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В обзоре обобщены результаты использования бактериофагов для профилактики и лечения кишечных 
инфекций бактериальной этиологии у детей и взрослых с 60-годов XX века до настоящего времени. Особое 
внимание уделено исследованиям, выполненным за этот период на территории, соответствующей в настоящее 
время территории СНГ. Представлены апробированные при бактериальных кишечных инфекциях варианты 
фагопрофилактики и фаготерапии с различными препаратами в жидкой и твердой лекарственной форме. Опи-
саны возможности создания поливалентной фагосодержащей продукции в виде лекарственных препаратов и 
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тибиотиков и пробиотических препаратов. 
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This review summarizes the results of the research of bacteriophages for prophylaxis and treatment of intestinal 
infections of bacterial etiology in children and adults since the 1960s until now, where special attention has been paid to 
studies carried out during that period in the area now corresponding to the territory of the CIS countries. Various prepa-
rations in solid and liquid forms tested in phage prophylaxis and therapy of bacterial intestinal infections are presented. 
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С появлением антибиотиков учение о бактериофагах подверглось значительной эволюции и 
начало превращаться из проблемы медицинской и ветеринарной в общебиологическую дисциплину – 
фаги считались наиболее удобными объектами вирусологических и генетических исследований.  
В 1960–1990 гг. тема исследования бактериофагов продолжала активно развиваться в СССР, несмот-
ря на достаточно скептическое отношение к ней многих западных ученых. В данном направлении 
работали такие известные исследователи, как В.Д. Тимаков, Н.Н. Жуков-Вережников, Д.М. Гольд-
фарб, Я.И. Раутенштейн, А.С. Тихоненко, Г.Г. Бабалова, С.А. Погорельская, Ю.П. Солодовников, 
И.П. Ревенко, В.Н. Крылов, В.И. Агафонов, Л.И. Анпилов и многие другие, в том числе сотрудники 
Московского научно-исследовательского института эпидемиологии и микробиологии им. Г.Н. Габ-
ричевского М.Д. Крылова и С.С. Маркина [1, 3, 4, 6, 8, 9, 10, 12, 15, 16, 17, 18]. 

В Советском Союзе не прекращалось практическое применение бактериофаговых препаратов, 
они широко использовались как с диагностической – для обнаружения патогенных бактерий без вы-
деления их в чистом виде, так и с лечебной – при острых кишечных инфекциях (ОКИ) и декомпенси-
рованных формах дисбактериоза целью. Кроме того, бактериофаговые препараты применялись при 
широком спектре гнойно-воспалительных заболеваний бактериального генеза и с профилактической 
целью в регионах, эндемичных по инфекционным заболеваниям, а также в организованных коллек-
тивах (ясли, детские сады, школы и армейские казармы), где могли происходить быстрые вспышки 
инфекций. В этот же период на предприятиях, организованных на базе институтов вакцин  
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и сывороток (Тбилисском, Нижегородском, Пермском, Уфимском и т.д.), производилось свыше де-
сятка наименований лекарственных средств на основе как отдельных видов бактериофагов, так и их 
комбинаций для лечения и профилактики острых кишечных инфекций и декомпенсированных форм 
дисбактериоза, а также против возбудителей ряда гнойно-воспалительных заболеваний. Это жидкие и 
таблетированные формы лечебных моновалентных препаратов стафилококкового, стрептококкового, 
коли, клебсиеллезного, сальмонеллезного, дизентерийного, брюшнотифозного, протейного и синег-
нойного бактериофагов и комбинированные рецептуры, содержавшие несколько видов фагов: коли-
протейный, пиобактериофаг (против стафило-, стрептококков, клебсиелл, протеев, синегнойной и 
кишечной палочек) и интести-бактериофаг (против шигелл, сальмонелл, стафило- и энтерококков, 
протея, кишечной и синегнойной палочек). Лекарственные препараты представляли собой стериль-
ные фильтраты бактериальных фаголизатов, их назначали внутрь и местно: орошение ран и слизи-
стых оболочек, введение в полость матки, мочевого пузыря, среднего уха, придаточных пазух носа, 
конъюнктиву глаза, а также в дренированные полости – брюшную, плевральную, в полости абсцессов 
после удаления гноя.  

В современных отечественных и зарубежных литературных источниках достаточно подробно 
освещены клинические исследования 1960–1990 годов, направленные на профилактику и лечение 
ОКИ бактериофаговыми препаратами [19]. Это, в первую очередь, положительный опыт массового 
послевоенного профилактического применения таблетированной формы дизентерийного бактерио-
фага в педиатрической практике, описанный Г.Г. Бабаловой [4]. В крупнейшем клиническом испыта-
нии того периода по профилактике бактериальной дизентерии в Тбилиси приняли участие более 
30 тыс. детей в возрасте от 6 месяцев до 7 лет. Дети, проживавшие на одной стороне улицы (17 тыс. 
человек) получали шигеллезный бактериофаг в таблетках 1 раз в неделю в течение 109 дней, в то 
время как дети, проживавшие на другой стороне улицы, получали плацебо. Применение бактериофа-
га позволило в 3,8 раз уменьшить количество пациентов с клинически подтвержденной дизентерией – 
1,8 и 6,7 больных на 1 тыс. детей в фагированной и контрольной группах, соответственно, в том чис-
ле в 2,6 раза сократилось количество случаев, подтвержденных микробиологически (0,7 и 1,8 случаев 
на 1 тыс. детей, соответственно). Воздействие бактериофагов снизило также выявление диареи дру-
гой этиологии (15 и 45 случаев на 1 тыс. детей в возрасте от полугода до года в группах, принимав-
ших и не принимавших препарат, соответственно), что предположительно послужило свидетельст-
вом защитного эффекта шигеллезного бактериофага против ряда серотипов Escherichia coli. Наиболее 
выраженный профилактический эффект был зафиксирован у детей до 3 лет.  

К тому же периоду относятся работы С.А. Погорельской, подтвердившей эффективность мно-
гократной регулярной фагопрофилактики (16–20 раз в год) в сравнительном исследовании, проведен-
ном на базе 58 ясельных коллективов Горьковской области [15]. В опытную группу было включено 3 
547 детей в возрасте от 1 года до 3 лет. Группой сравнения послужили 1 942 ребенка, не получавших 
бактериофаги. У детей, профилактически получавших комбинированный (дизентерийный и коли-
протейный) бактериофаг, в период наблюдения (с июня по ноябрь) заболеваемость микробиологиче-
ски подтвержденными дизентерией и колиэнтеритами была ниже относительно нефагированной 
группы в 3,3 раза. 

Ю.П. Солодовников в 1970 г. провел аналогичные клинические испытания на базе детских до-
школьных учреждений, увеличив возрастной интервал детей до 7 лет [18]. Всего в его исследование 
было включено 6 522 ребенка. Регулярный прием 1–2 таблеток поливалентного дизентерийного бак-
териофага с кислотоустойчивым покрытием каждую неделю с июня по октябрь в 2,1–2,5 раз умень-
шил число случаев дизентерии в фагированной группе по сравнению с контрольной. 

Определенные сомнения в эффективности применения бактериофагов при острой кишечной 
инфекции у детей отражены в отчете ВОЗ, подготовленном группой российских и пакистанских 
ученных в 1971 г. [22]. У 16 детей в возрасте 7–12 лет с острой холерой на фоне стандартной регид-
ратационной терапии был применен бактериофаговый препарат, произведенный в СССР, с титром 
108 и 109 БОЕ/мл. Бактериофаг назначали перорально в дозе 20 мл в течение 3 дней, некоторые паци-
енты дополнительно получали однократную внутримышечную инъекцию (20 мл фагового препарата) 
сразу после госпитализации. В качестве групп сравнения выступали пациенты, у которых применя-
лась стандартная антибиотикотерапия (тетрациклин) или препарат плацебо. У всех пациентов еже-
дневно проводился анализ кала на как наличие Vibrio cholerae, так и специфических бактериофагов, а 
в случае выделения V. cholerae оценивалась его чувствительность к препарату фага. Основными кри-
териями оценки антибиотико- и фаготерапии были продолжительность диареи, объем стула и дли-
тельность выделения вибрионов. Невзирая на крайне незначительное число пациентов в опытной 
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группе и в группах сравнения, исследователи сделали вывод, что в используемых дозах терапевтиче-
ский эффект бактериофага заметно уступает тетрациклину.  

А.М. Литвинова и соавторы провели исследования, в которых бактериофаги назначались перо-
рально 500 недоношенным детям с неонатальным сепсисом с целью купирования у них ятрогенного 
дисбактериоза кишечника, вызванного предшествующей антибиотикотерапией [11]. Колипротейный 
бактериофаг вводили пациентам в дозе 2 мл/кг 2 раза в день в течение 3 дней, после чего курс повто-
ряли с интервалом в 3–4 дня. На фоне приема бактериофага у всех недоношенных детей заметно 
улучшалась клиническая картина, что выражалось в нормализации перистальтики кишечника, эради-
кации E. coli и Proteus, а также увеличении веса, что позволило значительно снизить количество ле-
тальных исходов у данной категории пациентов. 

Модельные эксперименты О.М. Дроздовой по специфической профилактике кишечных инфек-
ций, проведенные на базе двух изолированных отделений детской инфекционной больницы с помо-
щью распыления бактериофагов производства Тбилисского института вакцин и сывороток в палатах 
и процедурных кабинетах, подтвердили не только возможность применения такого рода антимикроб-
ных агентов во внешней среде стационаров, но и их высокую эффективность по предупреждению 
реализации контактно-бытового пути передачи ОКИ [7]. В течение 6 дней О.М. Дроздова аэрозольно 
обрабатывала поверхности в опытном и контрольном отделениях больницы, которые были предвари-
тельно контаминированы непатогенным штаммом E. coli M17 (5 × 106 КОЕ/мл), используя бактерио-
фаг FM17 (2 × 105 БОЕ/мл), специфически активный в отношении данного бактериального штамма. 
10 из 13 детей контрольной группы (все пациенты, которые находились в отделении, не обрабаты-
ваемом бактериофагом) в течение короткого времени были инфицированы E. coli M17, в то время как 
ни 1 ребенок из 15 детей опытной группы (все пациенты, находившиеся в отделении, подвергнутом 
аэрозольной обработке бактериофагом) не заразился E. coli M17. 

В 1990 г. Л.Н. Милютина опубликовала данные, подтверждающие эффективность лечения 
сальмонеллеза и дизентерии с использованием комбинированной фаго- и антибиотикотерапии у де-
тей [13]. Всего в испытании приняли участие 112 детей: 45 человек в возрасте до 12 месяцев и 67 че-
ловек – старше 12 месяцев. Л.Н. Милютина показала, что сочетание фагов и антибиотиков особенно 
действенно в случае, когда одни антибиотики оказались неэффективными. С помощью комбиниро-
ванной терапии ей удалось добиться полного выздоровления при сальмонеллезе в 81,8–85,4 % на-
блюдений и при дизентерии – в 90,9 % случаев. 

Позднее Л.Ю. Нилова тестировала чувствительность патогенных микроорганизмов, выделен-
ных у 127 детей в возрасте до 3 лет, страдающих дисбактериозом, к препаратам различных произво-
дителей (филиалов компании «Микроген» в Нижнем Новгороде, Перми и Уфе) [14]. В своем иссле-
довании Л.Ю. Нилова использовала стафилококковый, протейный, коли, клебсиеллезный и синег-
нойный монофаговые препараты, а также комбинированные: колипротейный, пиобактериофаг и сек-
стафаг, содержащие фаги против стафилококков, стрептококков, клебсиелл, протея, синегнойной па-
лочки и эшерихии коли, интести-бактериофаг, состоящий из фагов против бактерий из родов Shigella, 
Salmonella, Staphylococcus, Enterococcus, Proteus, а также против E. coli и Pseudomonas aeruginosa. 
Исследователь пришла к выводу, что фаготерапия представляется перспективным методом элимина-
ции патогенной микрофлоры при дисбактериозе кишечника у детей. 

Группы военных врачей в мирный период времени продолжали активно использовать в своей 
клинической практике высокоэффективные методы фаготерапии и фагопрофилактики ОКИ. Летом 
1982–1983 гг. 3 тыс. военнослужащих из разных регионов СССР (Украины, Средней Азии, Урала и 
Дальнего Востока) приняли участие в программе оценки профилактического фагирования таблетиро-
ванным поливалентным препаратом против дизентерии с кислотоустойчивым пектиновым покрыти-
ем по схеме по 2 таблетки одномоментно 1 раз в 3 или 5 дней за 1,5–2 часа до еды. В контрольной 
группе солдаты получали таблетки с глюконатом кальция (плацебо). Опытные и контрольная группы 
формировались методом случайной выборки. Все военнослужащие находились в тождественных 
эпидемиологических условиях. Уровни заболеваемости в опытных и контрольной группах в период 
эпидемического подъема статистически достоверно различались, достигая на Дальнем Востоке в ряде 
воинских коллективов отличий в 9,5 раз (заболеваемость в опытной группе на фоне возникшей в под-
разделении вспышки острой дизентерии, вызванной потреблением инфицированной Sh. flexneri воды, 
при фагировании 1 раз в 3 дня была ниже, чем в контрольной в 9,5 раз, при фагировании по схеме 
1 раз в 5 дней – в 5,7 раза) [3]. 

