93 

Б  26  20 

 54 53 42 40 189 

Примечание: А – группа больных, которым в комплекс лечения тиотриазолин включался;  

Б – группа больных, которым в комплекс лечения тиотриазолин не включался. 

 

Полученные данные обрабатывались методами вариационной статистики с исполь-

зованием критерия Стьюдента. Статистическая обработка полученных данных проведена 

методами вариационного и корреляционного анализов на персональном компьютере по 

стандартным программам.  

Результаты и их обсуждение 

Как видно из представленных данных (табл. 2), у всех больных внебольничной пнев-

монией отмечалось состояние общей Т-лимфоцитопении. Так, у лиц с очаговым характером 
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воспаления в группе А  оно составило 6.0 %, в группе Б – 6.8 %; у лиц с крупозной пневмо-

нии соответственно – 12.6 и 12.2 % и наиболее существенный уровень снижения общих Т-

лимфоцитов отмечался у обследованных с затяжным течением пневмонии – 18.5 и 15.7 %. 
 

Таблица 2 

Table 2 

 

Особенности изменений клеточного и гуморального иммунитета у больных  

внебольничной пневмонией на фоне курсового лечения тиотриазолином 

Features of changes in cellular and humoral immunity in patients with community-acquired  

pneumonia against the background of course treatment with thiotriazoline 

Показа- 

тели 

Конт-

роль 

Очаговая пневмония Крупозная пневмония Затяжная пневмония 

До лечения 
После  

лечения 
До лечения 

После 

 лечения 
До лечения 

После  

лечения 

CD 3 ( %) 

(Т–общ.) 

74.5 

±2.4 

А 70.0±1.5 73.6±1.2 65.1±1.9* 71.3±1.6** 60.7±2.9* 68.3±3.0** 

Б 69.4±1.9 71.5±1.6 65.4±2.0* 68.1±1.8* 62.8±2.1* 65.2±2.8* 

CD 16 

( %) 

(NK–кл.) 

12.3 

±1.2 

А 11.8±0.9 12.1±0.6 9.7±0.4* 11.4±0.6** 9.2±0.9* 10.7±0.5 

Б 11.9±0.7 12.0±0.9 9.8±0.7 10.7±0.5 9.5±0.7* 9.9±0.8 

CD 4 ( %) 

(Т–хелп.) 

38.2 

±0.9 

А 36.5±1.3 37.7±0.6 30.8±0.9* 36.4±1.5*.** 28.4±1.5* 34.8±1.3*.** 

Б 36.8±0.8 37.5±1.0 31.0±0.5* 33.5±1.1** 30.1±1.8* 32.7±2.1* 

CD 11b 

( %) 

(Т–супр.) 

21.7 

±0.8 

А 20.4±1.3 21.6±0.9 18.5±1.1* 20.7±1.5 26.1±1.3* 23.7±1.5 

Б 21.1±0.8 21.3±1.2 18.3±1.3* 19.0±1.9 26.5±2.0* 24.9±1.5 

CD 20 

( %) 

(В–

лимф.) 

12.5 

±1.0 

А 12.8±1.2 12.5±1.5 18.5±2.4* 14.9±1.9 13.3±0.8 12.8±0.6 

Б 12.9±1.0 12.6±0.7 18.7±1.5* 15.3±2.1 13.0±1.0 12.9±0.7 

IgA (г/л) 
1.79 

±0.08 

А 2.21±0.10* 1.87±0.09** 2.45±0.16* 1.91±0.09** 2.28±0.08* 1.95±0.11** 

Б 2.17±0.08* 1.98±0.06 2.41±0.13* 1.95±0.11** 2.30±0.06* 2.08±0.05*** 

IgM (г/л) 
1.36 

±0.05 

А 1.31±0.13 1.33±0.10 1.29±0.08 1.32±0.10 1.22±0.07 1.29±0.10 

Б 1.29±0.08 1.31±0.06 1.24±0.09 1.30±0.04 1.14±0.07 1.20±0.06* 

IgG (г/л) 
12.01 

±0.49 

А 14.25±0.45* 12.71±0.53** 16.44±1.02* 13.76±0.85** 13.54±0.27* 13.01±0.30 

Б 14.26±0.52* 13.06±0.48 16.40±1.18* 14.22±1.21 13.48±0.51* 13.15±0.72 

Примечание:  – различия достоверны (р0.05–0.001) относительно контроля; ** – различия 

достоверны (р0.05–0.001) относительно данных до лечения. А – группа больных, которым в 

комплекс лечения тиотриазолин включался; Б – группа больных, которым в комплекс лечения 

тиотриазолин не включался. 

 

В то же время наблюдалось и снижение содержания NK-клеток и Т-хелперов во всех 

группах больных. Так, исходный уровень NK-клеток у больных очаговой пневмонии был 

снижен на 4.1 % (контроль – на 3.2 %) относительно здоровых лиц, а Т-хелперов – на 3.7 % 

(контроль – на 3.7 %). У лиц с крупозной и затяжной пневмониями снижение данных пока-

зателей соответственно составляло: 21.1 и 19.4 % (контроль – 20.3 и 18.8 %) и 25.2 и 26.7 % 

(контроль – 22.8 и 21.2 %). Вместе с тем в группах больных с очаговыми и крупозными 

пневмониями отмечалось и снижение содержания Т-супрессоров, которое составило соот-

ветственно 6.0  и 14.7 % (контроль – 2.8 и 15.7 %), а у обследованных с затяжными пневмо-

ниями уровень Т-супрессоров достоверно превышал данные здоровых лиц (20.3 %, кон-

троль – 22.1 %).  

Содержание циркулирующих В-лимфоцитов в периферической крови при очаговых 

пневмониях повышалось незначительно, а у больных крупозной пневмонией отмечалось их 

достоверное увеличение (46.4 %, контроль – 49.6 %). У пациентов с затяжными пневмони-

ями уровень циркулирующих В-лимфоцитов превышал данные здоровых лиц (на 6.4 %, 
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контроль – 4.0 %) и больных с очаговыми пневмониями (на 3.9 %, контроль – 0.8 %), а по 

отношению к группе больных с крупозной пневмонией был снижен на 28.1 % (контроль – 

на 30.5 %). 

Состояние показателей гуморального иммунитета у обследованных больных с вне-

больничными пневмониями характеризовалось повышением уровня иммуноглобулинов 

классов А и G и снижением иммуноглобулинов класса М, что для больных с очаговыми 

пневмониями составляло соответственно: + 23.5 %, + 18.7 % и – 3.7 % (контроль: + 21.2 %, 

+ 18.7 % и –5.1 %); у обследованных с крупозной пневмонией: + 36.9 %, + 36.9 % и – 5.1 % 

(контроль – + 34.6 %, + 8.7 % и – 8.8 %); у пациентов с затяжными пневмониями: + 27.4 %, 

+ 12.7 % и – 10.3 % (контроль – + 28.5 %, + 12.2 % и – 11.8 %). 

Влияние тиотриазолина на состояние клеточного и гуморального иммунитета у 

больных с внебольничными пневмониями (см. табл.2) характеризовалось увеличением 

уровня циркулирующих общих Т-лимфоцитов и NK-клеток, составляло соответственно у 

обследованных с очаговыми пневмониями  5.1  и 2.5 % (контроль – 3.0  и 0.8 %); у больных 

с крупозными пневмониями – 9.5  и 17.5 % (контроль – 4.1 и 9.2 %) и у лиц с затяжными 

пневмониями – 12.5  и 16.3 % (контроль – 3.8  и 4.2 %).  

Углубленный анализ изменений уровня общих Т-лимфоцитов и NK-клеток под воз-

действием лечения тиотриазолином, который был проведен у больных очаговыми внеболь-

ничными пневмониями (табл. 3) и затяжными пневмониями (табл. 4) показал, что у больных 

с пневмококковой этиологией заболевания уровень общих Т-лимфоцитов вырос соответ-

ственно на 4.5 и 17.6 %, а NK - клеток – на 4.1  и 17.3 %. 
 

Таблица 3 

Table 3 

Особенности изменений клеточного и гуморального иммунитета у больных очаговыми 

пневмониями на фоне курсового лечения тиотриазолином в зависимости от их этиологии 

Peculiarities of changes in cellular and humoral immunity in patients with focal pneumonia on the back-

ground of course treatment with thiotriazoline depending on their etiology 

Показатели Пневмококк Стафилококк Гемофильная палочка 

 
До 

лечения 

После 

лечения 

До 

лечения 

После  

лечения 

До 

лечения 

После  

лечения 

CD 3 ( %) 

(Т-общий) 
70.9±1.3 74.1±2.0 65.3±1.7 72.8±1.4 72.0±1.5 73.9±1.7 

CD 16 ( %) 

(NK-клетки) 
12.3±1.2 12.8±0.5 11.5±0.7 11.9±0.6 11.9±0.8 12.1 ±0.4 

CD 4 ( %) 

(Т-хелперы) 
36.7±1.1 38.0±0.5 35.8±1.3 37.4±0.8 37.2±1.5 37.7±0.7 

CD 11b ( %) (Т-

супрессоры) 
21.5±1.1 21.7±0.7 19.9±1.8 21.3±1.1 19.9±1.4 21.8±0.8 

CD 20 ( %) 

(В-лимфоциты) 
12.9±0.9 12.5±1.4 13.2±1.3 12.8±1.6 12.4±1.4 12.4±1.2 

IgA (г/л) 2.17±0.13 1.82±0.06 2.18±0.08 1.91±0.12 2.23±0.10 1.87±0.08 

IgM (г/л) 13.1±0.11 1.35±0.07 1.29±0.15 1.31±0.11 1.27±0.13 1.33±0.12 

IgG (г/л) 14.53±0.51 12.49±0.38 14.72±0.41 12.96±0.33 13.57±0.21 12.68±0.46 

Примечание:  – различия достоверны (р0.05–0.001) относительно данных до лечения 

 

При пневмониях, вызванных стафилококком, увеличение содержания циркулирую-

щих Т-лимфоцитов составляло 11.5 и 12.6 %, а NK-клеток – 3.5  и 15.3 %;  при пневмониях, 

вызванных гемофильной палочкой,  – соответственно 2.6 и 5.8 %,  1.7 и 11.7 %. 

Уровень Т-хелперов на фоне применения тиотриазолина также имел тенденцию к 

росту, которая у лиц с крупозной и затяжной пневмониями была достоверной и составляла 
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соответственно  18.2 и 22.5 %. У обследованных больных с очаговыми пневмониями уве-

личение уровня Т-хелперов под влиянием тиотриазолина было менее выраженным (3.3 %). 

В контрольных группах больных также отмечалась аналогичная тенденция, однако она 

была менее существенной и соответственно составляла 1.9, 8.1 и 8.6 %. 

Показатели содержания Т-супрессоров у больных очаговыми и крупозными пневмо-

ниями несущественно увеличивались относительно данных до лечения (5.9 и 11.9 %, кон-

троль – 0.9  и 3.8 %), а у больных с затяжными пневмониями – имели тенденцию к сниже-

нию (9.2 %, контроль – 6.0 %). 
 

Таблица 4 

Table 4 

Особенности изменений клеточного и гуморального иммунитета у больных с затяжными 

пневмониями на фоне курсового лечения тиотриазолином в зависимости от их этиологии 

Peculiarities of changes in cellular and humoral immunity in patients with protracted pneumonia against 

the background of course treatment with thiotriazoline depending on their etiology 

Показатели 

Пневмококк Стафилококк Гемофильная палочка 

До  

лечения 

После  

лечения 

До  

лечения 

После  

лечения 

До  

лечения 

После  

лечения 

CD 3 ( %)  

(Т-общий) 
61.2±2.5 72.0±2.7 57.9±3.3 65.2±2.9 64.0±2.9 67.7±3.4 

CD 16 ( %)  

(NK-клетки) 
9.8±0.7 11.5±0.4 8.5±1.0 9.8±0.8 9.4±0.8 10.5±0.6 

CD 4 ( %)  

(Т-хелперы) 
27.3±1.6 35.6±1.0 27.9±1.1 34.0±1.2 29.8±1.5 34.8±1.6 

CD 11b ( %)  

(Т-супрессоры)  
25.6±1.2 22.5±1.5 26.0±1.7 24.9±1.3 27.2±1.5 23.7±1.7 

CD 20 ( %) 

(В-лимфоциты)     
13.5±0.5 12.6±0.7 13.2±0.9 13.0±0.4 13.6±0.10 12.8±0.5 

IgA (г/л) 2.35±0.07 1.82±0.10 2.38±0.05 2.05±0.12 2.20±0.11 1.98±0.11 

IgM (г/л) 1.18±0.06 1.33±0.12 1.09±0.10 1.20±0.08 1.24±0.05 1.34±0.10 

IgG (г/л) 13.27±0.25 12.42±0.33 13.81±0.31 13.41±0.27 13.26±0.29 13.20±0.30 

Примечание:  – различия достоверны (р 0.05–0.001) относительно данных до лечения. 

 

При анализе изменений уровня Т-хелперов и Т-супрессоров в зависимости от этио-

логии воспалительного процесса отмечалось их увеличение, которое у обследованных с 

очаговыми пневмониями, вызванными пневмококком, соответственно составляло 3.5 и 

0.9 %, при стафилококковой этиологии – 4.5 и 7.0 %  и при очаговых пневмониях, вызван-

ных гемофильной палочкой – 1.3 и 9.5 %. У обследованных с затяжным течением заболева-

ния уровень Т-хелперов достоверно возрастал как при пневмококковой (30.4 %), так и при 

стафилококковой (21.9 %) этиологии заболевания и при пневмониях, вызванных гемофиль-

ной палочкой (16.8 %). В то же время динамика Т-супрессоров имела противоположную 

направленность, то есть их уровень снижался, и у больных с пневмококковым характером 

заболевания составляла 12.1 %, у больных со стафилококковой этиологией – 4.2 % и при 

пневмониях, вызванных гемофильной палочкой – 12.9 %. 

Анализ содержания циркулирующих В-лимфоцитов свидетельствовал о тенденции 

к уменьшению во всех группах. Уровень снижения В-лимфоцитов у обследованных с оча-

говыми пневмониями составлял 2.3 %, у больных крупозной пневмонией – 19.5 % и у лиц 

с затяжным течением заболевания – 3.8 %. В контрольных группах больных также отмеча-

лось снижение уровня В-лимфоцитов, однако оно было выражено в меньшей степени и со-

ставляло соответственно   2.3, 18.2  и 0.8 %. 

Изучение особенностей изменений уровня циркулирующих В-лимфоцитов в зависи-
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мости от этиологии пневмоний свидетельствует, что под влиянием лечения тиотриазоли-

ном содержание В-лимфоцитов в периферической крови при пневмококковом и стафило-

кокковом генезе воспалительного процесса увеличивалось соответственно на  3.1,  6.7, 3.0  и 

1.5 %; у больных с пневмониями, вызванными гемофильной палочкой, при очаговом харак-

тере воспалительного процесса их уровень практически не менялся, а при затяжном – сни-

жался на 5.9 %. 

Динамика показателей гуморального иммунитета (иммуноглобулины классов А, М 

и G) под влиянием курсового лечения тиотриазолином имела разнонаправленные измене-

ния. Как видно из таблицы 2, уровень иммуноглобулинов классов А и G во всех группах 

имел тенденцию к уменьшению, при этом изменения содержания иммуноглобулинов 

класса А носили достоверный характер. Так, уменьшение иммуноглобулинов А и G у боль-

ных с очаговыми пневмониями составляло соответственно 15.4  и 10.8 %; у больных с кру-

позными пневмониями – 22.0  и 16.3 %, у обследованных с затяжными пневмониями – 

14.5  и 3.9 %. Увеличение иммуноглобулинов класса М под влиянием курсового лечения 

тиотриазолином у больных с очаговыми пневмониями составила 1.5 %, при крупозной 

пневмонии – 2.3 % и у лиц с затяжным течением – 5.7 %. 

При анализе динамики иммуноглобулинов классов А, М и G в контрольных группах 

больных также отмечались аналогичные тенденции, однако они были выражены в меньшей 

степени и составили (соответственно по группам) для иммуноглобулинов классов А и G: 

8.8  и 8.4 %, 19.1  и 13.3 %, 9.6  и 2.4 %, и для иммуноглобулинов класса М – 1.6, 4.8 и 5.3 %. 

Изучение изменений иммуноглобулинов в зависимости от этиологии очаговых и за-

тяжных пневмоний под влиянием лечения тиотриазолином показало, что уровень имму-

ноглобулинов классов А и G у обследованных с очаговыми и затяжными пневмониями 

наиболее существенно снижался при пневмококковой этиологии заболевания – соответ-

ственно  на 19.2  и 22.6 %,  на 14.0  и 6.4 %; при пневмониях, вызванных стафилококком – 

соответственно на 12.4  и 13.9 %,  на 12.0  и 2.9 %;  у больных пневмониями, вызванными 

гемофильной палочкой –  соответственно на 16.4  и 6.6 %, на 10.0 % и 4.5 %. Наиболее су-

щественное увеличение иммуноглобулина М под влиянием тиотриазолина отмечалось у 

больных при пневмококковом затяжном течении воспалительного процесса – 12.7 %, при 

стафилококковом – 10.9 % и при пневмониях, вызванных гемофильной палочкой – 8.1 %. 

У больных с очаговыми пневмониями изменения иммуноглобулина М были менее выра-

жены и соответственно составляли  3.1, 1.6  и 4.7 %. 

Таким образом, проведённые исследования показывают, что включение в комплекс 

курсового лечения тиотриазолина приводит к улучшению состояния клеточного и гумо-

рального иммунитета больных с внебольничной пневмонией, позволяет повысить эффек-

тивность лечения больных.  

Выводы 

1. Внебольничные пневмонии протекают на фоне выраженного Т-клеточного имму-

нодефицита и дисбаланса в звене гуморального иммунитета, который характеризуется сни-

жением содержания иммуноглобулинов класса М и увеличением иммуноглобулинов клас-

сов А и G.  

2. Включение в комплексную терапию антиоксиданта тиотриазолина способствует 

нормализации Т и В-клеточного иммунитета и росту содержания иммуноглобулина класса 

М при снижении содержания иммуноглобулинов классов А и G.  

Внебольничные пневмонии протекают со сдвигами в звеньях клеточного и гумо-

рального иммунитета, характеризующимися развитием вторичного Т-клеточного иммуно-

дефицита и дисбаланса гуморального иммунитета на фоне существенной активации пере-

кисного окисления липидов и угнетения активности системы антиоксидантной защиты. По-

видимому, этим и обусловлен эффект антиоксиданта тиотриазолина. 

3. Стандартная схема применения тиотриазолина – внутримышечно по 4.0 мл 2.5 % 
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1 раз в сутки курсом 16-20 дней в комплексе лечения внебольничной пневмонии позволяет 

улучшить состояние иммунитета и повысить эффективность лечения больных. 
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Аннотация 

Гематоэнцефалический барьер (ГЭБ) – важная структура организма, охраняющая центральную 

нервную систему (ЦНС) от неблагоприятных воздействий и в то же время определяющая 

стабильный состав спинномозговой жидкости (СМЖ). Острая лимфобластная лейкемия (ОЛЛ) и 

нейролейкемия (НЛ) у детей, несмотря на большую встречаемость в популяции, сегодня излечимы. 

Применявшаяся нами методика исследования ГЭБ и СМЖ оказалась равноценной исследованиям с 

радиоактивными веществами и нейронспецифическими белками. Различные варианты течения 

ОЛЛ, НЛ отличались по исследованным показателям (ИП) – (концентрации общего белка, 

альбумина-А и глобулинов, суммарного α-аминоазота-Ам и отдельных нейроактивных 

аминокислот (глутаминовой кислоты-ГлуК и глутамина-Глу) в СМЖ и сыворотке (Сыв) крови при 

ОЛЛ (статус СТ-ЦНС-1): острый период, ремиссия, костномозговой КМ-рецидив и развившейся 

НЛ: доклинический (ДНЛ) и клинический варианты (КНЛ) (СТ-ЦНС-3), инициальной 

нейролейкемии  (ИНЛ) у детей (СТ-ЦНС-6), N-ацетилнейраминовой кислоты (НАНК) в СМЖ во 

все вышеуказанные периоды. На основании определения концентрационных градиентов (К) СМЖ/ 

Сыв для А, суммарного α-Ам, ГлуК и Глу в различные периоды ОЛЛ (СТ-ЦНС-1) и при осложнении 

НЛ (СТ-ЦНС -3, СТ-ЦНС-6) у детей встречаемость НЛ составила только 2.4 % (лишь единичные 

случаи). В нашем исследовании лечение может быть обозначено как российский 

модифицированный протокол (РМП). TIT – 3-х компонентная интратекальная терапия показала 

лучшие исходы. НАНК СМЖ  показательна и надежна для ранней диагностики НЛ – не только ИНЛ, 

но, возможно, и оккультной ОНЛ. ГЭБ, по данным этого исследования, показал диагностическую 

значимость: при развитии НЛ происходят процессы интратекального синтеза, также можно 

дифференцировать реактивный плеоцитоз (Ц) от бластного, также может быть несоответсвие 

малого Ц высоким ИП и высокого Ц низким ИП, что, скорее всего, говорит об активности НЛ 

процесса, степени нейротоксичности, эффективности сопроводительной терапии, прогностической 

значимости ИП.  

 

Abstract 
Blood-brain barrier (BBB) – important structure of organism, defensing CNS from unpleasant acts and 

determine the stable compound of CSF. High rate of ALL and NL in population and letal outcomes may be 

curable today. Showmethod’s of investigation of  blood-brain barrier and cerebrospinal fluid (CSF) as 

radioactive nuclide and neurospecific protein’s research. Various types of clinical NL had different values 

of this  research parameters - RP – biochemical (BCP) (protein, albumin, globulines, aminonitrogen, 

neuroactiveaminoacids – glutamic acid, glutamine in cerebrospinal fluid and serum (S) of blood). During 

ALL (status CNS-1): acute period, remission, recurrence and CNS leukemia (NL): preclinical and clinical 

variants of NL (CNS-3), initial NL in children (CNS-6). Concentration’s gradients CSF/S for albumin,  
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aminonitrogen, glutamic acid, glutamine in ALL, NL were determine. Cytosis is not good for all cases NL. 

NL met only 2.4 %.Ttreatmentof this researchmay be indicating as RM-P – Russian modificatedProtocol. 

Determingof cytosis (C), and blast C, and with single blasts, not always were evidence for clinics and 

prognosis. Pt therapy RMP as pilot project more improving results of survival, therefore of high dose’s 

complications during treatment, CSF’s INL, preclinical NL normalizing fastly.Intrathecal therapy with 3 

components (TIT) showed best outcomes. NANA CSF – showing and reliable marker for early diagnostics 

of NL, not only INL, but may be occult NL (ONL). Intrathecal therapy with 3 components (TIT) showed 

best outcomes. BBB of this investigation show diagnostic value: in development of NL of processes of 

intrathecal synthesis (ITS), may be differentiationsigm of reactive pleiC from blast’s C, may be low C with 

high BCP. high C with low BCP, therefore, indicate activity of NL’s processes, degree of neurotoxicity, 

effect of accompany’s therapy, prognostic value. 

 

Ключевые слова: гематоэнцефалический барьер, спинномозговая жидкость, острая 

лимфобластная лейкемия, нейролейкемия, дети. 

Keywords: blood-brain barrier, cerebrospinal fluid, acute lymphoblastic leukemia, neuroleukemia, 

children. 

 

 

Введение  

Острая лимфобластная лейкемия (ОЛЛ) на сегодня представляет 25 % среди всех 

опухолей и 75 %  всех детских гемобластозов, являясь самой частой онконозологией с вы-

сокой летальностью у детей [Румянцев, 2015]. 30–40 случаев на 1 млн. населения в год – 

популяционная частота ОЛЛ у детей сейчас. [Румянцева, 2011]  

С учетом влияния современных экологических факторов популяционная встречае-

мость не уменьшается. 

Современное протокольное (Пт) лечение позволило добиться высоких результатов 

выживаемости, (85 %). Ключевая значимость оккультной нейролейкемии (ОНЛ) у детей 

позволила по другому посмотреть на патогенез ОЛЛ, а НЛ  рассматривать не как эпизоди-

ческие случаи, а как важное звено патофизиологического генеза ОЛЛ,  и усовершенствовать 

профилактические и лечебные подходы к НЛ, которая, как считается, может стать тригге-

ром любых рецидивов. Так как НЛ, как общепризнано сегодня, имеется у каждого пациента 

с начала заболевания, обуславливая развитие рецидивов как ОЛЛ, так и НЛ, то рассчиты-

ваются риск-фактор, группы риска, риски рецидивов ОЛЛ и НЛ, кумулятивные риски, в том 

числе и для нейрорецидивов [Shrappe, 2004, Рогачева, 2007]. Профилактическая и лечебная 

интенсификация интратекального (ИТ) введения 3-мя препаратами (TIT-ТИТ) в остром пе-

риоде, консолидации в период 1 года терапии позволяет не применять в большем количе-

стве случаев краниальное облучение, имеющее серьезные неблагоприятные последствия 

для детского организма. Острый период и консолидация оказались слабым звеном в плане 

предпосылок для развития ОЛЛ- и НЛ- рецидивов. 

80 % выживаемость детей в России стала возможной благодаря применению россий-

ских ПтALL-MB-2002, 2008 и др. в последние десятилетия. Дальнейшие исследования, ана-

лиз прогностических факторов (ПФ) позволили выявить подгруппы внутри основных групп 

риска. ИНЛ на основе метаанализа стал одним из основных ПФ риска на сегодня 

[Karachunsiyetal., 2015]. 

Таким образом, для качественной интенсификации профилактики, лечения и повы-

шения выживаемости детей, возможно, нужны дополнительные мини-стратификационные 

критерии (максимальные, минимальные), в том числе и СМЖ, которые, возможно, опреде-

ляются состоянием гематоэнцефалического барьера (ГЭБ). 

Цель исследования – изучение и оценка коэффициентов проницаемости (КПГЭБ), 

состояния ГЭБ, состава спинномозговой жидкости (СМЖ), обмена мозга, предикторов нару-

шения нервной ткани при ОЛЛ и НЛ у детей в динамике ОЛЛ и определение их диагно-

стической и прогностической значимости при НЛ. 
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Задачи исследования: 

1. Изучить биохимические (БХ) концентрации общего белка (ОБ), альбумина (А) и 

глобулинов (Г), суммарного α-аминоазота (Ам) и отдельных нейроактивных аминокислот 

(глутаминовой кислоты-ГлуК и глутамина-Глу) в СМЖ и сыворотке (Сыв) крови при ОЛЛ 

(статус СТ-ЦНС-1): острый период (ОП), ремиссия (Рем), костномозговой рецидив (КМР) 

и развившейся НЛ: доклинический (ДНЛ) и клинический (КНЛ) варианты НЛ (СТ-ЦНС-3), 

(ИНЛ) инициальной НЛ у детей (СТ-ЦНС-6), а также максимальные (mах) и минимальные 

(min) колебания исследованных показателей (ИП). 

2. На основании определения концентрационных градиентов (К) СМЖ/ Сыв для А, 

суммарного α-Ам, ГлуК и Глу в различные периоды ОЛЛ (СТ-ЦНС-1: ОП, Рм, Рц) и при 

осложнении НЛ (СТ-ЦНС -3: ДНЛ, КНЛ, СТ-ЦНС-6: ИНЛ) у детей: 

– оценить проницаемость ГЭБ на протяжении ОЛЛ, НЛ с учетом mах и min величин; 

– оценить динамику проницаемости ГЭБ в различные периоды ОЛЛ и при осложне-

нии НЛ у пациентов с НЛ с исходом в ремиссию (ИР), с затяжным течением (ЗТ) НЛ, с 

летальным исходом (ЛИ) НЛ. Оценить значимость этих показателей в ранней диагностике 

и прогнозе НЛ с учетом максимальных и минимальных величин; 

– проанализировать концентрации исследованных показателей при различных тече-

ниях ОЛЛ, вариантах и течениях НЛ с учетом mах и min величин; 

– оценить концентрации исследованных показателей при различных цитозах НЛ и 

различных видах терапии ОЛЛ (Пт и стандартной), эффективность  интратекальной тера-

пии (ИТТ), процессы интратекального синтеза (ИТС). 

3. Сравнить и оценить степень специфического процесса в ЦНС при ОЛЛ и НЛ в 

динамике заболевания по определявшимся биохимическим исследованным показателям 

СМЖ с учетом mах и min величин. 

4. Изучить и определить возможные границы СМЖ-параметров для оценки состоя-

ния ремиссии при ОЛЛ и НЛ в динамике заболевания с учетом mах и min величин. 

5. Сравнить и оценить применявшуюся методику исследования ГЭБ и СМЖ с иссле-

дованиями, использующими радиоактивные элементы и различные нейронспецифические 

белки (НСБ), ферменты. 

6. Оценить стратификацию на группы риска, согласно использованному в данном 

исследовании российскому модифицированному протоколу (РМП), а также международ-

ным оригинальным протоколам, и необходимость и возможность проведения текущей 

мини-стратификации, скрининг-теста по данным СМЖ и ГЭБ по данной панели маркеров. 

Материалы и методы исследования 

В процессе представленной работы нами пролечены, обследованы, проанализиро-

ваны 103 пациента с ОЛЛ и НЛ в возрасте от 3 до 18 лет, которым проведен российский 

модифицированный протокол (РМП), согласно международным оригинальным Пт (BFM и 

др.) и стандартные курсы полихимиотерапии (CПХТ) в НЦЗД РАМН. Согласие родителей 

(опекунов) пациента на лечение в клинике и на настоящее исследование получено. 

В качестве групп сравнения были выбраны пациенты с ремиссией ОЛЛ и НЛ. В 

процессе наблюдения дети переходили из одной группы в другие по мере протекания 

заболевания. НЛ наблюдалась нами с разделением по вариантам: ИНЛ, ДНЛ, КНЛ. Па-

циенты на РМП-лечении были распределены на три группы риска: 1 – стандартного 

риска (SRG), 2 – промежуточного риска (ImRG) и 3 – высокого риска (HRG) и по статусу 

ЦНС: ЦНС-1 (острый период, ремиссия, костномозговой рецидив),   ЦНС-3 (доклиниче-

ский НЛ, клинический НЛ), ЦНС-6 (ИНЛ) у детей согласно критериям РМП и междуна-

родных оригинальных Пт. 

Биохимические (БХ) методы исследования. Были изучены концентрации (Кц) об-

щего белка (ОБ), альбумина (А), глобулинов (Гб), α-аминоазота (α-Ам), глутаминовой кис-

лоты (ГлуК) и глутамина (Глу) в СМЖ и сыворотке (Сыв) крови, N-ацетилнейраминовой 
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кислоты (НАНК) в СМЖ. Проницаемость ГЭБ оценивалась нами на основании вычисления 

концентрационных градиентов (К) СМЖ/ Сыв для А (КА), К α-Ам,  КГлуК и КГлу. Реак-

тивы использовались фирмы Berhinger (ФРГ), Sigma (США). Определения проведены на 

спектрофотометре «Atom» (Швеция), СФ-15а (Россия). 

СМЖ брали у больных во время проведения контрольных люмбальных пункций 

(ЛП), одновременно интратекально вводили препараты (1-метотрексат-МТХ или в сочета-

нии 2-МТХ и цитозин-арабинозид- ara-C, или 3-МТХ, ara-C, преднизолон-ПРЕД/дексаме-

тазон-ДЕХА) с профилактической и лечебной целью. Венозную кровь брали натощак в день 

проведения ЛП из крупных магистральных сосудов или из катетера в подключичной вене 

перед введением препаратов. 

Все определения проводились, как минимум, в трех параллельных пробах, а средние 

значения были использованы для статистической обработки результатов. Определение каж-

дого БХ показателя проведено в динамике заболевания: в разные периоды ОЛЛ – от 1 до 5 

раз, при осложнении ОЛЛ НЛ – от 1 до 12 раз (1 621 образец СМЖ, 834 образец Сыв – всего 

2 455 образца). 

Оценка всех полученных результатов проведена в сравнении с группой детей с ОЛЛ, 

находящихся в ремиссии (53 ребенка), а также с нормативами, принятыми в литературе, для 

здоровых детей. При проведении каждой серии исследований использованы контрольные 

сыворотки (PrecinormS, PrecinormG, PrecinormU – Berhinger, ФРГ). Все результаты обрабо-

таны статистически на компьютере пакетом программ «Statistica».  

Результаты и их обсуждение 

Средние величины исследованных показателей СМЖ 

В данной работе все исследованные показатели оказались повышенными во все пе-

риоды ОЛЛ, НЛ. Ремиссия ОЛЛ была принята как группа контроля, т.к. значения в этой 

группе оказались наименьшими по сравнению со всеми другими группами детей. Однако 

ремиссионная (Рем) группа оказалась неоднородной. Так, были дети с более повышенными 

величинами ИП, несмотря на состояние полной продолжающейся Рем, и более интерес-

ными для исследования оказались дети с более продолжительной Рем – более 3-5-12 лет. У 

них увеличение белковых ИП, особенно ОБ, наблюдалось с удлинением Рем (чем длиннее, 

тем больше). Предполагаем, что такие изменения связаны с раздражением мозговых оболо-

чек применяемыми препаратами. 

В связи с тем, что одной из основных задач работы являлась оценка ГЭБ, для полу-

чения дополнительной характеристики состояния его проницаемости было предпринято 

вычисление коэффициентов линейной корреляции между концентрацией  белков и амино-

кислот в СМЖ и их концентрации в сыворотке крови. Мы исходили из того, что наличие 

выраженной линейной положительной корреляции будет характеризовать зависимость кон-

центрации вещества в СМЖ от его содержания в сыворотке крови, что свидетельствовало 

бы о попадании вещества из крови в ЦСЖ путем пассивной диффузии. Подобная зависи-

мость характерна для незрелого ГЭБ или его повреждения, которое может способствовать 

повышению проницаемости барьера. 

Наиболее высокие коэффициенты СМЖ/ сыворотка крови для аминокислот и белков 

были присущи ДНЛ. Достоверно значимые результаты были получены лишь для белков в 

периоде ремиссии ДНЛ (r=0.66, p<0.05), тем не менее мы можем говорить о выраженной 

тенденции к взаимосвязи концентрации ОБ, Альб и α-Ам в СМЖ и сыворотке крови в 

остром и подостром периодах ДНЛ. Так, в остром и подостром периодах для белка коэф-

фициент корреляции составил 0.66 и 0.45 соответственно, для Альб – 0.74 и 0.51, для α-Ам 

0.63 и 0.82 соответственно. Выраженная, но не достоверная линейная зависимость найдена 

для α-Ам в период ремиссии КНЛ (r=0.79). Анализ корреляционной зависимости в различ-

ные периоды ОЛЛ показывает как меняется зависимость концентрации Альб в СМЖ от его 
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содержания в крови. Эта зависимость минимальна в период ремиссии ОЛЛ (r=0.12), возрас-

тает в остром периоде (r=0.24) и при возникновении рецидива ОЛЛ (r=0.49). 

Следовательно, приведенные данные свидетельствуют, что выраженная линейная 

зависимость содержания белков и аминокислот в СМЖ от их концентрации в крови при 

ОЛЛ без осложнения НЛ отсутствует, что может говорить о сохранности ГЭБ в эти периоды 

заболевания. Наличие выраженной зависимости рассматриваемых показателей при ДНЛ 

подтверждает полученные нами ранее данные о повышении проницаемости ГЭБ в этом пе-

риоде заболевания. 

Таким образом, исследованные параметры белкового обмена ЦСЖ и индексы про-

ницаемости Альб и α-Ам оказались различными в каждый из периодов ОЛЛ у детей.  

При обнаружении повышенных концентраций некоторых БХ веществ в СМЖ можно 

думать об «открытости» ГЭБ в некоторые периоды, которая происходит волнообразно, и 

об интратекальном синтезе (ИТС). ИТС чаще всего нарастает в начале заболевания. При 

адекватности лечения он купируется. ИТС – микропроцесс, который улавливается БХ ме-

тодиками. В литературе предлагаются различные вещества для выявления ИТС. В данной 

работе использованы НАНК СМЖ и предполагается, что IgG может дополнять НАНК в 

дифференциально-диагностических случаях, что, однако, требует проведения дальнейших 

исследований. 

Максимальные (max.) величины исследованных показателей СМЖ 

Максимальная (max.) концентрация общего белка СМЖ в ремиссии ОЛЛ была 0.74 

г/л (увеличение относительно верхней границы нормы на 164.4 %), в остром периоде (ОП) 

ОЛЛ – 0.49 г/л (на 108.9 %), при костномозговом рецидиве ОЛЛ – 0.77 г/л (на 171.1 %), при 

ДНЛ в остром периоде – 2.8 г/л (на 622.2 %), в подостром периоде (ПОП) ДНЛ – 0.73 г/л 

(на 162.2 %), в период ремиссии ДНЛ – 0.62 г/л (на 137.8 %), КНЛ ОП – 2.7 г/л (на 600 %), 

КНЛ ПОП – 1.26 г/л (на 280 %), КНЛ Р – 0.62 г/л (на 137.8 %), ИНЛ ОП – 4.36 г/л ( на 

968.9 %), ИНЛ ПОП – 1.35 г/л (на 300 %), ИНЛ Р – 2.2 г/л (на 488.9 %), превышая норма-

тивы и контрольные значения на 622 % при ДНЛ и до 968.9 % при ИНЛ. 

Max. величины общего белка СМЖ имели 3 основных пика – ДНЛ: ОП – 2.8 

(622.2 %), КНЛ: ОП – 2.7 (600 %), ИНЛ: ОП – 4.36 ( 968.9 %). 

Основными четырьмя пиками в повышении альбумина СМЖ оказались в ОП КНЛ – 

2.7 (увеличен на 771.4 %), ОП ИНЛ – 3.28 (↑ на 937.1 %), ПОП ИНЛ – 0.95 (↑ на 271.4 %), 

Р ИНЛ – 1.46 (↑ на 417.1 %). 