В другом исследовании, проведенном военными специалистами под руководством В.Г. Аким-
кина, профилактика нозокомиального сальмонеллеза осуществлялась всем пациентам отделений 
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ФГКУ «Главный военный клинический госпиталь им. академика Н.Н. Бурденко» Министерства обо-
роны Российской Федерации, где были выявлены случаи данной инфекции. При этом бактериофаг 
сальмонеллезный назначали по следующей схеме: первые 5 дней по 40–50 мл жидкого или 2 таблетки 
сухого бактериофага 2–3 раза в день. Тяжелым больным, которые не могли принимать препарат пе-
рорально, его вводили через зонд 2–3 раза в день по 30–50 мл. В дальнейшем препарат продолжали 
применять в указанных дозах 1 раз в день в течение всего пребывания пациента в стационаре. Схема 
назначения бактериофага 40–50 мл (2 таблетки) 1 раз в день применялась и в отношении пациентов, 
вновь поступающих в пораженные отделения стационара, с первого дня их пребывания. Для санации 
медицинского персонала (2 500 сотрудников) использовали сухой бактериофаг в дозе по 2–4 таблетки 
3 раза в день в течение 5–7 дней. В последующем осуществляли переход на профилактическое ис-
пользование препаратов, обеспечиваемое приемом 2 таблеток 3 раза в неделю в течение времени су-
ществования эпидемического очага в стационаре. Динамическое наблюдение в течение последующих 
12 месяцев после проведения данных мероприятий не позволило установить фактов бактериовыделе-
ния или заболевания манифестными формами сальмонеллеза среди как пациентов, так и медицинско-
го персонала госпиталя, что подтвердило высокую эффективность профилактического применения 
сальмонеллезного бактериофага [2]. 

Из современных клинических исследований российских ученых, посвященных профилактике и 
лечению ОКИ бактериофаговыми препаратами, стоит отметить крупномасштабные регистрационные 
испытания фагового коктейля против Enterobacter aerogenes, Enterobacter cloacae, Enterobacter  
agglomerans, проведенные ведущим специалистом ФГУП НПО «Микроген» Н.Н. Ворошиловой [5]. 
Всего в этих испытаниях приняло участие 220 детей с ОКИ, которые были разбиты на две равные 
группы: опытную, подвергавшуюся лечению бактериофагами, и контрольную, пациенты которой 
принимали про-, эубиотики или антибиотики. Новый бактериофаговый препарат Энтеробактер по 
уровню своей эффективности был выше, чем про- и эубиотики на 28 % и соответствовал эффектив-
ности антибиотиков приблизительно на 90 %. 

Вторым значимым исследованием современного периода, связанным с использованием бакте-
риофагов в качестве нового класса пробиотиков – фагобиотиков, можно считать совместную разра-
ботку сотрудниками ФБУН «Московский научно-исследовательский институт эпидемиологии и мик-
робиологии им. Г.Н. Габричевского» Роспотребнадзора и ФБУН «Государственный научный центр 
прикладной микробиологии и биотехнологии» Роспотребнадзора специализированного продукта 
диетического профилактического питания, разрешенного Роспотребнадзором в качестве средства фа-
гопрофилактики декретированных контингентов работников предприятий различных отраслей с це-
лью снижения риска развития спорадических случаев и вспышек Food-borne infections (FBI), вызван-
ных E. coli (в т.ч. O26, O55, O103, O104, O121, O125, O127, O128, O145, O146, O157), Salmonella 
enterica (S. Enteritidis, S. Typhimurium, S. Infantis), Listeria monocytogenes и Staphylococcus aureus.  
Отсутствие в Российской Федерации прецедента по конструированию, регистрации и применению 
фагосодержащего продукта питания поставило перед коллективами указанных институтов задачу по 
созданию собственного алгоритма разработки специализированного продукта диетического профи-
лактического питания на основе бактериофагов – от выделения и селекции вирулентных штаммов 
бактериофагов, отработки технологии получения высокоактивных стерильных фаголизатов, под-
тверждения их безопасности на молекулярно-генетическом уровне и создания готовой формы фаго-
вого коктейля через подтверждение его безопасности и эффективности на животных и в рамках огра-
ниченных клинических испытаний до государственной регистрации специализированного продукта 
диетического профилактического питания [20]. Одной из основных характеристик коктейля бакте-
риофагов, используемого для профилактики инфекций, передаваемых пищевым путем, является его 
способность поддерживать широкий спектр литической активности в отношении бактериальных 
штаммов, циркулирующих как на территории страны-разработчика коктейля, так и персистирующих 
за ее пределами. В 2014 г. ФБУН «Московский научно-исследовательский институт эпидемиологии и 
микробиологии им. Г.Н. Габричевского» Роспотребнадзора в сотрудничестве с референс-
лабораторией Евросоюза по E. coli (Национальный институт здоровья, Рим, Италия) исследовали 
спектр литической активности российской разработки на шига-токсинпродуцирующих штаммах  
E. coli (STEC-штаммах), изолированных вне пределов Российской Федерации. 50 из 51 STEC-штамма 
лизировались специализированным продуктом диетического профилактического питания на основе 
бактериофагов (табл.). Таким образом, разработчикам специализированного продукта удалось про-
демонстрировать эффективность коктейля бактериофагов против FBI и в отношении STEC-штаммов, 
циркулирующих в Западной Европе [21].  
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Таблица 
Оценка спектра литической активности специализированного продукта диетического  

профилактического питания против FBI на STEC-штаммах, циркулирующих в Западной Европе 
Штаммы STEC Серогруппы Гены вирулентности Чувствительность* к коктейлю фагов 

ED155 O126 vtx1 # 
ED159 O157 eae vtx1 vtx2 # 
ED179 O157 eae vtx2 # 
ED207 O157 eae vtx1 vtx2 +/– 
ED209 O157 eae vtx2 + 
ED238 O121 eae vtx2 + 
ED257 O157 eae vtx1 vtx2 # 
ED259 O103 eae vtx1 # 
ED273 O157 eae vtx2 # 
ED279 O157 eae vtx2 # 
ED280 O157 eae vtx2 # 
ED287 O103 eae vtx1 + 
ED314 O157 eae vtx1 vtx2 + 
ED320 O157 eae vtx1 vtx2 + 
ED326 O157 eae vtx2 + 
ED340 O157 eae vtx2 + 
ED350 O157 eae vtx2 # 
ED391 O157 eae vtx2 # 
ED422 O157 eae vtx1 vtx2 + 
ED438 O157 eae vtx1 vtx2 + 
ED446 O55 eae vtx- + 
ED450 O157 eae vtx1 vtx2 # 
ED473 O145 eae vtx2 + 
ED476 O111 eae vtx1 vtx2 + 
ED478 O156 eae vtx1 # 
ED479a O157 eae vtx1 vtx2 # 
ED479b O157 eae vtx1 vtx2 # 
ED499 O157 eae vtx2 # 
ED510 O128 vtx2 # 
ED529 O15 vtx2 + 
ED548 O146 vtx1 vtx2 +/– 
ED551 O26 eae vtx2 + 
ED566 O145 eae vtx2 + 
ED581 O111 eae vtx1 vtx2 + 
ED602 O121 eae vtx2 # 
ED645 O145 eae vtx2 + 
ED672 O111 eae vtx1 vtx2 + 
ED676 O26 eae vtx2 + 
ED677 O103 eae vtx2 + 
ED678 O114 eae vtx2 + 
ED681 O128 eae vtx2 – 
ED692 O55 eae vtx2 +/– 
ED702 O55 eae vtx2 +/– 
ED703 O104 aggR vtx2 # 
ED731 O128 vtx1 vtx2 + 
ED745 O26 eae vtx1 +/– 
ED771 O104 aggR vtx2 # 
ED792 O125 eae vtx2 + 
ED841 O104 aggR vtx2 # 
ED898 O121 eae vtx2 + 
ED924 O127 aggR vtx2 # 

Примечание:* – чувствительность определяли спот-тестом в двойном агаровом слое, «#» – прозрачная 
зона лизиса, «+» – четкая зона лизиса, «+/–» – мутная зона лизиса, «–» – зона лизиса отсутствует 
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Проведенный анализ результатов использования бактериофагов с 60-гг. XX в. до настоящего 

времени показывает, что применение фагосодержащей продукции может быть эффективным в каче-
стве как альтернативы, так и дополнения антибиотикотерапии и назначения пробиотиков при профи-
лактике и лечении кишечных инфекций бактериальной этиологии, а также декомпенсированных 
форм дисбактериозов кишечника. 
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Осуществлен тематический анализ опубликованных в журнале «Судебно-медицинская экспертиза» ста-

тей за 5-летний период (2011–2015 гг.) и наукометрических показателей отдельных авторов (групп) и организа-
ций по актуальным вопросам судебно-медицинской травматологии. Установлены наиболее важные вопросы, 
требующие последующего научного изучения и экспертного анализа. Дальнейшее исследование и оценка науч-
ной деятельности специалистов в области судебной медицины с применением наукометрического анализа  
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является необходимым условием для развития и совершенствования судебно-медицинской экспертизы в Рос-
сийской Федерации. 

Ключевые слова: судебно-медицинская травматология, тупая травма, огнестрельные и взрывные по-
вреждения, острые предметы, наукометрический анализ. 
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The purpose of the research was to make a thematic analysis of articles published in the journal “Forensic medi-

cal examination” for the 5-year period from 2011 to 2015 and scientometrical indicators of individual authors (groups) 
and organizations on topical issues of forensic traumatology. The most important issues that require further scientific 
study and expert analysis were defined. Further study and evaluation of scientific work of specialists in the field of fo-
rensic medicine with the use of scientometric analysis is a prerequisite for the development and improvement of foren-
sic medical examination in the Russian Federation. 

Key words: forensic traumatology, blunt trauma, gunshot and blast injuries, sharp objects, scientometric  
analysis. 

 
 
Введение. В Российской Федерации и за ее пределами на протяжении последних лет сохраня-

ется рост показателей распространенности травматизма, что является актуальной проблемой [5].  
В соответствии с Указом Президента Российской Федерации от 07.05.2012 № 599 «О мерах по реали-
зации государственной политики в области науки и образования», в России предпринимаются меры, 
направленные на «…увеличение к 2015 году доли публикаций российских исследователей в общем 
количестве публикаций в мировых научных журналах, индексируемых в базе данных «Сеть науки» 
(Web of Science), до 2,44 %» [49]. Поэтому не только медицинская, но и вся отечественная наука с 
2012 г. ориентирована на реализацию данного постановления, имеющего важное государственное 
значение. Анализ публикационной активности авторов – один из самых эффективных наукометриче-
ских методов, применяемых для оценки состояния и уровня научных исследований в той или иной 
области знаний. С 2012 г. в журнале «Судебно-медицинская экспертиза» проводится мониторинг 
публикаций отечественных авторов и коллективов, занимающихся изучением наиболее важных во-
просов по судебной медицине и токсикологической (судебной) химии [4, 23, 24, 50, 53, 54]. 

Цель: провести тематический анализ статей отдельных авторов (групп) и организаций по акту-
альным вопросам судебно-медицинской травматологии, опубликованных в журнале «Судебно-
медицинская экспертиза» за 5-летний период (2011–2015 гг.). 

Материалы и методы исследования. В ходе работы были использованы открытые интернет-
ресурсы – научная электронная библиотека eLibrary, Scopus и PubMed. Исследованы 30 номеров 
журнала «Судебно-медицинская экспертиза» (далее Журнал) за 5-летний период (2011–2015 гг.). 
Проанализирована тематика представленных публикаций по годам, числу авторов и мест их работы, 
а также по аннотациям (резюме) и рейтингу пристатейных источников литературы в соответствии с 
авторитетными международными стандартами Российского индекса научного цитирования (Russian 
Science Citation Index, RSCI). 

Тематика опубликованных в Журнале 484 статей за исследуемый период включала в себя 114 пуб-
ликаций по актуальным вопросам судебно-медицинской травматологии. Из них 30 (26,3 %) статей осве-
щали проблемы экспертной оценки и диагностики огнестрельных и взрывных повреждений; 28 (24,6 %) – 
тупой травмы; 30 (26,3 %) – повреждений острыми предметами; 9 (7,9 %) – травм, причиненных 
транспортными средствами; 5 (4,4 %) – электротравм; по 2 (1,8 %) – повреждений от радиационного 
и термического воздействия; 8 (7 %) – иные повреждения (травмы). 

С помощью статистического метода определяли динамику числа статей по изучаемой области 
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исследования, а также количество отечественных ученых и авторских коллективов, работающих в 
конкретном научном направлении. Используя метод «цитат-анализа», основанного на исследовании 
библиографических ссылок на использованную отечественную и зарубежную литературу, среди пе-
риодических изданий выявляли наиболее авторитетные и востребованные журналы, цитирование ко-
торых было представлено авторами публикаций чаще других [57]. Значимость наукометрических ис-
следований обусловлена возможностью координировать научную политику, что подтверждается про-
явленным к ним интересом не только со стороны научных организаций, но и финансирующих ве-
домств и административных органов. Тематический анализ публикаций отражает реальный спектр 
наиболее важных научных интересов, что является особенно востребованным при недостаточном 
финансировании, в связи с чем использование наукометрических данных может стать полезным ин-
струментом для управления научными исследованиями в кризисный период. 

Результаты исследования и их обсуждение. Анализ тематики 484 публикаций свидетельству-
ет о традиционном интересе отечественных авторов к освещению актуальных вопросов по судебно-
медицинской травматологии. За исследуемый 5-летний период среди 143 авторов наибольшее коли-
чество статей было опубликовано с участием И.Ю. Макарова (15), Ю.И. Пиголкина и С.В. Леонова 
(по 14), И.А. Дубровина и И.А. Дубровиной (по 10), В.Ю. Назарова (8), И.В. Власюка (7), В.Л. Попо-
ва, И.А. Толмачева, А.Б. Шадымова и А.С. Лоренца (по 6), В.Д. Исакова, В.М. Караваева, К.И. Ку-
ценко, Б.А. Саркисяна и В.А. Фетисова (по 5).  