Max. величины глобулинов СМЖ имели 8 пиков – ОЛЛ: Рем –↑ 225 %, КМР – ↑160-

280 %, ДНЛ: ОП – ↑160 %, ДНЛ: Рем – ↑ 115-155 %,  КНЛ: ОП – ↑155-200 %, КНЛ: ПОП – 

↑150 %, ИНЛ: ОП – ↑ 280 %, ИНЛ: ПОП – ↑ 350 %. 

Max. величины Ам СМЖ имели 9 пиков – ОЛЛ: Рем – ↑ 223.2 %, ОЛЛ: ОП – ↑ 279 %, 

КМР – ↑ 297.7 % , ДНЛ: ОП – ↑ 237.2 %, Рем – ↑ 274.4 % , КНЛ: ОП – ↑ 325.6 %, КНЛ: Рем 

↑ 241.9 %, ИНЛ: ОП – ↑ 280.4 %, ИНЛ: Рем – ↑ 275.8 %.  

Самая высокая величина Ам была при КНЛ: ОП (как правило, КНЛ – предиктор 

КМР). Увеличение Ам в Рем ДНЛ, КНЛ, возможно, является предиктором развития общего 

рецидива. 

Max. величина ГлуК СМЖ имела 5 пиков – ОЛЛ: Рем – ↑ 280.5 %, КМР – ↑ 205.7 %, 

ДНЛ: ОП – ↑ 311.6 %, ДНЛ: Рем – ↑ 235.3 %, КНЛ: ОП – ↑186.9 %. Самая высокая величина 

Ам была при ДНЛ: ОП, ОЛЛ: Рем (возможно как признак КМР). 

Мах. величины Глу СМЖ имели 4 пика – ОЛЛ: Рем – ↑176.2 %, ОЛЛ: ОП – ↑ 176.3 %, 

КМР – ↑ 135.5 % (все ОЛЛ), ДНЛ: ОП – ↑ 155.9 %.  

Max. величины НАНК СМЖ имели 12 пиков – все периоды. 

Наиболее показательным индикатором оказалась НАНК СМЖ: в Рем  ОЛЛ – кон-

центрация 46.0 мг/л (увеличение относительно 1) средней величины Рем ОЛЛ – ↑ на 

145.6 %, 2) max. норматива ↑ на 232.3 %) при max. Ц 5 клеток/мм3, в ОП ОЛЛ – 66.0 (1) ↑ 



НАУЧНЫЕ ВЕДОМОСТИ                      Серия Медицина. Фармация. 2018. Том 41, № 4              573 
 
 

на 208.9 %, 2) ↑ на 333.3 %) при max. Ц 5, КМР – 84.0 (1) 265.8 %, 2) 424.2 %) при max. Ц 7, 

ДНЛ ОП – 78.0 (1) 246.8 %, 2) 393.9 %) при max. Ц 318, ПОП – 60.0 (1)189.9 %, 2) 303 %) 

при max. Ц 137, Рем – 82.0 (1) 259.5 %, 2) 414.1 %) при max. Ц 23, КНЛ ОП – 180.0 (1) 

569.6 %, 2) 909.1 %) при max. Ц 672, ПОП – 100.0 (1) 316.5 %, 2) 505 %) при max. Ц 158, 

Рем – 121.8 (1) 385.4 %, 2) 615.1 %) при max. Ц 13, ИНЛ ОП – 180.0 (1) 569.6 %, 2) 909.1 %) 

при max. Ц 26, ПОП – 85.2 (1) 269.6 %, 2) 430.3 %) при max. Ц 10, Рем – 98.0 (1) 310 %, 2) 

494.9 %) при max. Ц 8.  

Таким образом, max. пики имели: общий белок – 3, альбумин – 4, Глу - 4, ГлуК – 5, 

глобулины – 8, Ам – 9, НАНК – 12.  

Минимальные (min.) величины исследованных показателей СМЖ 

Min. величины общего белка СМЖ имели 2 пика – ИНЛ: ПОП, КНЛ: ОП, уменьше-

ние имели 3 пика – ОЛЛ: ОП, ИНЛ: Рем, ДНЛ: ПОП.  

Min. величины альбумина СМЖ имел 1 пик – КНЛ: ОП, уменьшение имели 2 пика – 

ОЛЛ: ОП, ИНЛ: Рем. 

Min. величины глобулинов СМЖ имело 3 пика – КМР, ДНЛ: Рем, КНЛ: ОП, умень-

шение имело 7 пиков – ОЛЛ: ОП, ДНЛ: ПОП, КНЛ: ПОП, КНЛ: Рем, ИНЛ: ОП, ИНЛ: ПОП, 

ИНЛ:Рем. 

Min. величины Ам СМЖ во все периоды ОЛЛ, НЛ были в норме. 

Min. величины ГлуК СМЖ во все периоды ОЛЛ, НЛ были в норме. 

КНЛ: ПОП – самый высокий из min. величин ГлуК СМЖ, т.е. возбуждение может 

преобладать над торможением. 

Min. величины Глу СМЖ во все периоды ОЛЛ, НЛ были в норме. 

ОП, ПОП НЛ – достаточно серьезные состояния по Глу СМЖ. ОП-ДНЛ – самая вы-

сокая min. норма Глу СМЖ, которая говорит о напряженности Глу обмена при ДНЛ, когда 

нет неврологической клиники.  

Min. величины НАНК СМЖ оказались повышенными во все периоды ОЛЛ, НЛ. Са-

мая высокая min. НАНК СМЖ оказалась в ОП-ИНЛ (1) (повышена  выше мин. нормы на 

3 096.3 %), затем следовал ПОП-ДНЛ (2) (↑ на 814.8 %), (3) ПОП-ИНЛ (↑ на 803.7 %), (4) 

Рем-КНЛ (↑ на 776 %), (5) Рем-ИНЛ (↑ на 666.7 %), (6) ОП-КНЛ (↑ на 577.8 %), (7) КМР (↑ 

на 548.1 %), (8) ПОП-КНЛ (↑ на 422.2 %), (9) ОП-ДНЛ (↑ на 407.4 %), (10) ОП-ОЛЛ (↑ на 

363.0 %), (11) Рем-ОЛЛ (↑ на 235.2 %), (12) Рем-ДНЛ (↑ на 148.1 %).  

Самая высокая min. величина НАНК была при ИНЛ: ОП (↑ 3 096.3 %), ДНЛ: ПОП (↑ 

814.8 %), ИНЛ: ПОП (↑ на 803.7 %), КНЛ: Рем (↑ 776 %), ИНЛ: Рем (↑ 666.7 %), КНЛ: ОП(↑ 

577.8 %), КМР (↑ 548.1 %), КНЛ: ПОП (↑ 422.2 %), ДНЛ: ОП (↑ 407.4 %), ОЛЛ: ОП (↑ 

363.0 %), ОЛЛ: Рем (↑ 235.2 %), ДНЛ: Рем (↑ 148.1 %). 

Min. НАНК имело 12 пиков. Min. концентрационные градиенты ГЭБ у наблюдаемых 

детей были на верхней границе нормы как у недоношенных новорожденных. 

Резервуар Оммайя при терапии НЛ – очень сложный нейрохирургический метод ле-

чения для пациентов. Может быть, нано-профилактика НЛ и нано-лечение НЛ станут но-

выми перспективными и высокоэффективными подходами в терапии НЛ.  

ГЭБ – достаточно надежная филогенетически физиологическая структура в орга-

низме, которая обладает природно обусловленными репаративными свойствами и самосто-

ятельно может восстанавливаться при различных воздействиях. При нарастании проницае-

мости ГЭБ, конечно, прогноз неблагоприятный, но, возможно, обратимый, т.к. ГЭБ может 

восстанавливаться после значительных неблагоприятных воздействий (вирусных, бактери-

альных, травматических и др.). В экспериментальных исследованиях показано, что ГЭБ раз-

рушается только через несколько часов после смерти [Mahmoud et al., 1983; Rautonen 1988; 

Annesley, Brown, 2015]. 
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Вероятно, при «открытости» ГЭБ лечение может быть  дополнено средствами, ста-

билизирующими, восстанавливающими ГЭБ и улучшающими общее, мозговое кровообра-

щение, микроциркуляцию и метаболизм головного мозга и нервной ткани. Возможно, нано-

частицы нанотехнологий смогут улучшить проницаемость лекарственных веществ через 

ГЭБ, позволят применять наименьшие их концентрации, снизить число рекомендуемых 

люмбальных пункций и таким образом уменьшить количество таких осложнений как 

нейротоксичность, склерозирование мозговых оболочек и места люмбальных пункций, им-

мунодепрессию ЦНС и, соответственно, риск инфекций ЦНС, которые могут быть триггер-

ными факторами лейкоэнцефалитов, менингитов, вторичных опухолей головного мозга 

[Saletta et al., 2014; Raetz et al., 2011, Pulsipheretal., 2014]. Таргетная терапия новыми усо-

вершенствованными противовирусными препаратами может оказать более качественное 

лечебное и профилактическое воздействие на течение заболевания [Шугарева, Бойченко, 

2012; Mahoneyetal., 1984; Asamietal., 1986]. 

Мах. величина ОБ не всегда была повышена за счет А, а значит они увеличивались 

и за счет других белковых соединений.  

Наиболее показательным индикатором оказалась НАНК СМЖ. Маx. величины Г и 

НАНК СМЖ не совпадают, поэтому можно предположить, что НАНК СМЖ увеличивается 

не всегда за счет ОБ, Г, а за счет других соединений. Таким образом, можно предположить, 

что НАНК СМЖ – независимый предиктор НЛ при ОЛЛ и, скорее всего, даже более надеж-

ный, чем IgG. 

Мin. величины НАНК СМЖ могут косвенно отображать лейкемический процесс 

ЦНС, поэтому, вероятно, можно говорить о диссеминированном этапе специфического про-

цесса уже с дебюта ОЛЛ или об оккультной НЛ. 
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Аннотация 

Рассматриваются адаптационно-компенсаторные реакции организма, обеспечивающие 

приспособление организма при нарушении целостности зубных рядов. Частичная адентия 

представляет собой весьма существенное нарушение в структуре целой системы, так как именно 

зубные ряды верхней и нижней челюстей обеспечивают полноценность жевания как одной из 

функций организма. В изменившихся условиях в функциональной жевательной системе 

включаются адаптационно-компенсаторные механизмы для приспособления к этим условиям. 

Динамические процессы возрастных изменений зубочелюстной системы изучали методом 

биометрии моделей челюстей. Приводятся результаты биометрических исследований 

диагностических моделей челюстей в трех таблицах. Методика биометрических исследований по 

динамике морфо-функциональной перестройки пародонта дает возможность выбора способа 

устранения частичной утраты зубов с учетом адаптационно-компенсаторных реакций.  

 

Abstract 

The article considers the problem of studying adaptive-compensatory reactions of the body, as 

they provide the body adaptation to the dentition integrity break. Partial adentia is a very 

significant violation in the structure of the whole system because the dental arches of the upper 

and lower jaws provide full chewing as one of the functions of the body. In the changed condition 

of the functional chewing system the adaptation-compensatory mechanisms start acting to adapt 

to these conditions. Adaptive reactions help the biosystem to change its structures and functions 

while the compensatory ones provide the integral system with its main function. Dynamic 

processes of age-related changes in the dentition were considered using the biometric method at 

studying the jaw models. Results of biometric studies of the jaw diagnostic models are presented 

in three tables below. The method of biometric studies considering the morphofunctional 

periodontal reorganization dynamics provides the opportunity to select the way to eliminate the 

partial teeth loss at taking into account adaptive-compensatory reactions.  
 

Ключевые слова: частичное отсутствие зубов, адаптационно-компенсаторные реакции, 

биометрические исследования. 

Keywords:  partial absence of teeth, adaptive-compensatory reactions, biometric research. 
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Актуальность 

Частичное отсутствие зубов имеет широкое распространение среди взрослого насе-
ления во всем мире,  поэтому проблема перестройки в жевательном аппарате является 
весьма актуальной. Наличие дефектов в зубной дуге ведет к нарушению целостности зуб-
ного ряда и появлению морфофункциональных изменений в зубочелюстной системе, воз-
никающих сначала вблизи дефекта, а затем распространяющихся на весь зубной ряд. Это 
приводит к вертикальному перемещению и наклону зубов, нарушению окклюзии, измене-
ниям в височно-нижнечелюстном суставе [Берг, Капуто, 1993; Копейкин, 1993; Ряховский, 
1999; Шнайдер, 2000; Захаров  и др., 2003; Чуйко, 2004; Абакаров, 2005; Адамчик, 2009]. 

Частичная адентия, какой бы протяженности она ни была, означает нарушение це-

лостности такого структурного элемента в жевательном аппарате, как зубной ряд. Это 

весьма существенное нарушение в структуре целой системы, так как именно зубные ряды 

верхней и нижней челюстей обеспечивают полноценность жевания как одной из функций 

организма. В изменившихся условиях в функциональной жевательной системе включаются 

адаптационно-компенсаторные механизмы для приспособления к этим условиям. Адаптив-

ные реакции помогают биосистеме изменить свои структуры и функции, а компенсаторные 

обеспечивают целостность системы в ее основной функции. Для того, чтобы проводить ор-

топедическое лечение таким пациентам, необходимо четко представлять механизмы, кото-

рые включаются в адаптационно-компенсаторные процессы при утрате одного зуба или не-

скольких зубов [Колос, 1986; Амирханян, 2001; Шварц, 2002; Чуйко, 2004; Адамчик, 2009; 

Войтяцкая, 2016].  

Изучение механизмов адаптивных и компенсаторных реакций в организме является 

одной из актуальных проблем в медицине, так как они обеспечивают приспособление орга-

низма к изменившимся условиям жизнедеятельности. Известно, что сбои в функциониро-

вании этих механизмов ведут к развитию патологических процессов, что в полной мере от-

носится и к зубочелюстной системе. Многочисленные клинические исследования показали, 

что вертикальные смещения зубов могут возникать после удаления одного или нескольких 

зубов. Величина их смещения зависит от времени, прошедшего с момента удаления зубов 

антагонистов. 

Этот факт подтверждается формой окклюзионной кривой на сместившихся зубах: 

при одновременном удалении трех или более зубов она выглядит как дуга, при удалении 

зубов в разные сроки окклюзионная кривая имеет ломаный характер. Наклон зубов в сто-

рону дефекта и выдвижение зубов-антагонистов возможно при патологической отягощен-

ности зубочелюстной системы, обусловленной декомпенсацией ее приспособительных ме-

ханизмов. А при малых дефектах в зубных рядах не наблюдается наклона зубов, выдвиже-

ний антагонистов и деформации прикуса, что связано с компенсаторной перестройкой кост-

ной ткани альвеолярного отростка и образованием в ней более густой сети костных балочек 

в ответ на повышенную нагрузку зубов, стоящих по краям дефекта [Aллен и др., 1996;  Гве-

тадзе и др., 1999; Логинова, 2001; Логинова, 2003; Абдумомунов, 2007;  Войтяцкая, 2016]. 

Некоторые авторы [Aллен и др., 1996; Воложин, 1998; Ряховский, 1999; Амирханян, 

2001; Дистель, 2001; Лазарев, 2003] указывают, что в 95 % случаев у взрослых имеется 

укороченный зубной ряд из-за удаления жевательных зубов.  25 % из них в связи с этим 

имеют мостовидные протезы, но лишь 82 % пациентов были удовлетворены качеством 

ортопедического лечения. Укорочение зубного ряда в связи с потерей зубов и связанные с 

этим нарушения окклюзионных соотношений являются компенсаторной реакцией 

зубочелюстной системы на нарушение целостности зубного ряда. Такая большая 

распространенность вторичной частичной адентии и качество ее ортопедической 

коррекции делают эту проблему весьма актуальной в стоматологии. Более того, все еще 

остаются спорными вопросы как необходимости, так и способов протезирования при 

частичной утрате зубов, включая и вторичные деформации зубного ряда.  
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Серьезным недостатком работ, посвященных механизму образования 

зубочелюстных деформаций, является краковременность клинических наблюдений, 

отсутствие биометрических данных по динамике морфо-функциональной перестройки 

пародонта и тесной взаимосвязи между формой (структурой) и функцией. Для срока 

действия пусковых механизмов развития деформаций имеет значение возраст, так как 

грубые деформации встречаются чаще в молодом возрасте,  чем в пожилом. При 

нормальном состоянии пародонта пограничные с дефектом зуба зоны десятилетиями 

сохраняют свое положение благодаря компенсаторным силам организма [Колос, 1986; Ди-

стель, 2001; Логинова, 2001; Логинова, 2003; Чуйко, 2004; Абдумомунов, 2007]. 

Все вышесказанное демонстрирует необходимость дифференцированного подхода 

при выборе способа устранения частичной утраты зубов и вторичной деформации зубного 

ряда с учетом адаптационно-компенсаторных реакций. 

Цель работы состоит в изучении динамики изменений в строении зубов и зубных 

дуг с помощью биометрического метода исследования диагностических моделей челюстей. 

Материалы и методы исследования 

Материалом исследования служили 300 диагностических моделей челюстей. Для 

изучения динамического процесса изменений зубочелюстной системы, происходящего с 

возрастом, нами был избран метод биометрии моделей, позволяющий фиксировать возраст-

ные и патологические изменения зубов и зубных рядов (Колос, 1986). Метод позволяет по-

лучить информацию о положении жевательных зубов в зубном ряду по отношению к двум 

плоскостям – сагиттальной и трансверсальной – с помощью математического анализа стро-

ения зубных дуг по показателю кривизны (К). 

Изучение трансверсальной кривой окклюзионной поверхности на уровне премоля-

ров и моляров, а также контуров неба, проводили на идентичных по основанию первичных 

и повторных моделей тех же пациентов с помощью аппарата Коркгауза (со срезающей ре-

шеткой на одномиллиметровой ленте с применением двухцветных графитовых стержней). 

Антропометрические измерения на диагностических моделях челюстей с целью со-

поставления данных, полученных в разном возрасте у тех же лиц, должны проводиться в 

строго идентичных условиях. Для этого диагностическую модель верхней челюсти, зафик-

сированную в фиксаторе, перемещали вверх до нижней плоскости. Затем путем регули-

ровки винтов одну измерительную иглу устанавливали по сагиттальному небному шву у 

небного сосочка, вторую – на твердом небе в точке пересечения сагиттальной линии неб-

ного шва с горизонтальной линией, проходящей через середину жевательной поверхности 

вторых моляров. Третью и четвертую измерительные иглы устанавливали симметрично на 

твердом небе в точках, образуемых на пересечении линии, проходящей через середину 

внутренней поверхности клыка, с линией десневого края клыка. Затем модель опускали 

вниз до соприкосновения с опорой и с помощью отсчетной линейки определяли высоту ос-

нования модели. 

Диагностические модели тех же лиц через 10–12 лет устанавливали в фиксаторе, из-

мерительные иглы – в соответствующие точки, идентичные с предыдущими в первой воз-

растной группе. 

С целью выявления изменений в зубах и зубных рядах производили линейные изме-

рения на диагностических моделях челюстей в сагиттальной, трансверсальной и вертикаль-

ной плоскостях. Высоту клинической коронки центральных и боковых резцов обеих челю-

стей определяли как расстояние по вертикали от середины режущего края до шейки зуба с 

губной поверхности. На клыках – от рвущего бугра до шейки зуба с вестибулярной сто-

роны. Высоту клинической коронки премоляров измеряли по середине вестибулярной по-

верхности от бугра до шейки зуба, первых и вторых моляров – от вершины мезио-вестибу-

лярного бугорка до шейки зуба. 
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Фронтальный сегмент клыков измеряли от их дистальных контактных точек на 

уровне экватора. Сегменты 31–11 и 21–23 измеряли симметрично от мезиальной контакт-

ной точки центрального резца до контактной точки клыка с первым премоляром. Измере-

ние сегментов зубного ряда 17–14 и 24–27 производили от мезиальной контактной точки 

первого премоляра до дистальной контактной точки второго моляра на уровне экватора. 

Измерение размеров зубов у тех же лиц в различном возрасте проводили троекратно 

штангенциркулем со специально заостренными ножками с точностью до 0.1 мм. 

Результаты исследования 

Биометрические исследования состояния зубов и зубных рядов в возрастном аспекте 

показали, что к норме адаптации зубочелюстной системы можно отнести следующее: в об-

ласти резцов с возрастом отмечается стирание режущих краев; появляется вестибулярное 

отклонение верхних фронтальных зубов с образованием просветов между ними, а также 

расширение фронтального отдела зубной дуги. Кроме того, с возрастом отмечается упло-

щение трансверсальной окклюзионной кривой за счет большего истирания на верхней че-

люсти оральных бугров, на нижней челюсти – вестибулярных бугров жевательных зубов. 

Наблюдается достоверное расширение верхней и нижней зубных дуг, которое сопровожда-

ется увеличением радиуса сегментов жевательных зубов. Неизменным остается только ре-

льеф твердого неба. 

Наибольший интерес представили полученные результаты биометрического иссле-

дования изменений в зубном ряду при утрате 1-2 зубов у тех же лиц через 10-12 лет. Ока-

залось, что показатели темпа прироста высоты клинических коронок фронтальных зубов не 

отличались от таковых у лиц с интактными зубными рядами в той же возрастной группе. 

Это свидетельствовало о том, что «малые» дефекты в области жевательных зубов не влияют 

на состояние фронтальных зубов. Кроме того, для лиц с такими дефектами было наиболее 

характерно наличие двух явлений – ретракции десневого края и стираемости коронок зубов 

с превалированием процесса ретракции.  

Клиническое состояние зубочелюстной системы у пациентов в подгруппе с дав-

ностью потери зубов до 10 лет отличалось большим разнообразием, но ведущими при-

знаками являлись вертикальное зубоальвеолярное и мезиодистальное смещение зубов 

верхней и нижней челюсти. Характер изменений в зубочелюстной системе у больных 

зависел от величины и топографии дефекта зубного ряда, давности потери зубов и ди-

намики их перемещения.  

Абсолютную величину одноименного интактного сегмента зубной дуги противопо-

ложной стороны использовали для определения показателя абсолютного прироста сегмента 

на стороне дефекта. Его укорочение составило 8.4 мм за 10 лет (темп прироста равен 

31.5 %). Измерения в подгруппе давности утраты зуба более 10 лет выявило дальнейшее 

укорочение сегмента, абсолютное значение которого составило 25.2 мм, абсолютный при-

рост – 1.4 мм, и темп прироста составил 5.26 %. 

Индивидуальный анализ адаптационных изменений в зубном ряду позволил выявить 

у обследуемых укорочение зубного ряда вследствие смещения зубов. При этом происхо-

дило выдвижение зубов по вертикали, а также появление боковых трем и в связи с этим – 

изменения соотношения челюстей.  

Исследования показали, что имеется связь между величиной деформации зубного 

ряда в мм, временем, прошедшим после удаления зуба и возрастом пациентов. Проведен-

ный анализ позволил установить, что у молодых людей интенсивность перемещения зубов 

в более раннем возрасте после удаления превалирует в значительной степени над интенсив-

ностью перемещения зубов в последующем возрастном периоде.  

Средние значения темпа прироста длины коронки клыков, премоляров и моляров 

представлены в табл. 1. 
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Таблица 1 

Table 1 

 

Средние значения показателя темпа прироста высоты коронки зубов  

у лиц с дефектами зубного ряда через 10-12 лет 

Average increase rate of the teeth crown height growth  

of persons with dentition defects after 10-12 years 

Верхняя челюсть 

Правая сторона Зубы Левая сторона 

0.04 

(0.08; 0) 
1 

0.04 

(-0.01; 0.09) 

0.11 

(0.22; 0) 
2 

0.09 

(0.12; 0.06) 

0.04 

(0.08; 0) 
3 

0.04 

(0.07; 0.01) 

0.04 

(0.08; 0) 
4 

0.002 

(0.042; 0.038) 

0.04 

(0.09; -0.01) 
5 

0.003 

(0.033; -0.028) 

0.09 

(0.14; 0.04) 
6 

0.12 

(0.17; 0.07) 

0.08 

(0.12; 0.04) 
7 

0.09 

(0.12; 0.06) 

Нижняя челюсть 

Правая сторона Зубы Левая сторона 

0.05 

(0.1; 0) 
1 

0.07 

(0.12; 0.02) 

0.05 

(0.01; 0) 
2 

0.04 

(0.09; 0.01) 

0.06 

(0.1; 0.02) 
3 

0.05 

(0.08; 0.02) 

0.03 

(0.04; 0.02) 
4 

0.03 

(0.07; -0.01) 

0.04 

(0.09; -0.01) 
5 

0.01 

(0.05; -0.03) 

0.11 

(0.17; 0.04) 
6 

0.06 

(0.01; 0.02) 

0.12 

(0.18; 0.06) 
7 

0.05 

(0.05; 0.45) 

 

Было проведено сопоставление изменений зубных дуг по вестибулярному контуру у 

лиц с малыми дефектами зубного ряда (табл. 2.) со средними значениями при интактных 

зубных рядах. Анализ показал, что за 10-12 лет произошло сужение верхней зубной дуги в 

сегменте 47– 37, обусловленное их мезиальным перемещением. 

Наиболее существенное различие было выявлено по показателю прироста длины 

сегментов жевательных зубов на верхней и нижней челюстях по сравнению с интактными 

зубными рядами (табл. 3). 

Так, укорочение сегментов жевательных зубов 17-14 и 24-27 на верхней челюсти 

произошло на -0.025 и 0.026 по сравнению с интактными зубными рядами, эти различия 

достоверны (P<0.002). 

Установленный факт укорочения сегментов в области жевательных зубов объек-

тивно доказывает, что при адаптации зубочелюстной системы происходит сдвиг жеватель-

ных зубов в медиальном направлении, что указывает на существенные изменения во взаи-

моотношениях между зубными рядами при появлении дефекта в зубном ряду.  
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Таблица 2 

Table 2 

 

Средние значения показателя прироста ширины зубной дуги верхней и нижней челюстей  

по вестибулярному контуру у лиц с дефектами зубного ряда через 10-12 лет 

Average growth rate of the dental arch width of upper and lower jaws along the vestibular contour  

of persons with dentition defects after 10-12 years 

Сегменты  

зубной дуги 

Показатели прироста 

ширины 

Сегменты  

зубной дуги 

Показатели прироста 

ширины 

13-23 
0.003 

(0.009; -0.003) 
43-33 

0.001 

(0.003; -0.001) 

14-24 
0.003 

(0.012; -0.006) 
44-34 

0.007 

(0.025; -0.011) 

15-25 
0.01 

(0.017; 0.003) 
45-35 

0.004 

(0.014; -0.022) 

16-26 
0.001 

(0.017; 0.003) 
46-36 

0.024 

(0.029; -0.019) 

17-27 
-0.04 

(-0.02; -0.06) 
47-37 

0.32 

(0.042; 0.022) 

 
Таблица 3 

Table 3 

 

Средние значения показателя прироста длины различных сегментов зубной дуги верхней  

и нижней челюстей у лиц с дефектами зубного ряда через 10-12 лет 

Average growth rate of length of different segments of the dental arch of upper and lower jaws of 

persons with dentition defects after 10-12 year 

Сегменты  

зубной дуги 

Показатели прироста 

длины 

Сегменты  

зубной дуги 

Показатели прироста 

длины 

13-23 
0.002 

(0.004; -0.008) 
43-33 

0.001 

(0.004; -0.002) 

13-11 
-0.014 

(0.006; -0.022) 
43-41 

0.004 

(0.019; -0.011) 

21-23 
-0.013 

(0.002; -0.028) 
31-33 

0.013 

(-0.005; 0.021) 

17-14 
-0.025 

(-0.013; -0.037) 
47-44 

-0.02 

(-0.004; -0.036) 

24-27 
-0.026 

(-0.012; -0.04) 
34-37 

-0.01 

(0.014; -0.05) 

 

Выводы 

1. Возрастные адаптационные изменения в состоянии зубных рядов заключаются в 

истирании режущих краев резцов на верхней челюсти и ретракции десны в области резцов 

на нижней челюсти, в вестибулярном отклонении верхних фронтальных зубов, расширении 

фронтального сегмента зубной дуги, истирании верхних оральных и нижних вестибуляр-

ных бугров жевательных зубов.  

2. С появлением дефекта зубного ряда адаптационно-компенсаторные изменения в 

зубочелюстной системе заключаются в ретракции десневого края и повышении стираемо-

сти коронок; ведущими признаками являются вертикальное зубоальвеолярное и мезоди-

стальное смещение зубов верхней и нижней челюстей, укорочение зубного ряда вслед-

ствие сдвига жевательных зубов в медиальном направлении и изменения в соотношении 

челюстей. 
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Аннотация 

В статье подведены итоги второго этапа аккредитации выпускников медицинского института 

НИУ«БелГУ» по специальности «лечебное дело». Аргументировано использование для оценки 

качества практических навыков таких показателей, как средний балл в группе аккредитуемых по 

каждой станции, процент лиц, набравших максимальное количество баллов, определение характера 

наиболее часто встречающихся неточных действий. Выпускники 2018 года по сравнению с 

аккредитуемыми в 2017 году показали более высокий средний процент правильно выполненных 

действий на таких станциях, как экстренная медицинская помощь (95.79±1.70 % против 

86.63±2.95 %, Р<0.05), неотложная медицинская помощь (98.34±1.08 % против 88.77±2.76 %, 

Р<0.05), физикальное обследование сердечно-сосудистой системы (97.10±1.42 % против 

90.84±2.52 %, Р<0.05). Показано, что повышение уровня знаний и практических навыков 

аккредитуемых в 2018 году по сравнению с выпускниками 2017 года обусловлено увеличением 

времени на подготовку в связи с открытием Центра симуляционного обучения и оценки 

профессиональной квалификации, Центра дополнительного медицинского и фармацевтического 

образования, аккредитации и сертификации, развитием тьюторского движения и активного участия 

студентов в олимпиадах, посвященных практикоориентированной подготовке. Обоснована 

необходимость увеличение количества систематических тренингов практических навыков в 

симулированных условиях для студентов Медицинского института. 

 

Abstract 

There are the results of the second round of accreditation of the graduates in the field of general medicine 

in Belgorod National Research University. The article explains reasons for using such indicators in 

assessing of professional skills quality as the average score in the accredited group for each station, 

http://context.reverso.net/%D0%BF%D0%B5%D1%80%D0%B5%D0%B2%D0%BE%D0%B4/%D0%B0%D0%BD%D0%B3%D0%BB%D0%B8%D0%B9%D1%81%D0%BA%D0%B8%D0%B9-%D1%80%D1%83%D1%81%D1%81%D0%BA%D0%B8%D0%B9/medicine+with+a
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percentage of persons attaining the highest grades, identification of the nature of the most frequent errors. 

In 2018 the graduates have higher rates of correctly implemented procedures than received in 2017 at such 

stations as emergency medical care ((95.79±1.70 % VS  86.63±2.95 %, Р<0.05), urgent medical care 

(98.34±1.08 % VS 88.77±2.76 %, Р<0.05), physical examination of  cardiovascular system (97.10±1.42 % 

VS 90.84±2.52 %, Р<0.05). This article illustrates that raised level of skills and knowledge in 2018 is due 

to increasing the time available for preparations which became possible through the development of tutoring 

movement, students' participation in practical training competitions and the opening of The Center For 

Simulation Training And Assessment Of Professional Qualifications Of The Department Of Medical And 

Pharmaceutical Supplementary Education, Certification And Accreditation. It is stressed the need to 

increase the number of systematic practical skills training in simulated conditions for students of the 

Medical Institute. 

 

Ключевые слова: аккредитация, качество образования, практикоориентированная подготовка. 

Keywords: accreditation, quality of education, practical skills training. 

 

 

Введение 

В настоящее время в соответствие с приказом Минздрава Российской Федерации от 

25.02.2016 г. № 127 н «Об утверждении сроков и этапов аккредитации специалистов, а 

также категорий лиц, имеющих медицинское, фармацевтическое или иное образование и 

подлежащих аккредитации специалистов» выпускники всех факультетов медицинских ву-

зов, получившие после 1 января 2017 г. высшее образование по основным образовательным 

программам в соответствие с федеральными государственными образовательными стан-

дартами в области образования «Здравоохранение и медицинские науки» (уровень специа-

литета) получают допуск к работе через систему первичной аккредитации. Она включает 

тестирование по специальности (1 этап), оценку практических навыков в симулированных 

условиях (2 этап) и решение ситуационных задач (3 этап). Изменение модели медицинского 

образования настоятельно диктует необходимость обобщения опыта ее внедрения, однако 

обсуждению итогов первичной аккредитации в настоящее время посвящены лишь единич-

ные работы [Кутепов и др., 2016; Гоголев и др., 2017], несмотря на важность проблемы. 

Особенно это актуально для второго этапа аккредитации в связи с внедрением в образова-

тельный процесс симуляционных технологий, необходимых для определения уровня вла-

дения практическими навыками профессиональной деятельности в соответствии с требова-

ниями профессионального стандарта [Муравьев и др., 2011; Борисова и др.]. 

Цель исследования  –  сравнение итогов второго этапа первичной аккредитации 

выпускников 2017 и 2018 года Медицинского института НИУ «БелГУ» специальности «Ле-

чебное дело» (в дальнейшем – выпускников) для определения путей совершенствования 

доклинической подготовки практических навыков. 

Задачи исследования: 

1. Оценка динамики показателей итогов первичной аккредитации выпускников 

2017 и 2018 года Медицинского института НИУ «БелГУ». 

2. Выяснение характера наиболее частых ошибок, допускаемых аккредитуемыми, 

при выполнении практических навыков. 

3. Определение путей совершенствования доклинической подготовки практиче-

ских навыков выпускников Медицинского Института НИУ «БелГУ». 

Материалы и методы исследования 

Для реализации поставленной цели были проанализированы чек-листы аккредитуе-

мых в 2017 и 2018 годах, которые были распределены по двум группам: группа I (аккреди-

туемые 2017 года, n=131), группа II (аккредитуемые 2018 года, n=140). 

Оценка практических навыков выпускников проводилась аккредитационной комис-

сией, утвержденной приказом Министерства здравоохранения РФ, по принципу ОСКЭ 

http://context.reverso.net/%D0%BF%D0%B5%D1%80%D0%B5%D0%B2%D0%BE%D0%B4/%D0%B0%D0%BD%D0%B3%D0%BB%D0%B8%D0%B9%D1%81%D0%BA%D0%B8%D0%B9-%D1%80%D1%83%D1%81%D1%81%D0%BA%D0%B8%D0%B9/emergency+medical+care
http://context.reverso.net/%D0%BF%D0%B5%D1%80%D0%B5%D0%B2%D0%BE%D0%B4/%D0%B0%D0%BD%D0%B3%D0%BB%D0%B8%D0%B9%D1%81%D0%BA%D0%B8%D0%B9-%D1%80%D1%83%D1%81%D1%81%D0%BA%D0%B8%D0%B9/cardiovascular+system
http://context.reverso.net/%D0%BF%D0%B5%D1%80%D0%B5%D0%B2%D0%BE%D0%B4/%D0%B0%D0%BD%D0%B3%D0%BB%D0%B8%D0%B9%D1%81%D0%BA%D0%B8%D0%B9-%D1%80%D1%83%D1%81%D1%81%D0%BA%D0%B8%D0%B9/for
http://context.reverso.net/%D0%BF%D0%B5%D1%80%D0%B5%D0%B2%D0%BE%D0%B4/%D0%B0%D0%BD%D0%B3%D0%BB%D0%B8%D0%B9%D1%81%D0%BA%D0%B8%D0%B9-%D1%80%D1%83%D1%81%D1%81%D0%BA%D0%B8%D0%B9/preparations
http://context.reverso.net/%D0%BF%D0%B5%D1%80%D0%B5%D0%B2%D0%BE%D0%B4/%D0%B0%D0%BD%D0%B3%D0%BB%D0%B8%D0%B9%D1%81%D0%BA%D0%B8%D0%B9-%D1%80%D1%83%D1%81%D1%81%D0%BA%D0%B8%D0%B9/medical+or+pharmaceutical+education%3B
http://context.reverso.net/%D0%BF%D0%B5%D1%80%D0%B5%D0%B2%D0%BE%D0%B4/%D0%B0%D0%BD%D0%B3%D0%BB%D0%B8%D0%B9%D1%81%D0%BA%D0%B8%D0%B9-%D1%80%D1%83%D1%81%D1%81%D0%BA%D0%B8%D0%B9/medical+or+pharmaceutical+education%3B
http://context.reverso.net/%D0%BF%D0%B5%D1%80%D0%B5%D0%B2%D0%BE%D0%B4/%D0%B0%D0%BD%D0%B3%D0%BB%D0%B8%D0%B9%D1%81%D0%BA%D0%B8%D0%B9-%D1%80%D1%83%D1%81%D1%81%D0%BA%D0%B8%D0%B9/Supplementary+education
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(объективного структурированного клинического экзамена) с использованием симуляцион-

ных сценариев для первичной аккредитации специалистов здравоохранения из Единой базы 

оценочных средств. В 2017 году цепь ОСКЭ состояла из пяти станций: базовая сердечно-

легочная реанимация (станция 1), экстренная медицинская помощь (станция 2), неотложная 

медицинская помощь (станция 3), диспансеризация (станция 4), физикальное обследование 

сердечно-сосудистой системы (станция 5). В 2018 году в качестве пилотного проекта была 

добавлена шестая станция для 20 % (30 человек) аккредитуемых – сбор жалоб и анамнеза 

на первичном амбулаторном приеме врача (станция 6). 

Рассчитывали среднее значения процента (в группах) правильных действий, выпол-

няемых аккредитуемыми при прохождении каждой станции, определяли процент лиц, вы-

полнивших испытание без ошибок на каждой из станций, а также выявляли наиболее ча-

стые ошибки, которые были допущены при втором этапе аккредитации. Кроме того, в 2018 

году проводилось анкетирование выпускников с целью выявления проблемных моментов в 

освоении практических навыков, самооценки знаний и готовности приступить к самостоя-

тельной врачебной практике. 

Статистическая обработка результатов исследования проводилась с помощью па-

кета программ «Statgraphics Сenturion». Для оценки достоверности различий применяли ме-

тод Стьюдента и углового преобразования Фишера [Гублер, 1978].  

Результаты и их обсуждение 

При подведении итогов второго этапа аккредитации установлено, что выпускники 

показали устойчивые высокие оценки приобретенных практических навыков. 

Выявлено, что аккредитуемые 2018 года показали лучшие результаты по сравнению 

с 2017 годом (см. таблицу). Это можно объяснить тем, что выпускники 2018 г. применяли 

уже имеющийся опыт и уделяли больше времени на подготовку в симуляционном центре, 

так как сам принцип ОСКЭ исключает субъективность оценки практических навыков 

[Chong et al, 2018.; Morales et al, 2018]. 
 

Итоги второго этапа аккредитации 

The results of the second round of accreditation 

М±m,  % 

Станция 
Группа I 

n=131 

Группа II 

n=140 
P 

Станция 1 98.28±1.14 94.91±1.86 >0.05 

Станция 2 86.63±2.95 95.79±1.70 <0.05 

Станция 3 88.77±2.76 98.34±1.08 <0.05 

Станция 4 88.49±0.89 91.41±2.37 >0.05 

Станция 5 90.84±2.52 97.10±1.42 <0.05 

 

При проведении второго этапа аккредитации процент набранных баллов из 100 воз-

можных для получения оценки «зачтено» должен превышать 70. Однако хорошо известно, 

что в некоторых случаях даже единичная неточность или небрежность врача при выполне-

нии практических действий может иметь тяжелые последствия (от возникновения кон-

фликтных ситуаций до состояний, угрожающих жизни пациента или здоровью самого ме-

дицинского работника). Поэтому, с нашей точки зрения, представилось важным определе-

ние таких показателей, как процент выпускников, набравших максимальное количество 

баллов по каждой станции и анализ характера неправильно выполненных действий (этиче-

ский, угрожающий жизни пациента, опасный для здоровья врача или влекущий нарушения 

санитарно-эпидемиологического режима лечебного учреждения). 

В 2018 году значительно увеличилось количество выпускников, набравших макси-

мальное количество баллов по чек-листам (см. рисунок). 

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Chong%20L%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=30016854
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Morales%20C%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=29999104
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Анализ чек-листов станции 1 не выявил заданий, выполнение которых приводило к 

ошибкам более чем у 20 % испытуемых в 2017 году, а в 2018 году был установлен только 

один тест, удовлетворяющий указанному критерию (при проведении сердечно-легочной ре-

анимации не использовали собственное надежное средство защиты 26.4 % аккредитуемых). 

 

 
 

 Процент аккредитуемых с максимальным баллом по станциям  

Percentage of accredited with a maximum score in each station 

 

В 2017 году наиболее часто ошибки на станции 2 допускались в следующих зада-

ниях: «обеспечить правильное положение пациента в соответствии с его состоянием» (у 

76.3 % выпускников), «обеспечить последовательность АВСDE-осмотра» (у 45.8 %),  «про-

вести повторное обследование показателей общего состояния» (у 26.7 %),  «провести по-

вторное обследование неврологического статуса» (у 24.4 %), «сделать верное разведение 

лекарственного средства» (у 23.6 %). А в 2018 году ошибки были только в задании «обес-

печить правильное положение пациента (в соответствии с его состоянием)» (у 24.3 %).  

Аналогичная положительная динамика наблюдалась на станции 3: в 2017 году высо-

кий процент ошибок имел место при выполнении таких заданий, как «правила утилизации 

расходных материалов» (ошибки у 42.7 %), «правильное позиционирование руки пациента 

и правильное наложение венозного жгута» (у 27.4 %), «контроль отсутствия воздуха в 

шприце с лекарственным средством» (у 27.4 %), «уточнение аллергоанамнеза», «безопас-

ный набор лекарственного средства», «правильная уборка инвентаря» (у 21.3 %), а в 2018 

году – только при выполнении «контроля назначения» (у 27.1 %).  

На станции 4 в 2017 году проблемными оказались такие задания, как «подготовка 

оборудования» (ошибки у 39.6 %), «предложить пациенту одеться» (у 37.4 %), «правильная 

оценка носового дыхания» (у 28.2 %), «правильная пальпаторная проба нагнетания ман-

жеты» (у 27.4 %), «правильное позиционирование пациента (облокотиться на спинку 

стула)» (у 25.9 %), «нанесение мыльного раствора после смачивания рук», «правильная об-

работка рук мыльным составом», «правильное завершение обработки рук», «приступить к 

измерению АД, правильно задав вопросы о факторах, изменяющих показатели ад)» (у 

22.1 %), а в 2018 году – «предложить пациенту одеться» (ошибка при выполнении у 30.0 % 

аккредитуемых). 

При прохождении Станции 5 в 2017 году трудности вызывали следующие задания: 

«правильная аускультация сонных артерий» (ошибки у 31.2 %), «правильное измерение ча-

стоты дыхательных движений» (у 24.4 %), «подготовка оборудования» (у 22.9 %), а в 2018 

году таких ошибок не отмечалось. 
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В 2018 году впервые проводилась оценка практических навыков на станции 6. Уста-

новлено, что средний показатель выполненных заданий 25 аккредитуемых составил 

90.72±2.45 %, при этом 12.0 % выпускников не допустили ошибок при выполнении зада-

ний. Возможно, на полученные данные повлиял тот факт, что навыки общения оцениваются 

сложнее по сравнению с клиническими навыками [Brannick et al, 2011]. 

Полученный положительный эффект мы объясняем формированием тьюторского 

движения, поддерживаемого администрацией Медицинского института. Тьюторство – это 

особый вид образовательной деятельности, основу которого составляет поддержка и сопро-

вождение образовательной деятельности студента, когда тьютор устанавливает со студен-

тами отношения партнерства, организовывает их практикоориентированное обучение [Вол-

ченкова, 2013; Khalid et al, 2018]. Результаты анкетирования показали, что занятия в центре 

симуляционного обучени под руководством тьютора предпочли 70.1 % аккредитуемых. 

Принцип «научился сам – научи друга» достаточно эффективен [Herrmann-Werner et 

al, 2017]. Во-первых, он позволяет привлечь всех студентов, заинтересованных в получении 

профессиональных навыков. Во-вторых, не ограничивает количество тренировок, так как 

формирование практического навыка происходит в свободное от основных занятий время 

по индивидуальным графикам. В-третьих, контроль качества профессиональных компетен-

ций постоянно проверяется по оценочным листам, поэтому закрепления навыка, который 

не соответствует трудовому стандарту, сводится к нулю. В-четвертых, публичная демон-

страция своих компетенций придает уверенность и формирует психологическую готов-

ность к самостоятельной клинической практике [Dandavino et al, 2007; Benè et al, 2014]. 

Также, большое стимулирующее влияние на стремление студентов к практикоори-

ентированному обучению в симулированных условиях оказывает желание победить в спе-

циализированных олимпиадах [Цыбусов и др., 2013; Пономарева и др. 2016]. Олимпийское 

движение на основе симуляционных технологий в медицине активно развивается, так как 

оно значительно способствует формированию профессионально-мотивированного мышле-

ния [Попов и др., 2010; Кирпиченок и др., 2012]. Наши студенческие команды стали призе-

рами Шестой Всероссийской студенческой олимпиады по практической подготовке «Золо-

той МедСкилл», первой студенческой профессиональной олимпиады «Я – профессионал», 

XII студенческой олимпиады с международным участием по хирургическим навыкам (г. 

Курск), III Международной практической олимпиады (г. Курск), V Всероссийской научно-

практической олимпиады студентов и молодых ученых по медицине катастроф (г. Москва). 

В этом учебном году проводились внутривузовские олимпиады.   

Примечательно, что по данным анкетирования, проведенного в 2018 году, 138 акреде-

туемых высоко оценили уровень собственной подготовки: на 100 % – 9.4  % выпускников, на 

90-99 % – 45.7 % выпускников, на 80-89 % – 30.4 % выпускников, ниже 80 % – всего 14.5 % 

выпускников. Однако настораживает то, что при этом только половина опрошенных считают 

себя  готовыми приступить к самостоятельной врачебной практике, что, в то же время,  со-

гласуется с данными исследований, направленных на выявление образа профессионального 

будущего у студентов на «кризисных» этапах обучения и личностных особенностей меди-

цинских работников [Асеева и др., 2011; Бохан и др., 2013; Акимова и др., 2014]. 

Выводы 

1. Выпускники Медицинского института в 2018 году показали более высокие резуль-

таты по сравнению с аккредитуемыми в 2017 году, что выражается в более высоких средних 

значениях процента правильно выполненных действий по ряду станций и в увеличении 

процента выпускников, набравших максимальный балл по станциям.  
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2. Результаты исследования свидетельствовуют о том, что наиболее часто встречаю-

щиеся ошибки, допускаемые аккредитуемыми в 2018 при выполнении практических навы-

ков, не носят угрожающего характера для здоровья «пациентов». 

3. На рост профессиональной зрелости выпускников и достижения ими высоких по-

казателей при проведении первичной аккредитации влияют проведение систематических 

тренингов практических навыков в симулированных условиях и развитие тьюторского и 

олимпиадного движений в медицинском образовании на базе симуляционного центра. 
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Аннотация  

В статье описывается системный подход к процессу стратегического управления в медицинских 

организациях Белгородской области. Цель использования данного подхода – объединение в единую 

систему частных управленческих практик различных служб внутри медорганизаций. Методической 

основой системы является запуск реальных механизмов стратегического планирования и 

индикативного учета результатов деятельности основных и вспомогательных структурных 

подразделений медицинских организаций. Раскрыто содержание самого процесса стратегического 

управления, который будет внедряться в ходе реализации регионального проекта. Приводится 

укрупненный прогноз основных адресных эффектов проектных мероприятий. Существующую 

проблему раздробленности управленческих механизмов, методов и приемов в многочисленных 

службах (основных и вспомогательных) медицинских организаций может решить системный подход 

к стратегическому планированию процессов организации в целом. Именно такой подход способен 

подчинить достижению общей цели медорганизации деятельность отдельных ее структурных 

подразделений. Проектирование при этом выступает как надежный, проверенный механизм запуска 

позитивных изменений. Лидерская составляющая процесса усовершенствования (команда проекта) 

комплектуется не по принципу административного назначения, а на основе инициативности ее 

членов, доверия участников позитивных перемен. Все действия и прогнозируемые результаты 

достижимы и понятны исполнителям, что в итоге обеспечивает успешность проекта. 

 

Abstract 
The article deals with a systematic approach of the strategic management process in medical organisations 

of Belgorod region. The purpose of using this approach is to consolidate into a single system the private 

management practices of various services within medical organisations. The methodical basis of the system 

is the launch of real mechanisms for strategic planning and indicative accounting of the results of the 

activities of the main and auxiliary structural units of medical organisations. The content of the strategic 

management process itself, which will be introduced during the implementation of the regional project, is 

disclosed.  The consolidated forecast of the main targeted effects of project activities is given. A systematic 

approach to the strategic planning of the organisation's processes in general is able to solve the existing 

problem of fragmentation of management mechanisms, methods and techniques in numerous services 

(main and auxiliary) of medical organisations. This approach is able to subordinate the activities of its 

individual structural units to the achievement of the common goal of a medical organisation. Designing 

acts as a reliable, proven mechanism for launching positive changes.  The leadership component of the 

improvement process (the project team) is not built on the principle of administrative appointment, but on 

the basis of the initiative of its members and the confidence of the participants in positive change. All 

actions and predictable results are achievable and clear to the performers, which ultimately ensures the 

success of the project. 
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Введение 

На современном этапе развития сферы здравоохранения медицинские организации 

(МО) все чаще выступают не только в роли исполнителей, но и активных инициаторов про-

ектных, программных и иных стратегических мероприятий. Ежедневно организациям при-

ходится решать ряд мультизадач: совершенствование процессов оказания медицинской по-

мощи, переход на бережливые технологии, эффективное бюджетирование, информатиза-

ция, внедрение систем менеджмента качества и маркетинга и т. д. (одновременно в меди-

цинской организации проходит в среднем 250–300 основных процессов параллельно) [Гос-

ударственная программа Российской Федерации «Развитие здравоохранения», 2017]. 

Среднестатистическое медицинское учреждение регионального уровня ежегодно 

формирует примерно 750 отчетов по 79 тысячам показателей. Контроль их достижения как 

условия эффективного функционирования больницы или поликлиники – основная управ-

ленческая задача руководителей. При этом главные врачи МО и их заместители часто ис-

пользуют так называемое «ручное управление» [Бакланова, 2012]. 

Практики стратегирования активно используются в бизнес-структурах и недоста-

точно распространены в государственных учреждениях социальной сферы [Ципес, Товб, 

2016]. Существующая ситуация определяет актуальность перехода на управление страте-

гическое, которое позволит, во-первых, обеспечить системный подход к менеджменту в 

медицинской организации [Югай, Кадыров, 2012], во-вторых, – сократить потери в про-

цессе ее функционирования, в-третьих, – обеспечить более эффективное развитие [Порт-

ных, 2015].  

Цель использования системного подхода к процессу стратегического управления в 

медицинских организациях Белгородской области – объединение в единую систему част-

ных управленческих практик различных служб внутри медорганизаций.  

Для решения существующей проблемы Департаментом здравоохранения и социаль-

ной защиты населения Белгородской области на основе Постановления правительства Бел-

городской области от 31 мая 2010 года № 202-пп «Об утверждении Положения об управле-

нии проектами в органах исполнительной власти и государственных органах Белгородской 

области» в 2018 году был инициирован проект «Организация стратегического управления 

в медицинских организациях области», рассчитанный на один год. 

Экспериментальная часть исследования 

Создание проекта «Организация стратегического управления в медицинских орга-

низациях области» проходило в несколько шагов. 

Первый шаг – инициация проекта. На площадке двухдневной проектной сессии, ор-

ганизованной Департаментом здравоохранения и социальной защиты населения Белгород-

ской области, возникла идея выработки единого регионального подхода к управлению про-

цессами внутри медорганизаций. Главные врачи, их заместители, руководители и работ-

ники проектного офиса департамента, концептуально обсудив существующие проблемы 

менеджмента в сфере здравоохранения, приняли решение о разработке проекта. Разделив-

шись на несколько групп, возглавляемых модераторами, профессиональное сообщество 

приступило к наполнению единой для всех матрицы проекта. Были сформулированы: цель 

проекта, способы  достижения, конечный результат, измеримые требования к результату, 

возможные риски в процессе реализации. Кроме того, был составлен план мероприятий, 
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определены команды проекта, пользователи результатами и необходимый бюджет. В фи-

нале сессии  каждая группа представляла на общий суд свой вариант проекта. Методом 

принятия коллективного решения было определено содержание структурных компонентов 

матрицы проекта. Таким образом, был подготовлен рабочий вариант проекта, который в 

течение последующих нескольких дней дорабатывался членами команды. Были составлены 

инициативная заявка и паспорт проекта – документы, необходимые для его дальнейшего 

официального продвижения.  

Второй шаг проектирования – защита проекта перед отраслевой экспертной комис-

сией. Руководитель проекта представил экспертам не просто концепцию, а  актуальное и 

востребованное дело – оцифрованное, измеримое, подтвержденное существующими реали-

ями, структурированное соответствующим образом, ограниченное во времени. Эксперты 

признали проект реалистичным и рекомендовали к официальной инициации и последую-

щей реализации через проектный офис Правительства Белгородской области. 

Третий шаг – запуск проекта, который предусмотрен в начале 2019 года.  

Методика решения 

Паспорт проекта  

«Организация стратегического управления в медицинских организациях области» 

«The organisation of strategic management in medical organisations of the region»  

project passport 

Измеримая цель 

проекта 

Обеспечение вовлеченности в процесс стратегического планирования и 
бережливого управления не менее 50 % сотрудников медицинских орга-
низаций к концу 2019 года 

Способ достижения 

цели 

Внедрение системы стратегического управления и бережливого производ-
ства в сфере здравоохранения Белгородской области 

Результат проекта 

Разработка стратегии и реализация не менее 150 
lean-проектов, участие в подготовке которых 
приняло не менее 50 % сотрудников медицин-
ских организаций 

Утвержденные страте-
гии, карточки проек-
тов, аналитический от-
чёт 

Требования к 

результату проекта 

Разработка и реализация не менее 150 lean-
проектов медицинскими организациями обла-
сти 

Утвержденные страте-
гии, карточки проек-
тов, аналитический от-
чёт 

Обучение принципам стратегического управле-
ния в рамках ВКС-семинаров не менее 100 со-
трудников медицинских организаций области 

Отчёт 

Повышение квалификации по направлению 
«Бережливое производство» не менее 150 со-
трудников медицинских организаций области 

Реестр свидетельств, 
примеры свидетельств 

Проведение стратегических сессий по разра-
ботке миссии и стратегии медицинской органи-
зации и стартовых встреч по бережливому про-
изводству в 100 % медицинских организаций 
области 

Приказ Департамента 
здравоохранения, ин-
формационная справка 

Наполнение стендов информацией о миссии 

МО и кодексе поведения медицинских работни-

ков в помещениях не менее 70 % медицинских 

организаций 

Аналитический отчёт 
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Разработка и внедрение информационного про-

граммного продукта, в котором: 

– отражена информация о не менее 3000 пока-

зателях результативности деятельности меди-

цинских организаций; 

– создан многоуровневый контроль (региональ-

ный, муниципальный, уровень отдельного 

учреждения); 

– обеспечено каскадирование «стратегическая 

цель – задачи – мероприятия – показатели»; 

– использована система сигнального оповеще-

ния (индикации) отклонений по мероприятиям 

и показателям 

Отчёт, скриншот 

Применение инструментов бережливого произ-

водства (доска задач, TPM, организация рабо-

чего пространства по системе 5С) в 100 % меди-

цинских организаций   

Приказы МО, 

аналитический отчёт 

Включение показателей реализации бережли-

вых проектов в KPI главных врачей 
Приказ  

Организация системной работы с предложени-

ями по улучшению процессов (утверждено по-

ложение, закреплен ответственный, организо-

ваны места и способы подачи предложений) в 

100 % медицинских организаций  

Приказы МО, 

аналитический отчёт 

 

Разработка не менее 30 чек-листов для оценки 

эффективности процессов, алгоритмов работ и 

услуг (стандартов операционных процедур) в 

каждой медицинской организации   

Информационная 

справка, примеры чек-

листов, алгоритмов 

Размещение в сети Интернет не менее 150 ин-

формационных материалов об организации ра-

боты по улучшению качества процессов в меди-

цинских организациях 

Информационная 

справка, ссылки на ре-

сурсы 

Пользователи 

результатом проекта 

Департамент здравоохранения и социальной защиты населения области 

и медицинские организации области 

 

Охарактеризуем ситуацию до начала проекта с позиции «как есть». В настоящий мо-

мент в большей части медучреждений отсутствует договоренность среди сотрудников о ви-

дении своей организации через 5–10 лет (т.е. ответ на вопрос, куда и зачем идти?); не де-

кларируется, что из себя представляет медицинская организация для всех так называемых 

стейкхолдеров (от учредителей до пациентов), какие системные задачи перед ней стоят и 

по каким показателям будет измеряться эффективность решения этих задач; отсутствует 

система комплексного стратегического планирования (планы создаются на уровне отдель-

ных структурных подразделений и не всегда с учетом их взаимных интересов) [Сабанов и 

др. 2014]. 

Выходом из сложившейся ситуации, в рамках реализации регионального проекта, 

может быть внедрение системы стратегического управления в медорганизациях области по-

средством создания к концу 2019 года программного продукта – автоматизированной стра-

тегической карты медицинской организации. Переходя к характеристике перспективной 
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ситуации с позиции «как будет», следует отметить, что изначально всем медицинским ор-

ганизациям предстоит ответить на вопрос, для чего им нужна сама стратегия. Если рассмат-

ривать существующие жизненные циклы любой организации, то следует понимать, что на 

каждом этапе ее жизни стратегия будет своя: при создании учреждения – одна, в процессе 

роста и развития – другая, а на этапе процветания, как ни странно, следует задуматься о 

ближайшем будущем, чтобы не уйти в фазу угасания [Чухраёв и др., 2014]. При этом струк-

тура процесса стратегического управления, как правило, остаётся единой и укрупненно 

представляет собой комплекс последовательных стандартных управленческих операций: 

анализ, планирование, организация и контроль долгосрочного (среднесрочного) развития 

больницы или поликлиники [Орлов, 2011].  

Работы внутри самого процесса условно можно разделить на две фазы с учётом не-

скольких этапов [Шипова, 2014].  

Первая фаза – стратегическое планирование. Здесь поэтапно происходят: выработка 

миссии и видения (стратегической цели) организации, проведение внешнего и внутреннего 

стратегического анализа, постановка стратегических задач, разработка показателей резуль-

татов их решения; создание стратегической карты (т.е. визуализация всей стратегии, лако-

ничное ее изображение) [Грей, Ларсон, 2015]. 

Вторая фаза – операционализация решения стратегических задач, т.е. разработка и 

исполнение дорожных карт структурных подразделений по достижению цели (воплощению 

в жизнь видения) [О’Коннэл, 2013].  

Вектор развития организации задаёт миссия. Существует несколько определений 

этого понятия: философия и предназначение, смысл существования организации [Вихан-

ский, 2008]; основная общая цель организации – четко выраженная причина её существо-

вания [Мескон и др., 2006]. Мы под миссией понимаем краткую формулировку предназна-

чения медорганизации через призму интересов и ценностей всех стейкхолдеров (пациентов, 

их родственников, общественности, сотрудников и т.д.).  

Выделяют два варианта миссии: краткий, из двух-трёх предложений, так называе-

мый брендовый вариант. Большинство формулировок миссий содержат правильные слова: 

«люди – наш важнейший актив», «мы будем лучшими в своем деле», «наша цель – пре-

взойти ожидания», «наша цель – обеспечить акционерам доходы выше средних». «Лени-

вый» способ сформулировать миссию – просто соединить все это в любом порядке [Котлер, 

2015]. Более развёрнутый вариант чаще всего формулируется для внутреннего пользования 

и должен подробно раскрывать все необходимые аспекты миссии, среди них: назначение 

функционирования, область деятельности и философия организации, методы достижения 

поставленных целей, методы взаимодействия организации с обществом (социальная поли-

тика организации). 

Миссия организации может стать эффективным инструментом управления, если она 

содержит как описание задач, которые необходимо выполнить, так и их обоснование. Она 

должна отвечать на вопросы: зачем люди приходят на работу, чем они занимаются и как 

определяют, что они делают это хорошо. 

Приведем пример миссии медицинской организации ООО «Клиника сердца» (Бел-

городская область, г. Старый Оскол): оказание пациентам Белгородской и других областей 

РФ своевременной комплексной высокотехнологичной медицинской помощи, в первую 

очередь, кардиологической, основанной на принципах партнерства с самим пациентом и 

членами его семьи; сопровождение пациентов на всех этапах: от диагностики и лечения до 

реабилитации; создание в медицинской организации пространства постоянных позитивных 

перемен для удовлетворения потребностей персонала, пациентского сообщества, обще-

ственных, муниципальных и государственных институтов. 

Видение – это условно «договор на берегу» между всеми членами коллектива о том, 

что из себя будет представлять организация через несколько лет, т.е. прообраз медицинской 

организации, к которому нужно прийти, – конкретизированная, оцифрованная, комплекс-

ная цель ее развития на ближайшую перспективу [Томсетт, 2015].  
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Та же ООО «Клиника сердца» через пять лет позиционирует себя как организация, 

имеющая статус регионального сосудистого центра № 2, работающая по модели государ-

ственно-частного партнерства и оказывающая высокотехнологичную помощь населению 

по профилю «кардиология» в системе ОМС (не менее 10 % пациентов, обслуживаемых в 

системе ОМС, – жители других регионов). Используемые медицинские технологии совре-

менны и актуальны, одобрены лидерами профессионального сообщества федерального и 

международного уровней; помимо кардиологического, услуги предоставляются и по дру-

гим профилям, что позволяет максимально удовлетворять потребности населения (в том 

числе детского) в высокотехнологичной медицинской помощи. 

Миссию и видение каждой медицинской организации в ходе реализации региональ-

ного проекта будут определять команды лидеров: главные врачи МО, их заместители, воз-

можно, заведующие отделениями, неформальные лидеры, например, руководители проф-

союзных комитетов. Миссия, видение и ценности в совокупности представляют собой 

идеологическую составляющую деятельности больницы или поликлиники, которая может 

быть формализована в виде единого краткого документа: «Политика медицинской органи-

зации». 

Важный этап первой фазы стратегического планирования – анализ рисков [Локк, 

2014]. По методике SWOT-анализа проводится оценка внешних и внутренних угроз (так 

называемых перспективных точек роста), сильных и слабых сторон медицинской организа-

ции, которые могут помочь или помешать достижению цели. Затем ставятся задачи, одни 

из которых будут направлены на ликвидацию угроз, другие – на использование возможно-

стей. Все цели и задачи измеримы через показатели и индикаторы (это дает возможность 

мониторинга и контроля их решения), каскадированы по уровням ответственности (с 

уровня отрасли до конкретного сотрудника) [Мазур и др., 2011]. Работы на этапе анализа в 

ходе проекта будут проводиться коллективно внутри отдельных структурных подразделе-

ний медицинских организаций, а затем – на уровне экспертов-руководителей МО. 

Завершает фазу стратегического планирования составление стратегической карты 

[Чилилов, Пирогов, 2014; Портных, 2015]. Она представляет собой визуализацию видения 

медицинской организации (главных ее целей), основных стратегических задач, решение ко-

торых отнесено к компетенциям разных структурных подразделений: основных, отвечаю-

щих за медицинскую деятельность, и функциональных, т.е. финансово-экономических, кад-

ровых, хозяйственных и иных служб. 

На второй фазе процесса стратегического управления каждое структурное подразде-

ление разрабатывает, защищает перед экспертным сообществом и приступает к исполне-

нию дорожной карты, т.е. комплекса мер по достижению заявленных целей и задач [Ме-

няев, 2015]. В ходе реализации регионального проекта «Организация стратегического 

управления в медицинских организациях области» процессы наполнения и внесения изме-

нений в дорожные карты, поиск необходимой информации в контексте решения конкрет-

ной задачи будут автоматизированы. Главному врачу в режиме онлайн станут доступны 

дорожные карты всех структурных подразделений МО. Дополнительными функциями ав-

томатизированной стратегической карты будут визуальные сигналы о невыполнении меро-

приятий или недостижении заявленных показателей («горит красным»).  

Информация с уровня медицинских организаций будет подниматься на уровень от-

раслевого органа исполнительной власти, обобщаться и анализироваться с целью принятия 

управленческих решений. 

В итоге реализации проекта планируется достичь следующих адресных результатов: 

1) департамент здравоохранения и социальной защиты населения Белгородской об-

ласти получит дополнительные инструменты управления региональной стратегией разви-

тия здравоохранения; 

2) медицинские организации будут иметь инструменты управления изменениями в 

рамках своих локальных стратегий; 
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3) руководители и работники медицинских организаций будут персонально ответ-

ственны не только за выполнение основных функций, но и за результаты деятельности ор-

ганизации в различных направлениях. 

При этом станет возможным общий стратегический результат – достижение макси-

мальных эффектов развития как отрасли здравоохранения в целом, так и отдельных меди-

цинских учреждений в условиях имеющихся ресурсов. 

Заключение 

Таким образом, существующую проблему раздробленности управленческих меха-

низмов, методов и приемов в многочисленных службах (основных и вспомогательных) ме-

дицинских организаций может решить системный подход к стратегическому планирова-

нию процессов организации в целом. Именно такой подход способен подчинить достиже-

нию общей цели медорганизации деятельность отдельных ее структурных подразделений. 

Проектирование при этом выступает как надежный, проверенный механизм запуска пози-

тивных изменений. Лидерская составляющая процесса усовершенствования (команда про-

екта) комплектуется не по принципу административного назначения, а на основе инициа-

тивности ее членов, доверия участников позитивных перемен. Все действия и прогнозиру-

емые результаты достижимы и понятны исполнителям, что в итоге обеспечивает успеш-

ность проекта. 
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Аннотация 

Целью работы являлась оценка современного состояния регионального рынка медицинского 

туризма Новосибирска и выявление условий его развития и сдерживающих факторов. Показаны 

перспективы Новосибирска как центра регионального медицинского туризма. Факторами, 

обусловливающими развитие медицинского туризма в Новосибирске, являются статус города как 

регионального центра, имидж «столицы Сибири», наличие транспортных узлов, научно-

исследовательские институты медико-биологического профиля, национальные и федеральные 

исследовательские центры медицинской направленности, мощная сеть учреждений 

здравоохранения. Географическая концентрация научных, образовательных и производственно-

промышленных предприятий и учреждений обусловила предпосылки для создания и 

функционирования Академпарка, биотехнопарка, медицинского промышленного парка, 

медицинского технопарка. Формированию медицинской инфраструктуры и поддержке 

медицинского туризма в регионе также способствовало создание «Центра регионального развития» 

при министерстве экономического развития Новосибирской области. В настоящее время 

приоритетным направлением экономического развития региона является формирование и 

функционирование нескольких профильных инновационных кластеров в области медицины 

(региональный медицинский «Сибирский», бальнеологический «Озерный», научно-

производственный «Сибирский наукополис»). Для достижения цели применялись методы 

обобщения, моделирования, абстрактно-логический, информационный сравнительный анализы. 

 

Abstract 

This paper examines the current state of regional medical tourism market. The impact of medical tourism 

on Novosibirsk as regional centre as well as conditions of development and limiting factors are revealed. 

Factors of causing the development of medical tourism in Novosibirsk are the status of city as regional 

center, and as the "capital of Siberia", the international airport and large transport and interchange railway 

junctions. Moreover, numerous research institutes of medical and biological profiles entering into structure 

of the Siberian Branch of Russian Academy of Sciences, and the Russian Federal Service for Surveillance 
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on Consumer Rights Protection and Human Wellbeing (Rospotrebnadzor), National and Federal Research 

Centers of medical orientation form a powerful network of healthcare institutions. Geographical 

concentration of scientific, educational and industrial enterprises and institutions led to creation and 

functioning of Academpark, Biotechnology park, Medical Industrial park, Medical Technology park. 

Formation of medical infrastructure and support of medical tourism in the region were also facilitated by 

establishing of the Novosibirsk Region State Institution "Center for Regional Development" under the 

guide of Ministry of Economic Development of the Novosibirsk Region. On basis of this Ministry have 

been operating the Center for Cluster Development and the Tourist Information Center. Currently, priority 

direction of region economic development is in functioning of several specialized innovation clusters in the 

field of medicine (Regional Medical Cluster "Sibirsky", Balneological Cluster "Ozerny", Research and 

Production Cluster "Siberian Naukopolis", Cluster of Information and Biopharmaceutical Technologies, 

Industrial Medicinal Technology Cluster).  

 

Ключевые слова: медицина и здравоохранение, медицинские услуги, лечебно-оздоровительный 

туризм, медицинский туризм, региональный туристский центр, медицинский кластер.  

Keywords: medicine and health care, medical services, health tourism, medical tourism, regional tourist 

center, medical cluster. 
 

 

Введение 

Мировой медицинский туризм в настоящее время имеет значимые темпы роста в 

сравнении с другими секторами туризма. Свыше пятидесяти стран обозначают продвиже-

ние медицинского туризма на уровне государственной политики [Марченко, 2013]. 

Для формирования в стране комплекса медицинских услуг мирового уровня немало-

важное значение имеют государственная поддержка и частное инвестирование. Решение дан-

ной задачи сопряжено с получением международной аккредитации, сертификатов качества. 

Необходимо добиться прозрачности статистики клиник, конкурентных цен, политической про-

зрачности, предсказуемости и стабильности общества, отлично подготовленного опытного ме-

дицинского персонала. Важную роль играет наличие медицинских достижений и инноваций, 

максимально быстрое внедрение новейших методов лечения [Чистобаев, Семенова, 2017]. 

Постепенно игроком рынка медицинского туризма становится Россия. Но пока наша 

страна проигрывает и по объёмам, и по привлекательности отрасли. На долю России прихо-

дится не более 0,4 % этого рынка. России ещё предстоит многое сделать в сфере здравоохране-

ния для улучшения качества предоставляемых услуг. Но, несмотря на имеющиеся трудности, 

туристский поток в Россию «за здоровьем» растет [Программа реиндустриализации экономики 

Новосибирской области до 2025 года]. По данным Минздрава РФ, в 2016 году помощь в меди-

цинских учреждениях федерального уровня получили 66,4 тыс. иностранцев, три четверти из 

них амбулаторно. Девальвация курса рубля с 2015 года определила снижение стоимости меди-

цинских услуг в сравнении с зарубежными аналогами и создала специфические предпосылки 

конкурентного превосходства лечения в России [Горошко, Пацала, 2015]. 

Несмотря на то, что основной поток как въездного, так и внутреннего медицинского 

туризма приходится на Европейскую часть России с двумя крупнейшими центрами меди-

цинских услуг – Москву и Санкт-Петербург, в стране существуют региональные центры, 

достойные внимания. Среди них крупнейшим от Урала до Дальнего Востока является город 

Новосибирск. 

Сегодня приводятся противоречивые данные по темпам развития медицинского ту-

ризма в регионе. Отсутствие объективных статистических данных связано, прежде всего, с 

тем, что пока не отрегулирована система учета медицинскими организациями услуг, ока-

занных иностранным гражданам, а также жителям других регионов РФ. Отдельные расхож-

дения в публикуемой статистике также можно объяснить нечеткостью формулировок, оби-

лием вариаций и отсутствием жестких рамок в определении медицинского туризма. 

В последнее время появляются работы, направленные на рассмотрение вопросов 

терминологии и типологии лечебно-оздоровительного и медицинского туризма [Бурменко, 
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2016; Ефимов, Ефимова 2017; Попова, 2017], где даются отечественные и зарубежные под-

ходы к определению этих понятий. При этом в период СССР традиционным и широко пред-

ставленным являлся «оздоровительный», но не «медицинский» туризм [Ветитнев, 2012]. 

Популяризация рынка медицинских услуг выстраивается не только на создании про-

грамм, направленных на предоставление медицинского сопровождения по организации вы-

сококвалифицированной медицинской помощи. Заинтересованность у потребителей могут 

вызвать познавательные экскурсии и туры медицинской тематики. Подобные предложения 

можно встретить в Москве и Санкт-Петербурге.  Экскурсия для школьников «Москва ме-

дицинская» предлагает познакомиться с историей медицинских учреждений и ведущих 

больниц Москвы (Российской детской клинической больницы, Морозовской детской го-

родской клинической больницы, Детской клинической больницы № 13 им. Н.Ф. Филатова, 

Университетской детской клинической больницы, МГМУ им. И.М. Сеченова, Марфо-Ма-

риинской Обители Милосердия, Университетской клинической больницы № 2 акушерства 

и гинекологии им. И.М. Снегирева, МГМУ, Городской клинической больницы № 1 

им. Н.И. Пирогова, Университетской клинической больницы № 1, МГМУ, Научно-иссле-

довательского института скорой помощи им. Н.В. Склифосовского, Городской клиниче-

ской больницы № 23 им. «Медсантруд» ДЗМ (новое название ГБУЗ «ГКБ им. И.В. Давы-

довского ДЗМ»)), узнать основные направления их деятельности, историю создания.  

Экскурсия «Петербургские медики и аптекари» знакомит с традициями и историей 

медицинской науки в Санкт-Петербурге с рассказом о том, как зарождались отечественная 

медицинская наука и профессиональное обучение, создавались первые лечебные учрежде-

ния и органы управления здравоохранением. Экскурсия «Светила медицинской науки» с 

осмотром старейших медицинских учреждений Санкт-Петербурга (Институт эксперимен-

тальной медицины (ФГБНУ «ИЭМ»), госпитальный городок им. Петра Великого, Мариин-

скую и Обуховскую больницы, Научно-исследовательский институт акушерства, гинеколо-

гии и репродуктологии имени Д.О. О́тта (ФГБНУ «НИИ АГиР им. Д. О. Отта» СЗО РАМН), 

Медико-хирургическую академию и Женский медицинский институт) рассказывает об ис-

тории отечественной медицины и знаменитых личностях, привнёсших значительный вклад 

в медицину. Экскурсия «Медицинский Петербург» знакомит с традициями и историей ме-

дицинской науки в Санкт-Петербурге – городе, где зарождались отечественная медицин-

ская наука и профессиональное обучение, аптечное дело, создавались первые лечебные 

учреждения и органы управления здравоохранением. Слушателей ждет история создания 

петровских «гошпиталей», медицинских центров, медицинских вузов.  

Результаты исследования 

Медицинский туризм создал новую концепцию современного здравоохранения 

[Итоги круглого стола, 2014], в результате чего можно выделить ряд основных побудитель-

ных мотивов (см. рисунок) [Марченко, 2013].  

Несмотря на имеющиеся трудности, можно утверждать, что Новосибирск обладает 

серьезными компетенциями в сфере медицины для оказания медицинских услуг иностран-

ным и иногородним гражданам. В городе сложилась медицинская и сопутствующая ей ин-

фраструктура не только по оказанию консультативной и лечебной помощи, но и способная 

создать пациентам условия на период реабилитации.  

Городское здравоохранение представлено многопрофильными медицинскими цен-

трами, научно-исследовательскими институтами, образовательными учреждениями по подго-

товке медицинских кадров, узкоспециализированными клиниками, ряд из которых получили 

признание и известность за пределами региона. В городском здравоохранении заняты более 

10 000 врачей различных специальностей (примерно 86 врачей на десять тысяч населения) и 

около 18 000 специалистов среднего медицинского персонала [Медицина-Новосибирск, 2018].  

Своеобразными столпами медицинских возможностей региона являются многопро-

фильные медицинские учреждения города, например, городские клинические больницы № 
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1 и 2, Новосибирская клиническая центральная районная больница и одна из самых круп-

ных больниц современного Новосибирска – областная, которая сотрудничает с ведущими 

медицинскими организациями страны. 