В создании 39 (34,2 %) публикаций участвовало 2 автора, в 27 (23,7 %) – 3 автора, в 20 (17,5 %) 
– 1 автор, в 18 (15,8 %) – 4 автора, в 4 (3,5 %) – 5 и 6 авторов и только в 2 (1,8 %) статьях – 7 авторов. 
При этом авторами 56 (48,3 %) статей были эксперты региональных Бюро судебно-медицинской экс-
пертизы (СМЭ) и профессорско-преподавательский состав кафедр медицинских вузов страны. Из 
всех публикаций по данной тематике 23 (20,7 %) статьи были подготовлены авторскими коллектива-
ми из 2 городов, а 2 (1,7 %) – из 3 городов Российской Федерации. 

В опубликованных статьях, посвященных исследованию судебно-медицинских вопросов огне-
стрельной и взрывной травмы, Э.Х. Мусиным и соавторами [19] рассматривались результаты экспе-
риментальных исследований и практических экспертных наблюдений, связанных с причинением по-
вреждений эластичными поражающими элементами в результате совершения выстрелов из травма-
тического оружия. При этом авторами с помощью моделирования травмы на различных анатомиче-
ских областях тела человека и с учетом физических и динамических свойств эластичных поражаю-
щих элементов были установлены причины полиморфизма и механизм образования таких поврежде-
ний с целью их дифференциальной диагностики. 

И.Ю. Макаров и соавторы [17], изучив специальную литературу и нормативно-правовые доку-
менты, установили, что судебно-медицинские аспекты повреждений, причиняемых выстрелами из 
огнестрельного оружия ограниченного применения, изучены еще недостаточно, а часть из них прак-
тически не исследована. Авторы приходят к выводу о том, что существует необходимость совместно-
го участия судебно-медицинских экспертов и сотрудников других учреждений и ведомств по ком-
плексному решению вопросов «травмобезопасности» такого вида оружия, а также межведомственной 
работы по совершенствованию законодательства в сфере оборота оружия.  

Изучению ранений, причиненных выстрелами из пневматического оружия калибром 9,0 мм, 
посвящены публикации И.Ю. Макарова и соавторов [15], С.А. Райзберга и соавторов [36, 37]. Ими 
было установлено, что своеобразные конструктивные особенности такого оружия существенно 
влияют на морфологические признаки и объем возникающих повреждений, что может служить объ-
ективной предпосылкой для их дифференцирования. Изучая морфологию экспериментальных повре-
ждений от 3 видов пуль с различной формой головной части, авторы определили морфологические 
признаки таких повреждений и характер отложения формируемых в их проекции продуктов выстре-
ла. В результате выполненного исследования был установлен состав и предельные расстояния рас-
пространения продуктов выстрела такими пулями, главным образом на близкой дистанции. 

К тематике повреждений от пневматического оружия на страницах Журнала обращались также 
А.И. Авдеев [1], И.Н. Козаченко [10], Г.А. Легин и соавторы [12]. В опубликованных статьях авторы 
сравнивали свойства пуль от огнестрельного оружия и пневматического оружия высокой мощности 
[1, 10]. На основе результатов экспериментальных наблюдений (биологические и небиологические 
объекты) были описаны признаки входных и выходных повреждений на коже, костях и других тка-
нях, которые имели зависимость от степени деформации пули. Подробно освещено состояние про-
блемы терминологии и классификации повреждений, причиненных из пневматического оружия, 
представлены результаты комплексных исследований повреждений, причиненных современными 
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образцами мощного пневматического оружия. В качестве примеров представлены судебно-
медицинские и клинические данные о структуре и характере повреждений тела человека [10]. Кроме 
того, исследователями установлено, что повреждающее действие пуль при выстрелах из пневматиче-
ского оружия во многом зависит от типа оружия (газобаллонный пистолет, поршневая винтовка и 
др.) и пули, а также от свойств материала объекта (мишени). На экспериментальном материале опре-
делено, что при выстрелах из поршневой пневматической винтовки «BAM В22-1» повреждающее 
действие пуль остается стабильным, в то время как при выстрелах из газобаллонного пистолета 
«Gamo» такое воздействие уменьшается по мере использования созданного давления в баллоне [12]. 

Теория прямого и бокового ударного воздействия огнестрельного снаряда на процесс формиро-
вания перелома в плоской кости, объясняющая с физической точки зрения причины расширения вы-
ходной части дырчатого перелома, рассмотрена в статье Ю.И. Пиголкина и соавторов [25]. 

Общие и частные закономерности формирования огнестрельных переломов изложены в публи-
кации И.А. Дубровина и соавторов [7] с обоснованием феномена временной пульсирующей полости с 
позиции теории ударного действия пули. Представлены новые экспертные критерии диагностики огне-
стрельного происхождения повреждений, расстояния выстрела, энергетических и геометрических па-
раметров пули, а также создана методическая основа для определения расстояния неблизкого выстрела. 

С целью объективизации экспертных выводов при производстве ситуационных экспертиз (ис-
следований) Ю.И. Макаровым и соавторами [16] был предложен метод трехмерного моделирования 
условий причинения огнестрельных повреждений. Данный метод успешно апробирован при выпол-
нении авторами ряда ситуационных экспертиз, что позволило значительно повысить объективность, 
наглядность механизмов огнестрельных ранений и доказательную силу выполненных исследований. 

Обоснование нового подхода к определению пространственной ориентации огнестрельных пу-
левых раневых каналов с последующим применением полученных результатов в процессе производ-
ства судебно-медицинской экспертизы было представлено в публикации А.В. Светлакова и соавторов 
[46]. Полученные данные позволили определить пространственную ориентацию раневого канала в 
трех плоскостях с последующим объективным суждением об ориентации ствола оружия относитель-
но тела пострадавшего в момент производства выстрела и установлением конкретных обстоятельств 
происшествия.  

На примере огнестрельных ранений конечностей в статье Л.В. Беляева [3] изложен способ ко-
личественной характеристики траектории движения пули с помощью математического моделирова-
ния процесса образования повреждения.  

Исследованию конструктивных особенностей штатных холостых и травматических патронов к 
пистолету «МР-79-9ТМ» посвящена публикация К.И. Куценко и соавторов [11]. Установлены состав и 
предельные расстояния распространения продуктов выстрела такими патронами из данного вида ору-
жия, а также изучены особенности экспериментальных повреждений на различных мишенях с различ-
ных расстояний. Впервые был использован новый химический метод определения наличия частиц по-
роха на одежде пострадавшего и оценена возможность его применения для дифференциальной диагно-
стики поражений от выстрелов холостыми и травматическими патронами с различных расстояний.  

Критерии, позволяющие определять расстояние выстрела из оружия ограниченного поражения 
(пистолет «ИЖ-79-9ТМ») патронами с эластичными снарядами, были опубликованы в статье 
Д.Ю. Светлолобова и соавторов [47]. Используя морфологические признаки повреждений и результаты 
масс-спектрометрии с индуктивно связанной плазмой, авторы разработали методику определения рас-
стояния выстрела в зависимости от количественного содержания бария, сурьмы и свинца на мишени. 

Результаты исследований механизма и условий запреградного действия огнестрельного снаряда 
при экспериментальных выстрелах в бронежилет отражены в статье Л.Б. Озерецковского и соавторов 
[22]. С использованием импульсной рентгенографии выявлена в запреградном пространстве временная 
полость, которая объясняла возникновение повреждений мягких тканей, костей и внутренних органов в 
проекции удара огнестрельным снарядом при сохранении целостности бронепластин. 

Анализ теоретических проблем судебно-медицинской экспертизы взрывной травмы был пред-
ставлен на страницах Журнала в статьях В.Л. Попова и соавторов [31, 34]. Непосредственно профес-
сором В.Л. Поповым был предложен ряд оригинальных трактовок понятий (взрыв, повреждающие 
факторы взрыва и их травмирующие свойства и др.), классификация взрывов и их повреждающих 
факторов, а также сформулированы основные направления дальнейшего изучения судебно-
медицинских аспектов взрывной травмы.  

Анализ специальной литературы и данных экспертной практики позволил авторам определить 
научно-практическую и социальную значимость проведения экспертиз взрывной травмы мирного 
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времени. Дальнейшее изучение механизма ее образования, моделирование различных взрывных по-
вреждений, установление критериев определения дистанции и расстояния взрыва по объему травмы, 
изучение защитного действия преград на тело человека при взрывах, разработка методов испытания 
средств индивидуальной бронезащиты входит в число основных задач исследователей, занимающих-
ся данной проблематикой. Особенно важно, что авторами опубликованы сформулированные положе-
ния программы по наиболее актуальным и перспективным исследованиям взрывной травмы.  

Системный анализ отечественного опыта и экспертной практики по взрывным повреждениям 
за последние 15 лет изложен в статье Н.А. Фрадкиной и соавторов [55]. Отмечено, что взрывная 
травма мирного времени представлена в основном террористическими актами и связана с реализо-
ванными взрывами самодельных взрывных устройств большой мощности. В публикации подчеркну-
то, что в настоящее время в России пока нет объективных судебно-медицинских критериев, позво-
ляющих провести реконструкцию конкретного взрыва, что обусловливает необходимость разработки 
таких критериев и аргументированного их применения в экспертной практике. 

Проблемы дифференциальной судебно-медицинской диагностики повреждений, возникающих 
у участников дорожно-транспортных происшествий (ДТП), были представлены публикациями как 
отдельных авторов, так и целых авторских коллективов из Москвы, Барнаула, Твери, Хабаровска и 
Санкт-Петербурга.  

Различные аспекты исследования повреждений у водителя и пассажира переднего сиденья при 
внутрисалонной травме отражены в статьях А.Б. Шадымова и соавторов [59], А.В. Нестерова [21], 
В.А. Фетисова и соавторов [52, 53], З.С. Хабовой и соавторов [56], С.А. Смиренина [48], Ю.И. Пигол-
кина и соавторов [26]. С целью повышения достоверности и объективности экспертных выводов, а 
также полноты исследования авторы предложили и описали алгоритм действий, направленных на 
выявление не только количественных, но и качественных признаков повреждений у водителя и пас-
сажира [59]. На экспериментальных данных (статисты) с последующим моделированием аварийных 
ситуаций исследовалось влияние способов посадки водителей в автомобилях типа «седан», «кроссо-
вер» и «минивэн» на биомеханику движения всего тела и отдельных его сегментов в момент, пред-
шествующий экстренному торможению [21]. Кроме подробного анализа отдельных экспертных слу-
чаев ДТП из собственной практики [51, 52], авторы публикаций исследовали обширный архивный 
материал региональных Бюро СМЭ по внутрисалонной травме с последующей обработкой получен-
ных данных с помощью диагностических коэффициентов математического анализа [48, 56] и тради-
ционных статистических методов [26]. С учетом особенностей столкновения транспортных средств 
изучены не только отдельные повреждения (ссадины, кровоизлияния, раны, переломы) на конечно-
стях пострадавших, но и различные травмы со стороны внутренних органов (печень, головной и 
спинной мозг), а также опорно-двигательного аппарата (позвоночник). Опубликованные сведения 
призваны акцентировать экспертное внимание на выявленных признаках и направлены на совершен-
ствование судебно-медицинской диагностики повреждений при внутрисалонной автомобильной 
травме с целью повышения доказательного значения экспертных выводов. 

Актуальные вопросы повреждений, причиненных тупыми предметами, были представлены в 27 
публикациях авторов из Москвы, Санкт-Петербурга, Барнаула, Твери, Краснодара, Майкопа, Воро-
нежа, Ростова-на-Дону, Белгорода и Новосибирска. Часть опубликованных статей касалась судебно-
медицинской диагностики травм, причиненных тупыми предметами детям.  

Подробный анализ структуры и совокупности повреждений при смертельной тупой сочетанной 
травме у взрослых и детей разного возраста изложен в статьях В.Л. Попова и соавторов [30, 32]. Ус-
тановлено, что возраст погибших детей оказывает существенное влияние на структуру, объем и тя-
жесть сочетанной травмы, с увеличением возраста ребенка значения этих показателей возрастают. 
Авторы излагают собственный метод оценки объема сочетанной травмы, основанный на учете всех 
имеющихся повреждений по отношению к условному перечню, состоящему из 110 признаков. Выяс-
нено, что показатель объема повреждений характеризует тяжесть травмы, а оценка совокупности по-
вреждений в процентах позволяет проводить объективное сопоставление исследуемых групп. Уста-
новлено, что по сравнению со взрослыми смертельная сочетанная травма у детей характеризуется 
меньшим объемом повреждений.  

В опубликованной В.М. Караваевым статье [8] показано, что при тупой сочетанной травме тела 
повреждения головы у детей встречаются чаще, чем повреждения других отделов туловища. Случаи 
детской черепно-мозговой травмы встречаются чаще, чем у взрослых, но с меньшим объемом травмы 
головного мозга и костей черепа.  

Актуальные проблемы судебно-медицинской экспертизы детской травмы и пути их решения 
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представлены в статье А.В. Ковалева и соавторов [9].  
Экспертное наблюдение закрытой тупой травмы груди, сопровождающейся ушибом сердца у 

девочки 1 года 7 месяцев, описано в статье С.В. Савченко и соавторов [39]. Обсуждены основные 
факторы, играющие значимую роль в образовании таких повреждений. При этом особо подчеркнуто, 
что именно дети, имеющие узкую податливую грудную клетку, составляют группу риска при несча-
стных случаях, обусловленных случайной травмой груди, сопровождающейся ушибом сердца.  