 

 
 

Основные побудительные мотивы медицинского туризма 

 The main motivations of medical tourism 

 

Приоритетным в сфере региональных медицинских предложений является расшире-

ние высокотехнологической медицинской помощи, в первую очередь, по таким наиболее 

важным профилям, как сердечнососудистая хирургия, травматология и ортопедия, офталь-

мология, нейрохирургия, онкология.  

Помощь в диагностике и лечении онкологических заболеваний является одним из 

востребованных сегментов регионального рынка медицинских услуг. В настоящее время 

ситуация со злокачественными новообразованиями в России неутешительная: на конец 

2016 года онкозаболеваний выявлено у 2.4 % населения России. За 10 лет (за период с 2006 

по 2016 годы) больных стало больше на 20.6 %; 54 % больных – женщины, 46 %  – муж-

чины,  63.1 % – люди пенсионного возраста, 36.3 % относятся к категории трудоспособных 

граждан [Российский онкологический портал, 2016].  

В Новосибирске есть несколько медучреждений, занимающихся лечением онкозаболева-

ний. В первую очередь, это Новосибирский областной клинический онкологический диспансер 

(ГБУЗ НСО «НОКОД») и Городской Онкологический Диспансер Новосибирска (при клиниче-

ской больнице № 1). В городском онкологическом диспансере при городской клинической боль-

нице № 1 проводится научно-исследовательская работа по различным проблемам онкологии. 

Также в городе функционирует Центр радиохирургии и лучевой терапии Новоси-

бирского научно-исследовательского института патологии кровообращения им. академика 

Е.Н. Мешалкина. Учреждение располагает мощной диагностической и лечебной базой. 

Специалисты учреждения выполняют сложные радиохирургические операции, осуществ-

ляют лучевое лечение при самых разных онкологических патологиях, включая труднодо-

ступные опухоли головного мозга.  

Востребованными стоматологическими услугами в Новосибирске являются новейшие 

методы пломбирования, восстановления, протезирования зубов, исправления прикуса, лечения 

воспалительных и дистрофических заболеваний, позволяющие исправить практически любой 

дефект. Сеть стоматологических клиник города широко развита и насчитывает около 240 учре-

ждений, направленных на восстановление и придание эстетичного вида полости рта.  

Благодаря стремительному развитию науки и высоких технологий набирает попу-

лярность такое направление, как эстетическая медицина. К настоящему времени в эстети-

ческой медицине имеется уже целый ряд основных направлений, в каждом из которых мно-

ОСНОВНЫЕ ПОБУДИТЕЛЬНЫЕ МОТИВЫ МЕДИЦИНСКОГО ТУРИЗМА 

современные медицинские технологии 

предоставление полной анонимности 

 лечения 

 

низкая стоимость 

высококвалифицированная  

медицинская помощь 

совмещение лечения с туристской про-

граммой в регионе  

(фактор добавленной стоимости) 

 

временной фактор (при долгом ожида-

нии медицинского лечения  

в своей стране/регионе) 
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жество различных процедур: классическая косметология, инъекционная терапия, аппарат-

ная косметология, лазерная косметология, пластическая хирургия (эстетическая и рекон-

струкционная). Пластическая хирургия востребована не только для поддержания красоты и 

молодости, но призвана исправлять последствия травм, ожогов, корректировать пороки 

лица и тела, проводить сложные челюстно-лицевые операции. Услуги эстетической меди-

цины в Новосибирске представлены более чем в 40 медицинских центров.  

Одним из динамично формирующихся сегментов медицинского туризма становится 

репродуктивный туризм, сферой интереса которого, прежде всего, является изучение нор-

мальной репродуктивной функции человека, а также патологических состояний, чреватых 

бесплодием. По данным Всемирной организации здравоохранения по анатомическим, ге-

нетическим, эндокринным и иммунологическим причинам бесплодны 5 % популяции, а в 

России, по данным Научного центра акушерства и гинекологии Минздрава РФ, бесплодны 

7–8 млн российских женщин и 3–4 млн мужчин [Джамалудинова, Гонян, 2017].  

В Новосибирске насчитывается более 30 центров планирования семьи, репродуктив-

ных центров, в том числе выполняющих процедуру экстракорпорального оплодотворения. 

Одной из ведущих организаций в этой сфере выступает Новосибирский городской клини-

ческий перинатальный центр, который представляет современное учреждение перинатоло-

гии, акушерства, гинекологии и неонатологии, оказывающее специализированную высоко-

технологичную стационарную, амбулаторную, консультативно-диагностическую и ме-

дико-реабилитационную помощь [Медицина-Новосибирск, 2018]. 

У активно работающих людей, испытывающих постоянный дефицит времени, кото-

рые могут позволить себе, зачастую, только краткосрочный отдых, получает признание 

программа экспресс-диагностики – "check-up" – комплексное обследование организма в те-

чение одного дня. "Сheck-up" основана на применении современных технологий в меди-

цинской диагностике. Подобный подход позволяет выявлять патологические изменения в 

организме на ранних стадиях, что делает их лечение более эффективным. Программа 

"Check-up" включает тесты и исследования, консультацию специалистов с учетом возраста, 

пола и риска возникновения определенных заболеваний.  

На региональном рынке медицинских услуг набирает популярность услуга «Второе 

мнение», позволяющая людям, присылающим свои медицинские выписки, получить заоч-

ную консультацию специалистов с целью подтвердить или опровергнуть поставленный ди-

агноз, метод и технологию его лечения. Подобная услуга охватывает множество направле-

ний: общая хирургия, онкология, гинекология, дерматология, проктология, нейрохирургия, 

пластическая хирургия и др. Подобная услуга актуальна, когда необходимо:  

 получить исчерпывающую информацию по сложному клиническому случаю, требу-

ющему мнения нескольких специалистов для постановки диагноза и назначения лечения;  

 получить мнение других специалистов о развитии заболевания; 

 выяснить, почему болезнь прогрессирует, несмотря на назначенное лечение;  

 узнать, существует ли возможность безопасного лечения; 

 попасть на прием к специалисту нужного профиля;  

 узнать альтернативные варианты лечения, их преимущества;  

 получить рекомендации по режиму дня, улучшению качества жизни, реабилита-

ционному периоду;  

 получить психологическую помощь и убедиться в том, что лечение правильное.  

Значение услуги «Второе мнение» для медицинского туризма имеет двойственный ха-

рактер. С одной стороны, эта услуга поможет воздержаться, зачастую, от дальних, дорогосто-

ящих поездок, если диагноз и лечение подтверждаются, но, с другой стороны, наоборот стиму-

лирует выбрать оптимальный и эффективный вариант лечения, в том числе за пределами реги-

она проживания. Услуга «Второе мнение» в Новосибирске представлена, например, в Центре 

Новых Медицинских технологий [Центр Новых Медицинских технологий, 2018]. 
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Уникальность Новосибирска как перспективного регионального центра медицинского 

туризма обеспечивается тем, что с 1970 года в нем располагаются сибирское отделение меди-

цинских наук и научные учреждения медицинского профиля. В связи с реорганизацией науч-

ных учреждений биологической и медицинской направленности, часть из них в настоящее 

время объединена и входит в состав научных организаций Сибирского отделения Российской 

академии наук (СО РАН). В 2017 г в состав института цитологии и генетики вошли научно-

исследовательский институт клинической и экспериментальной лимфологии (с клиникой) и 

научно-исследовательский институт терапии и профилактической медицины (с клиникой). В 

2018 году в Новосибирске был создан Федеральный исследовательский центр фундаменталь-

ной и трансляционной медицины, включивший в свой состав институт молекулярной патоло-

гии и патоморфологии, научно-исследовательский институт биохимии, научно-исследователь-

ский институт молекулярной биологии и биофизики, научно-исследовательский институт экс-

периментальной и клинической медицины (с клиникой). Также институтами медицинской 

направленности в Новосибирске являются НИИ химической биологии и фундаментальной ме-

дицины, НИИ физиологии и фундаментальной медицины (с клиникой), НИИ фундаменталь-

ной и клинической иммунологии (с клиникой иммунопатологии), НИИ туберкулеза (с клини-

кой), НИИ гигиены (с клиникой профпатологии). В Новосибирске созданы также националь-

ные и федеральные исследовательские центры: Национальный медицинский исследователь-

ский центр имени академика Е.Н. Мешалкина (бывший научно-исследовательский институт 

патологии кровообращения имени академика Е.Н. Мешалкина), Федеральный центр нейрохи-

рургии, Международный томографический центр СО РАН, Сибирский окружной медицин-

ский центр Федерального медико-биологического агентства, Межотраслевой научно-техниче-

ский комплекс «Микрохирургия глаза» имени академика С.Н. Федорова. Министерство эконо-

мического развития Новосибирской области в 2016 году определило медицинский туризм в 

качестве основного направления развития туристского кластера региона [Центр кластерного 

развития Новосибирской области, 2018].  

Кластерная политика, реализуемая в регионе, является частью стратегии социально-

экономического развития Новосибирской области на период до 2025 года. Региональными 

точками роста в области медицины служат несколько кластеров. Объединяясь в кластеры 

по такой специфике, как медицинский туризм, учреждения могут предоставить макси-

мально широкий комплекс услуг для такого рода пациентов.  

В различной степени проработанности в регионе сейчас находятся несколько про-

фильных кластеров. С 2013 года реализуется инвестиционный проект по созданию сана-

торно-туристского бальнеологического «Озерного кластера» (на озере Карачи). С 2016 года 

постановлением правительства России кластер включен в перечень мероприятий Федераль-

ной целевой программы «Развитие внутреннего и въездного туризма в Российской Федера-

ции (2011– 2018 годы)» [Туристский портал Новосибирской области, 2018]. 

Специально для иностранцев с целью стимулирования развития въездного туризма 

планируется создание регионального медицинского кластера «Сибирского»; опорной точ-

кой программы развития при этом станет Новосибирск (с включением учреждений Томска). 

Научно-производственный кластер «Сибирский наукополис» на основе инновацион-

ного территориального кластера информационных и биофармацевтических технологий Ново-

сибирской области представляет собой комплекс взаимосвязанных предприятий и организа-

ций, преимущественно расположенных в Академгородке и наукограде Кольцово, и объединяет 

такие отраслевые направления, как информационные технологии, биотехнологии и биофарма-

цевтику, высокотехнологичную медицину. Центральными объектами, обеспечивающими ин-

новационную составляющую для кластеров, являются: Академпарк (технопарк Академго-

родка), Биотехнопарк (наукоград Кольцово), Медицинский технопарк и Медицинский про-

мышленный парк. 
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В перспективе планируется создание медико-биологического парка на базе ФГБУ 

«НИИ патологии кровообращения» имени академика Е.Н. Мешалкина с направлением на 

развитие специализированной высокотехнологичной медицинской помощи, включающей 

медицинское производство и медицинские услуги с применением инновационных и ресур-

соёмких методов лечения, научно обоснованной эффективности. ФГБУ «ННИИ патологии 

кровообращения» имени академика Е.Н. Мешалкина – один из ведущих кардиоцентров 

страны, является единственным комплексным кардиохирургическим и кардиологическим 

центром на всем пространстве от Урала до Камчатки. 

Проект создания промышленно-медицинского парка на основе ФГБУ «Новосибир-

ский научно-исследовательский институт травматологии и ортопедии» имени Я.Л. Цивьяна 

(НИИТО) является завершающим этапом создания комплексной инновационной платформы 

для развития новаторских проектов в сфере научной и прикладной медицины и здравоохра-

нения по направлению «ортопедия» [Программа реиндустриализации экономики Новосибир-

ской области до 2025 года]. Кроме научных учреждений медицинского профиля, Новоси-

бирск обладает уникальной площадкой для «рождения» и дальнейшего внедрения инноваций 

– медицинским технопарком, функционирующим с 2012 года на базе НИИТО и имеющим 

статус регионального медико-технологического кластера [Медицинский технопарк. Иннова-

ционный медико-технологический центр, 2018]. Элементы этого комплекса позволят рези-

дентам-инноваторам обеспечить превращение научной идеи в конкурентоспособную меди-

цинскую продукцию или услугу. Специализированная инфраструктура развития инноваци-

онных медицинских технологий замкнутого цикла включает центр прототипирования, инжи-

ниринговый центр, инновационную клинику и медицинский промышленный парк.  

Центр прототипирования служит для создания прототипа инновационного продукта 

или медицинской технологии (фаза перехода от научной идеи к образцу). Центр инжини-

ринга (ИМТЦ) сопровождает инновационную компанию на этапе перехода от производства 

прототипа до серийного производства и включает в себя комплекс специализированных ме-

дицинских площадей, а именно лечебные, реанимационные палаты, операционные залы, 

диагностические и поликлинические площади, которые дополнены инфраструктурой со-

здания самих медицинских продуктов по пяти ключевым направлениям (таргетные техно-

логии, инструментальные средства диагностики и лечения, новые материалы, регенератив-

ные технологии, информационные технологии в медицине). Главными направлениями де-

ятельности ИМТЦ являются 3D-печать в медицине (разработка и производство индивиду-

альных медицинских изделий – имплантов, протезов), создание биодеградируемых матриц 

для ткане-инженерных конструкций, ДНК-микрочипов, аппаратно-программных комплек-

сов для восстановления двигательных функций у пациентов после травм и хирургических 

операций, проведение доклинических и клинических испытаний. Одними из самых показа-

тельных результатов работы ИМТЦ являются создание композиционного костно-керами-

ческого имплантата на основе керамического материала системы оксид циркония-оксид 

алюминия и биорезорбируемой клеточной 3D-матрицы [Инжиниринговый медико-техно-

логический центр медицинского Технопарка, 2018].  

Инновационная клиника служит для апробирования и внедрения новаций в сфере меди-

цинских продуктов и технологий, допущенных к использованию в практическом здравоохране-

нии (8 операционных, поликлинический прием на 200 тыс. пациентов в год, диагностический 

прием на 120 тыс. пациентов в год, реабилитационный центр на 12 тыс. пациентов в год). 

В тесном сотрудничестве с ИМТЦ работает НИИТО, в структуре которого 9 клини-

ческих отделений и специализированные учреждения (ортопедический и реабилитацион-

ный центры, региональный центр высоких медицинских технологий, школа-санаторий для 

детей больных сколиозом). При взаимодействии с Институтом клинической иммунологии, 
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Сибирским лазерным центром, Институтом лазерной физики, Новосибирским государ-

ственным медицинским университетом разрабатываются новые направления в лечении 

нейроонкологических больных.  

Одним из поставщиков искусственных суставов в НИИ травматологии и ортопедии 

является новосибирский производитель «НЭВЗ-Керамикс», выпускающий эндопротезы, 

имплантаты, имплантируемые системы, их элементы на основе нанокерамики, служащие в 

два раза дольше по сравнению с металлическими. Изделия состоят из нанострктурирован-

ной композиционной высокоплотной или пористой керамики, имеют биосовместимое по-

крытие из наноструктурированного гидроксиапатита кальция, при этом могут успешно ис-

пользоваться в терапии заболеваний и повреждений опорно-двигательного аппарата чело-

века, в стоматологии и челюстно-лицевой хирургии. 

В ближайшей перспективе предприятие планирует занять до 20 % внутрироссий-

ского рынка эндопротезов тазобедренного сустава и готовится к выпуску эндопротезов ко-

ленных суставов. Сотрудничество между НИИ медицинского профиля Новосибирска обес-

печивает открытие и внедрение в практику новых методов лечения, которые привносятся в 

клиники. Так, после эндопротезирования тазобедренного сустава с целью профилактики 

перипротезной инфекции может применяться терапия с помощью бактериофагов, разрабо-

танная совместно ФГБУ «Новосибирский научно-исследовательский институт травматоло-

гии и ортопедии» им. Я.Л. Цивьяна и ФГБУН «Институт химической биологии и фунда-

ментальной медицины [Козлова и др., 2013; Самохин и др., 2016; Тикунова и др., 2017]. 

Также в Новосибирских научных учреждениях ведутся разработки технологий получения 

вакцин против актуальных заболеваний неинфекционной [Иванова и др., 2005; Селедцова 

и др., 2011] и инфекционной природы (оспы, вирусного гепатита В, ВИЧ-инфекции, клеще-

вого энцефалита и др.) [Белавин и др., 2017; Максютов и др., 2017; Государственный науч-

ный центр вирусологии и биотехнологии «Вектор», 2018].   

В наукограде Кольцово, расположенном в пригороде Новосибирска, находится Гос-

ударственный научный центр вирусологии и биотехнологии «Вектор» (ГНЦ ВБ «Вектор» 

Роспотребнадзора) – один из ключевых научных вирусологических и биотехнологических 

центров России, организованный в 1974 г. В его состав входит филиал – Институт меди-

цинской биотехнологии, расположенный в городе Бердске Новосибирской области. Фунда-

ментальные научные работы ГНЦ ВБ «Вектор» направлены на исследования в области ге-

нетической инженерии, эпидемиологии, молекулярной биологии, вирусологии, бактерио-

логии, микологии и других. Прикладные исследования Центра ориентированы на разра-

ботку эффективных средств и методов профилактики, лечения и диагностики инфекцион-

ных заболеваний, создание и совершенствование биотехнологических производств, проти-

водействия биоугрозам. Инновационными продуктами ГНЦ ВБ «Вектор» являются муль-

типлексные тест-системы для выявления возбудителей инфекций, передающихся через 

укусы кровососущих паразитов, мультиплексные тест-системы для обнаружения возбуди-

телей кишечных инфекций, вакцины против социально значимых и особо опасных вирус-

ных заболеваний, новые лекарственные формы на основе достижений нанотехнологии, про-

тивовирусные и противоопухолевые препараты, новые методы дифференциальной диагно-

стики соматических болезней с использованием диэлектрофореза, математические модели 

распространения эпидемий [Государственный научный центр вирусологии и биотехноло-

гии «Вектор», 2018]. Кроме ГНЦ ВБ «Вектор» на территории наукограда располагаются 

инновационный центр Кольцово, более 15 предприятий медико-биотехнологической 

направленности, а также бизнесинкубатор и биотехнопарк с инжиниринговым центром 

коллективного пользования. 

 МНТК «Микрохирургия глаза» им. академика С. Н. Федорова в городе Новосибирск 

представляет один из десяти филиалов, имеющихся в стране (Волгоградский, Иркутский, 

Калужский, Краснодарский, Новосибирский, Оренбургский, Санкт-Петербургский, Там-

бовский, Хабаровский, Чебоксарский). Однако из одиннадцати центров восемь сосредото-
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чены в европейской части России, и лишь три – в Сибири и Дальнем Востоке. Центр пред-

лагает лучшие достижения мировой науки на сегодняшний день. Здесь лечат любые забо-

левания глаз [МНТК «Микрохирургия глаза» им. Академика С. Н.Фёдорова, 2018].  

Выявить позитивные аспекты и сдерживающие факторы, влияющие на развитие ре-

гионального медицинского туризма, позволяет SWOT-анализ (см. таблицу).  

 
SWOT-анализ потенциала Новосибирска  

как центра развития регионального медицинского туризма 

SWOT analysis of the potential of Novosibirsk as a center  

for the development of regional medical tourism 

Сильные стороны  Слабые стороны  

1. Статус центра Сибирского Федерального округа (СФО) и 

развитая институциональная структура федеральных и регио-

нальных государственных органов, имидж «столицы Сибири». 

2. Реализация стратегии социально-экономического развития 

Новосибирской области на период до 2025 г. 

3. Выгоды транспортно-географического положения города 

4. Наличие крупнейшего в регионе международного аэропорта. 

5. Низкий уровень социальной конфликтности населения. 

6. Развитая образовательная база, обогащаемая интеллектуаль-

ной средой. 

7. Наличие мощной сети учреждений здравоохранения. 

8. Наличие научно-исследовательских учреждения для разработки 

новых методик лечения и диганостик различных заболеваний, инно-

вационных технологий и реализации в сфере практической меди-

цины (например, Новосибирский Медицинский технопарк, Инсти-

тут медицинской техники и новых технологий, Институт химиче-

ской биологии и фундаментальной медицины СО РАН, Институт 

цитологии и генетики СО РАН, Федеральное бюджетное учрежде-

ние науки Государственный научный центр вирусологии и биотех-

нологии «Вектор», Научно-исследовательский институт туберку-

леза и пр.). 

9. Наличие образовательных учреждений для подготовки специа-

листов в сфере медицины и здравоохранения (ФГБОУ ВО «Новоси-

бирский государственный медицинский университет», ГАПОУ 

НСО Новосибирский медицинский колледж, Городской центр Об-

разования и Здоровья «Магистр», Центр интенсивных технологий в 

образовании и медицине и пр.).  

10. Оснащенность клиник передовым диагностическим и терапевти-

ческим оборудованием, которое дает возможность проводить кли-

нические исследования, а также высокоэффективные реабилитаци-

онные и лечебные процедуры. 

11. Высокая квалификация профильных докторов. 

12. Для въездного международного медицинского туризма привле-

кательны низкие российские цены на медицинские услуги по срав-

нению с зарубежными аналогами в условиях снижения курса рубля. 

13. Во внутреннем медицинском туризме сравнительно невысокая 

стоимость медицинских услуг в регионе на фоне федеральных цен-

тров (Москва, Санкт-Петербург). 

14. Сохранение анонимности во время лечения. 

1. Слабое развитие медицин-

ской и сопутствующей инфра-

структуры. 

2. Отсутствие поддержки ту-

ристского бизнеса со стороны 

органов местного самоуправ-

ления муниципальных райо-

нов Новосибирской области. 

3. Отсутствие взаимодей-

ствия туроператоров с ме-

дучреждениями, страховыми 

компаниями и местными орга-

нами власти в продвижении 

подобного турпродукта.  

4. Отсутствие поддержки ту-

ристского бизнеса со стороны 

органов власти. 

5. Отсутствие специального 

законодательства на под-

держку данного вида туризма. 
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Окончание таблицы 

Возможности  Угрозы  

1. Привлечение государственных инвестиций в развитие меди-

цинского туризма в регионе.  

2. Близость к субъектам РФ, имеющим высокий покупатель-

ский спрос. 

3. Широкие возможности организации транспортного и ту-

ристского транзита. 

4. Создание имиджа пассионарного города. 

5. Появление дополнительных рабочих мест. 

6. Расширение комплекса предлагаемых медицинских услуг.   

7. Занятие собственной оригинальной ниши на рынке предо-

ставления медицинских услуг и обеспечение надежной конку-

рентоспособности туристского продукта. 

8. Возможность формирования межрегиональных медицинских 

туристских проектов. 

9. Разработка и продвижение новых проектов в сфере здраво-

охранения. 

10. Повышение уровня информационной обеспеченности. 

1. Удаленное положение 

по отношению к важным 

центрам России, Европы и 

мира. 

2. Низкий уровень разви-

тия специализированной 

инфраструктуры на орга-

низационном, диагности-

ческом, реабилитацион-

ном этапах. 

3. Низкий уровень инте-

грации туристических 

объектов в систему досу-

говых мероприятиях ме-

дицинских туристов. 

4. Создание / развитие ту-

ристской инфраструктуры 

в регионах-конкурентах. 

5. Невысокий спрос из-за 

нестабильной социально-

экономической ситуации в 

стране.  

 

 

Результаты анализа показывают, что основными барьерами развития медицинского 

туризма в регионе являются репутационные издержки системы отечественного здравоохра-

нения и слабая узнаваемость региона как туристического вообще и медицинского туризма 

в частности (отсутствие медицинских виз, информационные и языковые ограничения и т. 

п.). Однако в перспективе предполагается, что работа с иностранцами будет вестись как 

через централизованную организацию медицинского туризма (как, например, в Южной Ко-

рее), так и через создание международных отделов при стационарах (как в Германии). 

Обсуждение результатов 

Регион, как и вся страна на сегодня, в сфере предложений на рынке медицинского 

туризма находится в самом начале пути. Новосибирск обладает большой научной базой, 

внушительным количеством исследовательских институтов с клиниками биологической и 

медицинской направленности. Создание и развитие кластера высокотехнологичной меди-

цины, промышленного медицинского и медико-биологического парков в Новосибирской 

области обеспечит зарождение и реализацию инновационных проектов в области меди-

цины, формирование новых продуктов, что, несомненно, положительно скажется на ими-

дже и привлекательности региона для внутреннего и международного туризма. 

Для дальнейшего развития медицинского направления в Новосибирске требуются 

повышение качества и расширение спектра предоставляемых услуг, внедрение современ-

ных и инновационных способов диагностики и лечения заболеваний, развитие телемеди-

цины и удаленных консультаций с врачами, глубокая интеграция туристических объектов 

в досуговые мероприятия медицинских туристов и лиц, их сопровождающих, информиро-

вание, продвижение медицинской помощи, оказываемой в Новосибирске, в мировое сооб-

щество.  

Специалисты в области туризма подчеркивают важность государственно-частного 

партнерства – практика и опыт зарубежных стран и других регионов страны, несомненно, 

пригодятся для Новосибирска [Пелих, 2012]. Но наиболее важными в настоящее время, по 
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мнению экспертов в области медицинского туризма, являются вопросы взаимодействия ту-

роператоров с медучреждениями, страховыми компаниями и местными органами власти, 

поддержка туристского бизнеса со стороны органов власти [Герасимов, 2015; Шипилова, 

2015].  

Чтобы лечение привлекало больше медицинских туристов как из-за рубежа, так и из 

регионов РФ и способствовало развитию медицинского туризма, необходимо реализовать 

ряд задач: 

1. Предоставлять услуги комплексно, то есть помимо основного лечения пациента, 

предлагать транспортировку из аэропорта, жилье для сопровождающих пациента родствен-

ников и близких; также необходимо обеспечивать оптимальные условия для тяжелоболь-

ных граждан. 

2. Проработать юридический аспект заключения договоров, особенностей страхова-

ния в медицинской отрасли. 

3. Организовать сотрудничество с ассистанс-компаниями (вплоть до предоставле-

ния индивидуального медицинского консьержа со знанием иностранных языков). 

4. Овладеть технологией эффективных продаж медицинских туров, сбора пакета не-

обходимых документов в подготовительном этапе и профессионального сопровождения па-

циента. 

5. Готовить высококвалифицированных медсестер со знанием иностранных языков 

для выхаживания послеоперационных больных. 

6. Налаживать деловые связи с глобальными ассистанс-компаниями, занимающи-

мися помощью гражданам в организации лечения в других регионах (странах). 

7. Создать возможность интеграции туристических объектов в систему досуговых 

мероприятий медицинских туристов. 

На сегодня одной из приоритетных задач является выход медицинских учреждений 

города и региона на внешний рынок медицинских услуг. Для этого необходимо выстроить 

целую систему по привлечению туристов (специализированные сайты, информационные 

буклеты, контактные центры, штат переводчиков) и сопутствующую инфраструктуру (гос-

тиницы, транспорт, медицинское страхование, постгарантийное обслуживание). 

Доврачебная работа с потребителем может быть организована медицинскими учре-

ждениями или в сотрудничестве со специальными компаниями, которые учтут все аспекты 

поездки, включая полный пакет документов, подбор медицинского учреждения, оформле-

ние визы, трансфер, при необходимости организацию сопровождения пациента и прочие 

услуги. Показателен опыт петербургской туристской компании «Леранта», которая предла-

гает программу «Медицинский туризм в Санкт-Петербурге». Она направлена на предостав-

ление медицинского сопровождения по организации высококвалифицированной медицин-

ской помощи в медицинских учреждениях Санкт-Петербурга. 

Особое значение в работе с потребителем отводится фарм-турам (ознакомительным 

турам) медицинской направленности, которые ставят целью показать людям, желающим 

отправиться на лечение за пределы своего региона, все плюсы и достоинства конкретного 

места или страны, помочь выбрать наиболее лучший, оптимальный вариант из возможных. 

Личное посещение является эффективным способом знакомства с клиниками и работой их 

международных отделов.  

К сожалению, в настоящее время в Новосибирской области туристские компании, 

проявляющие интерес к медицинскому туризму, ориентированы в первую очередь на вы-

ездной туризм. Так, туристская компания «Олимпия-Райзен-Сибирь» организовала центр 

медицинского и лечебно-оздоровительного туризма «Orsib Med» для организации поездок 

в ведущие медицинские центры Германии, Израиля, Южной Кореи, Китая и многих дру-

гих стран.  

Важной составляющей успешного продвижения медицинского туризма в регионе 

является информационная поддержка в СМИ, электронных ресурсах, в сети Интернет. 

Клиникам необходимо создавать информационные сайты на нескольких языках, горячую 
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линию связи. Набирают популярность виртуальные экскурсии по медучреждениям. 

Например, новосибирская многопрофильная клиника «Претор» на своем сайте предста-

вила 3D тур – виртуальную экскурсию, объединяющую несколько 3D-панорам, по кото-

рым можно передвигаться от одного трехмерного объекта к другому. Подобное наполне-

ние сайта клиники представляет новое направление в сфере компьютерной рекламы. В 

виртуальном туре у зрителя создана иллюзия присутствия в  офисе медицинского учре-

ждения, лечебных кабинетов амбулаторно-диагностического центра, хирургического и 

терапевтического стационара.  

Авторитетной поддержкой информационного продвижения возможностей медицин-

ских учреждений за пределы региона являются региональные туристско-информационные 

порталы. Так, на базе Государственного казенного учреждения Новосибирской области 

«Центр регионального развития» в 2016 году открыт туристско-информационный центр 

Новосибирской области и создан «Туристский портал Новосибирской области», куда вклю-

чен, в том числе, раздел «Отдых и лечение» с перечислением основных санаториев, профи-

лакториев и пансионатов, а также медицинских учреждений, являющихся ключевыми для 

региона.   

Новосибирск обладает необходимыми ресурсами (учреждениями медицинской по-

мощи, медицинской науки и подготовки медицинских кадров) для проведения подобных 

экскурсий, которые вызовут интерес не только среди учащихся в целях профессионального 

самоопределения, но и для всех любознательных и активных людей, кого привлекает исто-

рия как своего региона, так и тех мест, которые запланированы для посещения. 

Требуется системная фундаментальная работа по внедрению лучших практик, тех-

нологий, открытий, компетенций отечественного медицинского сектора, усиление марке-

тинговой и сервисной функции медицины [Грошев, 2017].  

Выводы 

Региональный рынок медицинского туризма Новосибирска находится в начальной 

стадии формирования, однако имеются хорошие перспективы для его развития. Платфор-

мой медицинского туризма Новосибирска служат транспортные узлы, национальные и фе-

деральные исследовательские центры, НИИ медицинской направленности, мощная сеть 

учреждений здравоохранения, пространственная концентрация научных, образовательных 

и производственных учреждений (Академпарк, биотехнопарк, медицинский технопарк), 

поддержка со стороны министерства экономического развития Новосибирской области. 

Сдерживающими развитие медицинского туризма факторами в Новосибирске являются 

слабое развитие сопутствующей инфраструктуры, удаленное положение по отношению к 

важным центрам России, Европы и мира, низкий уровень интеграции туристических объ-

ектов в систему досуговых мероприятиях медицинских туристов.  
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Аннотация  
Целью работы было оценить влияние коммуникаций врач – родители  пациента на уровень 

комплаентности родителей в семьях детей, страдающих хронической гастродуоденальной 

патологией, ассоциированной с H. pylori. Обследовано 103 ребенка старшего школьного возраста, 

страдающих хронической гастродуоденальной патологией, ассоциированной с Н. pylori. Всем детям 

была назначена антихеликобактерная схема терапии. Снижение родительской комплаентности 

отмечено более чем в 2/3 обследованных семей. Установлен низкий уровень коммуникаций врач- 

родители пациента. Диалог врача с родителями больного ребенка происходит в условиях 

ограниченности во времени, предоставляемого специалисту во время консультативного приема. 

Налаживание межличностных взаимоотношений в системе «врач – родители  пациента», работа с 

родителями, направленная на разъяснение сути заболевания, последствий болезни, тактики лечения 

являются важнейшим этапом в терапии больного ребенка. 

 

Abstract  

The aim of the study was to determine the influence of communication between the doctor – patient's 

parents on the level of parental compliance in families of children suffering from chronic gastroduodenal 

pathology associated with H. pylori. 103 children of school age suffering from chronicgastroduodenal 

pathology associated with H. pylori were examined. The anti-H. pylori therapy scheme was prescribed for 

all children. The decrease in parental compliance was noted in more than 2/3 of the surveyed families. The 

low level of communication between the doctor and the patient's parents was established. The doctor's 

dialogue with the parents of a sick child takes place in conditions of limited time provided to the specialist 

during the consultation. Establishment of interpersonal relationships in the "doctor- patient's parents" 

system, working with parents, aimed at explaining the essence of the disease, the consequences of the 

disease, treatment tactics are an important stage in the therapy of a sick child. 

 

Ключевые слова: комплаентность, дети, хроническая гастродуоденальная патология, Helicobacter 

pylori. 

Keywords: compliance, children, chronic gastroduodenal pathology, Helicobacter pylori. 
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Введение 

Инфекция Helicobacter pylori (НР) считается важнейшим этиопатогенетическим фак-
тором формирования хронической гастродуоденальной патологии (ХГДП) среди пациентов 
различных возрастных групп, а эрадикация данного микроорганизма – основным методом 
лечения данных больных [Файзуллина и др., 2011]. На сегодняшний день большинство ас-
пектов проблемы эрадикации НР в педиатрической практике остаются нерешенными 
[Налетов, 2015]. В последние годы наблюдается тенденция к развитию резистентности НР 
к антибиотикам, которые традиционно используются для эрадикации данного микроорга-
низма [Шанова и др., 2016]. Согласно рекомендациям V Маастрихтского консенсуса и Ки-
отского глобального консенсуса по НР-ассоциированному гастриту, главными направлени-
ями повышения эффективности антихеликобактерной терапии у пациентов с ХГДП явля-
ются применение высоких доз ингибиторов протонной помпы, удлинение курса приема ан-
тибиотиков до 14 дней, использование четырехкомпонентных, последовательных схем ан-
тибиотикотерапии, прием фторхинолонов [Sugano et al., 2015; Malfertheiner et al., 2017; Ста-
ростин, 2017]. Однако данные рекомендации в педиатрической практике остаются трудно 
применимыми в связи с высокой частотой развития побочных эффектов и малого опыта 
использования ряда препаратов в детском возрасте [Терещенко и др., 2014; Налетов, 2015]. 
Опасная тенденция к эскалации количества и дозы антибактериальных препаратов, кратно-
сти их приема и продолжительности курса эрадикационной терапии значительно затруд-
няет пациенту соблюдение протокола лечения, снижает его качество жизни, увеличивает 
частоту побочных эффектов, что приводит к снижению комплаентности пациента и способ-
ствует дальнейшему росту резистентности НР [O`Connor et al., 2009; Андреев и др., 2013; 
Маев и др., 2013; Циммерман и др., 2015]. Особенно актуальным данный вопрос является в 
педиатрической практике, учитывая высокую распространенность инфекции НР, а также 
широкое применение антибактериальной терапии в детском возрасте [Рафальский, 2012]. 

По определению Всемирной организации здравоохранения, комплаентность (при-
верженность) – это соответствие поведения пациента рекомендациям врача, включая прием 
препаратов, соблюдение диеты и/или изменение образа жизни [Пиманов и др., 2014; Дур-
лештер и др., 2015; Новикова и др., 2015]. Приверженность пациента к терапии, активное 
его участие в процессе лечения имеет огромное значение в лечении хронических заболева-
ний и является важной составляющей успеха терапии [Налетов и др., 2017]. Повышение 
приверженности пациента к терапии имеет гораздо большее влияние на здоровье населе-
ния, чем любое совершенствование конкретных методов лечения [Маев и др., 2014]. Стро-
гое соблюдение пациентами врачебных рекомендаций возможно только в условиях стаци-
онарного лечения, где осуществляется сестринский контроль за проводимой терапией. 

Некомплаентное поведение больных приводит к серьезным медицинским послед-
ствиям: недостаточная эффективность терапии, многократные пересмотры врачом схемы 
лечения, разочарование врача в успехе проводимой терапии, появление мнения о «беспер-
спективности» больного, дискредитация системы медицинской помощи в глазах пациента 
[Данилов, 2014]. 

Проблема комплаентности среди пациентов, страдающих хронической патологией 
желудочно-кишечного тракта, в настоящее время является особенно актуальной, учитывая 
склонность данных заболеваний к хроническому, рецидивирующему течению, значитель-
ному снижению качества жизни больного, длительной ограниченности в приеме ряда про-
дуктов и напитков (диетотерапии), изменению туалетных привычек [Кремлева, 2013; Беля-
кова, 2014].  

Основным инструментом повышения комплаенса пациента, страдающего ХГДП, до-
ступным любому практическому врачу, является беседа с пациентом, его родителями (в пе-
диатрической практике) с подробным обсуждением основных причин развития заболева-
ния, пользы и потенциальных отрицательных сторон эрадикации HP. Врачу необходимо 
время, чтобы объяснить пациенту и членам его семьи план лечения и важность соблюдения 
режима приема препаратов, выяснить семейные обстоятельства и насколько хорошо он был 
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понят пациентом или его родителями [Микиртичан и др., 2012; Алесинский и др., 2018]. 
Взаимодействие врача и родителей будет способствовать оптимизации результатов лечения 
больного ребенка [Каплунов, 2016]. Доверие к врачу является одним из важных факторов, 
способствующих повышению приверженности лечению, сохранению веры пациента в ока-
зываемую ему помощь [Сирота, 2014]. Взаимоотношение врача и больного, а в педиатри-
ческой практике – врача и родителей пациента, выступает в качестве одного из наиболее 
значимых факторов лечения, от которого зависит успех терапии. Одной из эффективных 
стратегий для улучшения приверженности пациентов лечению может являться использова-
ние индивидуальных и групповых обучающих программ [Койчуев, 2013].  

На наш взгляд, активное включение провизоров (в чьи компетенции входит оказание 
консультативной помощи населению и специалистам по вопросам применения лекарствен-
ных средств) в мероприятия, направленные на повышение комплаентности пациентов дет-
ского возраста и их родителей в условиях загруженности врачей первичного этапа амбула-
торно-поликлинической медицинской помощи детям, может способствовать оптимизации 
проводимой пациенту терапии. 