Ряд публикаций был посвящен проблемам дифференциальной диагностики и судебно-
медицинской оценки черепно-мозговой травмы (ЧМТ). В статье В.А. Породенко и соавторов [35] об-
суждены вопросы интерпретации результатов клинических и лабораторных исследований случаев 
ЧМТ, которые не позволяют в должной степени объективизировать экспертные выводы. Показана не-
обходимость поиска новых, более совершенных методов диагностики такого вида травмы.  

П.О. Ромодановский [38] на основании анализа специальной литературы и собственных клини-
ко-морфологических исследований публикует сведения о локализации и патологии диффузных аксо-
нальных повреждений (ДАП) головного мозга в разные периоды ЧМТ, обращая внимание на их зна-
чение в генезе смерти и корреляцию происхождения ДАП с ротационной теорией возникновения 
травмы головы.  

Кристаллографические исследования ликвора при ЧМТ и при других нетравматических пато-
логических процессах отражены в статье Е.Ю. Пиголкиной и соавторов [29] и Ж.В. Дорошевой и со-
авторов [6]. В указанных публикациях представлены разработанные авторами дополнительные су-
дебно-медицинские критерии диагностики тяжести ЧМТ, объективизированы признаки данной трав-
мы в случаях наличия у пострадавших сопутствующих заболеваний и возрастных изменений голов-
ного мозга. Кроме того, усовершенствована диагностика природы и давности возникновения хрони-
ческих субдуральных гематом. На примере собственных наблюдений случаев ЧМТ на фоне артери-
альной гипертонии у пожилых людей авторы применяли стандартные гистологические окраски. Им-
муногистохимическим методом выявлен глиальный фибриллярный кислый протеин (GFAP) в астро-
цитах, что может иметь существенное значение в оценке таких случаев.  

Исследованию травм внутренних органов на примерах повреждений печени и двенадцатипер-
стной кишки при тупой травме живота посвящены статьи Ю.И. Пиголкина и соавторов [27, 28]. Изу-
чены анатомические особенности и процессы, лежащие в основе разрывов и кровоизлияний в ткань и 
связочный аппарат этих органов. Предложена собственная классификация разрывов печени, основан-
ная на механизме повреждения данного органа и особенностях морфологии выявленных поврежде-
ний. На собственном практическом материале показано, что локализация и форма разрывов двена-
дцатиперстной кишки могут служить важным признаком, позволяющим установить обстоятельства 
причинения травмы живота. 

Проблеме выявления микротрещин в костной ткани при субкритических нагрузках посвящена 
статья В.Э. Янковского [61] в которой автор рассматривает микротрещины как застывшие следы 
предшествующей деформации. По его заключению, данные факты могут свидетельствовать о виде 
внешнего воздействия твердого предмета – ударе или медленном изгибе.  

Влияние твердости травмирующей поверхности на характер и объем повреждений мягких тка-
ней и костей свода черепа при ударах и сдавлении изучали А.Б. Шадымов и соавторы [60]. Для этого 
использованы объекты, имеющие различные характеристики твердости их контактной части (бойка) 
относительно костной ткани.  

Судебно-медицинскую диагностику вида внешнего воздействия на основе морфометрического 
исследования перелома и математического моделирования изложили в своей публикации В.И. Бах-
метьев и соавторы [2]. Выявлены особенности морфологии контура излома и трещин компактного 
вещества, характеризующие удар и давление. Проведено морфометрическое исследование зоны раз-
рушения и сформирован набор признаков для количественного анализа перелома. На основе полу-
ченных данных разработаны диагностические модели и специальная компьютерная программа для 
широкого внедрения полученного опыта в экспертную практику.  

Методика судебно-медицинского исследования повреждений и следов, причиненных различны-
ми тупыми предметами с резиновой поверхностью, изложена в публикации С.Ю. Сашко и соавторов 
[45]. Установлена возможность определения факта контакта травмирующих резиновых орудий с био-
логическими и небиологическими объектами, а также на примере случаев переезда конечностей по-
страдавшего протектором колес автомобиля расширены дифференциально-диагностические возможно-
сти установления направления движения транспортного средства и его массы. 

В публикации С.Ю. Сашко и соавторов [44] отражены критерии диагностики от следов  



 23 

воздействия петель, изготовленных из различных материалов. В экспериментах авторы проводили 
моделирование воздействий петлями, изготовленными из различных материалов, на муляже шеи че-
ловека, покрытого имитаторами одежды (хлопчатобумажная ткань). С помощью спектральных мето-
дов исследования (рентгенофлюоресцентная спектрометрия, эмиссионно-спектральный анализ) было 
обнаружено привнесение химических элементов материала петли на поверхность объекта. При этом в 
большей степени отмечен перенос элементов, свойственных резине, входившей в состав покрытия 
(оплетки) одного из материалов петли (электропровод). Полученные результаты свидетельствуют о 
возможности использования спектральных методов в комплексе исследований, направленных на 
идентификацию материала травмирующего предмета. 

Актуальные вопросы судебно-медицинской диагностики повреждений и механизмов их обра-
зования от воздействия острых предметов были представлены в 32 статьях авторами из Москвы, Ха-
баровска, Самары, Санкт-Петербурга, Новосибирска, Барнаула и Новокузнецка.  

В публикациях И.Ю. Макарова и соавторов [13, 14, 18] и В.Л. Попова и соавторов [33] изложе-
ны сведения из многочисленных зарубежных источников, а также материалы экспертной и клиниче-
ской практики, посвященные диагностике повреждений человека высокоскоростными метательными 
устройствами (стрелы, дротики, гарпуны) из различных видов арбалетов, луков, духовых ружей и др. 
На большом собственном экспериментальном материале авторы установили, что применение для 
стрельбы из арбалетов стрел, а также дротиков из духовых ружей, обладающих своеобразными кон-
структивными особенностями, существенно влияет на морфологические признаки возникающих по-
вреждений. Указанные особенности могут служить объективной основой для дифференцирования 
таких повреждений от аналогичных травм из других видов метательного оружия.  

Особенности следообразования при формировании колотых и колото-резаных ран представле-
ны в статьях Б.А. Саркисяна и соавторов [40, 41]. Полученные данные позволяют судебно-
медицинских экспертам улучшить диагностику таких повреждений, а также установить условия при-
чинения таких ранений (удар, давление), наличие нескольких слоев одежды, степень остроты пред-
метов, угол травмирующего воздействия и др. 

Исследованию морфологических особенностей пиленых повреждений кожи и костей посвяще-
ны статьи Б.А. Саркисяна и соавторов [42, 43], Ю.В. Назарова и соавторов [20] и других авторов. От-
раженные в публикациях результаты экспериментальных исследований направлены на улучшение 
судебно-медицинской диагностики таких повреждений на длинных трубчатых костях и кожи, что 
позволяет по выявленной морфологии судить о типе пилы, направлении и кратности пилящих воз-
действий, а также об остроте зубцов. 

Особенности формирования рубленых переломов костей свода черепа отражены в статье 
А.Б. Шадымова и соавторов [58], где изучено влияние свойств рубящего орудия и условий его воз-
действия на формирование таких переломов, зависящих также от деформационно-прочностных ха-
рактеристик костей черепа. 

Исследование цитируемых авторами статей по судебно-медицинской травматологии библио-
графических ссылок выявило заметное преобладание среди них количества периодических журналов, 
входящих в библиографическую и реферативную базу данных SCOPUS. При этом количество автор-
ских ссылок на авторитетные международные источники, входящие RSCI, за исследуемый период 
заметно уменьшилось. 

Заключение. Анализ тематики опубликованных в журнале «Судебно-медицинская экспертиза» 
статей за исследуемый 5-летний период (2011–2015 гг.) выявил преобладание среди них публикаций 
по актуальным вопросам судебно-медицинской травматологии (114 статей). Почти в половине случа-
ев (56 (48,3 %) статей), авторами стали практические эксперты региональных Бюро СМЭ и 
профессорско-преподавательский состав кафедр медицинских вузов. Каждая третья статья была под-
готовлена двумя авторами (39 (34,2 %) статей). Среди библиографических ссылок преобладали жур-
налы, входящие в реферативную базу данных SCOPUS. Дальнейшее исследование и оценка научной 
деятельности специалистов в области судебной медицины с применением наукометрического анализа 
является необходимым условием для развития и совершенствования судебно-медицинской 
экспертизы в Российской Федерации. 
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Представлен анализ литературы, посвященный изучению кист поджелудочной железы при хроническом 
панкреатите. Показан краткий обзор лечения кистозных форм хронического панкреатита. В настоящее время не 
существует дифференцированного подхода к выбору способа хирургического лечения кист поджелудочной 
железы при хроническом панкреатите, а проблема отдаленных результатов терапии данной патологии остается 
нерешенной. 

Ключевые слова: хронический панкреатит, киста поджелудочной железы, пункционно-дренирующие 
вмешательства, внутреннее дренирование. 
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The article represents a literature analysis devoted to the study of pancreatic cysts at chronic pancreatitis and 

shows a brief overview of the treatment of cystic forms of chronic pancreatitis. Currently, there is no differentiated ap-
proach to the choice of a method of surgical treatment of pancreatic cysts at chronic pancreatitis, and the problem of 
remote results of therapy of this pathology remains unresolved. 

Key words: chronic pancreatitis, pancreatic cyst, puncture draining interventions, internal drainage. 
 
 

Хронический панкреатит (ХП) – это заболевание поджелудочной железы различной этиологии, 
характеризующееся прогрессирующими очаговыми или диффузными дегенеративно-деструктивными 
изменениями экзокринной ткани поджелудочной железы, атрофией железистых элементов, замеще-
нием их соединительной тканью; изменениями в протоковой системе с образованием кист, кальци-
фикатов и конкрементов; нарушениями экзокринной и эндокринной функций различной степени  
[5, 23, 25, 28, 30, 32]. За последние 35 лет заболеваемость хроническим панкреатитом увеличилась в 
18 раз и составила 0,04–5 % населения [36]. Частота его неуклонно растет, а диагностика и лечение 
представляют значительные трудности [8, 18, 32]. 

В России доля ХП у взрослых составляет 27,4–50,0 случаев на 100 тыс. населения [24], в связи с 
чем он становится одним из распространенных хирургических заболеваний [8, 19]. Преимущественно 
поражаются лица в возрасте 30–50 лет, то есть наиболее трудоспособная часть населения [6], что 
приводит к значительным нарушениям качества жизни и социального статуса пациентов наиболее 
физически активного возраста. Наличие ХП в анамнезе у пациента в течение 20 лет повышает риск 
развития рака поджелудочной железы (ПЖ) в 5 раз [9, 21]. При этом развивающиеся осложнения за-
болевания в трети наблюдений приводят к инвалидизации больных и увеличению частоты летальных 
исходов [31]. По данным литературы, смертность от осложнений ХП в течение 10 лет наблюдения 
достигает 20,8–35,0 % [2, 31, 33]. 

Такая же тенденция прослеживается в развитых странах мира. В Японии частота встречаемости 
ХП составляет 45,4 случаев на 100 тыс. у мужчин и 12,4 эпизодов на 100 тыс. у женщин [44]. В США 
этот показатель составляет 25–30 случаев на 100 тыс. населения [42, 43]. Во Франции ежегодно реги-
стрируется 5 новых случаев ХП на 100 тыс. жителей, уровень общей заболеваемости – 16 эпизодов на 
100 тыс., причем среди мужчин это заболевание фиксируется в 5 раз чаще, чем среди женщин [43]. 

За последние два десятилетия вследствие интенсивного роста заболеваемости острым и хрони-
ческим панкреатитом, увеличения доли деструктивных и осложненных форм заболеваний, а также 
все более активного внедрения современных инструментальных методов диагностики (ультразвуко-
вое исследование (УЗИ), магнитно-резонансная томография, компьютерная томография (КТ), ретро-
градная холангиопанкреатография) число выявляемых пациентов с кистозными образованиями под-
желудочной железы значительно возросло [23, 25]. Данная патология выделяется в отдельный вари-
ант, так как характеризуется своеобразной клинической, УЗИ и КТ картиной. Кистозные образова-
ния, исходящие из поджелудочной железы или тесно связанные с ней, являются одним из основных 
объектов дифференциальной диагностики между различными очаговыми заболеваниями органов 
верхнего этажа брюшной полости и забрюшинного пространства, а также одним из важнейших  
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показаний к хирургическому вмешательству как на самой железе, так и на смежных с ней органах. 
Значительному увеличению частоты формирования постнекротических кист поджелудочной железы 
(КПЖ) способствует внедрение эффективных методик консервативной терапии как при хроническом, 
так и при остром панкреатите, которые позволяют остановить процесс деструкции, снизить частоту 
гнойно-септических осложнений [4]. По данным G. Aranha с соавторами, не менее чем у 25 % боль-
ных ХП на том или ином этапе течения заболевания возникают панкреатические псевдокисты [34]. 

Наиболее часто кистообразованием осложняются тяжелые формы острого деструктивного пан-
креатита, при котором частота кист достигает 50 %. В целом же все формы острого панкреатита ос-
ложняются кистообразованием в 2–10 % [38]. При травме поджелудочной железы это осложнение 
возникает у 20–30 % пострадавших [35]. Наконец, примерно 15 % от всех случаев кистозного пора-
жения поджелудочной железы составляют «опухолевые кисты» – цистаденомы и цистаденокарцино-
мы [9]. 

С учетом большой распространенности кистозных образований ПЖ и трудностей выбора оп-
тимального срока лечения требуется создание удобной и рациональной для клинической практики 
классификации этих процессов.  