Цель исследования –  оценить влияние коммуникаций врач – родители  пациента 
на уровень комплаентности родителей в семьях детей, страдающих ХГДП, ассоциирован-
ной с НР. 

Материалы и методы исследования 

На базе Городской детской клинической больницы № 1 г. Донецка и Медицинского 
центра «Гастро-лайн» г. Донецка было обследовано 103 ребенка старшего школьного воз-
раста (12–17 лет) с ХГДП, ассоциированной с НР (язвенная болезнь, хронический га-
стродуоденит). Всем пациентам был проведен курс антихеликобактерной терапии в амбу-
латорных условиях. После курса лечения в ходе консультативного приема с пациентами и 
их родителями нами было проведено анонимное анкетирование с определением уровня ро-
дительской комплаентности при помощи разработанного нами опросника (табл. 1). 

 
Таблица 1 

Table 1 

Анкета для определения уровня родительской комплаентности 
Questionnaire for determining the level of parental compliance 

№ Вопрос 
Баллы 

«Да»  «Нет» 

1 Забывали ли Вы когда-либо дать ребенку препараты? 0 1 

2 
Не относитесь ли Вы иногда невнимательно к часам приема ле-
карств ребенком? 

0 1 

3 
Не пропускаете ли Вы прием препаратов, если ребенок чувствует 
себя хорошо? 

0 1 

4 
Если ребенок чувствует себя плохо после приема лекарств, не 
пропускаете ли Вы следующий прием препарата? 

0 1 

5 
Можете ли Вы в связи с негативной реакцией ребенка на прием 
лекарства отказаться от следующего приема препарата? 

0 1 

6 

Можете ли Вы без консультации с лечащим врачом самостоя-
тельно заменить назначенный препарат в лечении Вашего ре-
бенка на «более эффективный и безопасный» по Вашему мне-
нию? 

0 1 

 

При получении 6 баллов говорили о комплаентности родителей, при 4-5 баллах – 

частичной комплаентности, 3 и менее баллов – полной некомплаентности. 
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В дальнейшем было проведено анонимное анкетирование 42 педиатров и детских 

гастроэнтерологов, работающих на амбулаторно-поликлиническом этапе медицинской по-

мощи детям с целью выявления уровня коммуникаций врач – родители  пациента с исполь-

зованием разработанной нами анкеты (табл. 2). Положительный ответ в анкете оценивали 

в 1 балл, отрицательный ответ – 0 баллов. 

 

Таблица 2 

Table 2 

Анкета для опроса врачей, оценивающая коммуникации врач – родители  пациента 

Questionnaire for doctor’s survey, assessing the communications of the doctor – patient's parents 

№ Вопрос 
Баллы 

«Да» «Нет» 

1 
Достаточно ли Вам времени при приеме пациента для обсужде-

ния основных моментов терапии? 
1 0 

2 
Уделяете ли Вы внимание объяснению родителям (пациенту) 

причин развития заболевания? 
1 0 

3 
Оговариваете ли Вы с родителями возможную стоимость курса 

лечения? 
1 0 

4 
Обсуждаете ли Вы с родителями (пациентом) распорядок дня па-

циента с учетом приема назначенных препаратов? 
1 0 

5 
Оговариваете ли Вы с родителями (пациентом) возможные по-

бочные эффекты при приеме назначенной терапии? 
1 0 

 

Чувствительность опросника составила 89.7 %, специфичность – 83.3 %: ложнонега-

тивные результаты теста – 10.3 %, ложнопозитивные результаты теста – 16.7 %. 

Оценка валидности опросников проведена с помощью расчета критерия альфа Крон-

баха (Cronbach’s alpha test). Опросник высоко валиден (тест Кронбаха более 0.8). Чувстви-

тельность – 92.8 %, специфичность – 82.4 %, ложноотрицательные значения – 7.2 %, лож-

нопозитивные значения – 17.6 %. 

Хранение и статистическая обработка данных произведены с помощью пакета про-

граммы SPSS (v.21, IBM SPSS Statistic, США). Для статистического анализа полученных 

данных был использован пакет STATISTICA 6. Сравнение средних качественных данных 

было выполнено с использованием парного сравнения доли (угловое преобразование Фи-

шера с учетом поправки Йейтса). В таблицах 3, 4 приводится среднее значение показателя 

частоты проявления признака (%) и его 95 % доверительный интервал (95 % ДИ). 

Результаты и обсуждение 

При анализе уровня родительского комплаенса в семьях детей, страдающих ХГДП, 

ассоциированной с инфекцией НР, было выявлено, что большинство родителей не являются 

комплаентными к проводимому их детям лечению. При использовании разработанного 

опросника оценки уровня родительской комплаентности установлено, что среди обследо-

ванных пациентов лишь в 31 (30.1±4.5 %) семье из 103 родители были комплаентными к 

используемой в лечении их ребенка антихеликобактерной терапии. В данных семьях отме-

чено строгое соблюдение режима приема препаратов, назначенных специалистом для эра-

дикации инфекции НР. Снижение родительской комплаентности отмечено более чем в 2/3 
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обследованных семей. Так, в 34 (33.0±4.6 %) случаях установлена частичная комплаент-

ность родителей к получаемому их ребенком лечению, а в 38 (36.9±4.8 %)   родители были 

некомплаентными.  

Установлено, что в 48 (46.6±4.9 %) семьях детей, страдающих ХГДП, имело место 

забывчивость родителей по отношению к приему препаратов ребенком. В ряде семей отме-

чалась тенденция к пропуску приема препарата при негативной реакции ребенка – 44 

(42.7±4.9 %), а также при плохом самочувствии пациента после предыдущего приема ле-

карства – 42 (40.8±4.8 %) семьи. В 32 (31.1±4.6 %) случаях родители указали на свою не-

внимательность в отношении времени приема медикаментозных препаратов. Также имело 

место раннее завершение антихеликобактерного лечения при улучшении общего состояния 

больного – 15 (14.6±3.5 %) случаев. В 20 (19.4±3.9 %) семьях родители могли без предвари-

тельной консультации с лечащим врачом заменить один либо несколько компонентнов ме-

дикаментозной схемы на препараты «более эффективные» по их собственному мнению, а 

также снизить дозу антибактериальных средств, входящих в состав эрадикационной тера-

пии (см. рисунок).  

 

 
 

Распределение положительных ответов родителей детей с хронической гастродуоденальной пато-

логией на вопросы анкеты для определения уровня родительской комплаентности 

The distribution of positive responses of parents of children with chronic gastrodudenal pathology to the 

questionnaire to determine the level of parental compliance 

 

При проведении анонимного анкетирования врачей-педиатров и детских гастроэн-

терологов был установлен низкий уровень коммуникаций врач – родители пациента. Рас-

пределение врачей по количеству положительных ответов анкеты (см. табл. 2) определения 

уровня коммуникаций врач – родители  пациента представлено в табл. 3. 

Так, ни один из опрошенных врачей не ответил положительно на все 5 вопросов, 

предложенных в анкете, определяющей уровень коммуникаций врач – родители  пациента. 

При этом доля врачей, которые ответили положительно лишь на 1 вопрос анкеты – 42.9 % 

(95 % ДИ 28.0 % – 58.4 %), была статистически значимо (р=0.01) большей относительно 

доли специалистов, ответивших положительно на 4 вопроса анкеты – 9.5 % (95 % ДИ 2.5 % 

– 20.5 %). 
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Таблица 3 

Table 3 

Распределение врачей по количеству положительных ответов на вопросы анкеты  

о коммуникации врач – родители пациента 

The distribution of physicians by number of positive responses to the questions  

about communication doctor – patient's parents 

Количество положительных ответов Доля врачей 

1 ответ 42.9 % (95  % ДИ 28.0 % – 58.4 %) 

2 ответа 30.9 % (95  % ДИ 17.7 % – 46.0 %) 

3 ответа 16.7 % (95  % ДИ 6.8 % – 29.7 %) 

4 ответа 9.5 % (95  % ДИ 2.5 % – 20.5 %) 

 

Распределение положительных ответов опрошенных специалистов на вопросы ан-

кеты, оценивающей уровень коммуникации врач – родители  пациента представлено в 

табл. 4. 
 

Таблица 4 

Table 4 

Распределение положительных ответов врачей на вопросы анкеты,  

оценивающей коммуникации врач – родители пациента 

The distribution of positive responses of physicians to questionnaire questions  

evaluating communication doctor – patient's parents  

Вопрос  

анкеты  
Доля врачей, ответивших положительно на данный вопрос 

Вопрос 1 40.5 % (95 % ДИ 25.9 % – 56.0 %) 
Вопрос 2 61.9 % (95 % ДИ 46.4 % – 76.2 %) 

Вопрос 3 26.2 % (95 % ДИ 13.9 % – 40.8 %) 

Вопрос 4 40.5 % (95 % ДИ 25.9 % – 56.0 %) 

Вопрос 5 23.8 % (95 % ДИ 12.0 % – 38.1 %) 

 

Установлено, что осмотр пациента, диалог с его родителями в большинстве случаев 

происходит в условиях ограниченности во времени, предоставляемого специалисту во 

время консультативного приема. Так, на достаточное количество времени во время кон-

сультативного приема для объяснения основных аспектов лечения заболевания указывали 

лишь 40.5 % (95 % ДИ 25.9 % – 56.0 %) опрошенных врачей. При этом освещению возмож-

ных причин развития болезни и роли в ее формировании инфекции НР уделяют внимание 

61.9 % (95 % ДИ 46.4 % – 76.2 %) опрошеных врачей.  

Также, исходя из анализа ответов врачей на представленные вопросы, можно сделать 

вывод о том, что специалист на приеме не уделяет достаточного внимания обсуждению 

стоимости лечения – лишь 26.2 % (95 % ДИ 13.9 % – 40.8 %) врачей обсуждали с родите-

лями пациента на приеме стоимость затрат на назначенную терапию, а также распорядок 

дня пациента с учетом приема препаратов – 40.5 % (95 % ДИ 25.9 % – 56.0 %) врачей ого-

варивали режим приема компонентов антихеликобактерной терапии. Возможное развитие 

побочных эффектов от лечения рассматривали во время консультации 23.8 % (95 % ДИ 

12.0 % – 38.1 %) из опрошенных специалистов.  

Выводы 

Таким образом было установлено, что степень родительской приверженности к про-

водимой их ребенку антихеликобактерной терапии является недостаточной и в большин-

стве случаев родители не соблюдают в полной мере режим назначенной схемы лечения, что 

является причиной неполного получения курса эрадикационной терапии, рекомендованной 
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лечащим врачом. В свою очередь, среди причин, снижающих приверженность к терапии, 

важную роль играет низкий уровень коммуникаций врач – родители  пациента. В данных 

условиях возрастает потребность во внедрении модели взаимодействия врач-провизор-ро-

дители пациента, где ряд вопросов по использованию предложенной терапии будет возла-

гаться именно на провизора крупной аптечной сети, либо медицинского центра, что помо-

жет повысить комплаентность к лечению в семьях детей, страдающих ХГДП. 
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Abstract 

The article describes the experience of the volunteer work of medical university students with teen girls in 

schools in the prevention of reproductive health problems. The article describes an example of the 

organization of a health lesson «I am a girl and a future mother!» by the students under the guidance of 

teachers, pediatricians and obstetricians. For the first time in our medical school students performed 

volunteer work with teenagers in schools in the district territory within the framework of an all-Russian 

patriotic action «Snow landing», dedicated to the 70th anniversary of Victory in the Great Patriotic War. 

 

Аннотация 
В статье описывается опыт волонтерской работы студентов медицинских университетов с 

девочками-подростками в школах по профилактике проблем репродуктивного здоровья. В статье 

описывается пример организации урока здоровья «Я  девушка и будущая мать!» учащимися под 

руководством учителей, педиатров и акушеров. Впервые в нашем медицинском университете 

студенты провели волонтерскую работу с подростками в школах на территории района в рамках 

общероссийской патриотической акции «Снежный патруль», посвященной 70-летию Победы в 

Великой Отечественной войне. 

 

Keywords: volunteers, students, schoolgirls, reproductive health. 
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Introduction 

The World Health Organization (WHO) defined health as a complete physical, mental and 

social well-being. Thus, health is not only the absence of disease: it is physical, social and psycho-

logical harmony; friendly relations of a person with other people, with nature and with himself. 

Abroad, volunteer activity is viewed as socially significant, as a contribution to the social 

sector and the economic development of society. It is referred to as both the translation of values 

and traditions and the way to integrate the unprotected groups of citizens into society [Kapustina, 

2016]. Recently, volunteering is gaining momentum, becoming a new trend of modern Russian 

reality. Regardless of its form (caring for people in need, mutual assistance, provision of services, 

organization of charitable public campaigns) volunteerism expresses the desire of people to help 
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their neighbor and work for the benefit of society. It is especially important to cultivate volunteer-

ism among young people. Since the world outlook and culture of behavior formed in young people 

remain for a lifetime [Galaktionova et al., 2014]. 

In the framework of the annual Address to the Federal Assembly of the Russian Federation 

in 2015, President V.V. Putin called the wide involvement of citizens in various charity events a 

special sign of our time. The President asked the Public Chamber and the Agency for Strategic 

Initiatives to engage in support of volunteer and charitable movements. He also pointed to the need 

to keep these issues under special control. The State Program «Patriotic education of citizens of 

the Russian Federation for 2016-2020» says that it is necessary to «develop a volunteer movement 

which is an effective tool for civil and patriotic upbringing» [State Program «Patriotic Education 

of Citizens»]. 

The strategy of the state youth policy in the Russian Federation, developed before 2016, 

also presupposes the development of a volunteer movement in Russia, the implementation of the 

state program «Russian Volunteer». The project «Russian Volunteer» is addressed to young people 

aged 14 to 25 years. 

Interest in volunteer activities is especially growing among students. As known, students 

are the most mobile population group, they are purposeful and initiative. It is also indisputable that 

the active self-development of modern youth, especially in the student environment, requires so-

cially recognized and socially approved activities. The structure of modern volunteer movements 

have long ago defined a variety of forms, types and duration of institutional activity. Thus, volun-

teering can be «organized and unorganized, carried out in public and private organizations, in a 

group and individually. Groups of volunteers can be of two or more people [Paklina, 2016]. 

Of course, the advantages of volunteering for student youth are: the possibility of self-

realization, the expansion of socially important contacts, the acquisition of new practical 

knowledge and skills, as well as professional experience. The disadvantages could be: possible 

absence from classes due to participation in volunteer activities, lack of free time, emotional burn-

out and moral fatigue. And, nevertheless, the participation of students in volunteer activities helps 

to constructively solve the important task of increasing the professional competence of future spe-

cialists by gaining first experience of participating in professional activities, increasing the oppor-

tunities for professional orientation and forming the basic personal and social competencies nec-

essary for professional activity [Kapustina, 2016; Paklina 2016; Gordiets et al., 2017]. 

Volunteering allows students in the field of project activities to model the individual routes 

of education and development of students, as well as their own educational route and professional 

career, engage in research activity while studying personal characteristics and educational needs 

of various categories of children, to adopt and generalize the existing pedagogical experience, to 

participate in the development and testing of innovative educational technologies [Gerlach et al., 

2016]. 

In Russia, the incidence of gynecological diseases varies from 10 to 35 % [Semyatov, 

2009]. The deterioration of the health of adolescent girls that form the reproductive potential of 

the nation is of particular concern in recent decades. Therefore, nowadays special attention is paid 

to issues of adolescent reproductive health, because according to the «The concept of Russian 

demographic development for the period until 2015» reproductive health is exactly the factor that 

will determine the reproduction of the population [Kalashnikova et al., 2010; Egorova  et al., 2011; 

Maiseenko et al., 2015]. 

Reproductive health of women is formed in childhood and adolescence. Formed physical 

development, especially during puberty, and past medical history have further significant impact 

on the course of pregnancy and childbirth, and the disorders of sexual development and menstrual 

function during the puberty are often the causes of deterioration of the reproductive function and 

infertility [Bitzer et al., 2016; Heywood et al., 2016; Jayarajah et al., 2016]. 

Health education can be individual, group and collective. It includes the promotion of pre-

ventive measures aimed at creating a need for a healthy lifestyle and orienting young people and 
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their parents on understanding the harm «of risky" or so-called "self-destructive» behavior (smok-

ing, alcohol abuse, drug addiction, substance abuse, early sexual activity, juvenile delinquency, 

vagrancy, etc.) [Gordiets et al., 2015]. 

Nowadays almost 18 % of children aged 10-11 and over 60 % of 16-17 year olds smoke 

(boys – 25.4 %, girls – 20.9 %). It turns out that smoking by teenage girls more than 5 cigarettes a 

day for 5 years is comparable with the removal of one ovary. Smoking can cause infertility and 

adverse pregnancy with the development of anemia, gestosis and violations of labor, not to men-

tion the condition of the fetus. About 40 % of 10-11 year-olds and more than 72 % of those over 

13 years old consume alcoholic beverages (including low alcohol drinks). By age 30, these young 

people can become chronic disabled [Donnelly et al., 2016]. 

Therefore, to date, it has been proved that the formation of the reproductive system in girls 

occurs in the luteal phase deficiency conditions. And in the first years after menarche 80 % of girls 

have anovulation. However, recently the frequency of disorders of menstruation rhythm increased 

in the group of 10-14 year old girls, and 15-17 year old girls, which requires medical correction 

[Bersamin et al., 2016; Breuner et al., 2016]. 

An important cause of the neglect on contraception and reproductive health is the low com-

petence of information sources. 

Preventive counseling of adolescent girls is an important feature of the medical examina-

tion of children. The principle of equality is important while working with adolescents. Pediatri-

cians and obstetricians-gynecologists can teach volunteers (medical students) the principles of 

counseling adolescents about healthy lifestyle, sexual relations and reproductive health of girls. 

In order for preventive counseling of adolescents to be effective, the following principles 

must be observed: 

1. Informing the adolescent about the diseases and available risk factors, methods of self-

control, health improvement, behavioral habits. 

2. Motivation of a teenager to take active actions for a healthy lifestyle. 

3. Training of adolescents in recovery skills and behavioral habits. 

The basis of a conversation with teenagers is a clear, understandable explanation, discus-

sion and decision-making. Listening to the interlocutor, the children first react to Who is speaking, 

then to How one is speaking and then to What is being said. 

It is important to talk openly, emotionally and persuasively with teenagers. The advices 

should be given in a clear form and it is necessary to concern whether the teenager understood it 

or not (the «feedback principle»). 

During counseling it is important to understand that teenagers perceive behavioral risk fac-

tors as life's pleasures: 

– to have a good and tasty meal – overweight and obesity; 

– opportunity of easy communication – smoking, alcohol intake, sex; 

– sitting long hours in front of computer, TV, gadgets – hypodynamia; 

– stress reduction – alcohol, food, drugs, sex, etc. 

Therefore, the formation of behavioral skills in preventing reproductive diseases in girls 

requires a doctor and a medical student to have certain knowledge and skills. 

The preventive counseling for adolescents should be based on a certain algorithm, namely: 

1. Informing about certain risk factors. 

2. Explaining the negative impact of the identified factors on the health of the girl, the 

future mother. 

3. Explaining the regular monitoring of health by a doctor in a polyclinic and school. 

The challenges of time, the tasks of ensuring economic security and national interests re-

quire the creation of an adequate system of state regulation of the economy, as well as changing 

and rethinking the theoretical research in this field. Today there are significant changes in the 

categorical apparatus and its content component. In particular, to ensure economic growth, people 

were previously considered an economic resource and a labor force and the level of development 
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of this resource. In the current works, the categories «human potential, human capital, human de-

velopment» are increasingly being studied, which are not only a factor of production, but also the 

goal of economic growth, a criterion for effective state management. 
It is often emphasized that the main wealth of the country is the aggregate of accumulated 

capital, an important part of which is human potential, and economic growth ensures the economic 

security of man and society. With the increase in the level of economic security, there is more 

room for economic growth and improving the quality of life of a person. The well-known scientist 

and philosopher Pitirim Sorokin once wrote: «The fate of any society depends, first of all, on the 

properties of its members. A society consisting of idiots or mediocre people will never be a pros-

perous society. Give a group of devils a magnificent constitution and yet this will not create a 

beautiful society. Conversely, a society of talented and strong-willed people inevitably creates 

more advanced forms of community life». And further in his work he continues: «A careful study 

of the phenomena of the rise and fall of entire peoples shows that one of the main reasons for them 

was precisely a sharp qualitative change in the composition of the population in one direction or 

another" [Sorokin, 1992] Consequently, P. Sorokin believes that only the talent of Russian ances-

tors allowed to create a powerful state and a number of great universal values. 

In this sense, the health of children, adolescents and youth, which determine the future of 

the country, is crucial. 

Purpose. Study of the literature data on the reproductive health of adolescent girls. Mas-

tering the health education methods with adolescents. 

Materials and methods of research 

The consultation of adolescent girls in the schools of settlements of Nizhne-Ingashsky Dis-

trict, Krasnoyarsk Krai during the winter holidays in February 2016. The event was organized by 

the student headquarters of Krasnoyarsk SMU supported by the university administration and the 

administration of Nizhne-Ingashsky District within the framework of a patriotic action «Snow 

landing». 

Results and their discussion 

Within the framework of «Snow landing» action 10 settlements of Nizhne-Ingashsky Dis-

trict, Krasnoyarsk Krai were visited. In each settlement the meetings with the population and the 

children of Grades 7-11were held. For the teenage girls the reproductive health lesson was con-

ducted: the present situation on the health of girls, the need for regular medical surveillance and 

for observance of healthy lifestyle were explained. Girls were given a lot of visual materials: men-

strual calendars, girls’ personal hygiene rules and sexual security rules etc. (Photos 1 and 2). 

The following is a plan of the health lessons for schoolgirls of 12-17 years, «I am a girl and 

a future mother». The duration of the lesson is 45 minutes. Required equipment and materials - 

multimedia projector, laptop, videos, presentation, printed materials for distribution. 

1. Introduction. Explanation of the relevance of the problem of preservation of women’s 

reproductive health (presentation). 10 minutes. 

2. A brief review of the anatomy and physiology of female reproductive organs (presen-

tation). 5 minutes. 

3. Showing the video «How to wash properly - intimate hygiene» (Produced with the 

scientific mentoring by the honored science worker of the Russian Federation Prof. Razinskiy V.E. 

(RUDN) (available at https://ok.ru). 2,40 minutes. 

4. Showing the video «Hygiene of girls» (School of Dr. Komarovsky) (available at 

www.youtube.com). 9 minutes. 

5. Showing the video «Personal hygiene during menstruation» (available at 

www.youtube.com). 2 minutes. 

6. Explaining how to use a menstrual calendar. Giving handouts (menstrual calendars). 

5 minutes. 
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7. Rules to be observed when discussing the beginning of a sexual life with a teenager. 

10 minutes. 

 

 

Photo 1. Conducting sanitary educational work with schoolgirls 

Фото 1. Проведение санитарно-просветительской работы со школьницами 

 

Principles of conducting a conversation: 

What are the threats of early initiation of sex? Is it possible to have sex at 15 and 

why wait if the body is ready? 
Modern society mostly lives by the rule: first a career, then a family. Thus, the birth of the 

first child has shifted to the age of about 25 (for women) and 28-30 (for men), but the average 

beginning of sexual activity, as in former times, falls on 14-16 years. 

What are the consequences of this gap for adolescents? Advantages of early sex? 
Psychologists have identified only two advantages of the early beginning of sexual life: 

1. The first is a short-term increase in the self-esteem of a teenager («I am not worse than 

the others»), strengthening his/her authority in the peer environment where early sexual relations 

are welcomed. 

2. The second is the satisfaction of the need for recognition and love, which is especially 

true for girls, who often regard sexual intimacy as an evidence of a young man's reverential attitude 

towards them. 

What are the threats of the early onset of sexual activity? 

According to psychologists, there are much more effective ways of obtaining recognition, 

love and strengthening authority in the group - beyond sexual relations, while the early onset of 

sexual relations brings a lot of trouble, both to the immature body and the mind of young people. 

Threat number 1: Pregnancy 

The first danger is early pregnancy. The paradox of physical development of adolescents 

is that while being ready for sex, the body is practically not prepared for childbirth. The question 

arises: how did our grandmothers give birth at the age of 14-16? 
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Photo 2. Skiing between the settlements in Nizhne-Ingashsky District 

Фото 2. Переход на лыжах между поселениями в Нижне-Ингашском районе 

 

The answer is simple: with a life like that a woman used to become a great grandmother 

by the age of 42, but more often she was already an old woman by 40, and the average life expec-

tancy was not high. Frequent childbirth and hard physical labor, coupled with early adult life, did 

not allow to stay healthy for a long time. However, in the current situation, only two out of ten 

pregnant women speak of childbirth at such a young age. The remaining eight have an abortion. 

60 % of the first pregnancies end in abortion, and two thirds of the girls who had an abortion before 

the age of 18 develop infertility. In addition, in girls who started sexual life at the age of 15, sub-

sequently cervical cancer is diagnosed twice as often than in those who started it at 19. 

Threat number 2. Sexually transmitted diseases 
This group includes not only venereal diseases, such as syphilis and gonorrhea, but also 

HIV, AIDS, viral hepatitis B and C, genital herpes, urea- and mycoplasmosis, chlamydia, cyto-

megalovirus, human papillomavirus (HPV). There are more than 40 types of infections - and every 

10 years scientists discover new ones. Some diseases are treated easily, others cause early death 

from concomitant diseases. The most terrible thing is that in order to become infected, it is enough 

to have one sexual intercourse (and sometimes just a «French» kiss). And many of the sexually 

transmitted diseases are asymptomatic, especially in girls. 

Threat number 3. Psychological consequences  
Sexologists say that a regular sexual life before the age of 18 inhibits mental and physical 

development. The fact is that sex is a huge stress for the endocrine and nervous system, which 

turns out to be beyond the power of the developing organism. To avoid the consequences of stress, 

young people start using alcohol and drugs, change partners, but nothing satisfies them. This is the 

cause of many teenage depressions that could eventually lead to suicide. Physicians have proved 

the connection between the early onset of sexual activity and the subsequent psychological devia-

tions: neuroses, affects, inadequate perception of reality. However, even if they did not have de-

pression, young people enter adulthood with a whole heap of intrapersonal conflicts and problems, 

the main one of which is infantilism. In the sphere of intersex relations it manifests itself as the 
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inability to build harmonious relations, the expectation that fate will send an ideal partner, and a 

constant search for one. 
Of course, we can not speak about a happy family life in this case. According to statistics, 

more than 50 % of marriages between people who started their sexual lives before 18 disintegrates, 
and personal immaturity today is one of the main social problems, as well as its consequences – 
increasing alcoholism and drug addiction in the society, early mortality, demographic collapse. 

When to start a sex life? 
Psychologists consider the optimal age for the beginning of sex life to be 19-20 for girls 

and 22-24 for young men. In other words, there should be a gap of 5-10 years between the first 
sexual urge and complete physical and mental maturation. But what to do all these years? Scientists 
say: abstain. Well-known endocrinologists, physiologists, gynecologists and psychiatrists agree: 
there are no diseases that could be caused by abstinence at this age. Moreover, the energy required 
for young people to achieve full physical and social maturity is sublimated, or transformed from 
sexual. And a person who wastes the sexual energy is deprived of moral and physical reserves for 
growth and personal achievements. The coaches are well aware of that. In professional sports, sex 
life is only permissible after 22-25, because only at this age it becomes compatible with huge 
muscle loading. And even adult and physically mature athletes are recommended complete absti-
nence for 1.5-2 weeks before the competition for the accumulation of strength. 

Conclusions 

Thus, the collaboration of the students’ volunteer movement and the teaching staff of the 
university for the events of this format demonstrates the advisability of conducting classes on the 
basics of a healthy lifestyle with the inclusion of issues of reproductive health starting with the 
high-school students and the first-year students of higher educational institutions, thereby laying 
the basis for the future happy motherhood. 
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Аннотация 

Статья будет интересна врачам-неврологам и врачам-реабилитологам. В ней представлено 

исследование изменений качества жизни  пациентов в возрасте от 18 до 50 лет, перенесших 

ишемический инсульт, с акцентом на степень изменения когнитивных функций и наличия 

депрессивных расстройств. В работе представлены  такие методы, как шкала MMSE (Mini 

mental State Examination), методика «10 слов» и тест «рисование часов», а также оценка 

депрессии по шкале Гамильтона. Путем исследования доказано, что пациенты данного 

возрастного периода, перенесшие ишемический инсульт, более подвержены депрессивным, 

а не когнитивным расстройствам. Данные этой статьи можно применить при проведении 

социальной и профессиональной реабилитации подобных пациентов, что необходимо для 

улучшения качества их жизни, адаптации в обществе и скорейшего возвращения к 

повседневной деятельности. 

 

Abstract 

This study was conducted to examine changes in the quality of young patients‘ life , who 

underwent ischemic stroke, with an emphasis on the degree of change in cognitive functions and 

the presence of depressive disorders. MMSE scale (Mini mental State Examination), 10 words 

technique and clock drawing test, as well as assessment of depression on the Hamilton Rating 

Scale for Depression were used as the research methods. The study showed that its participants 

did not experience severe cognitive disorders. Besides, their level is comparable to pre-Dement 

disorders and there was no serious violation of memory, orientation, perception, attention, speech, 

reading and writing. Therefore, we can definitely say that there is no significant damage to the 

social and professional functions of the studied patients’ lives. However, there are either light or 

moderate depressive disorders in all studied groups. Consequently, young patients with ischemic 

stroke are more susceptible to depressive rather than cognitive disorders. These results should be 

taken into account while doing the social and professional rehabilitation of these patients, which 

is necessary to improve their quality of life, adaptation in society and a soon return to daily 

activities. 
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Введение 

Перманентное снижение возраста пациентов, у которых может произойти инсульт, 

– проблема, важность которой сильно возросла в 70-80-х годах XX века. В XXI веке, со-

гласно статистике, значительно повысился процент ишемических и геморрагических собы-

тий головного мозга, происходящих у людей, не достигших пенсионного возраста, что при-

вело к увеличению количества случаев инвалидизации и смерти пациентов молодого и 

среднего возраста. 

Причина возникновения инсульта у большей части пациентов в возрасте 18–50 лет 

отличается от причин острых нарушений мозгового кровообращения (ОНМК) у больных 

старших возрастных групп, а в подавляющем большинстве случаев так и остается неизвест-

ной. Также,  почти по всему миру отмечена склонность к увеличению числа пациентов с 

неврологической патологией, перенесших инсульт и преходящие нарушения мозгового 

кровообращения  в 35–45 лет [Доу, 1999; Деев, 2000]. Из различных проверенных источни-

ков известно, что частота инсульта у пациентов молодого и среднего возрастов составляет 

2.5–10 % инсультов общей популяции. Все это является поводом к возрастанию интереса к 

данной проблеме и установлению факторов риска, которые являются непосредственными 

причинами инсульта у молодых людей. 

Одно из первых мест среди причин «помолодевших» ишемических инсультов зани-

мают наследственные патологии сосудов головного мозга. Причем уровень смертности в 

острой стадии заболевания среди таких пациентов колеблется в пределах 1.5–7 % при ише-

мическом [Kappelli, 2014] и 17–26 % при геморрагическом инсультах [Bevan, 2011]. Причем 

ишемический инсульт является основной причиной длительной инвалидности во всем 

мире. Но следует также отметить, что число жертв инсульта также сократилось, что при-

вело к увеличению числа лиц, страдающих постинсультными нарушениями [Fang et al., 

2014]. Среди молодых пациентов, перенесших ишемический инсульт, возвращаются к 

труду свыше 40 % [Kappelli, 2014], и это связано с лучшим восстановлением двигательных 

и речевых функций по сравнению с больными старших возрастных групп. 

Поэтому, в последнее время, на фоне существенного «омоложения» ОНМК, и меди-

цинскую, и  социальную значимость представляют генетические аспекты развития данного 

заболевания, которые являются основными немодифицируемыми факторами риска.  

В последние годы наблюдается высокая частота возникновения сильных депрессий 

после перенесенного ОНМК. Депрессивное расстройство в таком случае является очень 

стойким и через год регистрируется у 30–60 % пациентов [Morris, 2013; Sharpe, 2014]. Мно-

гие исследователи заметили, что происходит рост инвалидизации и летальности у пациен-

тов с выраженной депрессией после перенесенного инсульта [Kotila, 2011; Ghika-Schmid, 

2009]. К сожалению, все чаще встречаются ситуации, когда депрессия не диагностируется 

и потому остается не пролеченной, хотя и является самым частым осложнением ОНМК. 

Согласно статистике, больше половины пациентов, у которых в анамнезе имеется хотя бы 

одно нарушение мозгового кровообращения, имеют впоследствии тревожно-депрессивные 

расстройства, но лишь в 30 % случаев эти патологии получали адекватную антидепрессант-

ную терапию. 

По данным последних исследований, у 20–60 % пациентов через полгода после ише-

мического ОНМК развиваются разнообразные непсихотические депрессивные состояния, 
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которые обычно нарастают, а также являются достаточно продолжительными (длитель-

ность 8–9 месяцев, а у 15 % пациентов –18 месяцев). У 2–3 % исследуемых постинсультная 

депрессия не является очевидной и определяется только при достаточно тесном контакте с 

больным (маскированная депрессия). Кроме того отмечено, что депрессивные расстройства 

оказывают негативное влияние на время восстановительного периода и функциональную 

реабилитацию (происходит значительное увеличение их продолжительности и снижение 

качества. 

В современном мире проблема различного поражения сосудов, кровоснабжающих 

головной мозг, очень актуальна и для людей военных профессий. Отмечается тенденция к 

усилению напряженности жизни, что приводит к более частому развитию таких факторов 

риска сосудистых патологий головного мозга, как эссенциальная артериальная гипертен-

зия, заболевания сердечно-сосудистой системы, чрезмерное употребление алкоголя и та-

бака, различные метаболические нарушения. Следовательно, наиболее перспективными 

направлениями современных нейрохирургии и неврологии являются предупреждение воз-

никновения и раннее выявление факторов риска развития различных нарушений мозгового 

кровообращения, а также своевременное и полноценное лечение таких заболеваний. 

Объекты и методы исследования 

Объектом исследования являются пациенты мужского и женского пола в возрасте 

18–50 лет, перенесшие ишемический инсульт, а также состояние их когнитивных функций 

(с акцентом на нарушения памяти, ориентации, восприятия, внимания, речи, чтения и 

письма) и наличие у них депрессивных расстройств с установленным фактом приема анти-

депрессантов или без него. Было выделено 3 группы исследуемых: пациенты с ишемиче-

ским инсультом в возрасте 18–29 лет, пациенты с ишемическим инсультом в возрасте 30–

39 лет, пациенты с ишемическим инсультом в возрасте 40–50 лет. Также в процессе изуче-

ния данной проблемы учитывались и гендерные различия между исследуемыми, что необ-

ходимо принимать во внимание в связи с большей обеспокоенностью женщин своим здо-

ровьем. Также не следует забывать о том, что женщины демонстрируют в среднем пони-

женные показатели здоровья по сравнению с мужчинами. Эта тенденция весьма устойчива 

и проявляется как в самооценке здоровья, так и индикаторах физического функционирова-

ния и психического благополучия (Браун и др., 2007).  

В качестве методов исследования применялись анализ неврологического статуса па-

циента, анализ когнитивных функций по шкале MMSE, анализ по методике «10 слов», ана-

лиз теста «Рисование часов», оценка депрессии по шкале Гамильтона и установление факта 

приема антидепрессантов.  

Результаты и их обсуждение 

В результате исследования было обследовано 50 пациентов в возрасте от 18 до 50 

лет с диагнозом «ишемический инсульт». В итоге было сформировано 3 группы исследова-

ния согласно возрастному признаку: пациенты с ишемическим инсультом 18–29 лет (2 па-

циента), пациенты с ишемическим инсультом 30–39 лет (11пациентов), пациенты с ишеми-

ческим инсультом 40–50 лет (37 пациентов).  

Всего обследовано 12 женщин и 38 мужчин. Были отмечены гендерные особенности 

изменения качества жизни (когнитивных функций и выраженности депрессивного состоя-

ния) вне зависимости от возраста пациентов.  

Шкала MMSE (оценка среднего результата в группе) 

В 1 группе: ориентация 9 баллов, восприятие 3 балла, концентрация внимания и счет 

4 балла, память 3 балла, речь 5 баллов, чтение и письмо 3 балла. Итого 27 баллов, что соот-

ветствует верхнему значению преддементных когнитивных расстройств. 
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Во 2 группе: ориентация 8 баллов, восприятие 3 балла, концентрация внимания и 

счет 4 балла, память 2 балла, речь 4 балла, чтение и письмо 3 балла. Итого 24 балла, что 

соответствует нижнему значению преддементных когнитивных расстройств. 

В 3 группе: ориентация 9 баллов, восприятие 3 балла, концентрация внимания и счет 

4 балла, память 3 балла, речь 4 баллов, чтение и письмо 3 балла. Итого 26 баллов, что соот-

ветствует среднему значению преддементных когнитивных расстройств. 

У исследуемых женщин: ориентация 9 баллов, восприятие 3 балла, концентрация 

внимания и счет 4 балла, память 3 балла, речь 4 балла, чтение и письмо 3 балла. Итого 26 

баллов, что соответствует среднему значению преддементных когнитивных расстройств. 

У исследуемых мужчин: ориентация 8 баллов, восприятие 3 балла, концентрация 

внимания и счет 4 балла, память 2 балла, речь 4 балла, чтение и письмо 3 балла. Итого 24 

балла, что соответствует нижнему значению преддементных когнитивных расстройств. 

Из вышеизложенного можно сделать вывод, что во всех исследуемых группах име-

ются преддементные когнитивные нарушения. 

Методика «10 слов» (оценка среднего результата в группе) 

1 группа: 8 слов. Снижения памяти нет. 2 группа: 7 слов. Снижения памяти нет. 3 

группа: 7 слов. Снижения памяти нет. 

У исследуемых женщин: 8 слов. Снижения памяти нет. У исследуемых мужчин: 7 

слов. Снижения памяти нет. 

Учитывая результаты исследования пациентов по данной методике, можно сделать 

вывод, что значительных нарушений памяти не произошло. 