М.В. Данилов и В.Д. Федоров в 1995 г. [9] выделили среди кистозных образований ПЖ основ-
ные разновидности, которые отличаются механизмами и причинами кистообразования, особенностя-
ми клиники и морфологии, а также необходимой в применении хирургической тактики:  

1. Экстрапанкреатические ложные кисты обычно достигают значительных размеров, возникают 
на почве панкреонекроза или травмы ПЖ. Они могут занимать всю сальниковую сумку, левое и пра-
вое подреберья, иногда располагаться в других отделах брюшной и грудной полостей, забрюшинном 
пространстве. В ранние сроки существования их стенки четко не сформированы, поэтому их можно 
рассматривать как парапанкреатические затеки секрета ПЖ или детрита, либо же как гнойники.  

2. Интрапанкреатические ложные кисты, как правило, являются осложнением одного из эпизо-
дов рецидивирующего панкреатита (очагового панкреонекроза), имеют меньшие размеры, чаще рас-
полагаются в головке железы и нередко сообщаются с протоковой системой ПЖ.  

3. Кистозное расширение панкреатических протоков по типу их водянки. Наиболее часто 
встречается при алкогольном калькулезном панкреатите.  

4. Ретенционные кисты (редкая форма неопухолевого процесса) обычно имеют средние, а ино-
гда и крупные размеры, чаще исходят из дистальных отделов ПЖ, тонкостенны. Данные кисты могут 
возникать на фоне ХП, хотя, вероятно, оставшаяся часть ПЖ изменена незначительно, сами же кисты 
не имеют грубых сращений с окружающими тканями.  

5. Множественные тонкостенные кисты, не измененные в остальных отделах ПЖ:  
а) изолированное поражение ПЖ;  
б) системный поликистоз, когда несомненен врожденный характер процесса. 
6. Неопластические кисты ПЖ – цистаденомы, цистаденокарциномы, а также кистозные карци-

ноиды. 
Эта классификация наиболее удобна для практикующего врача, потому что помогает опреде-

литься с выбором хирургической тактики. Важно также отметить, что в представленной классифика-
ции отсутствует подразделение кист поджелудочной железы в зависимости от степени сформирова-
ния капсулы. Поэтому Р.Г. Карагюлян [11] в 1974 г. выделил 4 стадии сформирования постнекроти-
ческой кисты: 

 1 стадия – возникновение кисты: образование в сальниковой сумке полости, заполненной 
экссудатом вследствие перенесенного острого панкреатита. Продолжительность – 1,5–2 месяца; 

 2 стадия – начало формирования капсулы: появление рыхлой грануляционной ткани в ок-
ружности несформировавшейся псевдокисты. По внутренней поверхности остаются участки некро-
тической ткани с инфильтрацией полинуклеарными клетками. Продолжительность – 2–3 месяца с 
момента возникновения;  

 3 стадия – завершение формирования капсулы: заканчивается формирование фиброзной 
капсулы псевдокисты, прочно и тесно сращенной с окружающими тканями. Активно развивается 
процесс воспаления, носящий продуктивный вариант. Благодаря фагоцитозу происходит очищение 
от участков некроза, продуктов разрушения. Продолжительность – 6–12 месяцев с момента появле-
ния кисты.  

 4 стадия – становление обособленной КПЖ.  
Лишь через 1 год реализуются механизмы разрушения образований между стенкой КПЖ и ок-

ружающими ее органами и тканями, происходит ограничение плотной стенки кисты. К этому  
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приводят две основные причины: продолжительное воздействие протеолитических ферментов на 
рубцовую ткань и непрерывное перистальтическое сокращение органов, которые имеют сращения с 
самой КПЖ. В результате этого КПЖ приобретает подвижность и хорошо отделяется из окружаю-
щих тканей [16]. Выявление кистозного поражения поджелудочной железы в большинстве случаев 
определяет и показания к оперативному лечению, которые в значительной мере зависят от стадии кис-
тообразования, срока существования кист, локализации, размеров, характера содержимого, степени 
взаимосвязи с протоковой системой поджелудочной железы, от возникновения осложнений, наличия 
сопутствующих поражений органов, смежных с поджелудочной железой. Ряд хирургов возлагает 
большие надежды на возможность рассасывания кисты с течением времени под влиянием противовос-
палительной терапии. Особенно это касается свежих псевдокист, а точнее, скоплений панкреатического 
секрета и тканевого детрита, наблюдающихся у больных острым деструктивным панкреатитом. 

Острые панкреатические псевдокисты подвергаются спонтанному разрешению в 15–30 % слу-
чаев [34]. В противоположность этому, по многочисленным данным литературы, кистозные образо-
вания у больных ХП редко склонны к обратному развитию. Возможности самоизлечения псевдокист 
в значительной мере определяются также их размерами: псевдокисты, диаметр которых превышает 
6 см, почти никогда не ликвидируются без хирургического вмешательства [38]. Поэтому диагности-
рование у пациента при ХП сформированной кисты поджелудочной железы следует считать абсо-
лютным показанием к оперативному лечению. 

Большинство хирургов придерживается следующих показаний к хирургическому лечению 
больных с осложненным ХП [9, 17, 27, 37]: тубулярный стеноз терминального отдела общего желч-
ного протока; стеноз двенадцатиперстной кишки; стеноз проксимальных отделов главного панкреа-
тического протока; вирсунголитиаз; панкреатический асцит; киста поджелудочной железы; сегмен-
тарная портальная гипертензия; внутрипротоковое кровотечение; болевой синдром, не поддающийся 
консервативному лечению; подозрение на рак ПЖ. 

В вопросах хирургической тактики при панкреатических кистах у специалистов отсутствует 
единое мнение [3, 9]. Диапазон оперативных вмешательств, выполняемых по поводу панкреатиче-
ских кист, довольно широк: наружное дренирование кист, энуклеация кисты, различные по объему 
резекции поджелудочной железы с КПЖ (радикальные операции), формирование внутренних соус-
тий между стенкой кисты и различными отделами желудочно-кишечного тракта. Основными вмеша-
тельствами при первичном ХП являются внутреннее дренирование и резекция ПЖ [8].  

Кроме традиционных способов наружного дренирования псевдокист, в настоящее время в на-
учной литературе обсуждается роль миниинвазивных методов лечения, при применении которых 
удается избежать многих негативных моментов, связанных с лапаротомией. В последние годы широ-
кое распространение получили также эндоскопические, лапароскопические и минимально инвазив-
ные пункционно-дренирующие вмешательства [10, 13, 14, 19, 29, 40].  

Техническая простота выполнения чрескожной пункции полости кисты поджелудочной железы 
под контролем современных средств медицинской визуализации, одновременная возможность вы-
полнения малоинвазивного вмешательства независимо от степени тяжести состояния пациента при-
влекает внимание многих хирургов к данной группе методик у пациентов с кистозными процессами 
поджелудочной железы [14].  

Существует ряд работ, показывающих, что результаты, полученные при длительном перкутан-
ном дренировании кистозных полостей, лучше подобных, полученных при тонкоигольных неодно-
кратных пункциях панкреатических кист [1, 20]. Некоторые авторы, получившие неудовлетворитель-
ные результаты при пункционно-дренирующих малоинвазивных вмешательствах в лечении панкреа-
тических кист, рассматривают данный способ как паллиативное вмешательство, которое имеет место 
для применения в случаях подготовки к оперативному лечению и не имеет самостоятельного сущест-
венного значения [8]. Отдаленные результаты пункционного малоинвазивного лечения кист подже-
лудочной железы при ХП, по данным литературы, противоречивы и несколько разочаровывают, так 
как уровень рецидивирования кистоносительства достигает 40–70 % [7]. Анализ неудовлетворитель-
ных результатов, а именно – возникновения осложнений и рецидивирования заболевания, приводит к 
выводу о низкой эффективности пункционной малоинвазивной методики при панкреатических кис-
тах, сообщающихся с главным панкреатическим протоком [12]. 

Большинство авторов, применяющих этот метод, свидетельствует о его безопасности и высо-
кой эффективности при условии отсутствия связи кисты с панкреатическим протоком. При наруше-
нии проходимости панкреатического протока операцией выбора считается панкреатикоцистоеюно-
стомия. Внутреннее дренирование ложных кист ПЖ производят путем формирования широкого  
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соустья кисты с тощей кишкой на выключенной петле по Ру или по Брауну в нижнем полюсе кисты. 
При широком интимном прилежании стенки кисты с желудком или двенадцатиперстной кишкой ли-
бо в тех случаях, когда формирование соустья с тощей кишкой невозможно, выполняют панкреато-
цистогастростомию или панкреатоцистодуоденостомию [15, 22, 26, 39, 41]. L. Fernandez-Cruz с соав-
торами выполняют три основные разновидности лапароскопического внутреннего дренирования 
панкреатических псевдокист при осложненном ХП: интрамуральную, переднюю и заднюю лапаро-
скопическую цистогастростомию [40].  

Наиболее широкое применение нашли первые два варианта минимально инвазивного вмеша-
тельства. Для создания широкого анастомоза используют специальный эндостейплер. При локализа-
ции кист в теле железы авторы прибегают к передней лапароскопической цистогастростомии. В ходе 
этой операции выполняют переднюю продольную гастротомию, после которой формируют достаточ-
но широкий цистогастро-анастомоз с помощью сшивающего аппарата [40].  

Более широкое применение получило так называемое трансмуральное внутреннее дренирова-
ние псевдокист в просвет желудка или ДПК с помощью эндоскопа [40]. 

Накопленный многолетний опыт хирургической панкреатологии свидетельствует о том, что не-
адекватный подход к выбору вида оперативного вмешательства при кистозных образованиях подже-
лудочной железы часто приводит к неудовлетворительным результатам, рецидиву кистозного про-
цесса и неизлечимости основного заболевания, вызвавшего образование панкреатической кисты. Вы-
бор варианта хирургического лечения панкреатических кист многообразен, умение отдать предпоч-
тение при этом оптимальному методу вмешательства остается для практикующих врачей непростой 
задачей. Однако все перечисленные методики хирургического лечения направлены на ликвидацию 
кисты. Отдаленные результаты хирургического лечения кист поджелудочной железы при хрониче-
ском панкреатите следует считать неудовлетворительными, так как киста является следствием, а не 
сутью проблемы. Даже если не наступает рецидива кисты, в последующем большинство больных 
продолжает страдать хроническим рецидивирующим панкреатитом с сильно выраженным болевым 
синдромом и прогрессирующей внешнесекреторной недостаточностью поджелудочной железы.  

При определении срока и объема оперативного лечения кистозных образований поджелудоч-
ной железы хирургу следует постараться соблюсти оптимальное равновесие между желанием избе-
жать возникновения осложнений панкреатических кист, как и деструктивного панкреатита, вызвав-
шего кистообразование, и стремлением реализовать радикальное оперативное вмешательство в пол-
ном объеме и в благоприятных условиях – при отсутствии воспалительного процесса и достаточной 
«зрелости» стенки панкреатической кисты [12]. 

Таким образом, в настоящее время не существует дифференцированного подхода к выбору 
способа хирургического лечения кист поджелудочной железы при хроническом панкреатите, а про-
блема отдаленных результатов терапии данной патологии остается нерешенной. 
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В обзоре представлен современный взгляд на проблему инфекционного мононуклеоза. Данное заболева-
ние является полиэтиологичным, его возникновение обусловлено воздействием различных лимфотропных ин-
фекций, чаще представителями семейства Herpesviridae. Освещены проблемы диагностики и лечения инфекци-
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The modern view of the problem of infectious mononucleosis is presented in the review. It is noted that the 

disease has various etiology and is caused by different lymphotropic infections, mainly the representatives of the 
Herpesviridae family. The problem of diagnosis and treatment of infectious mononucleosis have been covered. 

Key words: infectious mononucleosis, herpes virus infection, children, diagnosis, treatment. 
 
 

Инфекционный мононуклеоз (ИМ) является полиэтиологичным заболеванием, вызываемым 
различными лимфотропными инфекциями, чаще представителями семейства Herpesviridae [1, 4, 11, 
20, 24, 28]. Высокая инфицированность населения, полиморфизм клинической картины, возможность 
заражения всеми известными путями передачи, вариабельность лабораторных показателей, отсутст-
вие средств специфической профилактики и этиотропной терапии обусловливают актуальность про-
блемы изучения ИМ [2, 4, 7, 9, 14, 32]. 

Улучшение диагностики ИМ способствовало более частому его выявлению у детей и увеличе-
нию статистического учета заболеваемости [3, 5, 12, 19, 30]. В различных регионах мира ИМ ежегод-
но заболевают от 16 до 800 человек на 100 тысяч населения, в России регистрируется 40–80 случаев 
ИМ на 100 тысяч населения [21]. По данным Управления Роспотребнадзора по Астраханской области, 
показатель заболеваемости ИМ в 2000 г. составил 4,63, а в 2015 г. – уже 21,47 на 100 тысяч детского 
населения (федеральное статистическое наблюдение – форма 2 «Сведения об инфекционных и парази-
тарных заболеваниях») (рис.). 
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Рис. Динамика заболеваемости инфекционным мононуклеозом среди детей за период 2000–2015 гг.,  

по данным Управления Роспотребнадзора по Астраханской области 
 

В настоящее время известно, что этиологическим фактором ИМ может быть не только вирус 
Эпштейна-Барр (вирус герпеса IV типа, ВЭБ), но и ряд других агентов. В соответствии с МКБ-10, 
различают ИМ, вызванный ВЭБ-инфекцией (В27.0); цитомегаловирусный (ЦМВ) ИМ (В27.1); ИМ 
другой этиологии (В27.8); ИМ неуточненной этиологии (В27.9) в случаях, когда у пациентов с харак-
терными клиническими проявлениями не удалось установить этиологический фактор. Если вопрос 
этиологии ИМ не оговаривается, то традиционно это заболевание связывают с ВЭБ-инфекцией  
[15, 21, 24, 25, 29, 31]. 