Тест «Рисование часов» (оценка среднего результата в группе) 

1 группа: 10 баллов (норма). 2 группа: 9 баллов (незначительные неточности распо-

ложения стрелок). 3 группа: 9 баллов (незначительные неточности расположения стрелок). 

У исследуемых женщин: 9 баллов (незначительные неточности расположения 

стрелок). У исследуемых мужчин: 9 баллов (незначительные неточности расположения 

стрелок).  

По результатам этого теста можно сделать вывод, что значительных нарушений ко-

гнитивных функций у исследуемых нет.  

Шкала Гамильтона (оценка среднего результата в группе) (см. таблицу) 

Степень выраженности различных симптомов депрессивных расстройств по группам 

The intensivness of the symptoms of depressive disorder in groups 

 
1 группа 2 группа 3 группа 

Жен-

щины 

Муж-

чины 

Пониженное настроение 1 2 1 2 1 

Чувство вины 0 0 0 0 0 

Суицидальные тенденции 0 0 0 0 0 

Трудности при засыпании 1 2 1 2 1 

Бессонница 0 1 1 1 0 

Ранние пробуждения 0 1 0 1 0 

Работа и деятельность 1 3 2 3 1 

Заторможенность 1 1 1 1 1 

Возбуждение 0 1 1 1 1 

Тревога психическая 2 3 3 4 2 

Тревога соматическая 0 1 1 1 1 

Желудочно-кишечные соматические нару-

шения 
0 1 1 1 1 

Общесоматические симптомы 1 1 1 1 1 

Расстройства сексуальной сферы 0 0 1 0 1 

Ипохондрические расстройства 1 1 2 2 1 
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Окончание таблицы 

Потеря веса А 0 1 1 1 0 

Б 0 0 0 0 0 

Отношение к своему заболеванию 2 1 2 1 2 

Суточные колебания состояния А 0 2 1 2 1 

Б 1 1 1 1 1 

Деперсонализация и дереализация 0 0 0 0 0 

Бредовые расстройства 0 0 0 0 0 

Обессивно-компульсивные расстройства 0 0 0 0 0 

Итог 11 23 21 25 16 

 

В 1 группе и у всех мужчин наблюдается легкое депрессивное расстройство, а во 2 

и 3 группах и у всех женщин – депрессивное состояние средней тяжести. Также установлен 

факт приема антидепрессантов у 8 исследуемых: у 2 пациентов из первой группы и у 3 из 

третьей. Из них 3 женщины и 2 мужчин. 

По таблице квантилей распределения Стьюдента для каждого результата был опре-

делен коэффициент достоверности. Во всех сравниваемых группах t>2, что говорит о том, 

что выявленные в них различия достоверны с вероятностью более 95 %. 

Заключение 

Из проведенного исследования мы можем сделать следующие выводы: 

1. Во всех исследуемых группах не возникло тяжелых когнитивных расстройств. Их 

уровень сравним с преддементными нарушениями, при этом не произошло серьезного 

нарушения памяти, ориентации, восприятия, внимания, речи, чтения и письма. Поэтому мы 

можем смело заявить, что существенного ущерба социальной и профессиональной функ-

циям жизнедеятельности исследуемых пациентов нет. 

2. Во всех исследуемых группах имеются депрессивные расстройства различной сте-

пени выраженности. Причем у пациентов из первой группы (18–29 лет) и у мужчин они 

менее выражены, нежели у исследуемых из второй и третьей возрастных групп (30–39 лет 

и 40–50 лет) и у женщин. Это можно объяснить большей озабоченностью своим здоровьем 

наблюдаемых более старшего возраста, нежели молодого возраста, а также большей ла-

бильностью женской психики в сравнение с мужской. В то же время эта ситуация объясня-

ется тем, что молодые люди и мужчины отличаются субъективным ощущением неиссякае-

мых компенсаторных способностей собственного организма. 

Следовательно, перенесшие ишемический инсульт пациенты молодого возраста бо-

лее подвержены депрессивным, а не когнитивным расстройствам. Таким образом, при ле-

чении ишемического инсульта и его последствий у людей до 50 лет следует делать акцент 

на выраженность когнитивных расстройств и депрессии у каждого пациента в отдельности. 

Также следует больше внимания уделять социальной и профессиональной реабилитации с 

учетом проведенного исследования. Это необходимо для улучшения качества жизни паци-

ентов, перенесших ишемический инсульт, их адаптации в обществе и скорейшему возвра-

щению к привычной деятельности. 
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Аннотация 

Инфекции, передаваемые половым путем (ИППП), являются актуальной медико-социальной 

проблемой молодежи. Основное направление работы по их предупреждению – просветительская и 

воспитательная деятельность. В 2014 г. было проведено исследование, по результатам которого 

эффективными профилактическими мероприятиями были признаны лекции и индивидуальные 

консультации врачей, просмотр обучающих видеоматериалов, распространение специальной 

литературы и самостоятельное изготовление молодежью агитационных материалов, 

профилактические медицинские осмотры. Также были выделены мероприятия с негативным 

эффектом: Интернет-проекты, социальная реклама и уличная наглядная агитация, волонтерские 

акции, дискуссионные площадки. Рекомендации по проведению мероприятий были доведены до 

специалистов через учебный процесс. В 2017 г. проведено исследование, цель которого – 

комплексно оценить эффективность внедрения данных рекомендаций в практику в течение 4 лет. 

Программа исследования включала опрос подростков и анализ эпидемиологических показателей. 

Согласно полученным результатам, за 2014–2017 гг. охват молодежи эффективными формами 

профилактики возрос, первичная заболеваемость ИППП снизилась, доля молодежи в структуре 

впервые выявленных больных ИППП сократилась. Это свидетельствует о результативности 

учебного процесса как формы внедрения рекомендаций по профилактике ИППП и повышении 

эффективности превентивной деятельности за счет ее научно обоснованного пересмотра. 

 

Abstract 
Sexually transmitted infections (STI) are one of the main medical and social problems of young people. 

The base of their prevention is formed by educational events for youth. In 2014 it was conducted a study, 

which shows a positive preventive effects of lectures and consults of doctors, watching of educational 

video, reading of special literature, self-making of informational materials and medical screening. As kinds 

of activities with negative effect were marked Internet-projects, social advertising, volunteer’s activities 

and discussions. The results of this study were presented during educational courses for doctors and 

teachers. The aim of the study in 2017 year was evaluating the effectiveness of the implementation of this 

recommendations. The program of the research included the survey of teenagers and the study of 

epidemiological data. The results showed the raising of the coverage of teenagers by effective preventive 
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activities, decreasing of incidence of STI and reducing the proportion of young people among newly 

diagnosed patients. 

 

Ключевые слова: половые инфекции, молодежь, профилактика, заболеваемость, оценка 

эффективности 

Keywords: sexually transmitted infections, young people, prevention, incidence, evaluation of results. 

 

Введение 

Инфекции, передаваемые половым путем (ИППП), входят в Перечень социально 

значимых заболеваний, утвержденный Постановлением Правительства Российской Феде-

рации от 1 декабря 2004 г. № 715. Заболеваемость данными инфекциями является актуаль-

ной проблемой в плане репродуктивного здоровья. Порядка 50 % случаев нарушений ре-

продуктивной функции обусловлено активными или ранее перенесенными ИППП [Акыш-

баева К.С. и др., 2010]. В структуре контингента больных всеми видами ИППП преобла-

дают лица в возрасте до 30 лет, что делает данные заболевания актуальной медико-соци-

альной проблемой молодежи [Кубанова и др., 2014].  

Распространение ИППП связано с действием большого количества взаимосвязанных 

факторов риска, ключевым звеном в системе которых является опасный стиль полового по-

ведения: большое количество сексуальных контактов, частая смена партнеров, отсутствие 

адекватных мер безопасности [Баринова и др., 2012]. В связи с этим изучение риска зара-

жения ИППП на индивидуальном уровне и их распространения на уровне популяции транс-

формируется в рассмотрение предпосылок к рискованному половому поведению (промис-

куитету) [Тимошилов., Ластовецкий, 2018].  

Со стороны общества в целом основную роль играют факторы общественного мне-

ния и информационного поля – так называемая просексуальная культура, связанная с рядом 

характеристик социальной и информационной среды: отсутствие осуждения случайных и 

разовых половых контактов как развлечения [Мэй, 2011], восприятие секса как коммерче-

ской услуги (проституция) и предмета торга за внимание и заботу [Westerlund et. al., 2010]. 

Атрибутами такой культуры также является широкое распространение эротических мате-

риалов и продвижение «методик» мотивации партнеров к разовым половым контактам [Ко-

нина, 2014]. Почву для формирования опасных установок создает кризис нравственных 

ценностей, снижение степени приоритета брака и семьи в иерархии ценностных ориента-

ций молодежи [Эйзлер, 2011]. 

Восприимчивость человека к факторам социальной среды определяется комплексом 

индивидуальных характеристик [Симулевич, 2012]. Особую роль среди них играют образо-

вательный и общекультурный уровень, выраженность нравственных качеств и религиозных 

чувств, семейное воспитание, а также знания человека о проблеме ИППП и самооценка 

риска заражения. Недостаток знаний и незрелость самосохранительных установок приво-

дит к раннему началу и беспорядочному характеру половой жизни, повышающей риск ин-

фицирования [Короленко, Дмитриева, 2006; Owuamanam, Bankole, 2013]. Усугубляет про-

блему употребление психоактивных веществ, выступающее как фон для большей части 

ранних и разовых сексуальных связей [Мышова и др., 2014]. 

В связи с преобладанием в структуре контингента больных пациентов в возрасте 20 

– 30 лет и ведущей ролью в эпидемическом процессе социальных и когнитивных факторов 

основу профилактики ИППП составляет просветительская деятельность [Стародубов и др., 

2016; Полев и др., 2003]. При этом собственно медико-санитарное просвещение тесно свя-

зано с вопросами нравственного воспитания, развития чувства ответственности, осознан-

ного подхода к созданию семьи. Это делает профилактическую работу межведомственной 

задачей – точкой пересечения интересов здравоохранения, социальной и молодежной по-

литики [Куликов, Кучма, 2013]. 
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В 2014 г. было проведено исследование, направленное на формирование доказатель-

ной базы в отношении эффективности мероприятий по профилактике ИППП. Его резуль-

таты позволили разделить все профилактические мероприятия на 3 группы в зависимости 

от их эффективности и целесообразности проведения: 

1. Мероприятия с достоверными доказательствами позитивного эффекта, рекомен-

дованые к первоочередному и повсеместному проведению: лекции и индивидуальные кон-

сультации врачей. 

2. Мероприятия со слабо выраженным позитивным просветительским эффектом, 

рекомендованные к проведению только среди молодежи, ранее охваченной иными фор-

мами работы: просмотр обучающих видеоматериалов, распространение специальной лите-

ратуры и самостоятельное изготовление молодежью агитационных материалов, профилак-

тические медицинские осмотры. 

3. Мероприятия, в отношении которых доказан негативный эффект, и проведение 

которых нежелательно и должно быть ограничено: Интернет-проекты, социальная реклама 

в средствах массовой информации и уличная наглядная агитация, волонтерские акции, дис-

куссионные площадки [Тимошилов, 2017]. 

Решающая роль знаний и установок молодежи в формировании опасного полового 

поведения и наличие доказательной базы в отношении эффективности профилактических 

мероприятий позволяет выделить следующие индикаторы эффективности превентивной 

деятельности: 

 охват молодежи формами работы с доказанной результативностью; 

 распространенность объективных знаний о проблеме ИППП и их профилактике, 

адекватной самооценки риска заражения и установки на ответственный подход к половой 

жизни [Тимошилов, 2018]; 

 динамика первичной заболеваемости ИППП и изменение возрастной структуры 

впервые выявленных больных [Тимошилов, Скворцова и др., 2018]. 

Применительно к ИППП необходимо отметить, что наиболее полными и точными 

следует считать данные о заболеваемости сифилисом и гонореей. По вирусным и протозой-

ным инфекциям приводятся данные о значительном превышении числа реально инфициро-

ванных над числом учтенных больных. Латентность этих категорий ИППП связывают со 

слабо выраженными клиническими проявлениями инфекционного процесса [Рюмин, 2009].  

В организации профилактики ИППП среди молодежи Курской области поворотным 

следует считать 2014 г. как момент внедрения в практику данных об эффективности раз-

личных видов профилактических мероприятий [Тимошилов, 2017]. Основной формой про-

движения практических рекомендаций стал учебный процесс: для врачей первичного звена 

и организаторов здравоохранения рекомендации по итогам исследования были включены в 

циклы повышения квалификации, для работников органов по делам молодежи – использо-

ваны при оказании методического содействия в рамках областной программы «Твой выбор 

– твоя жизнь». 

Срок в 4 года с момента начала целенаправленной деятельности по научно обосно-

ванной перестройке превентивной деятельности определил цель исследования – проведе-

ние комплексной оценки эффективности профилактики ИППП среди молодежи Курской 

области за 2014–2017 гг.  

Материалы и методы исследования 

Комплексная оценка эффективности профилактики ИППП среди молодежи преду-

сматривает изучение показателей, характеризующих масштабы проведения мероприятий с 

разным уровнем доказанной эффективности, влияния проводимых мероприятий на знания 

и установки по проблеме ИППП и итогового эффекта профилактики в виде динамики эпи-

демиологических показателей. 
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Для изучения охвата молодежи конкретными видами профилактических мероприя-
тий и динамики представлений о проблеме ИППП был проведен опрос 450 учащихся школ 
15–17 лет – участников выездных лекций и семинаров в рамках областной программы 
«Твой выбор – твоя жизнь» в 2017 г. Возрастные рамки выбраны с учетом необходимости 
опережающего просвещения подростков до начала рискованного поведения и высокой ча-
стоты вступления в половую жизнь до совершеннолетия [Болехан и др., 2017]. Объем вы-
борки оценен как достаточный (по методике К.А. Отдельновой) для исследования с уров-

нем значимости =0.05 независимо от объема генеральной совокупности, выборка сформи-
рована с соблюдением репрезентативности по возрасту и полу [Агабекян и др., 2005]. Ан-
кета включала следующие вопросы: 

  виды мероприятий, в которых респонденты участвовали в течение последнего года; 

 самооценка актуальности проблемы ИППП и риска заражения; 

 готовность проходить регулярные профилактические обследования; 

 ориентированность на обращение за помощью к врачам при возникновении симп-
томов ИППП; 

 готовность информировать о состоянии своего интимного здоровья партнера и мо-
тивировать его к совместному обследованию и лечению при возникновении проблем. 

Обработка результатов включала определение экстенсивных показателей – долей ре-
спондентов, указавших конкретные варианты ответов. Данные об охвате молодежи кон-
кретными формами профилактической деятельности в 2016–2017 гг. были сопоставлены с 
показателями, полученными в аналогичном исследовании 2014 г.  

Из числа опрошенных была выделена доля респондентов, имеющих комплекс пред-
ставлений и установок, признаваемый достаточным для положительной оценки просвети-
тельской эффективности проведенных мероприятий. Это сочетание восприятия ИППП как 
всеобщей проблемы, осознания риска заражения и необходимости профилактики для всех, 
живущих половой жизнью, и готовности к обращению в медицинские организации с целью 
скрининга и лечения. Такой комплекс представлений рассматривался и в исследовании 
2014 г., что дало возможность сопоставить доли респондентов с достигнутым эффектом. 

Для изучения динамики первичной заболеваемости сифилисом и гонореей в Курской 
области по сравнению с Центральным федеральным округом в целом за 2010–2014 гг. как 
предшествующий период и 2014–2017 гг. как период реализации проекта были использо-
ваны ежегодные статистические данные ФГБУ ЦНИИОИЗ Минздрава России. Возрастная 
структура контингента впервые выявленных больных рассматривалась по данным, содер-
жащимся в информационной системе ОБУЗ «Курский областной клинический кожно-вене-
рологический диспансер».  

В ходе обработки данных применялись экстенсивные показатели – доли респонден-
тов, давших определенные варианты ответов на вопросы анкеты, и возрастная структура 
контингента впервые выявленных больных. Для сравнения относительных величин исполь-
зован критерий Стьюдента, который вычислялся по стандартной формуле: 

 

𝑡 =
𝑃1−𝑃2

√𝑚1
2+𝑚2

2
, 

 

где P1, P2 – сравниваемые относительные величины, m1, m2 – ошибки относительных вели-
чин, вычисляемые с учетом процентного выражения величин, как  

 

𝑚 = √
𝑃(100−𝑃)

𝑛
,  

 

где n – общая численность контингента, применявшаяся при расчете соответствующей ве-
личины P как целое (для опроса – общее число респондентов, для возрастной структуры 
контингента впервые выявленных больных – общее число первично диагностированных 
случаев). 
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Результаты и их обсуждение 

В качестве исходных данных о масштабах проведения каждого вида мероприятий по 

профилактике ИППП рассмотрены данные опроса 2014 г. Таким образом, эти данные ил-

люстрируют охват молодежи каждым видом профилактики до получения и распростране-

ния среди специалистов систематизированных знаний о результативности различных форм 

и методов работы.  

На тот момент, характеризуемый как начальный, наиболее популярным и поддержи-

ваемым на местах было самостоятельное изучение подростками информации об ИППП с 

использованием Интернет-ресурсов (см. таблицу). Значительная доля аудитории была охва-

чена лекциями врачей и психологов, популярным было использование тематических видео-

материалов. Учебный процесс (биология человека, безопасность жизнедеятельности) как 

превентивные мероприятия воспринимали менее ¼ школьников, хотя соответствующие 

темы официально включены в программы, преподаются повсеместно и затрагиваются еже-

годно. Менее распространенными формами работы были распространение специальной 

литературы, проведение тематических дискуссий и волонтерских акций. Доли респонден-

тов, указавших в качестве профилактических мероприятий медицинские осмотры и вра-

чебные консультации, значительно ниже показателей охвата таковыми соответствующей 

возрастной группы: такой результат опроса позволяет понять, что осмотры в качестве ме-

роприятий по предупреждению заболеваний не рассматриваются, и одна из причин этого 

– отсутствие разъяснительной работы со стороны врачей при проведении обследований. 

Низкие показатели получены и в отношении охвата молодежи тематической волонтер-

ской деятельностью. 
 

Показатели охвата молодежи мероприятиями по профилактике ИППП в 2014 и 2017 гг. 

The coverage of teenagers by activities in STI prevention in 2014 and 2017 years 

Виды мероприятий 

Показатели охвата 

2014 г. 2017 г. 
Достоверность 

разности 

Интернет-проекты 39.9 % 35.2 % p>0.05 

Лекции врачей 33.6 % 43.1 % p≤0.05 

Лекции психологов 27.9 % 32.1 % p>0.05 

Видеоматериалы 27.2 % 36.3 % p≤0.05 

Занятия (учебный процесс) 24.2 % 25 % p>0.05 

Литература 14.1 % 15 % p>0.05 

Дискуссии 9.4 % 3.5 % p≤0.05 

Индивидуальные консультации врачей 6.7 % 12.5 % p≤0.05 

Волонтерские акции 6.4 % 5.3 % p>0.05 

Профилактические осмотры 5.4 % 15.7 % p≤0.01 

Самостоятельное изготовление агитационных мате-

риалов 
2.7 % 3.2 % p>0.05 

 

В 2017 г. по ряду позиций произошли существенные изменения, некоторые из кото-

рых следует связать с внедрением новых рекомендаций в практику.  

Из мероприятий с доказанным положительным эффектом достоверно возрос охват 

молодежи лекциями врачей, и эта форма работы стала ведущей и наиболее массовой по 

числу участников (см. таблицу). Расширилась практика использования в просветительских 

целях видеоматериалов. Значительно более высокими в 2017 г. оказались доли подростков, 

указавших в качестве профилактических мероприятий медицинские осмотры и индивиду-

альные врачебные консультации. Следовательно, возросла видимая молодежи активность 

и настороженность медицинских работников, прошедших тематическое обучение. Показа-

тели охвата подростков психологическими занятиями, чтением и разбором тематической 
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литературы, изготовлением агитационных материалов изменились незначительно. Учеб-

ный процесс в качестве составляющей санитарного просвещения по-прежнему восприни-

мают порядка ¼ школьников. Таким образом, масштабы проведения мероприятий с дока-

занным положительным эффектом либо возросли, либо изменились незначительно, но со-

кращения ни по одной из таких позиций не произошло. 

Отрицательный эффект в исследовании 2014 г. доказан в отношении Интернет-про-

ектов, волонтерских акций и дискуссионных площадок. В 2017 г. доля посещающих тема-

тические сайты и участвующих в волонтерской деятельности изменилась незначительно, а 

дискуссии на темы половой жизни и полового воспитания стали проводиться достоверно 

реже. 

Сопоставление результатов опросов 2014 и и 2017 гг. в части оценки распространен-

ности знаний и представлений о проблеме ИППП показало, что доля признающих половые 

инфекции актуальной проблемой, а риск заражения ими существующим для всех живущих 

половой жизнью в 2017 г. оказалась достоверно выше (p≤0.05) (рис. 1). Значительно больше 

в 2017 г. оказались доли готовых проходить профилактические медицинские осмотры и об-

ращаться за медицинской помощью при возникновении каких-либо симптомов ИППП 

(p≤0.05). Таким образом, можно отметить рост доверия к дерматовенерологической службе 

и ожидаемой медицинской активности школьников. При этом незначительно (p>0.05) сни-

зилась доля молодых людей, выражающих готовность информировать о заболевании и мо-

тивировать к лечению половых партнеров.  

 

 

Рис. 1. Представления молодежи о проблеме ИППП:  

сравнение распространенности знаний и установок в 2014 и 2017 гг. 

Fig. 1. Young people's perceptions about the problem of STIs: comparison of the prevalence  

of knowledge and attitudes in 2014 and 2017 years. 

 

В целом, доля подростков, демонстрирующих комплекс объективных представлений 

о проблеме ИППП и заинтересованность в их профилактике, расцениваемый как положи-

тельный результат просветительской работы, в 2017 г. оказалась достоверно выше уровня 

2014 г. (p≤0.01). 

В роли показателей итогового эффекта превентивной деятельности использованы 

данные о динамике первичной заболеваемости сифилисом и гонореей по Курской области 
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в сопоставлении с данными по Центральному федеральному округу за 2010–2017 гг. и воз-

растная структура впервые выявленных больных за 2014–2017 гг. 

Заболеваемость сифилисом в Курской области в 2010–2014 гг., то есть до начала ре-

ализации научно обоснованных рекомендаций по профилактике ИППП, оставалась на до-

стоверно (p≤0.01) более высоком уровне, чем в среднем по Центральному федеральному 

округу (рис. 2). При этом и в области, и в округе имел место ежегодный достоверный 

(p≤0.05) спад показателя. 

 С 2014 по 2016 гг. заболеваемость в округе выросла с 20.4 до 23.9 случаев на 100 000 

населения (рост достоверен, p≤0.05), а в 2017 г. она сократилась незначительно (p>0.05). В 

Курской области в 2014–2016 гг. спад продолжился, показатель снизился с 26.8 до 19,4 слу-

чаев на 100 000 населения (снижение достоверно, p≤0.05), в 2017 г. имел место незначи-

тельный (p>0.05) рост показателя. При этом и в 2016, и в 2017 гг. показатели в регионе были 

впервые за 8 лет достоверно ниже, чем по округу (p≤0.05). Также за 2014–2017 гг. по округу 

имел место рост числа впервые выявляемых за год больных на 13 %, а по Курской области 

– сокращение на 22.3 %. 

 

 
 

Рис. 2. Динамика заболеваемости сифилисом и гонореей в Центральном федеральном округе 

 и Курской области за 2010–2017 гг. 

Fig. 2. The incidence of syphilis and gonorrhea in Central federal district  

of Russia and Kursk region in 2010–2017 years 

 

Показатель заболеваемости гонореей за весь период с 2010 по 2017 гг. и в округе, и 

в Курской области непрерывно сокращался (см. рис. 2). За 2010–2016 гг. по округу он сни-

зился с 21.1 до 11.6 случаев на 100 000 населения (снижение достоверно, p≤0.05). В Курской 

области заболеваемость находилась на достоверно более высоком уровне, чем в округе 

(p≤0.01). При этом за 2010–2014 гг. первичная заболеваемость снизилась с 51.1 до 21.8 слу-

чаев на 100 000 населения.  

В 2014–2017 гг. спад заболеваемости продолжился, и в округе она сократилась с 11.6 

до 4.8 (p≤0.01), в регионе – с 21.8 до 6.4 (p≤0,01) случаев на 100 000 населения. В 2017 г. 

впервые за 8 лет показатель по Курской области сократился до уровня, не имеющего досто-

верной разности с округом (для сравнения p>0.05). Число ежегодно выявляемых больных 
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за 2014–2017 гг. в Курской области и Центральном федеральном округе в целом сократи-

лось на сопоставимые величины: 61.5 % и 58.5 % соответственно. 

Среди впервые выявленных больных сифилисом в Курской области в 2014–2015 гг. 

преобладали группы пациенты в возрасте 18–29 и 30–39 лет, а в 2016–2017 гг. наибольшая 

доля первичных случаев пришлась на категорию старше 40 лет (рис. 3). При этом удельный 

вес подростков 15–17 лет изменялся разнонаправленно, пациентов 18–29 лет – ежегодно 

уменьшался. В целом за 4 года следует отметить достоверное (p≤0 05) снижение доли мо-

лодежи (15–29 лет) в структуре первичной заболеваемости. Рост доли старшего поколения 

при этом наиболее значителен (p≤0.01). 

 

 
 

Рис. 3. Изменения возрастной структуры впервые выявленных больных сифилисом  

в Курской области за 2014–2017 гг. 

Fig. 3. The changes in the age structure of newly diagnosed patients with syphilis  

in Kursk region from 2014 till 2017 year 

 

Случаи выявления гонореи у детей на протяжении 4 лет были единичными (рис. 4). 

Доля подростков 15–17 лет изменялась в 2014–2016 гг. разнонаправлено и статистически 

не значимо, а в 2017 г. пациенты данного возраста не выявлялись.  

Удельный вес случаев заболевания гонореей, выявленных в возрасте 18–29 лет, во 

все годы оставался максимальным, но ежегодно снижался и за 4 года сократился статисти-

чески достоверно (p≤0.05). Доля пациентов 30–39 лет за 4 года демонстрирует слабо выра-

женную тенденцию к росту (p>0.05), а старше 40 лет – достоверное (p≤0.05) увеличение. 

Суммарная доля молодежи 15–29 лет в структуре впервые выявляемых больных го-

нореей на протяжении 4 лет непрерывно снижалась и достоверно (p≤0.05) уменьшилась с 

80.4 % до 64.9 %. 

Таким образом, в изменениях возрастной структуры контингента впервые выявляе-

мых больных сифилисом и гонореей прослеживается общая тенденция к значительному 

снижению доли молодежи 15–29 лет, отсутствию значимых изменений удельного веса лиц 

30–39 лет и увеличению доли первичных пациентов в возрасте 40 лет и старше. 
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Рис. 4. Изменения возрастной структуры впервые выявленных больных гонореей  

в Курской области за 2014–2017 гг. 

Fig. 4. The changes in the age structure of newly diagnosed patients with gonorrhea  

in Kursk region from 2014 till 2017 year 

 

Заключение 

По итогам опроса молодежи и анализа изменений в эпидемиологической ситуации 

по ИППП в Курской области выявлены факты, свидетельствующие о росте эффективности 

профилактики половых инфекций среди молодежи: 

 статистически значимый рост охвата молодежи профилактическими мероприяти-

ями с доказанной эффективностью и значительное снижение частоты проведения меропри-

ятий с потенциально негативными результатами; 

 достоверный рост распространенности объективных представлений о проблеме 

ИППП, заинтересованности в их профилактике и готовности к обращению за медицинской 

помощью среди подростков в 2017 г. против показателей 2014 г.; 

 снижение заболеваемости сифилисом и гонореей в области за 2014–2017 гг. тем-

пами, опережающими показатели для Центрального федерального округа; 

 достоверное снижение доли молодежи 15–29 лет в структуре контингента впервые 

выявляемых больных сифилисом и гонореей. 

Полученные данные подтверждают достоверность и практическую значимость ис-

следования по формированию доказательной базы эффективности мероприятий по про-

филактике ИППП и результативность внедрения его итогов в практику. Также их следует 

рассматривать как доказательство того, что учебный процесс и методическое содействие, 

охватившие специалистов с медицинским и немедицинским образованием, являются дей-

ственной формой продвижения результатов исследований превентологической тематики 

в практику. 
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Аннотация 
Работа посвящена выбору оптимальной технологии получения липосом с экстрактом кукурузы 
столбиков с рыльцами сухим. Для приготовления липосом использовали фосфолипидный 
концентрат, содержащий спирторастворимую фракцию фосфолипидов лецитина, холестерин и α-
токоферол в соотношении 30:10:1. Липосомы получали методами инжекции, 
дегидратации/регидратации и получения пролипосом. Контроль за получением липосом 
осуществляли методом оптической микроскопии. Сравнительную оценку проводили по 
параметрам: средний размер, эффективность включения экстракта в липосомы и индекс 
окисленности липосомальных фосфолипидов. Наиболее эффективным способом получения 
липосомальной формы экстракта кукурузы столбиков с рыльцами сухого является метод получения 
твердой пролипосомальной субстанции с использованием лактозы при соотношении фосфолипидов 
и экстракта  2:1. 
 
Abstract 
The authors of the paper selected the optimal technology of liposomes with corn silk dry extract. Alcohol 
soluble phospholipids of lecithin, cholesterol and α-tocopherol in a ratio of 30:10:1 was used аs components 
of the liposomal membrane. Liposomes were prepared by injection, dehydration / rehydration and 
proliposomes methods. The formation of liposomes was monitored by optical microscopy. A comparative 
evaluation of the methods for obtaining liposomes was carried out according to parameters: mean size of 
liposomes, efficiency of inclusion of the extract in liposomes and oxidation index of liposomal 
phospholipids. The quantitative data were processed statistically using a one-way ANOVA. The optimal 
method for obtaining liposomes with corn silk dry extract is the proliposomal technology. The optimal ratio 
of "phospholipids: extract" was 2:1. Proliposomal substance is obtained by grinding the corn silk dry extract 
and lactose, mixing with phospholipid concentrate and drying to obtain a pulverulent mass. 
 
Ключевые слова: экстракт сухой, кукурузы столбики с рыльцами, флавоноиды, липосомы, 
пролипосомы. 
Keywords: dry extract, corn silk, flavonoids, liposomes, proliposomes. 
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Введение 

Экстракт кукурузы столбиков с рыльцами сухой предложен сотрудниками АГМУ в 

качестве перспективного гепатопротекторного средства [Дворникова и др., 2012]. Особен-

ностями технологии данного экстракта являются многоступенчатое противоточное экстра-

гирование, использование в качестве экстрагента спирта этилового 60  % [Турецкова и др., 

2014], а в качестве сырья – столбиков с рыльцами, заготовленных в период молочно-воско-

вой спелости початков кукурузы [Дворникова, Турецкова В.Ф., 2010]. Данные факторы обу-

словили получение экстракта с высоким содержанием флавоноидов и фенолокислот. 

Основными недостатками растительных гепатопротекторов являются низкая биоло-

гическая доступность действующих веществ (20–50  %) [El-Gazayerly et al., 2014] и недо-

статочная их тропность к органу-мишени [Матвеев, 2013]. 

Для улучшения биологической доступности флавоноидов, и, как следствие, их гепа-

топротекторной активности, предлагается технология комбинированных лекарственных 

препаратов, содержащих фитокомпонент и фосфолипиды [Angelico et al., 2014; El-Gazayerly 

et al., 2014; Khan et al., 2016]. 

Фосфолипиды, входящие в состав комбинированных гепатопротекторов, обладают 

способностью образовывать бислой  [Новикова и др., 2017],  что обуславливает возмож-

ность создания липосомальных форм препаратов. Следует отметить, что 90 % липосом в 

организме человека поглощаются печенью («пассивное нацеливание») [Storm, Crommelin, 

1998]. Следовательно, создание липосомальных форм растительных гепатопротекторов 

обеспечит их направленную доставку в орган-мишень. Так, гепатотропность и высокая сте-

пень абсорбции липосомальной лекарственной формы подтверждена рядом экспериментов 

для флавноида силибинина [Elmowafy et al., 2013; Kumar et al., 2014; Wang et al., 2015], а 

также для других фенольных соединений, в частности, феруловой кислоты, кверцетина, 

кемпферола, лютеолина и апигенина [Feng et al., 2016; Karthivashan et al., 2016; Huang et al., 

2017]. 

Целью исследования является выбор оптимальной технологии получения липосом 

с экстрактом кукурузы столбиков с рыльцами сухим. 

Объекты и методы исследования 

Объектами исследования являлись экстракт кукурузы столбиков с рыльцами сухой, 

полученный на кафедре фармации ФГБОУ ВО АГМУ Минздрава России (1.09±0.01 % фла-

воноидов и 4.18±0.19 % фенолокислот), лецитин соевый гранулированный (ООО «Плеза», 

Россия), холестерин (Panreac, кат. № 371274.1211, Испания), α-токоферол в виде масляного 

раствора 10 % (ОАО «Самарамедпром», Россия). 

В качестве растворителя был выбран спирт этиловый 95 %, поскольку по сравнению 

с другими органическими растворителями он обладает наименьшей токсичностью для ор-

ганизма, тем самым упрощая процесс приготовления липосом, т. к. нет необходимости уда-

лять остатки растворителя из липосомальной лекарственной формы. 

Для удобства приготовления липосом был получен фосфолипидный концентрат, со-

держащий спирторастворимую фракцию фосфолипидов (ФЛ) лецитина, холестерин для по-

вышения стабильности липидной мембраны [Kumar et al., 2014] и α-токоферол для предот-

вращения перекисного окисления компонентов липосом [Shulga, 2016]. Соотношение ФЛ, 

холестерина и α-токоферола составляло 30:10:1. Соотношение ФЛ и экстракта – 1:1.7. 

Липосомы получали тремя методами: инжекции [Магдеева, 2015], дегидратации/ре-

гидратации [Новикова и др., 2017] и получения пролипосом [Khan et al., 2018]. 

Получение липосом инжекционным методом заключалось в следующем: экстракт 

кукурузы столбиков с рыльцами сухой растворяли в воде очищенной и в полученный рас-

твор вспрыскивали фосфолипидный концентрат тонкой иглой при ручном встряхивании. 
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В методе дегидратации/регидратации фосфолипидный концентрат разводили в 

спирте этиловом 95 %, помещали в круглодонную колбу и выпаривали на испарителе рота-

ционном ИР-1-ЛТ при температуре 37 °C, давлении 0.9...−1.0 атм и вращении ротора 50 

об/мин до образования тонкой пленки. Экстракт растворяли в воде очищенной и получен-

ным раствором смывали липидную пленку со стенок колбы. 

Для получения пролипосом экстракт кукурузы столбиков с рыльцами сухой измель-

чали с лактозой, добавляли фосфолипидный концентрат и перемешивали. Полученную 

смесь высушивали в шкафу сушильном вакуумном ШСВ-45 при давлении 0.9...−1.0 атм в 

течение 15 мин до получения порошкообразной массы. 

Липосомальные формы экстракта кукурузы столбиков с рыльцами сухого изучались 

по следующим параметрам: 

1. Морфология липосом (метод оптической микроскопии на микроскопе Микромед-

2 при увеличении в 1000 раз без окрашивания) [Bibi et al., 2011]. 

2. Средний размер липосом определяли методом спектротурбидиметрии / «спектра 

мутности» [Бабаев и др., 2011; Кленин и др., 1977]. Предпочтительными считались липо-

сомы размером более 150 нм, так как частицы этого размера задерживаются при печеноч-

ной фильтрации [Барышников, 2012]. 

3. Эффективность включения экстракта кукурузы столбиков с рыльцами сухого в 

липосомы оценивали по содержанию флавоноидов, определяемому методом дифференци-

альной спектрофотометрии [Забоева и др., 2015]. 

4. Степень окисленности липосомальных фосфолипидов оценивали по индексу 

окисленности (Io), устанавливаемому спектрофотометрически как отношение оптической 

плотности растворов при длинах волн 233 и 215 нм. При этом учитывали, что оптимальное 

значение Io должно составлять 0.4, а окисление фосфолипидов выше значений 0.6 приводит 

к рискам нестабильности продукта во время хранения [Стадниченко и др., 2017]. 

Выбор оптимального соотношения фосфолипидов и экстракта кукурузы столбиков 

с рыльцами сухого осуществляли по проценту включения экстракта в липосомы. 

Статистическую обработку данных проводили с использованием статистического 

пакета программы SigmaPlot 11.0 (Systat Software Inc., США). Данные представлены в виде 

среднего значения с учетом стандартного квадратического  отклонения. Количественные 

показатели липосом, полученных разными методами, оценивали с помощью однофактор-

ного параметрического дисперсионного анализа (ANOVA). Различия в показателях оцени-

вались по критерию Холма-Сидака и считались статистически значимыми при p<0.05. 

Результаты и их обсуждение 

Согласно данным микроскопического анализа, образование липосом произошло при 

использовании всех методов приготовления. В микропрепарате липосом, приготовленных 

методом инжекции (рис. 1a), наблюдается большое количество липосом, размеры гетеро-

генны, преобладают более мелкие липосомы. В микропрепарате липосом, приготовленных 

методом дегидратации/регидратации (рис. 1b), наблюдается некоторое количество липо-

сом, размеры гетерогенны, преобладают крупные и средние липосомы. При получении пре-

парата по пролипосомальной технологии (рис. 1c) наблюдается большое количество липо-

сом, размеры гетерогенны, преобладают средние липосомы.  

Результаты экспериментов по установлению среднего размера липосом, эффектив-

ности включения действующих веществ и индексу окисленности липосомальных фосфоли-

пидов обобщены в таблице. 

Окисление липосомальных фосфолипидов при получении липосом с экстрактом ку-

курузы столбиков с рыльцами сухим всеми методами характеризуется значениями Io, при-

ближающимися к предельно допустимому значению 0.6 [Стадниченко и др., 2017]. Для сни-

жения рисков нестабильности липосом при хранении следует увеличить количество α-то-

коферола в рецептуре фосфолипидного концентрата. 
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Рис. 1. Микропрепараты липосом с экстрактом кукурузы столбиков с рыльцами сухим, приготов-

ленных методами инжекции (a), дегидратации/регидратации (b) и получения пролипосом (c) 

Fig. 1. Optical microscope images of liposomes with corn silk dry extract, prepared by the injection (a), 

dehydration/rehydration (b) and proliposomes (c) methods 

 

Характеристика методов получения липосом с экстрактом кукурузы столбиков с рыльцами сухим 

Characteristics of methods for obtaining liposomes with corn silk dry extract 

Показатели 

Методы получения липосом достовер-

ность разли-

чий, р 
инжекция 

дегидратация/ 

регидратация 
пролипосомы 

Средний размер  
липосом, нм 

129±3 268±7 266±5 

p<0.001 

p₁=0.017 

p₂=0.025 

p₃=0.050 

Эффективность включения 

экстракта в липосомы,  % 
22.9±0.6 25.0±09 44.6±1.5 

p<0.001 

p₁=0.022 

p₂<0.001 

p₃<0.001 

Индекс окисленности (Io) 0.573±0.009 0.593±0.013 0.580±0.013 p=0.055 

 

Примечание: данные представлены в виде среднего значения с учетом стандартного  откло-

нения (n=5). Достоверность количественных различий оценивали с использованием критерия 

Холма – Сидака (p). p₁ – достоверность различий в характеристиках липосом, полученных мето-

дами инжекции и дегидратации/регидратации; p₂ – достоверность различий в показателях липосом, 

полученных методом инжекции и пролипосомальной технологией; p₃ – достоверность различий в 

показателях липосом, полученных методом дегидратации/регидратации и пролипосомальной тех-

нологией.  

 

Липосомы, имеющие предпочтительный размер (более 150 нм) и, следовательно, 

способные задержаться в печени [Барышников, 2012], получают методами дегидратации / 

регидратации и пролипосомальной технологией. Наиболее эффективным способом получе-

ния липосомальной формы экстракта кукурузы столбиков с рыльцами сухого является ме-

тод получения пролипосом, т.к. при данном методе достигается наиболее высокий процент 

включения экстракта в липосомы. 

Эффективность включения флавоноидов экстракта кукурузы столбиков с рыльцами 

сухого в липосомы (при получении по пролипосомальной технологии) составила 56.9±0.6, 
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85.1±0.6 и 100±0.0 при соотношении ФЛ и экстракта 2:3; 2:2 и 2:1 соответственно (n=5, 

p<0.001). При конструировании липосомальной формы экстракта кукурузы столбиков с 

рыльцами сухого по технологии получения пролипосом наиболее целесообразно использо-

вать соотношение ФЛ и экстракта 2:1. 

Заключение 

Оптимальным способом получения липосомальной лекарственной формы экстракта 

кукурузы столбиков с рыльцами сухого является метод получения пролипосом как обеспе-

чивающий наибольший процент инкапсулирования флавоноидов экстракта внутрь образу-

ющихся липосом. Пролипосомальную субстанцию получают путем измельчения  экстракта 

кукурузы столбиков с рыльцами сухого с лактозой, смешивания с фосфолипидным концен-

тратом и высушивания до получения порошкообразной массы. При добавлении фосфоли-

пидного концентрата необходимо придерживаться соотношения фосфолипидов и экстракта 

кукурузы столбиков с рыльцами сухого  2:1, поскольку при данном соотношении включе-

ние флавоноидов экстракта кукурузы столбиков с рыльцами сухого в липосомы равно 

100 %. 

Пролипосомальная субстанция экстракта кукурузы столбиков с рыльцами сухого, 

представляющая собой твердую порошкообразную массу, имеет технологические преиму-

щества перед липосомальными суспензиями изучаемого экстракта, полученными методами 

инжекции и дегидратации/регидратации. При получении пролипосом требуется наиболее 

простое технологическое оборудование, а также отсутствует необходимость введения в 

технологическую схему производства стадии обезвоживания липосомальной формы для 

получения твердых лекарственных форм на ее основе. Пролипосомальную субстанцию экс-

тракта кукурузы столбиков с рыльцами сухого можно использовать для получения перо-

ральных и суббукальных лекарственных форм (таблетки, капсулы) после предварительной 

оценки фармакологической активности. 
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Аннотация 

В ходе исследования была проведена апробация разработанных методик ферментативного 

гидролиза на природно окрашенной и обесцвеченной шерсти (волосах) и анализ влияния 

обесцвечивания на результаты химико-токсикологического исследования. Было показано, что 

природно черные и рыжие волосы (шерсть) имеют схожий состав эндогенных веществ. Воздействие 

обесцвечивающего красителя не влияет на фоновый уровень эндогенных веществ и не мешает 

дальнейшему определению модельного лекарственного вещества. Методики ферментативного 

гидролиза могут быть использованы для изолирования веществ как из природно окрашенных, так и 

обесцвеченных волос (шерсти). Степень экстракции дифенгидрамина, модельного лекарственного 

вещества, из обесцвеченной шерсти в 1.5-2 раза больше по сравнению со степенью его экстракции 

из природно окрашенной шерсти, что следует учитывать при интерпретации результатов. Данное 

исследование может быть использовано при диагностике употребления наркотических средств и 

психотропных веществ. Предполагается проведение дальнейших исследований по секционному 

анализу волос. 

 

Abstract 

The objective of the present study was to test the developed methods of enzymatic hydrolysis on natural 

and dyed fur (hair) and analyze the effect of bleaching on the results of a chemical toxicological analysis. 

The experiments were carried out with the used laboratory animals (red hair and black hair female guinea 

pigs) that had been daily given a diphenhydramine solution per os during 6 months preceding the study. It 

was shown that natural black and red hair (fur) have a similar composition of endogenous substances. 

Bleaching is a process of gaining much lighter hair color than natural one. And along with this, there is a 

destruction of natural hair pigment. The effect of the bleaching does not affect the background level of 

endogenous substances and does not interfere with the further determination of the model drug substance. 

Methods of enzymatic hydrolysis can be used to isolate substances from both natural colored and dyed hair 

(fur). The degree of extraction of diphenhydramine, a model drug substance, from bleached fur was 1.5-2 

times higher than the degree of extraction of it from natural colored, which should be take into consideration 

when interpreting the results. This study can be used to diagnose the use of narcotic drugs and psychotropic 

substances. It is planned to conduct further studies on sectional analysis of hair. 

 

Ключевые слова: природно и искусственно окрашенные волосы, ферментативный гидролиз, 

изолирование, модельное лекарственное вещество, димедрол.  
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Keywords: natural and dyed hair, enzymatic hydrolysis, extraction, model drug substance, 

diphenhydramine. 
 

Введение 

Проведение химико-токсикологического анализа является одной из наиболее важ-

ных стадий при проведении диагностических и лечебных мероприятий как при острых 

отравлениях, так и при хроническом употреблении токсиканта. Для диагностики острых 

отравлений наиболее информативными являются биологические жидкости, такие как кровь 

и моча. Но данные биообъекты представляют лишь кратковременные сведения об употреб-

лении токсических веществ. Анализ наркотических веществ в волосах становится альтер-

нативой анализу мочи. Волосы – это одна из тканей, которая может рассказать много о про-

цессах, происходящих в организме. У волос, как объекта токсикологического исследования, 

существует ряд преимуществ, наиболее важным из которых является накопление веществ 

во время роста волоса [Симонов и др., 2000; Слустовская, Стрелова, 2015; Галанова, Слу-

стовская, 2015].  

При проведении лабораторного исследования специалисты выделяют четыре основ-

ных этапа. К ним относят: этап изолирования токсических веществ из биологического объ-

екта (биологических жидкостей, биологического материала), этап очистки и концентриро-

вания полученного извлечения, этап идентификации веществ и их количественного опре-

деления. Самым важным является этап изолирования ксенобиотиков в биологических объ-

ектах. На данный момент методы, которые применяются для изолирования лекарственных 

средств, не всегда соответствуют требованиям современной аналитической токсикологии. 

В связи с этим остается актуальным вопрос разработки новых или усовершенствование су-

ществующих методик изолирования токсических веществ для целей химико-токсикологи-

ческого анализа. Данные методики должны максимально позволять разрушить комплекс 

«белок – токсикант». Отличительным свойством ферментов является специфичность. Дан-

ное свойство можно использовать для расщепления полипептидных цепей и связей белка с 

токсикантом. Поиск новых ферментов, обладающих высокой специфичностью, ведется и 

на данный момент [Савчук, 2014].  

В настоящее время в литературе данные по методикам изолирования токсических 

веществ из волос достаточно ограничены и разнородны. В связи с этим на кафедре фарма-

цевтической химии Санкт-Петербургского государственного химико-фармацевтического 

университета разрабатываются методики гидролиза волос протеолитическими ферментами 

(папаином, химотрипсином, химопсином,  трипсином) для изолирования токсических ве-

ществ [Чувина и др., 2011, 2012, 2013; Слустовская, Стрелова, 2015; Галанова, Слустовская, 

2015; Слустовская и др., 2017].  

Методики анализа, используемые в лаборатории, должны проходить процедуру вали-

дации согласно правилам надлежащей лабораторной практики. Поэтому чрезвычайно акту-

альным для внедрения в практику работы химико-токсикологических и судебно-химиче-

ских лабораторий является валидация методик исследования волос с целью диагностики 

наркотических и психотропных веществ [Государственная фармакопея, 2015]. 

Согласно литературным данным, концентрация ксенобиотиков в волосах зависит от 

степени их пигментации. Натуральный цвет волосам придает пигмент меланин. Меланин 

представляет собой сложное вещество, содержащее белок и полимер индол-5,6-хинон. Ме-

ланин содержит много свободных карбоксильных и фенольных групп. Гранулы меланина 

прикрепляются к кератиновым волокнам с помощью липидов. В темных волосах пигмента 

больше, чем в светлых. Зернистый меланин (эумеланин) – это небольшие гранулы, приду-

ющие окрас волосам от рыже-бурого до черного цвета. Рассеянный пигмент феомеланин 

придает волосам желто-красные тона. Меланин обладает способностью накапливать мно-

гие химические вещества, причем связывающая способность эумеланина несколько выше, 
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чем у феомеланина, т.е. черные волосы накапливают более высокие концентрации химиче-

ских веществ, чем рыжие. Сродство различных химических веществ к меланину значи-

тельно варьируется, так, органические амины и ионы металлов имеют высокое сродство в 

отличие от слабых кислот. Это связано с тем, что данные вещества положительно заряжа-

ются при физиологическом значении рН и происходит электростатическое взаимодействие 

между их положительно заряженными группами и отрицательно заряженными группиров-

ками меланина. Электростатическое связывание усиливается ван-дер-ваальсовыми силами 

между ароматическими индольными кольцами меланина и ароматическими кольцами ор-

ганических аминов. Меланин может также участвовать в переносе заряда, но было дока-

зано, что свободные радикалы меланина недоступны для атак веществ, являющиеся хоро-

шими электронными донорами. Гидрофобные взаимодействия с алифатическими молеку-

лами обширны из-за гидрофобного ядра меланинового полимера [Uematsu T., 1989; 

Krorstand R., 1999; Deanna L., 2000; Орлин, 2010]. 

Препараты, которые не образуют катионы при физиологическом значении рН, 

например, фенобарбитал, равномерно распределяются как в пигментиованных, так и в не-

пигментированных волосах, что является их отличительной способностью по сравнению со 

слабыми основаниями [Larsson B, 1978].   

В современном мире волосы ежедневно подвергаются различным механическим, 

термическим и химическим воздействиям, что может сказаться на их структуре. При 

окраске цветообразующие компоненты окисляются, благодаря чему происходит получение 

заданного цвета волос. В ходе данной процедуры происходит частичное разрушение есте-

ственного пигмента волос. При окрашивании поверхность волоса становится открытой, и 

естественные пигменты удаляются в зависимости от природного цвета в большей или мень-

шей степени, а место, где находился пигмент волоса, занимает частица краски [Плотников, 

2013]. 

Целью нашей работы явилась апробация разработанных методик ферментативного 

гидролиза на природно окрашенной и обесцвеченной шерсти (волосах) и анализ влияния 

обесцвечивания на результаты химико-токсикологического исследования.  

Задачи исследования: 

1. Проанализировать состав эндогенных веществ природно окрашенных волос. 

2. Провести ферментативный гидролиз химопсином, химотрипсином, трипсином и 

папаином природно окрашенной в черный и рыжий цвет и обесцвеченной шерсти 

(волосах). 

3. Статистическая обработка полученных результатов гидролиза и валидация мето-

дики. 

Материалы и методы исследования 

Эксперименты проводили с использованием следующих реактивов: субстанция 

дифенгидрамина гидрохлорид (по ФС 42-0232-07); ферменты: трипсин, химотрипсин, хи-

мопсин (ООО «СамсонМед») и папаин (ЗАО «Вектон»); субстанции трилона Б (чда) и ци-

стеина; микрогранулированная пудра для обесцвечивания волос (до 7 тонов) Estel Princess 

Essex и 6 %, оксигент Estel Princess Essex. Оборудование, применяемое в эксперименте: 

вибрационная шаровая мельница Retsch MM-200, настольная центрифуга HETTICH Rotanta 

460 R, роторная мешалка Intelli-Mixer RM-1L, аналитические весы Sartorius СР224S, газо-

вый хроматограф Agilent 7890 A с масс-селективным детектором 5977 MSD на неполярной 

колонке состава (5 % фенил)-диметилполисилоксана (30 м×0.25 мм×0.25 мкм).  
Эксперименты проводили на лабораторных животных –  морских свинках рыжей и 

черной окраски (самцы, около 6 месяцев, средняя масса около 770 г). Лабораторные живот-
ные содержались в виварии в стандартных условиях на сбалансированной диете в соответ-
ствии с действующими принципами Европейской конвенции по защите позвоночных жи-
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вотных, используемых для экспериментальных и других научных целей [Европейская кон-
венция по защите позвоночных животных, используемых для экспериментальных и других 
научных целей (ETS N123), 1986.]. 

В течение 6 месяцев ежедневно внутрижелудочно через зонд животным вводили 10 
мг/кг раствора дифенгидрамина гидрохлорида, что соответствовало суточной дозе для че-
ловека. На 28 день эксперимента шерсть на половине туловища животного обесцветили с 
помощью профессионального красителя. Обесцвечивание проводили при помощи микро-
гранулированной пудры для обесцвечивания волос (до 7 тонов) Estel Princess Essex и 6 %, 
оксигента Estel Princess Essex. Процедуру проводили по методике, описанной в инструкции. 
Для этого смешивали 30 г пудры с 60 г оксигента (1:2) в неметаллической посуде. Смесь 
наносили на сухую шерсть животных, равномерно распределяли и выдерживали в течение 
20 минут. Тщательно промывали шерсть водой, затем шампунем Estel De Luxe Hair 
Shampoo Intensive Clearing. Для этого шампунь наносили на влажную шерсть, вспенивали, 
затем тщательно смывали значительным количеством воды. После этого шерсть животных 
обрабатывали бальзамом-стабилизатором цвета Estel Essex Color Saver Conditioner. Бальзам 
равномерно распределяли на окрашенных волосах, оставляли для воздействия на 2-3 ми-
нуты и смывали водой [Roland, 2014; Машковский, 2016; Слустовская и др., 2017; Гистоло-
гическое строение шерстяного волокна, 2017]. Шерсть животных сушили с помощью фена. 
После чего производили отбор шерсти [Слустовская и др., 2017]. Полученные навески шер-
сти (отдельно обесцвеченной и природно окрашенной) однократно промывали от внешних 
загрязнений водой очищенной, затем метанолом в объеме 9 мл. Высушенные при комнат-
ной температуре навески шерсти сначала измельчали ножницами до размера 3-5 мм, затем 
в шаровой мельнице до порошкообразной массы 15 минут при 23 ГГц. На аналитических 
весах брали точную навеску со средней массой около 0.4 г [Крысько, 2017; Слустовская и 
др., 2017]. Воду и метанол, полученные после промывки образца шерсти, анализировали в 
описанных далее условиях. В смывах дифенгидрамин обнаружен не был.  

Ферментативный гидролиз химопсином (химотрипсин, трипсин) выполняли в сле-
дующих условиях: раствор фермента в фосфатном буфере готовили в соотношение фер-
мента и субстрата (шерсть животного) 1:100, затем термостатировали при 37 оС в течение 
3 часов. Полученные пробы центрифугировали при 4600 об/мин. в течение 10 минут. Затем 
отбирали центрифугат. К навеске шерсти добавляли вторую порцию раствора фермента в 
равном объеме, перемешивали и нагревали следующие 3 ч. в аналогичных условиях. Общее 
время гидролиза составляет 6 ч. Гидролизат охлаждали и проводили жидкость-жидкостную 
экстракцию хлороформом. Для создания определённого значения рН к центрифугату до-
бавляли 25 % раствор аммиака до получения  рН 9-10. Экстракцию проводили хлорофор-
мом порциями по 3 мл 3 раза, перемешивали в течение 10 мин. Полученные вытяжки объ-
единяли и выпаривали досуха. Сухой остаток объединенной вытяжки растворяли в 0,6 мл 
комплексного растворителя (дихлорметан, дихлорэтан, гептан, пропанол-2) и исследовали 
методом газовой хроматографии с масс-селективным детектированием [Слустовская и др., 
2017]. Ввод проб осуществлялся автоматически.  

Условия хроматографирования: газ-носитель гелий, скорость потока через колонку 
0.8 мл/мин., температура испарителя 280 0С, температура интерфейса МС детектора 290 0С, 
температура колонки программируемая: начальная – 80 0С в течение 0.4 мин., нагревание 
со скоростью 50 0С/мин до 100 0С, далее 300 С/мин. до 300 0С с выдержкой при конечной 
температуре 5 мин. Режим сканирования: по полному ионному току (SCAN) в диапазоне 
масс m\z 40–500 а.е.м. В хроматограф вводили 1 мкл исследуемого раствора в комплексном 
растворителе (дихлорэтан, дихлорметан, гептан и изопропиловый спирт в соотношении 
1:1:1:0.5) [Дарбе, 1989; Kintz, 2007; Крысько, 2017; Слустовская и др., 2017]. 

Количественное определение основания димедрола (дифенгидрамина) проводили в 
аналогичных условиях, расчет вели по градуировочному графику, построенному по стан-
дартным растворам субстанции дифенгидрамина гидрохлорида. Методика была ранее ва-
лидирована [Слустовская и др., 2017]. Гидролиз химотрипсином и трипсином выполняли 
при таких же условиях.  
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Ферментативный гидролиз папаином выполняли в следующих условиях: раствор 
фермента готовили в соотношение фермента и субстрата (шерсть житного) 1:100. Навеску 
фермента растворяли в ацетатном буфере с рН 4.7 среды, добавляли 0.1 % раствор трилона 
Б и 0.1 % раствора цистеина. После этого выдерживали в термостате при 37 оС в течение 3 
часов. Полученные пробы центрифугировали в течение 10 мин. и отбирали центрифугат. К 
навеске шерсти добавляли вторую порцию раствора фермента в равном объеме, перемеши-
вали и термостатировали следующие 3 ч. в аналогичных условиях. Полученные пробы цен-
трифугировали и центрифугат отбирали. Общее время гидролиза составляет 6 часов. Гид-
ролизат охлаждали и проводили экстракцию и исследование извлечений по методике, опи-
санной выше [Крысько, 2017; Слустовская и др., 2017]. 

Результаты и их обсуждение 

Для проведения нашего исследования в качестве модельного лекарственного веще-
ства был выбран димедрол (дифенгидрамина гидрохлорид) – синтетическое, азотсодержа-
щее лекарственное средство, слабое основание, на сегодняшний день, сохраняющий не вы-
сокие, но стабильные позиции в статистики отравлений [Слустовская и др., 2017; Чувина, 
2012]. В ранее опубликованных нами работах был представлен материал о разработке ме-
тодик ферментативного гидролиза на природно окрашенных в черный и белый цвет шерсти 
животных [Слустовская и др., 2017]. В продолжение нашего исследования мы проводили 
эксперимент с животными рыжей природной окраски, выполняя параллельно обесцвечива-
ние шерсти с использованием профессиональной краски для волос.  

На первом этапе мы проводили ферментативный гидролиз природно окрашенной 
рыжей и обесцвеченной шерсти для определения фонового уровня эндогенных веществ на 
хроматограмме. Для этого была использована шерсть контрольных животных (рыжего и 
черного окраса), которые в течение эксперимента раствор димедрола не получали.  

Обнаруженные пики эндогенных веществ были идентифицированы с помощью базы 
данных прибора: пропиловый эфир дексагеновой кислоты, фенилэтиловый эфир декановой 
кислоты, дециловый эфир декановой кислоты, пропиловый эфир октодекановой кислоты, 
L-аланин, L-фенилаланин, дипропиловый эфир бутендиоевой кислоты, оксодеканы, гекса-
деканы, октодеканы, олеиновая кислота, холестерин, октодекановая кислота, гексадекано-
вая кислота. Исследование черных и рыжих образцов шерсти показало, что их состав сопо-
ставимый, но интенсивность пиков существенно выше у природно рыжих образцов (рис.1).  

 

А                                                                             Б 

Рис. 1. Хроматограмма извлечения из черной (А) и рыжей (Б) шерсти контрольных животных 

 после ферментативного гидролиза 

Fig. 1. Chromatograms of extraction from black (A) and red (B) fur of control animals  

after enzymatic hydrolysis 

 

На хроматограммах обесцвеченных рыжих и черных волос (рис. 2) наблюдаются 

пики следующих эндогенных веществ: дециловый эфир декановой кислоты, октодеканы, 

холестерин, октодекановая кислота, десмостреол. Анализ природно окрашенных и обесцве-

ченных волос показал, что количество и интенсивность пиков меньше в обесцвеченных во-
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лосах; причем, сравнивая обесцвеченные черные и рыжие волосы, отмечено, что интенсив-

ность пиков выше у обесцвеченных черных волос по сравнению с обесцвеченными ры-

жими. Пики эндогенных веществ не совпадают с пиком модельного лекарственного веще-

ства – основания димедрола и не мешают его дальнейшему обнаружению. 

  

А                                                                                Б 
Рис. 2. Хроматограмма извлечения из обесцвеченной черной (А) и обесцвеченной рыжей (Б) шер-

сти контрольных животных после ферментативного гидролиз 

Fig. 2. Chromatograms of extraction from the dyed black (A) and dyed red (B) fur of control animals af-

ter enzymatic hydrolysi 

 

Параллельно проводили анализ смывов с шерсти животных: дифенгидрамин не было 

обнаружено, это значит, что при обесцвечивании волос не происходит вымывание токси-

канта из структуры волоса. На хроматограммах извлечений из гидрализатов (рис. 3, 4) 

наблюдали пик дифенгидрамина со временем удерживания около 8 мин; на масс-спектрах 

присутствовал пик с базовым (реперным) ионом с m/z 58 (100) и осколочными ионами с m/z 

71 и с m/z 165, что совпадает с базой данных прибора и соответствует дифенгидрамину. На 

полученных хроматограммах также были идентифицированны пики эндогенных веществ, 

пики основных метаболитов дифенгидрамина обнаружены не были.  

Статистическую обработку полученных результатов количественного содержания 

дифенгидрамина в извлечениях проводили согласно Государственной Фармакопее XIII из-

дания (Р=95 %) и ОСТ № 220 от 26.05.03 (табл. 1, табл. 2) [Государственная фармакопея 

Российской Федерации, 2015; ОСТ №220, 2003]. 

В соответствии с ОСТ № № 220 от 26.05.2003 были дополнительно определены сле-

дующие параметры, S (среднее квадратичное отклонение), составившее для метода фермен-

тативного гидролиза химотрипсином обесцвеченных черных волос (шерсти) 1.29 и CV (ко-

эффициент вариации) 5,00, химопсином S=0.42, CV=1.45, трипсином S=1.74, CV=6.85, па-

паином S=1.15, CV=5.16. Для обесцвеченных рыжих волос (шерсти) были так же определны 

S (среднее квадратичное отклонение), составившее для метода ферментативного гидролиза 

химотрипсином (шерсти) 1.03 и CV (коэффициент вариации) 5.51, химопсином S=0.55, 

CV=3.17, трипсином S=0.78, CV=5.01, папаином S=0.74, CV=3.29. Они соответствуют пре-

дельно допустимым значениям. Разработанные методики были валидированы и опреде-

лены следующие характеристики: 

1. Сходимость - относительное стандартное отклонение (RSD,  %) не превышало 3.0 %  

2. Внутрилабораторная воспроизводимость - относительное стандартное отклонение 

(RSD,  %) не превышало 4.0 %  

3. Робастность – соотношение фермент:субстрат (шерсть житного), буферный раствор 

с заданным значением рН среды, температура и продолжительность термостатирования. 
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Рис. 3. Хроматограмма и масс-спектр извлечения  

из черной (А) и обесцвеченной черной (Б) шерсти, содержащей дифенгидрамин  

после ферментативного гидролиза 

Fig. 3. Chromatograms and mass spectrum of extraction from black (A) and dyed black (B)  

fur containing diphenhydramine after enzymatic hydrolysis 
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Рис. 4. Хроматограмма и масс-спектр извлечения из рыжей (А) и обесцвеченной рыжей (Б) шер-

сти, содержащей дифенгидрамин после ферментативного гидролиза 

Fig. 4. Chromatograms and mass spectrum of extraction from red (A) and dyed red (B) fur containing di-

phenhydramine after enzymatic hydrolysis 
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Таблица 1 

Table 1 

Статистическая обработка данных по степени экстракции дифенгидрамина из рыжей и рыжей 

обесцвеченной шерсти после ферментативного гидролиза за 6 ч  

Statistical processing of data on the extraction degree of diphenhydramine from red  

and dyed fur after enzymatic hydrolysis for 6 h 

Количественное содержание 

дифенгидрамина в шерсти живот-

ных, нг/мг 

Метрологические характеристики метода и результатов 

n f �̅� S2 S Sx ΔХ ε % 𝚫Х̅̅̅̅  𝛆 %̅̅ ̅̅ ̅ 

рыжая шерсть после гидролиза химотрипсином 

19.36; 19.62; 19.73; 19.83; 20.58; 

20.58 
6 5 19.95 0.21 0.48 0.21 1.23 6.17 0.55 2.76 

рыжая обесцвеченная шерсть после гидролиза химотрипсином 

17.40; 17.82; 17.97; 19.07; 19.43; 

19.98 
6 5 18.61 5.53 1.03 0.42 2.64 14.17 1.08 5.78 

рыжая шерсть после гидролиза химопсином 

16.21; 16.31; 16.59; 17.58; 

18.00;18.51 
6 5 17.20 4.31 0.96 0.39 2.48 14.41 1.01 5.88 

рыжая обесцвеченная шерсть после гидролиза химопсином 

16.51; 16.79; 17.02; 17.31; 17.62; 

18.02 
6 5 17.21 0.47 0.55 0.23 1.43 8.28 0.58 3.38 

рыжая шерсть после гидролиза папаином 

17.32; 17.41; 18.15; 19.72; 19.77; 

20.07 
6 5 18.74 12.56 1.26 0.51 2.54 13.54 1.32 7.05 

рыжая обесцвеченная шерсть после гидролиза папаином 

21.82; 21.87; 22.16; 22.36; 22.37; 

22.42; 22.46; 23.38; 23.47 
9 8 22.48 1.49 0.74 0.30 1.70 7.58 0.78 3.45 

рыжая шерсть после гидролиза трипсином 

15.08; 15.38; 15.48; 16.23; 17.06; 

17.39 
6 5 16.10 5.17 1.07 0.48 2.74 17.02 1.23 7.61 

рыжая обесцвеченная шерсть после гидролиза трипсином 

14.08; 15.16; 15.78; 15.87; 15.96; 

16.18 
6 5 15.51 1.83 0.78 0.32 2.00 12.89 0.82 5.26 

 

 

Таблица 2 

Table 2 

Статистическая обработка данных по степени экстракции дифенгидрамина из черной и черной 

обесцвеченной шерсти после ферментативного гидролиза за 6 ч  

Statistical processing of data on the extraction degree of diphenhydramine from black and dyed fur after 

enzymatic hydrolysis for 6 h 

Количественное содержание 

дифенгидрамина в шерсти живот-

ных, нг/мг 

Метрологические характеристики метода и результатов 

n f �̅� S2 S Sx ΔХ ε % 𝚫Х̅̅̅̅  𝛆 %̅̅ ̅̅ ̅ 

черная шерсть после гидролиза химотрипсином 

30.66; 31.10; 31.43; 32.09; 32.13; 

32.58; 32.73; 33.69; 33.79 
9 8 32.24 17.47 1.37 0.56 3.15 9.78 1.44 4.45 

черная обесцвеченная шерсть после гидролиза химотрипсином 

24.06; 25.28; 25.65; 25.67; 26.71; 

27.86 
6 5 25.87 14.04 1.29 0.53 3.33 12.86 1.36 5.25 

черная шерсть после гидролиза химопсином 

22.22; 22.31 23.93; 24.03; 24.69; 

24.79 
6 5 23.66 10.38 1.27 0.57 3.26 13.79 1.46 6.17 
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Окончание таблицы 2 

черная обесцвеченная шерсть после гидролиза химопсином 

28.14;28.36; 28.78; 28.85; 29.03; 

29.25 
6 5 28.74 0.15 0.42 0.17 1.07 3.72 0.44 1.52 

черная шерсть после гидролиза папаином 

22.24; 22.78; 23.54; 23.65; 23.70; 

23.74; 23.85; 24.01; 25.08 
9 8 23.64 6.62 1.22 0.61 2.81 11.89 1.57 6.63 

черная обесцвеченная шерсть после гидролиза папаином 

33.90; 33.98; 34.39; 35.15; 35.24; 

35.66 
6 5 34.72 3.56 1.15 0.67 2.97 8.55 1.71 4.94 

черная шерсть после гидролиза трипсином 

21.97; 23.90; 25.01; 25.85; 26.00; 

26.13 
6 5 24.81 34.71 1.62 0.66 4.17 16.82 1.70 6.87 

черная обесцвеченная шерсть после гидролиза трипсином 

22.59; 24.81; 25.16; 25.46; 27.11; 

27.38 
6 5 25.42 45.89 1.74 0.71 4.48 17.61 1.83 7.19 

 

Заключение 

Таким образом, в заключении можно отметить:  

1. Методики ферментативного гидролиза могут быть использованы для изолирова-

ния веществ как из природно окрашенных, так и обесцвеченных волос (шерсти).  

2. Природно черные и природно рыжие волосы (шерсть) имеют схожий состав эндо-

генных веществ. Воздействие обесцвечивающего красителя не влияет на фоновый уровень 

эндогенных веществ и не мешает дальнейшему определению токсикантов. 

3. Для природно окрашенной шерсти (черной и рыжей) наиболее эффективным яв-

ляется ферментативный гидролиз химотрипсином.  

4. Все ферменты показали хорошие результаты на обесцвеченной шерсти, при этом 

папаин оказался более эффективным: степень экстракции дифенгидрамина из обесцвечен-

ной шерсти в 1.5-2 раза больше по сравнению со степенью его экстракции из природно 

окрашенной.  

Результаты данного исследования следует учитывать при интерпретации результа-

тов лабораторной диагностики употребления наркотических средств и психотропных ве-

ществ.  
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Аннотация 

В работе представлены результаты анализа госпитального сегмента национального и регионального 

рынков лекарственных препаратов группы J «Противомикробные препараты системного действия» 

в динамике с 2013 по 2017 г. Установлено, что за исследуемый период объем российского 

фармацевтического рынка госпитальных закупок вырос на 42 % в стоимостном и на 8 % в 

натуральном выражении. При этом доля препаратов, произведенных зарубежными 

производителями, снизилась на 5 % в стоимостном выражении и на 2 % в натуральном. В заданных 

условиях исследования лидером в общей структуре национальных закупок является группа J 

«Противомикробные препараты системного действия», охватывая более 30.0–35.5 % в стоимостном 

и более 26.0–30.0 % в натуральном выражении. В структуре закупок на фармацевтическом рынке 

Северо-Западного федерального округа ключевую роль играет Санкт-Петербург, охватывая более 

50 % рынка противомикробных препаратов. При этом как в рамках национального, так и 

регионального рынка, демонстрирующего подобную динамику в исследуемый период, наибольшую 

долю занимает группа J01D «Другие бета-лактамные антибактериальные препараты», охватывая 

более 50 % ассортимента антибактериальных лекарственных препаратов. Показано, что в структуре 

закупок лидирующие позиции в стоимостном выражении отмечены у зарубежных компаний-

производителей, в натуральных единицах ведущую роль (более 40 % ассортимента) играют два 

отечественных производителя как на национальном, так и региональном рынке. При этом в 

стоимостных показателях лидирует вакцина для профилактики пневмококковых инфекций (6-8 %), 

в натуральных единицах – цефтриаксон (около 20 %).  

 

Abstract  

The results of the analysis of the hospital segment of the national and regional markets in the period from 

2013 to 2017 are presented in the paper. It was established that volume of the Russian pharmaceutical 

market for hospital purchases grew by 42 % in value terms and by 8 % in physical terms over the study 

period. At the same time, the share of drugs represented by foreign manufacturers decreased by 5 % in 

value terms and by 2 % in physical terms, respectively. It has been established that in the given research 

conditions the group J «Antimicrobial drugs of systemic action» is the leader in the overall structure of 

national procurement, covering more than 30.0-35.5 % in value and more than 26.0-30.0 % in physical 

terms, respectively. In the structure of purchases on the pharmaceutical market of the North-West federal 

district, St. Petersburg plays a key role, covering more than 50 % of the antimicrobial market. At the same 

time, both within the national and regional markets, which demonstrate similar dynamics in the study 

period, the largest share is occupied by the J01D «Other beta-lactam antibacterial drugs», covering more 

mailto:siukaeva.dina@pharminnotech.com
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than 50 % of the range of antibacterial drugs. It is shown that in the structure of procurement, leading 

positions in terms of value were noted for foreign manufacturers, in natural units, domestic two producers 

play a leading role (more than 40 % of the assortment) both in the national and regional markets. At the 

same time, the vaccine for the prevention of pneumococcal infections (6-8 %) leads in cost terms, in natural 

units, ceftriaxone (about 20 %). 

 
Ключевые слова: фармацевтический рынок, противомикробные препараты, антибактериальные 

препараты, госпитальные закупки.  

Keywords: pharmaceutical market, antimicrobial agents, antibacterial drugs, hospital purchases. 
 

Введение 

Эффективная система лекарственного обеспечения стационарных больных сегодня 

является основой оказания качественной медицинской помощи, позволяющей рационально 

использовать финансовые ресурсы системы российского здравоохранения.  

На сегодняшний день терапия бактериальных инфекций составляет 30–50 % в струк-

туре затрат медицинских организаций, что подчеркивает необходимость оценки не только 

клинических (своевременность начала лечения, этиологическая и патогенетическая обос-

нованность, поликомпонентность, оптимальность доз, характер взаимодействия препара-

тов, высокая активность в отношении основного возбудителя данной инфекции), но и эко-

номических аспектов рациональной фармакологической коррекции [Наркевич и др, 2016; 

Сиукаева и др., 2016, 2017; Савченкова и др, 2017]. 

В ранее проведенных исследованиях были изучены отечественный и региональный 

рынки лекарственных препаратов, применяемых для лечения пневмонии у детей, и постро-

ены соответствующие макро- и мезоконтуры [Сиукаева и др., 2017].  

Целью работы было провести многовекторный анализ госпитального сегмента в рам-

ках российского и регионального рынков, в т.ч. изучить объем и структуру ассортимента про-

тивомикробных лекарственных средств, закупаемых медицинскими организациями.   

Материалы и методы 

Анализ проводился в динамике за 2013–2017 гг с использованием баз данных анали-

тических компаний DSM Group, AlphaRM и HeadWayCompany [Базы данных DSM Group, 

AlphaRM и HeadWayCompany, 2017]. Для проектирования максимально корректного ди-

зайна исследования на основе АТХ-классификации был сформирован информационный 

массив, характеризующий ассортимент лекарственных средств по состоянию на 

01.08.2018  [Реестр лекарственных средств, 2017; Немятых и др, 2017]. 

Результаты и обсуждение 

Установлено, что за исследуемый период объем российского фармацевтического 

рынка госпитальных закупок вырос на 42 % в стоимостном и на 8 % в натуральном выра-

жении (рис. 1, 2).  

Сравнительный анализ закупок в стоимостном выражении показал, что доля импорт-

ной продукции превышает аналогичный параметр, зарегистрированный в части россий-

ского предложения, однако приобретает монотонную тенденцию к снижению (с 71 до 64 %) 

в течение исследуемого периода. При этом продукция отечественных производителей поль-

зуется более высоким спросом, охватывая в 2017 году более 75 % натурального объема про-

даж (рис. 3, 4). Обращает на себя внимание тот факт, что государственный вектор в области 

политики импортозамещения позволяет постепенно увеличивать долю товарных позиций 

отечественных производителей при поставках препаратов в стационары [ПП РФ от 

30.11.2015 N 1289].  
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Рис. 1. Динамика госпитальных закупок лекарственных препаратов в стоимостном выражении 

Fig. 1. Dynamics of hospital drug purchases in value terms 

 

 
Рис. 2. Динамика госпитальных закупок лекарственных препаратов в натуральном выражении 

Fig. 2. Dynamics of hospital drug purchases in physical terms 

 

 

 
Рис. 3. Динамика госпитальных закупок лекарственных препаратов, млрд. руб. 

Fig. 3. Dynamics of hospital drug purchases, bil. rub. 
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Рис. 4. Динамика госпитальных закупок лекарственных препаратов, млн. уп. 