Своеобразие патологического процесса при ИМ определяется трансформацией и неконтроли-
руемой пролиферацией инфицированных В-лимфоцитов за счет нарушения их апоптоза. В условиях 
угнетения Т-клеточного звена иммунитета это обеспечивает пожизненную персистенцию вируса в 
организме человека, развитие злокачественных опухолей лимфоидных органов, аутоиммунных реак-
ций, индукции вторичного иммунодефицитного состояния [8, 13, 26]. 
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В клинической практике ИМ классифицируют по типу, тяжести и течению [21]. К типичным 
относят случаи заболевания, при которых выражены характерные симптомы инфекционного моно-
нуклеоза: лихорадка, увеличение лимфатических узлов, поражение ротоглотки в виде тонзиллита, 
аденоидита, мелкоточечной энантемы на мягком небе, затруднение носового дыхания, увеличение 
печени и селезенки и соответствующие сдвиги со стороны периферической крови (атипичные моно-
нуклеары, лимфомоноцитоз). Типичные формы по тяжести делятся на легкие, среднетяжелые и тяже-
лые. К атипичным относят стертые, бессимптомные и висцеральные формы болезни. Стертые и ати-
пичные формы расценивают как легкие, а висцеральные – как тяжелые. Течение ИМ может быть 
гладким, осложненным и затяжным [21, 24]. 

ИМ в большинстве случаев начинается остро, с повышения температуры до высоких значений, 
появления синдрома интоксикации, который не имеет каких-либо специфических особенностей и 
проявляется выраженными в разной степени слабостью, снижением аппетита, миалгиями и артрал-
гиями, нарушением сна и т.д. [17, 18]. 

Характерный для всех больных типичной формой ИМ синдром проявляется преимущественным 
увеличением передне- и заднешейных лимфоузлов. Часто регистрируют генерализованную лимфаде-
нопатию с вовлечением в патологический процесс 5–6 групп лимфатических узлов. При тяжелой форме 
ИМ увеличиваются бронхиальные и мезентеральные лимфоузлы. Узлы множественные, подвижные, 
кожные покровы над ними не изменены, при пальпации плотные, часто в виде «пакетов», безболезнен-
ные или малоболезненные. Возможно формирование «пакетов» лимфатических узлов, отека подкожной 
клетчатки вокруг них, определяется пастозность тканей. Выраженная шейная лимфаденопатия может 
сопровождаться лимфостазом, что проявляется одутловатостью лица, пастозностью век [21].  

Поражение небных миндалин проявляется с первых дней болезни или спустя 3–5 дней. Тонзил-
лит может быть катаральным, лакунарным или язвенно-некротическим с образованием фибринозных 
пленок, иногда трудно отличимых от дифтерийных [21, 24]. Данные, полученные при верификации со-
става микрофлоры, говорят скорее о дисбиотических явлениях, нежели о присоединении патогенной 
микрофлоры. Гиперплазия миндалин достигает II–III степени у всех больных ИМ, при этом обструкция 
верхних дыхательных путей наблюдается редко и только при тяжелых формах заболевания [15]. 

Характерна гепатоспленомегалия разной степени выраженности [22]. Печень и селезенка часто 
плотные, безболезненные. Размеры этих органов достигают максимального увеличения через 3–7 
дней от начала заболевания. Лабораторные признаки цитолиза в виде 1,5–2-кратного повышения 
уровня трансаминаз отмечаются часто, а желтушная форма ИМ (которая протекает довольно тяжело) – 
только у 5–7 % детей. Гепатолиенальный синдром обычно купируется в течение 3–4 недель, но может 
сохраняться (с постепенным уменьшением) до 3–6 месяцев [21, 24]. 

У части больных отмечается появление высыпаний на коже без специфической локализации. 
Морфологически сыпь может быть точечной, мелко- и крупно-пятнисто-папулезной, уртикарной, ге-
моррагической, нередко имеет тенденцию к слиянию. В основе появления экзантемы лежит реакция 
гиперчувствительности замедленного типа [9]. При ИМ резко повышается вероятность появления 
сыпи на фоне применения аминопенициллинов (примерно у 70 % детей, получавших антибиотики 
этой группы) и сохраняется в течение 7–10 дней [5, 6]. 

Картина периферической крови в острой фазе ИМ имеет характерные особенности: лейкоцитоз 
(чаще 15–20 × 109/л), умеренный нейтрофилез (относительно редко) и сдвиг формулы влево (часто), 
что представляет собой одно из проявлений синдрома системного воспалительного ответа. Потом на 
фоне возможного сохранения небольшого сдвига лейкоцитограммы влево отмечается повышение в 
крови мононуклеаров (лимфоцитов, моноцитов, атипичных мононуклеаров) до 70–90 % [21]. Нали-
чие характерных признаков заболевания при отсутствии атипичных мононуклеаров не противоречит 
предполагаемому диагнозу, поскольку впервые они могут появиться в периферической крови лишь 
через 2–3 недели от начала заболевания [24]. 

Из специфических методов лабораторной диагностики имеет значение обнаружение вирусной 
ДНК методом полимеразной цепной реакции и антител класса IgM методом иммуноферментного 
анализа. Для ВЭБ-инфекции характерно обнаружение в крови гетерофильных антител в реакции агг-
лютинации Пауля-Буннеля (в зарубежной литературе описывается как mono-spot test) [11]. 

Дифференциальный диагноз проводят с дифтерией зева, ангиной, заболеваниями крови, ост-
рыми респираторными вирусными инфекциями, вирусным гепатитом и другими заболеваниями.  

При дифтерии ротоглотки наложения на миндалинах плотные, фибринозные, спаянные с под-
лежащей тканью, не выходят за пределы миндалин. Для дифтерии не характерна системная лимфоа-
денопатия, гепатоспленомегалия. Общее состояние при ИМ страдает меньше, чем при дифтерии, хотя 
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период лихорадки более длителен. При дифтерии температура держится 3–4 дня, после чего норма-
лизуется, прогрессирование локальных изменений при этом продолжается [21]. 

Сложности возникают и при дифференцировке инфекционного мононуклеоза с острой респи-
раторной вирусной инфекцией (ОРВИ), когда обычной респираторной инфекции сопутствует моно-
нуклеозоподобный синдром. Для того чтобы исключить одну из патологий, необходимо учесть сле-
дующие отличительные признаки: отсутствие ярко выраженных катаральных явлений при ИМ (на-
сморк, влажный кашель); значительное увеличение миндалин при ИМ, что редко бывает при ОРВИ; 
отсутствие конъюнктивита при ИМ. Всегда показательным является обнаружение мононуклеаров в 
мазке. Еще более специфичным методом, позволяющим решать вопрос в особо сложных ситуациях, 
является серологическое исследование, направленное на обнаружение вируса или антител к нему в 
крови и биологических тканях. 

Случаи ИМ, сопровождающиеся существенным повышением количества лейкоцитов и относи-
тельным лимфоцитозом, в более 90 % наблюдений следует отграничивать от острого лейкоза (злока-
чественного новообразования костного мозга). Но при лейкозе лимфоцитоз сопровождается эритро-
пенией (снижение количества эритроцитов, анемия), снижением количества гемоглобина и значи-
тельным повышением СОЭ – 30–40 мм/ч и выше. Для окончательного решения вопроса о диагнозе 
используют исследование пунктата – образец ткани из костного мозга. При лимфогранулематозе, как 
и при ИМ, остро и значительно увеличиваются все группы лимфатических узлов, но лимфогрануле-
матоз длится месяцами, периоды ремиссии сменяются обострениями, ротоглотка не поражается. 

В случаях, когда ИМ сопровождается желтухой, его необходимо дифференцировать с вирус-
ными гепатитами. В этом случае необходимо опираться на данные биохимического анализа крови. 
При вирусном гепатите отмечается повышение активности печеночно-специфических ферментов, а 
также отсутствие антител к ВЭБ и атипичных мононуклеаров в мазке крови. Кроме того, при вирус-
ных гепатитах не наблюдается длительного повышения температуры и поражения ротоглотки  
[21, 22]. 

Исходами ИМ, по данным разных авторов, являются выздоровление, латентная инфекция и 
хроническая форма, которые формируются в зависимости от характера иммунного ответа – клеточ-
ного Th1-подобного или гуморального Th2-подобного [10, 13, 27].  

Специфического лечения при ИМ не существует [23]. Назначают симптоматическую и патоге-
нетическую терапию (жаропонижающие, десенсибилизирующие средства, витамины, введение рас-
творов с целью дезинтоксикации, физиотерапевтические и ингаляционные методы лечения, кортико-
стероиды в тяжелых случаях, при наличии ангины применяется антибактериальная терапия). Некото-
рые авторы сообщают об успешном применении ряда противовирусных и иммуномодулирующих 
препаратов [16]. По мнению других исследователей, эти средства неэффективны, а проведение про-
тивовирусной терапии при ИМ не влияет на исход заболевания [23]. 

Диспансеризация четко не разработана. Переболевшие находятся под наблюдением у инфек-
циониста в течение 6 месяцев с проведением повторных исследований крови. Рекомендуется осуще-
ствлять иммунологическое обследование детей через 6 месяцев, через 1 год и через 3 года после пе-
ренесенного заболевания с целью своевременного выявления затяжных форм инфекционного процес-
са и уменьшения риска формирования хронической формы инфекции [21]. После выписки, учитывая 
длительно сохраняющуюся астенизацию, рекомендуется уменьшить учебную нагрузку, освободить 
ребенка от занятий физкультурой и спортом на 3–6 месяцев, от профилактических прививок – не ме-
нее чем на 1 месяц. Не рекомендуются поездки на юг и длительное пребывание на солнце [24]. 

Больного в остром периоде изолируют. Противоэпидемические меры в очаге ИМ не проводятся, 
поскольку текущая герпетическая инфекция является ведущим фактором в формировании контингента 
часто болеющих детей, требуется профилактика рецидивов [21]. 

Таким образом, инфекционный мононуклеоз представлен многообразием клинических прояв-
лений – от бессимптомных форм до жизнеугрожающих состояний, может иметь хроническое течение 
и формировать контингент часто болеющих детей. Используя только рутинные клинико-
лабораторные методы обследования, не всегда можно диагностировать данное заболевание. Кроме 
того, на сегодняшний день нет однозначного мнения по поводу терапии инфекционного мононуклео-
за, диспансеризация четко не разработана. Все эти факторы, несомненно, свидетельствуют об акту-
альности проблемы инфекционного мононуклеоза в педиатрической практике и необходимости его 
более глубокого изучения. 
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Представлен аналитический обзор, посвященный анализу исследований состояния здоровья юношей до-
призывного и призывного возраста. В настоящее время проблема здоровья подростков допризывного и призыв-
ного возраста актуальна не только для военных ведомств, но и для государства в целом, так как во многом она 
определяет военный потенциал Российской Федерации. В исследованиях состояния здоровья подростков отме-
чена тенденция к его ухудшению и уменьшению количества годных к военной службе призывников. Показате-
ли, характеризующие физическую подготовленность и работоспособность современных подростков, значи-
тельно ниже, чем у их сверстников 1980–1990-х годов. Известно, что проблема обеспечения Вооруженных сил 
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России связана не только с состоянием здоровья призывников, но и с их нежеланием служить. Широкое рас-
пространение среди подростков получили протестные и девиантные формы поведения.  

Таким образом, состояние здоровья лиц допризывного и призывного возраста требует принятия целого 
комплекса медико-социальных, юридических и организационных мер на основе межведомственного взаимо-
действия. 

Ключевые слова: подростки, призывной возраст, состояние здоровья.  
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This article is an analytical review of the researches analyzing the health status of the young men of pre-
conscription and conscription age. Currently, the problem of teenagers’ health of pre-conscription military age is impor-
tant not only for the military departments, but also for the country as a whole, because it determines the military poten-
tial of the Russian Federation. The health status of modern teenagers tends to decline and the number of recruits fit for 
military service reduces. The indices characterizing physical fitness and working capacity of today's teenagers are much 
lower than the same ones in 80-90s. It is known that the problem of the Russian Armed Forces is related not only to the 
health status of conscripts, but their reluctance to serve as well. The protest and deviant forms of behavior are widely 
spread among the young men.  

Thus, as a result of analytical review work, we can conclude that the health of persons of pre-conscription and 
conscription age requires a whole range of medical and social, legal and organizational measures on the basis of an in-
ter-agency cooperation. 

Key words: teenagers, military age, health status. 
 
 
Проблема здоровья подростков призывного возраста важна для обеспечения будущего производст-

венного потенциала России. Это актуально не только для военных ведомств, обеспечивающих обороно-
способность и безопасность, но и для страны в целом [1, 16], так как показатели состояния здоровья до-
призывной молодежи продолжают ухудшаться. Так, по различным оценкам годность к службе в Воору-
женных Силах Российской Федерации в последние годы составляет 50–70 % [12, 45].  

При этом на фоне сокращения численности детского населения сохраняются негативные дина-
мические показатели его здоровья [24, 43]. В этой связи медицинское обеспечение допризывной мо-
лодежи и призывников приобретает особую значимость, так как во многом определяет качество Воо-
руженных Сил России. 