Fig. 4. Dynamics of hospital drug purchases, mil.pack 

 

В настоящее время противомикробные препараты являются ключевым сегментом 

рынка госпитальных закупок, охватывая более 30.0-35.5 % в стоимостном и более 26.0-

30.0 % в натуральном выражении структуры поставок лекарственных препаратов в меди-

цинские организации Российской Федерации, соответственно. Оценка госпитальных заку-

пок лекарственных препаратов в рамках группы J «Противомикробные препараты для си-

стемного использования» в исследуемый период наблюдения позволяет утверждать о зна-

чительном (на 54 %) росте показателя в стоимостном выражении на фоне резкого (на 

24.85 %) спада в натуральных единицах за исследуемый период наблюдения. При этом ре-

гиональный рынок демонстрирует аналогичную динамику (рис. 5, 6). 

Установлено, что в структуре закупок противомикробных препаратов по субъектам 

Северо-Западного федерального округа (СЗФО) максимальный вес имеет Санкт-Петербург, 

как в стоимостном, так и в натуральном выражении (рис. 7, 8, табл.). 

 

 
Рис. 5. Динамика закупок лекарственных препаратов категории J «Противомикробные препараты 

системного действия» 

Fig. 5. Dynamics of purchases of drugs of category J «Antimicrobial drugs of systemic action» 
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Рис. 6. Динамика закупок лекарственных препаратов  

категории J «Противомикробные препараты системного действия» 

Fig. 6. Dynamics of purchases of drugs of category J «Antimicrobial drugs of systemic action» 

 

 
 

Рис. 7. Динамика закупок лекарственных препаратов 

 категории J «Противомикробные препараты системного действия» в рамках рынка СЗФО 

Fig. 7. Dynamics of purchases of drugs of category J «Antimicrobial drugs of systemic action»  

within the market of the North-West Federal district 
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Рис. 8. Динамика закупок лекарственных препаратов категории  

J «Противомикробные препараты системного действия» в рамках рынка СЗФО  

Fig. 8. Dynamics of purchases of drugs of category J «Antimicrobial drugs of systemic action»  

within the market of the North-West Federal district 

 

 

Рейтинг объемов закупаемых противомикробных препаратов медицинскими организациями 

СЗФО, 2013-2017 гг. 

Rating of volumes of purchased antimicrobial drugs by medical organizations  

of the North-West Federal District, 2013-2017 
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Исследование структуры закупок по фирмам-производителям в рамках категории J 

«Противомикробные препараты для системного использования» позволило установить, что 

на российском рынке наибольшую долю в стоимостном объеме занимают импортные пре-

параты, в натуральных единицах превалирует продукция отечественных продуцентов, что 

обусловлено исполнением Постановления Правительства РФ об импортозамещении в рам-

ках государственных закупок (рис. 9, 10) [ПП РФ от 30.11.2015 N1289].  Стоит отметить, 

что в структуре закупок СЗФО лидирующие позиции в стоимостном выражении отмечены 

у компаний Pfizer, Эббви, Merck Sharp and Dohme, в натуральных единицах лидером (более 

40 % ассортимента) являются ОАО «Синтез» и ОАО «Красфарма» (рис. 9, 10, 11, 12).  
 

 
 

Рис. 9. ТОП-10 производителей категории J «Противомикробные препараты  

системного действия» в рамках российского рынка  

Fig. 9. TOP-10 manufacturers of category J «Antimicrobials of systemic action» in the Russian market 
 

 
 

Рис. 10. ТОП-10 производителей категории J «Противомикробные препараты  

системного действия» в рамках регионального рынка 

Fig. 10. TOP-10 manufacturers of category J «Antimicrobials of systemic action» in the regional market 
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Рис. 11. ТОП-10 производителей категории J «Противомикробные препараты системного  

действия» в рамках российского рынка  

Fig. 11. TOP-10 manufacturers of category J «Antimicrobials of systemic action» in the Russian market 

 

 
 

Рис. 12. ТОП-10 производителей категории J «Противомикробные препараты системного  

действия» в рамках регионального рынка  

Fig. 12. TOP-10 manufacturers of category J «Antimicrobials of systemic action» in the regional market 
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препараты на основе цефалоспоринов (рис. 13, 14, 15, 16). 
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Рис. 13. ТОП-10 МНН категории J «Противомикробные препараты системного действия» 

 в рамках российского рынка  

Fig. 13. TOP-10 INN category J «Antimicrobials of systemic action» in the Russian market 

 

 

 
 

Рис. 14. ТОП-10 МНН категории J «Противомикробные препараты системного действия»  

в рамках регионального рынка 

Fig. 14. TOP-10 INN category J «Antimicrobials of systemic action» in the regional market 
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Рис. 15. ТОП-10 МНН категории J «Противомикробные препараты системного действия»  

в рамках российского рынка 

Fig. 15. TOP-10 INN category J «Antimicrobials of systemic action» in the Russian market 

 

 
 

Рис. 16. Динамика закупок ТОП-10 МНН ЛП категории J «Противомикробные препараты  

системного действия» в рамках регионального рынка 

Fig. 16. Dynamics of purchases of TOP-10 INN category J «Antimicrobials of systemic action»  

in the regional market 
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мают препараты на основе бета-лактамов, а именно: J01D «Другие бета-лактамные анти-

бактериальные препараты» как в стоимостном, так и в натуральном выражении, охватывая 

более 50 % ассортимента (рис. 17, 18). 

 

 
Рис. 17. Динамика закупок группы J01 «Антибактериальные препараты системного действия»  

Fig. 17. The dynamics of the procurement group J01 «Systemic antibacterial drugs» 

 

 
Рис. 18. Динамика закупок группы J01 «Антибактериальные препараты системного действия» 

Fig. 18. The dynamics of the procurement group J01 «Systemic antibacterial drugs» 

 

Установлено, что объемы закупок медицинскими организациями позиций группы 

J01D «Другие бета-лактамные антибактериальные препараты» за исследуемый период 

демонстрируют тенденцию к уменьшению величин как на российском рынке, так и в 

региональном разрезе на 7.2 и 6.8 % в стоимостных показателях и на 34 и 41 % в 

натуральных соответственно, что обусловлено актуализацией в России превентивной 

медицины, предполагающей использование иммунобиологических лекарственных 

препаратов (рис. 19, 20) [Трухин и др., 2018]. 
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Рис. 19. Динамика закупок группы J01D «Бета-лактамные антибактериальные препараты прочие» 

Fig. 19. Dynamics of purchases of the J01D group «Other beta-lactam antibacterial drugs» 

 

 
 

Рис. 20. Динамика закупок группы J01D «Бета-лактамные антибактериальные препараты прочие»  

Fig. 20. Dynamics of purchases of the J01D group «Other beta-lactam antibacterial drugs» 

 

Заключение 

1. Проведенными исследованиями показано, что объем госпитального сегмента рос-

сийского рынка за исследуемый период увеличился на 42 % в стоимостном и на 8 % в нату-

ральном выражении. Примечательно, что в структуре всех закупаемых медицинскими ор-

ганизациями лекарственных препаратов противомикробные средства занимают более 20 %. 

2. Установлено, что в структуре национальных госпитальных закупок в рамках про-

тивомикробных лекарственных препаратов максимальную долю (50.0 %) занимает группа 

J01 «Антибактериальные препараты системного действия». При этом как в стоимостных 

(56.0 %), так и в натуральных (59.4 %) показателях наибольший удельный вес имеют пре-

параты категории «J01D Бета-лактамные антибиотики прочие». Анализ государственного 

сектора рынка антибактериальных препаратов показал, что медицинскими организациями 

закупаются препараты преимущественно на основе цефалоспоринов. Динамика региональ-

ного рынка в заданных условиях исследования подобна аналогичным показателям, реги-

стрируемых на макроуровне. При этом в структуре закупок противомикробных препаратов 
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по субъектам Северо-Западного федерального округа максимальную долю (около 50 %) 

охватывает Санкт-Петербург как в стоимостном, так и в натуральном выражении. 

3. Структура закупок на национальном и региональном уровнях в полной мере ис-

пользует потенциал рынка и позволяет обеспечить реализацию современных подходов к 

рациональной этиотропной терапии инфекционных патологий, регламентированных Феде-

ральными клиническими рекомендациями.  

4. Решение задачи по оптимизации ассортимента лекарственных средств при приня-

тии решений о закупках определяет перспективы дальнейших исследований в рамках от-

дельных патологий инфекционного генеза, базирующихся на принципах доказательной ме-

дицины с применением инструментов математико-статистического и фармакоэкономиче-

ского анализов. 
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Аннотация  

Изучены спектральные характеристики винкристина и винбластина в УФ-области в воде 

очищенной, метаноле, 0.1 М NaOH, 0.1 М HCl, фосфатном буферном растворе (pH=5), 95 % этаноле 

и хлороформе в диапазоне 200-320 нм. Выраженный батохромный сдвиг наблюдается на спектрах 

исследуемых алкалоидов при использовании в качестве растворителя с наименьшей полярностью 

хлороформа. Некоторый гиперхромный эффект наблюдается на спектрах водных и спиртовых 

растворов винкристина при 295 нм и винбластина при 268 нм. Валидация разработанной методики 

проводилась по таким параметрам, как специфичность, предел обнаружения, предел 

количественного определения, линейность, правильность, прецизионность и робастность 

аналитического метода. Представленные результаты могут послужить основой для разработки 

проектов фармакопейных статей на фармацевтические субстанции данных алкалоидов для ГФ РФ. 

Разработанные методики также могут быть использованы для определения винкристина и 

винбластина сульфатов в лекарственных формах и биологическом материале. 

 

Abstract 

Spectrophotometric methods for the quantitative determination of terpene-indole alkaloids have been 

developed and validated (using vincristine and vinblastine sulfates as an example). The spectral 

characteristics of vincristine and vinblastine were studied in the UV region in purified water, methanol, 0.1 

M NaOH, 0.1 M HCl, phosphate buffer solution (pH=5), 95 % ethanol, and chloroform in the range 200-

320 nm. A pronounced bathochromic shift is observed in the spectra of the studied alkaloids when used as 

the solvent with the lowest polarity - chloroform. Some hyperchromic effect is observed in the spectra of 

aqueous and alcoholic solutions of vincristine at 295 nm and vinblastine at 268 nm. Validation of the 

developed methodology was carried out according to such parameters as specificity, detection limit, limit 

of quantitative determination, linearity, accuracy, precision and robustness of the analytical method. The 

presented results can serve as a basis for the development of drafts of pharmacopoeial articles on the 

pharmaceutical substances of these alkaloids for the State Pharmacopoeia of the Russian Federation. The 

developed techniques can also be used to determine vincristine and vinblastine sulfates in dosage forms 

and biological material. 
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Введение 

Противоопухолевые препараты растительного происхождения винкристин (VCR) 

и винбластин (VBL) относятся к цитостатикам с высокой биологической активностью и 

применяются в моно- и комбинированной химиотерапии онкологических заболеваний [За-

боровский и др., 2017; Заборовский и др., 2017; Тринеева и др., 2018]. Данная группа алка-

лоидов имеют сходную химическую структуру, отличаясь друг от друга характером ради-

кала-R (рис. 1).  

Американская [United States Pharmacopeia, (USP 29), 2005], Британская, Европей-

ская [European Pharmacopoeia: Supplement, 2008], Японская [Японская фармакопея, 15-е 

изд., 2007] и Международная фармакопеи рекомендуют использовать УФ- и ИК-спектраль-

ные характеристики VCR сульфата и VBL сульфата для оценки их подлинности и степени 

чистоты в субстанциях [США – UPS30-NF25, E.Ph. 7, J.Ph. XV]. 

 

 

 
Рис. 1. Химическая структура VCR и VBL: А –  фрагмент катарантина (индольный фрагмент),  

Б – фрагмент виндолина (индолиновый фрагмент)  

Fig. 1. The chemical structure of VCR and VBL: A – fragment of quarantine (indole fragment),  

B – fragment vindolin (indoline fragment) 

 

Для количественного определения препаратов данной группы в настоящее время 

наиболее часто используется метод ВЭЖХ [Cimpan et al., 2002; Dobson, 2006; Hisiger et al., 

2007; Uniyal et al., 2001; Van Tellingen et al., 1991] с УФ- и масс-детектированием [Ranta et 

al., 1994; Sethi et al., 1981], описанный в фармакопейных статьях (ФС) на субстанции VCR 

и VBL сульфатов Европейской, Американской и Японской фармакопей (ГФ). В ГФ РФ с Х 

по XIII изд. ФС как на данные алкалоиды, так и на лекарственное растительное сырье, их 

содержащее (трава катарантуса розового), отсутствуют [Государственная фармакопея 

СССР, 1990; Государственная фармакопея Российской Федерации XII изд., 2008; Государ-

ственная Фармакопея Российской Федерации, 2015]. Качество сырья регламентируется 

ВФС по содержанию VBL (не менее 0.02 %, фотоколориметрическим методом). Не обна-

ружены подобные ФС и в ГФ республик Казахстан и Беларусь.  

Большее внимание исследователей привлекают оптические методы анализа, одним 

из которых является спектрофотомерия. В химических структурах терпено-индольных ал-

                  А 

Dihydrohydroxy- 

catharanthine (DHC) 

     Б  

N-formylvindoline 

(NFV) 
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калоидов имеются хромофорные и ауксохромные группы, которые обусловливают появле-

ние полос поглощения в электромагнитных спектрах. К достоинствам данного метода 

можно отнести высокую воспроизводимость, доступность и экспрессность.  

Цель исследования – разработка и валидация спектрофотометрических методик ко-

личественного определения терпено-индольных алкалоидов (на примере винкристина и 

винбластина сульфатов), основанных на их избирательном светопоглощении в ультрафио-

летовой области.   

Задачи исследования: 

1. Изучить спектральные характеристики VCR и VBL в УФ-области в воде очищен-

ной, метаноле, 0.1 М NaOH, 0.1 М HCl, фосфатном буферном растворе (pH=5), 95 % этаноле 

и хлороформе в диапазоне 200–320 нм. 

2. Разработать и валидировать спектрофотометрическую методику качественного и 

количественного определения VCR и VLB в субстанциях. 

3. Провести количественное определение VCR и VLB в лекарственных формах с по-

мощью разработанной методики. 

Материалы и методы исследования 

В виду малой доступности и высокой стоимости стандартных образцов VCR и VBL, для 

эксперимента использовали готовые лекарственные препараты данных веществ, стандартизо-

ванные в соответствие с требованиями действующей нормативной документации (США – 

UPS30-NF25, E.Ph. 7, J.Ph. XV, B.Ph. 2013). Для приготовления рабочего стандартного раствора 

VCR сульфата (раствор А) использовали «Винкристин-Рихтер» 1,0 мг, лиофилизат во флако-

нах, содержащий 1 мг субстанции VCR сульфата (в пересчете на безводное вещество) и лактозу 

в качестве вспомогательного вещества. Для приготовления рабочего стандартного раствора 

VBL сульфата (раствор А) применяли «Винбластин-ЛЭНС», лиофилизат во флаконах, содер-

жащий 5 мг субстанции VBL сульфат (в пересчете на безводное вещество). 

Приготовление РСО VCR сульфата: содержимое 5 флаконов (5 мг) количественно 

переносили в мерную колбу вместимостью 50 мл и доводили водой очищенной до метки 

(раствор А).  

Приготовление РСО VBL сульфата: 5,0 мг лиофилизата помещали в мерную колбу 

вместимостью 50 мл и доводили водой очищенной до метки (раствор А). Стандартные рас-

творы хранили в темной склянке в холодильнике при температуре +4 0С до времени упо-

требления (не более 10 суток).  

Количественное определение VBL сульфата в лекарственной форме: около 5.0 мг 

(точная навеска) лиофилизата растворяли в воде очищенной в мерной колбе вместимостью 

50 мл, объем раствора доводили до метки тем же растворителем. 10 мл полученного раствора 

переносили в мерную колбу вместимостью 50 мл и доводили объем раствора до метки водой 

очищенной. Оптическую плотность полученного раствора измеряли на спектрофотометре в 

максимуме поглощения в кювете с толщиной рабочего слоя 1 см на фоне воды очищенной. 

Количественное определение VCR сульфата в растворе для инъекций (1 мг/мл во 

флаконе): содержимое 2 флаконов  количественно перемещали в мерную колбу вместимо-

стью 50 мл, объем раствора доводили до метки водой очищенной. Оптическую плотность 

полученного раствора измеряли на спектрофотометре в максимуме поглощения в кювете с 

толщиной рабочего слоя 1 см на фоне воды очищенной.  

Содержание VBL и VCR рассчитали на основе калибровочных графиков (рис. 6а и 

6б) по формулам 1 и 2 соответственно: 
 

ХVBL (мкг) = (А- 0.01153)/0.01923×50                                                (1) 

Х VCR (мкг) = (А- 0.01120)/0.01954×50                                               (2) 
 

где А – оптическая плотность, исследуемого раствора. 
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Для изучения спектральных характеристик VCR и VBL в УФ-области были сняты 
спектры поглощения растворов с концентрацией 25 мкг/мл, приготовленных на воде очи-
щенной, метаноле, 0.1 М NaOH, 0.1 М HCl, фосфатном буферном растворе (pH=5), 95 % 
этаноле и хлороформе в диапазоне 200–320 нм на спектрофотометре Hitachi Ratio Beam 
Spectrophotometer U-1900 «Япония» в кюветах с толщиной рабочего слоя 1.0 см при 20 0С.  

Валидацию разработанной методики проводили в соответствии с ОФС.1.1.0012.15 
«Валидация аналитических методик» ГФ XIII [Государственная Фармакопея Российской 
Федерации, 2015] по таким параметрам, как специфичность, предел обнаружения, предел 
количественного определения, линейность, правильность, прецизионность и робастность 
аналитического метода. 

Результаты и их обсуждение 

Вид полученных УФ-спектров и спектральные характеристики представлены в табл. 
1 и на рис. 2. Установлено, что максимум поглощения λ(max) для водного раствора VCR суль-
фата находится при 219, 254 и 295±1нм, а для водного раствора VBL сульфата –  при 214 и 
268±1нм. В Британской и Японской ГФ в качестве растворителя используют метанол.  

Данные табл. 1 и рис. 2 демонстрируют, что в разных растворителях максимумы по-
глощения VCR и VBL изменяются по сравнению с λ(max) в метаноле. Полярность раствори-
теля и pH среды влияют на электронные переходы при поглощении молекулой энергии 
электромагнитного излучения [Язык спектров. Введение в интерпретацию спектров орга-
нических соединений, 2002]. Выраженный батохромный сдвиг наблюдается на спектрах ис-
следуемых алкалоидов при использовании в качестве растворителя с наименьшей полярно-
стью  хлороформа. Некоторый гиперхромный эффект (табл. 2) наблюдается на спектрах 
водных и спиртовых растворов VCR при 295 нм и VBL при 268 нм.  

 
Таблица 1  

Table 1 

Спектральные характеристики VCR сульфата и VBL сульфата  
в различных растворителях (25 мкг/мл) 

Spectral characteristics of VCR sulfate and VBL sulfate in various solvents (25 μg / ml) 

 

В эксперименте показано также, что изменение показателя pH среды влияет на по-
ложение максимума поглощения. В более кислой среде максимумы поглощения в области 
190–230 нм и 230–300 нм смещаются батохромно с одновременным гипохромным эффек-
том (рис. 3 и 4).  

Экспериментальные данные показывают, что более выраженные максимумы погло-
щения (λ(max)=295 нм для VCR и 268 нм для VBL) были получены при использовании воды 
очищенной в качестве растворителя, что послужило основанием для выбора ее при разра-
ботке методики спектрофотометрического определения изучаемых алкалоидов. Для иссле-
дования аналитической области методики готовили серию рабочих растворов (раствор Б) 
из стандартного раствора А с концентрациями 250, 100, 50, 20, 10, 5 и 1 мкг/мл.  

  

Растворитель VCR, λmax нм VBL, λmax нм 

Метанол 222±2 256±2 298±2 214±2 266±2 

Вода очищенная 219±1 254±1 295±1 214±1 268±1 

0.1 М NaOH 218.5±1 254±1 297.5±1 214±1 268.5±1 

0.1 М HCl 219±1 254±1 295.5±1 214±1 268±1 

Фосфатный буферный раствор  223±1 255±1 295.5±1 222±1 269±1 

95 % этанол  226±1 256±1 297±1 214±1 265±1 

Хлороформ 241±1 291±1 299±1 249.5±1 290.5±1 
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Таблица 2 
Table 2 

Значения оптической плотности растворов VCR сульфата и VBL сульфата  

в максимумах поглощения в различных растворителях (25 мкг/мл) 

The optical density values of solutions of VCR sulphate and VBL sulphate  

at absorption maxima in various solvents (25 µg / ml) 

 

 
 

Рис. 2. УФ-спектры растворов VCR сульфата и VBL сульфата  

в различных растворителях (25 мкг/мл) 

Fig. 2. UV spectra of solutions of VCR sulfate and VBL sulfate in various solvents (25 µg / ml) 

 

 

Растворитель 
VCR VBL 

219 нм 254 нм 295 нм 214 нм 268 нм 

Вода очищенная 1.590 0.498 0.509 1.701 0.497 

0.1 М NaOH 1.897 0.432 0.409 1.332 0.346 

0.1 М HCl 1.314 0.430 0.390 1.317 0.343 

Фосфатный буферный раствор 1.225 0.428 0.429 1.117 0.452 

95 % этанол  1.274 0.408 0.538 1.894 0.532 

Хлороформ 0.709 0.536 0.531 0.496 0.413 
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Результаты определения оптической плотности исследуемых растворов представ-

лены в табл. 3. 
Таблица 3 

Table 3 

Значение оптической плотности растворов VCR и VBL при определении  

аналитической области методики (n=21; ±SD) 

The value of the optical density of solutions of VCR and VBL in determining  

the analytical field of the technique (n = 21; ±SD) 

Концентрация 

раствора Б (мкг/мл) 
VCR при λ=295 nm VBL при λ=268 nm 

250 3.253±0.004 3.268±0.003 

100 1.568±0.003 1.859±0.002 

50 0.987±0.002 0.970±0.002 

20 0.400±0.001 0.398±0.001 

10 0.274±0.001 0.202±0.001 

5 0.104±0.001 0.102±0.001 

1 0.038±0.002 0.039±0.002 

 

 

 

 

Рис. 3. Влияние рН среды растворителя на вид УФ-спектр VCR сульфата (pH 3-10).  

Ацетатный буфер: 1 – рН=3; 2 – рН=4; 3 – рН=5; 4 – рН=6; 6 – рН=7; 7 – рН=8; 8 – рН=9;  

9 – рН=9.18; 10 – рН=10; 5 – вода очищенная 

Fig. 3. Effect of solvent pH on the appearance of the UV spectrum of VCR sulfate (pH 3-10).  

Acetate buffer: 1 – pH=3; 2 – pH=4; 3 – pH=5; 4 – pH=6; 6 – pH=7; 7 – pH=8; 8 – pH=9; 9 – pH=9.18;  

10 – pH=10; 5 – purified water 
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Рис. 4. Влияние рН среды растворителя на вид УФ-спектр VBL сульфата (pH 3-10).  

Ацетатный буфер: 1 – рН=3; 2 – рН=4; 3 – рН=5; 4 – рН=6; 6 – рН=7; 7 – рН=8; 8 – рН=9;  

9 – рН=9.18; 10 – рН=10; 5 – вода очищенная 

Fig. 4. Effect of solvent pH on the appearance of the UV spectrum of VBL sulfate (pH 3-10).  

Acetate buffer: 1 – pH=3; 2 – pH=4; 3 – pH=5; 4 – pH=6; 6 – pH=7; 7 – pH=8; 8 – pH=9; 9 – pH=9.18; 

 10 – pH=10; 5 – purified water 

 

Полученные данные свидетельствуют о том, что для дальнейшей работы могут быть 

выбраны растворы с концентрациями от 10 до 50 мкг/мл. На основании литературных дан-

ных об УФ-спектре лактозы – вспомогательного вещества, содержащегося в лиофилизате 

(«Винкристин-Рихтер»), в диапазоне длин волн 340–190 нм отсутствуют характерные пики 

поглощения [ Язык спектров. Введение в интерпретацию спектров органических соедине-

ний, 2002], а, следовательно, лактоза не мешает определению, и полученные максимумы 

поглощения обусловлены присутствием VCR сульфата.  

Для определения стабильности значений оптической плотности водных растворов 

во времени готовили серию (6 образцов) стандартных растворов с концентрацией 100 

мкг/мл (растворы А). I группу образцов хранили в темных склянках при +4 0С в холодиль-

нике; II группу – в темных склянках при комнатной температуре (20 0С). Непосредственно 

перед измерением растворы разводили водой очищенной до содержания действующего ве-

щества 25 мкг/мл (растворы Б) и регистрировали спектры поглощения во временном интер-

вале: 1 ч., 2 ч., 4 ч., 6 ч., 12 ч., 24 ч., 48 ч., 1 неделя, 2 недели, 1 месяц. Полученные УФ-

спектры исследуемых растворов (I группа образцов) изображены на рис. 5 (а,б). Стандарт-

ные водные растворы VCR и VBL стабильны при хранении в холодильнике при темпера-

туре +4 0С до 10 суток.  

Для  исследования области линейности методики из растворов рабочих стандартных 

образцов (растворы А) готовили серию растворов Б с содержанием изучаемых солей алка-

лоидов в диапазоне 5–50 мкг/мл. Для построения калибровочного графика применяли сред-

ние значения, полученные из 3-х измерений. Критерий приемлемости – коэффициент кор-

реляции не менее 0.999. Вид линейной зависимости величины оптической плотности рас-

твора от содержания VCR сульфата и VBL сульфата представлен на рис. 6. Характеристики 

линейности приведены в табл. 4. 
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Рис. 5. Изменение значений оптической плотности стандартных растворов VCR и VBL  

при хранении в условиях холодильника 

Fig. 5. Changes in the values of optical density of standard solutions of VCR and VBL during 

storage in refrigerator conditions 
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Таблица 4 

Table 4 

Параметры калибровочных графиков VCR и VBL 

VCR and VBL calibration graph parameters 

Параметр линейности VCR VBL 

Коэффициент - а 0.01954 0.01923 

Коэффициент - b 0.01120 0.01153 

Уравнения регрессии y=0.0195x+0.0112 y=0.0192x+0.0115 

Коэффициент корреляции 0.99985 0.99991 

R2 0.99971 0.99978 

 

5.21836 3.66892 

 

0.00253 0.00178 

 

2.43523 1.71216 

 

0.05030 0.04218 

 

1.56052 1.30850 

Δb 0.11368 0.09532 

Δa 3.52678 2.95720 

Xср 27.5 27.5 

Yср 0.549 0.540 

SD 0.00538 0.00438 

Предел обнаружения (ПО), мкг/мл 2.108 2.022 

Предел количественного 

определния, мкг/мл 
6.389 6.126 

Е1 %
1см 201.0191 198.0615 

 

Для определения прецизионности методики использовали три серии растворов на 

трех уровнях концентраций изучаемых веществ 10, 25 и 40 мкг/мл. Результаты представ-

лены в табл. 5 и 6. Полученные при статистической обработке данные, достоверны при до-

верительной вероятности 95 %. Вычисленные значения RSD и SD не превышают рекомен-

дованного для субстанций и монокомпонентных лекарственных форм критерия приемле-

мости - 2 % [Валидация аналитических методик для производителей лекарств, 2008], что 

свидетельствует о прецизионности методики в условиях повторяемости. 

Правильность методики определяли методом «введено-найдено» путем добавления 

точного количества VCR и VBL (в пересчете на активное вещество) в рабочие стандартные 

растворы препаратов с содержанием 50, 125 и 250 мкг/мл (готовили из растворов А рабочих 

стандартных образцов). Содержание VBL и VCR в растворах с добавками рассчитали на 

основе калибровочных графиков (рис. 6 а и б) по формулам 1 и 2. Полученные результаты, 

представленные в таблицах 7 и 8, позволяют сделать вывод о правильности методики, так 

как процент восстановления (R, %) должен быть в пределах 98 – 102 % [Валидация анали-

тических методик для производителей лекарств, 2008]. 
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Рис. 6. Вид линейной зависимости величины оптической плотности раствора от содержания:  

а) VBL сульфата (λmax =268 нм); б) VCR сульфата (λmax =295 нм)  

Fig. 6. Type of linear dependence of the optical density of the solution on the content:  

a) VBL sulfate (λmax = 268 nm); b) VCR sulfate (λmax = 295 nm) 
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Таблица 5 

Table 5 

Результаты определения прецизионности методики количественного определения  

VCR сульфата (n=27; Р=95 %) 

The results of determining the precision of the method of quantitative determination  

of VCR sulfate (n=27; P=95 %) 

Уровень 
Взято для анализа 

(мкг/мл) 
Найдено (мкг/мл) R ( %) Rср SD RSD,  % 

1 10 10.30±0.089 103.53 

100.08 2.643 2.641 

1 10 9.81±0.059 98.10 

1 10 9.79±0.051 97.90 

2 25 24.75±0.030 99.01 

2 25 26.05±0.029 104.20 

2 25 24.79±0.051 99.16 

3 40 39.30±0.078 98.25 

3 40 41.13±0.078 102.83 

3 40 39.10±0.078 97.75 

 
Таблица 6 

Table 6 

Результаты определения прецизионности методики количественного определения  

VBL сульфата (n=27; Р=95 %) 

The results of determining the precision of the method of quantitative determination  

of VBL sulfate (n=27; P=95 %) 

Уровень Взято анализа (мкг/мл) Найдено (мкг/мл) R ( %) Rср SD,  % RSD,  % 

1 10 10.13±0.06 101.31 

100.17 0.9271 0.9255 

1 10 10.15±0.08 101.66 

1 10 10.15±0.08 100.62 

2 25 25.02±0.03 100.16 

2 25 25.13±0.08 100.16 

2 25 25.06±0.12 99.95 

3 40 39.60±0.10 98.75 

3 40 39.69±0.03 99.27 

3 40 39.90±0.06 99.66 

 

Таблица 7  

Table 7 

Результаты определения правильности методики количественного определения  

VBL сульфата (n=24; Р=95 %) 

The results of determining the correctness of the method of quantitative determination  

of VBL sulfate  (n=24; P=95 %) 

№ 
Взято, 

(мкг) 

Добавлено, 

(мкг) 

Должно 

быть, (мкг) 

Найдено, 

(мкг) 
R,  % Rср,  % SD 

RSD, 

 % 

1 50 200 250 249.36 99.74 �̅� =100.32; 

Х̅ ± ∆х̅ = 

100.32±0.9782; 

ε,  %=2.76; 

,% =0.98 

1.173 1.169 

2 50 200 250 249.88 99.95 

3 125 200 325 332.053 102.17 

4 125 200 325 332.053 102.17 

5 250 50 300 300.328 100.11 
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Окончание таблицы 7 

6 250 50 300 299.288 99.76 

   7 250 200 450 446.99 99.33 

8 250 200 450 446.99 99.33 

 

Таблица 8 

Table 8 

Результаты определения правильности методики количественного определения  

VCR сульфата (n=24; Р=95 %) 

The results of determining the correctness of the method of quantitative determination 

 of VCR sulfate (n=24; P=95 %) 

№ 
Взято, 

(мкг) 

Добавлено, 

(мкг) 

Должно быть, 

(мкг) 

Найдено, 

(мкг) 
R,  % Rср,  % SD 

RSD,  

% 

1 50 200 250 250.642 100.257 

�̅� =100.07; 

Х̅ ± ∆х̅ = 

100.07±0.1355; 

ε,  %=0.359; 

,% =0.135 

0.146

6 

0.146

5 

2 50 200 250 251.656 100.666 

3 125 200 325 324.842 99.951 

4 125 200 325 325.865 100.266 

5 250 50 300 300.279 100.093 

6 250 50 300 299.767 99.922 

7 250 200 450 450.214 100.05 

8 250 200 450 449.702 99.934 

 

Теоретическое значение предела обнаружения, установленное по калибровочному 

графику, сопоставимо с экспериментально вычисленным значением для растворов VCR и 

VBL сульфатов с содержанием 1.0 мкг/мл (табл. 9).  

 
Таблица 9 

Table 9 

Пределы обнаружения (ПО) VCR и VBL 

VCR and VBL Detection Limits 

Препарат 

Концентрация 

исследуемого рас-

твора (мкг/мл) 

Оптическая 

 плотность 

Теоретиче-

ский ПО 

(мкг/мл) 

Экспериментально 

установленный ПО 

(мкг/мл) 

VCR 1.0 0.039±0.002 2.1081 1.4226 

VBL 1.0 0.035±0.001 2.0219 1.2205 

 

Робастность методики устанавливали по влиянию pH среды (буферные растворы с 

pH=3 – 10) на результаты измерений. Результаты, представленные в табл. 10, свидетель-

ствуют о робастности методики. Положение максимума поглощения остается стабильным 

в интервале от 3.0 до 7.0 единиц рН. 

Специфичность методики устанавливали по отсутствию влияния вспомогательных 

веществ и примесей на результаты определения. В данном случае методика специфична, 

так как ни растворитель (вода очищенная), ни вспомогательное вещество – лактоза не ис-

кажают результат (рис. 7).  
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Таблица 10 

Table 10 

Спектральные характеристики растворов VBL и VCR при изменении pH среды 

The spectral characteristics of solutions VBL and VCR when the pH of the medium 

 

λmax 

(нм) 

Оптическая плотность* VBL в разных буферных растворах (25мкг/мл)  

Вода 

очи-

щенная 

pH=3 pH=4 pH=5 pH=6 pH=7 pH=8 pH=9 pH=9.3 pH=10 

260.5 - - - - - - - - - 0.394 

261 - - - - - - - 0.394 0.395 - 

266.5 - - - - - - 0.392 - - - 

267 - - - - - - - - - - 

267.5 - 0.439 - - - - - - - - 

268 0.492 - 0.452 0.458 - - - - - - 

269 - - - - 0.448 0.441 - - - - 

Оптическая плотность VCR в разных буферных растворах (25мкг/мл) 

295 0.498 - - - - - - - - - 

295.5 - 0.421 - 0.429 0.495 0.431 - - - - 

296 - - 0.415 - - - 0.522 - - - 

296.5 - - - - - - - - - - 

297.5 - - - - - - - 0.416 0.397 0.430 

Примечание: *SD – VLB (± 0.001-0.003); VCR (± 0.001-0.004) 

 

Чистоту препаратов определили по отношению оптической плотности (A) VCR 

при λ(max)=256 нм к λ(max)=295 нм и при λ(max)=219 нм к λ(max)=295 нм; для VBL при 

λ(max)=214 нм к λ(max)=268 нм в аналитической области методики (5-50 мкг/мл) (табл. 

11).  

 

 
 

Рис. 7. Определение специфичности методики количественного определения  

терпено-индольных алкалоидов (на примере VCR) 

Fig. 7. Determination of the specificity of the method for quantitative determination  

of terpene-indole alkaloids (on the example of VCR) 
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Таблица 11 

Table 11 

Отношение оптической плотности (A) в максимумах поглощения для VCR и VBL 

Optical density ratio (A) at absorption maxima for VCR and VBL 

Отношения (A) в λ(max)  Значение 

VCR λ(max) 256 нм/ λ(max) 295 нм 1.0202±0.0182 

VCR λ(max) 219 нм/ λ(max) 295 нм 3.1892±0.1042 

VBL λ(max) 214 нм/ λ(max) 268 нм 3.412±0.1399 

 

Разаработанная методика была апробирована на лекарственных формах VBL и VCR 

(лиофилизат и раствор для инъекций). Полученные результаты показаны в табл. 12. 

 

Таблица 12  

Table 12 

Результаты количественного определения VCR и VBL в лекарственных формах 

The results of the quantitative determination of VCR and VBL in dosage forms 

№ 

п/п 

Объект 

исследования 
А 

Взято для 

анализа, 

мкг 

Найдено, 

мкг 

Содержа-

ние,  % 

Метрологические  

характеристики P- 95 % 

VBL 

1 Лиофилизат 0.395 1000 997.133 99.7133 

�̅� = 100.02692 

SD = 0.34024 

Х̅ ± ∆х̅ =100.027±0.4230 % 

ξ=0.9456  % 

2 Лиофилизат 0.396 1000 999.764 99.976 

3 Лиофилизат 0.398 1000 1004.96 100.496 

4 Лиофилизат 0.397 1000 1002.36 100.236 

5 Лиофилизат 0.395 1000 997.133 99.7133 

VCR 

1 
Раствор для 

инъекций 
0.402 1000 999.905 99.9905 

�̅� = 100.093 

SD=0.29173 

Х̅ ± ∆х̅ = 

100.093±0.3627 % 

ξ=0.81026 % 

2 
Раствор для 

инъекций 
0.401 1000 997.350 99.7350 

3 
Раствор для 

инъекций 
0.404 1000 1005.025 100.5025 

4 
Раствор для 

инъекций 
0.402 1000 999.905 99.9905 

5 
Раствор для 

инъекций 
0.403 1000 1002.465 100.2465 

 

Выводы 

1. Изучены спектральные характеристики VCR и VBL в УФ-области в воде очищен-

ной, метаноле, 0.1 М NaOH, 0.1 М HCl, фосфатном буферном растворе (pH=5), 95 % этаноле 

и хлороформе в диапазоне 200–320 нм. Выраженный батохромный сдвиг наблюдается на 

спектрах исследуемых алкалоидов при использовании в качестве растворителя с наимень-

шей полярностью – хлороформа. Некоторый гиперхромный эффект наблюдается на спек-

трах водных и спиртовых растворов винкристина при 295 нм и винбластина при 268 нм. 

2. Разработана и валидирована спектрофотометрическая методика качественного и 

количественного определения VCR и VLB в субстанциях по таким параметрам, как специ-

фичность, предел обнаружения, предел количественного определения, линейность, пра-

вильность, прецизионность и робастность аналитического метода. 
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3. На основе полученных калибровочных графиков проведено количественного 

определения VCR и VLB в лекарственных формах.  

4. Представленные результаты могут послужить основой для разработки проектов 

ФС на фармацевтические субстанции данных алкалоидов для ГФ РФ. Разработанные мето-

дики также могут быть использованы для определения винкристина и винбластина сульфа-

тов в лекарственных формах и биологическом материале. 
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