Исследователи подчеркивают, что при разработке программ совершенствования медицинского 
обеспечения, формирования приверженности здорового образа жизни (ЗОЖ) допризывников и при-
зывников следует учитывать региональные особенности, а также результаты мониторинга качества и 
образа жизни молодых людей. Это важно, так как отрицательная динамика в состоянии здоровья при-
зывной молодежи и демографические особенности последнего десятилетия делают необходимым 
призыв на военную службу лиц, имеющих незначительные ограничения в годности к военной служ-
бе. Это, в свою очередь, значительно повышает риск возникновения острых и обострения хрониче-
ских заболеваний у личного состава во время прохождения воинской службы в рядах российской ар-
мии [46].  

В настоящее время возрастают требования к качеству подготовки призывников для службы в 
Вооруженных Силах России, что обусловлено процессом проведения реформ российской армии, соз-
данием и внедрением современной техники и оружия. Кроме того, усложнились задачи, стоящие пе-
ред военными, так как из-за сокращения срока службы и времени адаптации призывника в войсках ее 
интенсивность значительно возросла [41]. Способность призывников работать на современной тех-
нике, достойно переносить трудности воинской службы зависит от их физической выносливости, 
уровня образования и ответственности [3]. Однако, по сообщениям Центральной военно-врачебной 
комиссии, при первоначальной постановке на воинский учет годными к службе в армии можно было 
считать лишь 67 % российских юношей [35]. 

Аналогичная ситуация отмечается во многих регионах России [8, 21], где возросла численность 
молодых людей, которые по состоянию здоровья имеют ограничения не только к прохождению  
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военной службы, но и к получению профессионального образования и трудоустройству. Для данных 
категорий чрезвычайно актуальна популяризация ЗОЖ и воспитание безопасного во всех отношениях 
поведения [20, 29]. 

Проблема обеспечения Вооруженных Сил качественным пополнением осложняется не только его 
плохим состоянием здоровья, но и отсутствием желания у определенного процента призывников слу-
жить в российской армии. Некоторые авторы сообщают о 60 % опрошенных респондентах, не желаю-
щих служить в Вооруженных Силах, под разными предлогами стремящихся избежать выполнения сво-
его конституционного долга и почетной обязанности [38]. По некоторым данным, до 35 % призывников 
освобождаются или получают отсрочку от прохождения службы по состоянию здоровья [30]. 

Планируется снизить требования к состоянию здоровья призывников в соответствии с поста-
новлением Правительства Российской Федерации от 4 июля 2013 г. № 565 «Об утверждении Поло-
жения о военно-врачебной экспертизе», что может привести к росту числа военнослужащих с хрони-
ческими заболеваниями в российской армии. В этих условиях здоровье молодежи приобретает осо-
бую ценность [30]. Однако сложность в сохранении здоровья юношей заключается в том, что подро-
стковый период по ряду причин является критическим [34]. Для него характерна комплексная биоло-
го-психологическая, а также социальная перестройка, обусловленная формированием репродуктив-
ных функций, становлением личности, акселерацией, становлением шкалы моральных ценностей [14]. 

Высокой распространенности функциональных расстройств и хронических заболеваний подро-
стков способствует значительная чувствительность организма в подростковом периоде к воздейст-
вию факторов внешней среды. Особую роль играют изменения в системе общего и профессионально-
го образования, возрастание объема учебных нагрузок, применение компьютерного обучения, а так-
же социальная уязвимость данного контингента [25, 31, 36]. Важным фактором, влияющим на социа-
лизацию подростков, является их формирующийся характер и психическое здоровье.  

Особенность данного периода заключается в дифференциации и усложнении межличностных 
отношений [22]. Это подтверждается и тем, что самый значительный рост заболеваемости регистри-
руется среди подростков [33], а показатель инвалидности при этом является важнейшим индикато-
ром, свидетельствующим об ухудшении состояния здоровья детей [5]. По данным исследователей, 
факторы внутришкольной среды составляют 21–27 % в совокупности причин, влияющих на состоя-
ние здоровья школьников [18, 19]. 

Следует обратить внимание на то, что у каждого третьего подростка заболевание диагностиру-
ется впервые. Очевидно, что в значительной мере это опосредовано недостаточно качественным про-
ведением медицинского обследования в учреждениях здравоохранения и последующего лечения 
юношей [7, 35].  

Показано, что в целом общая заболеваемость подростков Российской Федерации в возрасте 
15–17 лет с 2000 по 2011 гг. увеличилась на 47,8 %. Отмечается значительный ее рост по следующим 
классам болезней: новообразования – на 37,3 %, болезни системы кровообращения – на 26,1 %, бо-
лезни костно-мышечной системы, болезни крови, болезни нервной системы – на 23–24 %, внешние 
причины, болезни кожи – на 20–21 % [10, 33, 40]. 

Кроме того, возрастающие из года в год психотравмирующие воздействия на подростков при-
водят к росту психической патологии на 15 % каждые 10 лет, а распространенность нервно-
психических расстройств у подростков достигает 80 % [44]. Не вызывает сомнения, что текущая си-
туация предъявляет повышенные требования к качеству психиатрического освидетельствования дан-
ных лиц. Некоторые авторы предлагают меры по улучшению качества психиатрического освидетель-
ствования призывников [9]. 

В исследованиях состояния здоровья российских школьников второй половины ХХ века отме-
чено уменьшение количества детей, относящихся к первой группе здоровья (с 36,5 до 2,3 %), и уве-
личение численности подростков второй группы – с функциональными отклонениями. По данным 
официальной статистики, в 2010 г. среди школьников первая группа здоровья была выявлена у 
20,7 %, вторая группа – у 59,2 %, третья группа – у 18,3 %. Четвертую и пятую группу здоровья (хро-
нические заболевания) имели 1,8 % детей [33]. Анализ патологической пораженности детей в конце 
ХХ века свидетельствует о ее значительном нарастании во всех группах школьников [10]. По данным 
ряда авторов [23, 32], в начале XXI века по окончании средней школы лишь 15 % выпускников абсо-
лютно здоровы, при этом до 60 % детей имеют хронические заболевания, а различные функциональ-
ные или пограничные расстройства – 25 % подростков. При этом следует помнить, что здоровье и 
академическая успеваемость допризывников взаимосвязаны. В исследовании показано, что здоровые 
студенты и обучаются лучше [42]. 
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Вызывает озабоченность и то, что в настоящее время среди подростков широкое распростране-
ние получили протестные формы поведения: курение, алкоголь, наркотики, ранняя сексуальная ак-
тивность, девиантные формы поведения. Эти факторы Всемирная организация здравоохранения рас-
сматривает как ключевые индикаторы здоровья [21]. По данным Росстата России, в течение послед-
него десятилетия употребление наркотических веществ подростками 15–17 лет увеличилось на 
34,0 %, употребление алкоголя – на 24,0 %, показатель заболеваемость токсикоманией вырос на 
39,0 % [15, 27, 33]. 

Наряду с ухудшающимися тенденциями в состоянии здоровья подросткового контингента на-
селения в целом не менее актуальным является здоровье юношей допризывного возраста. По данным 
авторов, при первоначальной постановке на воинский учет у юношей преобладают психические рас-
стройства (22,4 %), заболевания костно-мышечной системы (21,4 %), глаз и придаточного аппарата 
(13,1 %), органов дыхания (12,2 %), эндокринной системы и обмена веществ (10,9 %), органов пище-
варения (9,7 %) [41]. 

По данным другого исследования [10], ежегодно признаются негодными к военной службе 30 
% юношей в возрасте 17 лет. Ведущими причинами негодности к службе являются болезни костно-
мышечной системы и соединительной ткани (17,9 %), психические расстройства (16,2 %), болезни 
органов пищеварения (10,5 %), нервной системы (9,5 %). 

Показатели, характеризующие физическую подготовленность и работоспособность современ-
ных подростков значительно ниже, чем у их сверстников 1980–1990-х гг. (на 20–25 %), вследствие 
чего около половины юношей-старшеклассников не могут выполнить нормативы физической подго-
товленности [3, 13, 41]. Нельзя обойти вниманием факт роста числа призывников, которым устанав-
ливается диагноз гипотрофия и другие нарушения питания. Авторы сообщают, что дефицит массы 
тела среди современных юношей к окончанию средней школы фиксируется у 25 % выпускников  
[2, 4]. По данным медицинского освидетельствования, у 35,3 % призывников выявлена недостаточ-
ность питания [26]. 

В последнее время в литературе, посвященной подготовке допризывной молодежи [28, 39], 
значительное место отводится оценке эффективности и качеству организации медицинского обслу-
живания при подготовке к военной службе. В соответствии с приказом Минздрава РФ № 154 от 
1999 г. «О совершенствовании медицинской помощи детям подросткового возраста» [37], призывни-
ки наблюдаются и получают медицинскую помощь. Появление данного документа явилось следстви-
ем реформирования системы медицинского обслуживания допризывников и призывников. В резуль-
тате соответствующие функции медицинских учреждений для взрослых были переданы медицин-
ским учреждениям для детей. В итоге стала возможной организация на базе детских поликлиник 
подростковых кабинетов, отделений медико-социальной помощи и отделений по организации меди-
цинской помощи детям и подросткам в образовательных учреждениях [11]. 

С 2000 г. в большинстве регионов России медицинскую помощь подросткам оказывают участ-
ковые врачи-педиатры [6, 39]. 

Остается сложной и проблема организации стационарной помощи детям подросткового возрас-
та. По официальным данным, процент госпитализированных подростков в детских республиканских, 
краевых и областных больницах из года в год увеличивается, достигая 2,1–14,5 % [17]. Однако каче-
ство обследования юношей 15–16 лет остается неудовлетворительным, так как 250 тыс. юношей по-
сле медицинского освидетельствования при первичной постановке на воинский учет направляются 
ежегодно на обследование [41].  

В этой связи перед педиатрической службой стоит задача повышения качества лечебно-
оздоровительной работы среди юношей, так как одним из критериев медицинской эффективности 
является показатель годности к военной службе. Кроме того, низкий охват диспансерным обслужи-
ванием юношей допризывного и призывного возрастов с изучением их медико-социальных и психо-
логических особенностей является одним из дефектов в медицинском обеспечении подростков в ам-
булаторно-поликлинических учреждениях [16, 46]. 

В результате проведения аналитического обзора научной литературы можно сделать вывод о 
том, что для улучшения состояния здоровья лиц допризывного и призывного возраста требуется при-
нятие целого комплекса медико-социальных, юридических и организационных мер на основе межве-
домственного взаимодействия. 
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Представлены результаты изучения качества жизни пациентов с туберкулезом. Проанкетировано 500 па-

циентов ГБУЗ СК «Краевой противотуберкулезный диспансер» г. Ставрополь. Достоверно установлено сниже-
ние качества жизни фтизиатрических пациентов, что проявлялось в постоянной усталости, устойчиво угнетен-
ном настроении, снижении трудоспособности, ухудшении сексуальной жизни и питания, понижении уровня 
доходов, возникновении семейных проблем и распаде семьи. Установлена связь между самочувствием пациен-
тов и формой их заболевания, а также другими социально-экономическими факторами. Сделан вывод о необхо-
димости учитывать полученные результаты при организации медико-социальной помощи пациентам с тубер-
кулезом. 

Ключевые слова: качество жизни, туберкулез, социально-экономические детерминанты здоровья. 
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The article presents the results of studying the quality of life of patients with tuberculosis. The authors inter-
viewed 500 patients of “Regional TB Dispensary” (Stavropol). Decline in the quality of life of TB patients was well 
established, which manifested itself in constant fatigue, constantly depressed mood, reducing work capacity, deteriora-
tion of sexual life, deterioration of food, loss of income, occurrence of family problems and family breakdown. The 
relationship between the state of health of the patients and the form of their disease, as well as other socio-economic 
factors was determined. The authors came to the conclusion that it’s necessary to take into account the facts obtained in 
the process of organization of medical and social care for patients with tuberculosis.  

Key words: the quality of life, tuberculosis, social and economic determinants of health. 
 
 
Введение. Всемирная организация здравоохранения определяет качество жизни как восприятие 

индивидами их положения в жизни в контексте культуры и систем ценностей, в которых они живут, в 
соответствии с их целями, ожиданиями, стандартами и заботами [4]. С появлением этого определения 
интерес к исследованию качества жизни только возрастает, так как исследование качества жизни в 
медицине – уникальный подход, позволивший принципиально изменить традиционный взгляд на 
проблему болезни и больного [5].  

Все составляющие здоровья можно измерить объективным исследованием функционального 
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состояния организма и субъективным восприятием индивидом своего состояния здоровья [6]. Каче-
ство жизни связано с физическими, психологическими и социальными аспектами здоровья [1, 2, 3] и 
находится в зависимости от таких личностных особенностей индивида, как его опыт, вера, ожидания 
и восприятие идеалов здоровья. 

Цель: изучить качество жизни лиц, страдающих туберкулезом. 
Материалы и методы исследования. В период с февраля по октябрь 2014 г. было проведено 

сплошное анкетирование пациентов ГБУЗ СК «Краевой противотуберкулезный диспансер» г. Став-
рополь. В Ставропольском крае зафиксировано 1 140 лиц, больных туберкулезом. Было осуществле-
но анкетирование 500 пациентов. Анкета состояла из двух частей: первую заполнял пациент, а вто-
рую – его лечащий врач (диагноз, форма заболевания, осложнения, течение терапии, течение терапии 
и реабилитации). 

Социологическое исследование пациентов с туберкулезом было проведено с помощью специ-
ально разработанной анкеты, содержащей несколько смысловых блоков: 

 о здоровье и самочувствии респондентов; 
 об их образе жизни; 
 о социально-демографических характеристиках респондентов; 
 о качестве оказания медицинской помощи, ее доступности и удовлетворенности пациентов; 
 об этических взглядах пациентов; 
 о медицинской грамотности пациентов в отношении туберкулеза. 
Для определения корреляции признаков с помощью компьютерной программы SPSS (IBM, 

США) вычисляли корреляцию Пирсона. Ниже приведены корреляции, которые превышают таблич-
ное значение коэффициента Пирсона (выше 0,7) в соответствии с количеством степеней свободы. 
Критическое значение критерия χ2 при уровне ошибки 0,05 по таблице критических значений, под-
тверждающее достоверность полученных зависимостей равнялось 7,81. 

Работа с большими базами первичной информации, определила выбор методов, реализация ко-
торых стала возможна на основе алгоритмического и программного обеспечения пакетов статистиче-
ских программ SPSS 12.0 (IBM, США). 

Возраст пациентов был составил: до 25 лет – 9,7 ± 1,1 %; 25–34 лет – 22,1 ± 1,5 %; 35–44 лет –  
23,1 ± 1,5 %; 45–54 лет – 24,8 ± 1,6 %; 55–64 лет – 13,9 ± 1,2 %; старше 64 лет – 6,3 ± 0,9 %. Среди 
них: работающих – 34,2 ± 1,7 %; неработающих трудоспособного возраста – 35,9 ± 1,7 %; инвалидов 
– 14,1 ± 1,3 %; студентов – 3,2 ± 0,6 %; пенсионеров – 12,6 ± 1,2 %. Респондентов с впервые зарегист-
рированным заболеванием зафиксировано – 71,5 ± 1,6 %; с рецидивом – 7,4 ± 0,9 %; из контингентов 
– 21,0 ± 1,5 %. На лечении пациенты находились со следующими формами заболевания:  
очаговой – 15,0 ± 1,3 %; инфильтративной – 28,7 ± 1,6 %; диссеминированной – 22,7 ± 1,5 %;  
фиброзно-кавернозной – 7,7 ± 1,0 %; туберкулемой – 5,0 ± 0,8 %; плевритом – 3,0 ± 0,6 %; туберкуле-
зом внутригрудных лимфоузлов – 0,2 ± 0,2 %; внелегочными формами – 15,2 ± 1,3 %; другими фор-
мами – 2,5 ± 0,6 %. У 42,4 ± 1,8 % отмечался распад, у 57,6 ± 1,8 % распад отсутствовал.  

При этом у респондентов присутствовали сопутствующие заболевания: органов дыхания –  
9,5 ± 0,1 %; органов пищеварения – 19,3 ± 0,2 %; сердечно-сосудистой системы – 20,1 ± 0,2 %; других 
органов и систем – 25,9 ± 0,2 %. 

Методом выявления заболевания у пациентов в большинстве случаев был профилактический 
осмотр – 66,9 ± 1,7 %; самообращение – 33,1 ± 1,7 %. 

17,0 ± 1,4 % респондентов ранее пребывали в исправительных учреждениях, а 21,0 ± 1,5 % на-
ходились в контакте с больными туберкулезом. 

Со сроком лечения туберкулеза 6 месяцев были 30,8 ± 1,7 % пациентов, 8 месяцев –  
14,8 ± 1,3 %; 10 месяцев – 12,7 ± 1,2 %; 12 месяцев – 30,8 ± 1,7 %; 14 месяцев – 3,1 ± 0,6 %;  
18 месяцев – 7,9 ± 1,0 %. Индекс массы тела (Кетле) у пациентов изменился в ходе лечения. Если до 
лечения дефицит массы тела отмечался у 17,3 ± 1,4 %, то после лечения у 6,4 ± 0,9 % респондентов.  

На следующий блок вопросов отвечали сами пациенты, страдающие туберкулезом. 
Среди них мужчин было 33,1 ± 1,7 %; женщин – 37,7 ± 1,7 %. Начальное образование было у 

33,1 ± 1,7 %; неполное среднее – у 33,1 ± 1,7 %; среднее образование – 26,7 ± 1,6 %; среднее специ-
альное – 33,4 ± 1,7 %; высшее – 20,5 ± 1,5 %. Семейное положение респондентов следующее: холо-
стых – 28,0 ± 1,6 %; в официальном браке – 41,3 ± 1,8 %; в «гражданском браке» – 15,6 ± 1,3 %; раз-
ведены – 8,9 ± 1,0 %; вдовы / вдовцы – 6,2 ± 0,9 %. 

«Часто не хватает средств на самое необходимое» ответили 28,2 ± 1,6 % пациентов; «не могут 
покупать вещи длительного пользования даже в кредит» – 29,9 ± 1,6 %; «могут покупать вещи  
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длительного пользования только в кредит» – 14,2 ± 1,3 %; «могут покупать вещи длительного поль-
зования, но не могут себе позволить квартиру или машину» – 14,2 ± 1,3 %; «не испытывают финансо-
вых ограничений» – 3,5 ± 0,7 %; затруднились с ответом – 10,0 ± 1,1 %. 

Среди пациентов было верующих – 47,2 ± 1,8 %; скорее верующих – 28,6 ± 1,6 %; скорее неве-
рующих – 9,4 ± 1,0 %; неверующих – 14,8 ± 1,3 %. По роду деятельности наибольший процент рес-
пондентов среди следующих категорий: рабочие – 14,2 ± 1,3 %; безработные – 16,2 ± 1,3 %; инвалиды 
– 15,9 ± 1,3 %; пенсионеры – 10,7 ± 1,1 %. 

Максимальное количество респондентов проживало в городах Ставропольского края –  
35,0 ± 1,7 %; в селах Ставропольского края – 34,7 ± 1,7 %; городе Ставрополе – 2,2 ± 0,5 %. 

Результаты исследования и их обсуждение. Были изучены характеристики качества жизни 
пациентов. На вопрос «Позволяет ли состояние Вашего здоровья делать все, что Вы хотите?»  
19,6 ± 1,4 % респондентов ответили, что они могут делать все, что захотят; 30,2 ± 1,7 % заявили, что 
чаще здоровье им позволяет заниматься, чем хочется; 30,2 ± 1,7 % в связи с состоянием здоровья 
имеют ряд ограничений; а 20,0 ± 1,4 % не могут заниматься тем, что хотят. 

54,5 ± 1,8 % пациентов отметили, что заболевание препятствует выполнению их повседневной 
деятельности. Выявлены достоверные корреляции между ответами на данный вопрос и следующими 
характеристиками: возрастом, образованием, семейным положением, уровнем дохода. 

Например, 17,3 ± 1,4 % респондентов ответили, что физическое недомогание мешало их соци-
альной активности (общению с родственниками, друзьями и т.д.). При этом выявлена статистически 
значимая корреляция между степенью снижения социальной активности и полом респондентов, а 
также уровнем их дохода. Так, физическое недомогание сильно мешало в большей степени мужчи-
нам (20,0 %), чем женщинам (12,2 %), лицам с низким уровнем дохода (28,4 %) по сравнению с ли-
цами с высоким уровнем дохода (12,5 %). Пациенты отмечают существенные изменения в качестве 
их жизни после возникновения заболевания (рис. 1). 
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Рис. 1. Динамика качества жизни респондентов после выявления заболевания, %  
 
Согласно ответам респондентов, резкое ухудшение качества жизни отмечается у 27,1 ± 1,6 % оп-

рошенных; незначительное – у 31,1 ± 1,7 %. 
При этом отмечена достоверная зависимость между возрастом респондентов и снижением 

качества их жизни. Наиболее уязвимым оказался возраст 45–54 года (33 %) по сравнению с возрастом 
18–25 лет (23,1 %) и пенсионным возрастом (23,2 %).  

Другим фактором, определяющим качество жизни, является уровень дохода респондентов. 
Резкое ухудшение качества жизни отмечают 43,2 % лиц с низким доходом и лишь 17 % лиц с 
высоким уровнем дохода (рис. 2). 

 
 



 56 

7,7

17

30,7 29,5

11,4 11,4
20

33,3 34,8

5,2 6,7

43,2

25 20,5

6,8
4,5

31,9 34,1

23,1

3,3

0
5

10
15
20
25
30
35
40
45
50

качество жизни
резко ухудшилось

качество жизни
ухудшилось

незначительно

не изменилось незначительно
улучшилось

улучшилось

%

менее половины дохода тратят на питание около половины дохода тратят на питание
более половины дохода тратят на питание затрудняюсь ответить

 
 

Рис. 2. Снижение качества жизни пациентов в зависимости от уровня их дохода, % 
 

Уточняющие вопросы позволили прояснить, в чем именно проявлялось снижение качества 
жизни. Так, 32,2 ± 0,2 % респондентов испытывали постоянную усталость; 18,9 ± 0,2 % – устойчиво 
угнетенное настроение; 42,5 ± 0,2 % – снижение трудоспособности; 7,4 ± 0,1 % – ухудшение сексу-
альной жизни; 7,4 ± 0,1 % – ухудшение питания; 26,3 ± 0,2 % – понижение уровня доходов. Возникли 
семейные проблемы / распад семьи у 8,3 ± 0,1 % респондентов, другое назвали 10,9 ± 0,4 %. 

В течение последнего месяца из-за депрессии или переживаний у 37,2 ± 1,7 % пациентов воз-
никали проблемы на работе. Эмоциональные проблемы мешали социальной активности респонден-
тов (общению с родственниками, друзьями, окружающими): «сильно мешали» сказали 14,8 ± 1,3 % 
пациентов, умеренно мешали – 26,5 ± 1,6 %. Эти данные коррелируют с ответом на вопрос, как часто 
чувствовали себя респонденты спокойно, гармонично. Ответ «редко» дали 33,5 ± 1,7 % респондентов, 
ответ «никогда» дали 5,8 ± 0,8 %. Полными энергии чувствовали себя «редко» 43,6 ± 1,8 % респон-
дентов; «никогда» – 10,1 ± 1,1 %. В течение последних 4 недель постоянное уныние ощущали «все-
гда» 7,4 + 0,9 %; часто – 28,1 ± 1,6 %. В этот же период полный упадок сил испытывали «всегда» – 
9,7 ± 1,1 %; «часто» – 22,1 ± 1,5 %. 

Выявлена четкая корреляция между самочувствием пациентов и формой их заболевания. Так, 
заболевание препятствовало повседневной деятельности 42,4 % пациентов с очаговой формой забо-
левания; 50,5 % – с инфильтративной; 63,6 % – с диссеминированной; 87,1 % – с фиброзно-
кавернозной; 36,8 % – с туберкулемой; 25 % – с плевритом; 100 % – с туберкулезом внутригрудных 
лимфоузлов. 

Кроме того, было выяснено, как изменились отношения в семье в связи с заболеванием пациен-
тов (рис. 3). Несмотря на серьезность и опасность заболевания, отношение к больному члену семьи 
улучшилось у 16,7 ± 1,3 %; ухудшилось у 5,7 ± 0,8 %; не изменилось у 66,0 ± 1,7 %; затруднились от-
ветить 11,6 ± 1,2 %. 
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Рис. 3. Динамика отношений в семье у пациентов с туберкулезом, %  
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Помощь во время заболевания пациентам оказывали: родственники – 78,1 ± 0,3 %; руководи-

тель организации – 4,7 ± 0,1 %; друзья или коллеги – 14,3 ± 0,1 %; органы социальной защиты – 
2,2 ± 0,1 %; другие источники – 2,0 ± 0,1 %; не получали никакой помощи – 16,7 ± 0,1 %. 

Выводы: 
1. Установлено существенное снижение качества жизни пациентов с туберкулезом, что прояв-

ляется в ухудшении физического состояния, эмоционального фона и социальной активности респон-
дентов.  

2. На качество жизни влияли пол, возраст, уровень доходов и образования, форма заболевания.  
3. Выявленные факты снижения качества жизни фтизиатрических пациентов и их причины 

следует учитывать при планировании медико-социальной помощи пациентам, страдающим туберку-
лезом. 
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Исследование посвящено изучению возможных эндотелиопротекторных свойств флоридзина,  

4-гидрокси-3,5-ди-третбутил коричной кислоты (ATACL) и соединения VMA–10–18 при экспериментально 
вызванной ишемии головного мозга. Рассматриваемые соединения вводили профилактически (до воспроизве-
дения ишемии головного мозга) на протяжении 7 дней, после чего моделировали ишемическое повреждение 
головного мозга. 

Установлено, что на фоне ишемии головного мозга наблюдается значительное ухудшение вазодилатаци-
онной и антитромботической функций эндотелия мозговых сосудов, сопровождаемое сниженной реакцией со-
судов в ответ на внутривенное введение ацетилхолина и нитро-L-аргинин метилового эфира, развитием фено-
мена «L-аргининового парадокса», повышением степени, скорости и показателя агрегации тромбоцитов, уровня 
фактора фон Виллебранда, снижением продолжительности свертывания крови.  

Применение исследуемых соединений оказало корригирующее влияние на функциональное состояние 
эндотелия мозговых сосудов в условиях его ишемического повреждения. При использовании 4-гидрокси-3,5-
ди-третбутил коричной кислоты увеличение скорости мозгового кровотока в ответ на введение ацетилхолина 
составило + 31 %, в то время как при применении флоридзина и VMA–10–18 данный показатель составил + 16 
и + 18,9 %, соответственно, относительно исходной скорости кровотока. На антитромботическую функцию эн-
дотелия наиболее выраженное влияние оказало соединение ATACL, при этом наблюдалось снижение степени, 
скорости и показателя агрегации тромбоцитов, уровня фактора фон Виллебранда, повышение времени сверты-
вания до значения ложнооперированной группы крыс. Таким образом, изучаемые соединения оказывают эндо-
телиопротекторное действие на фоне ишемии головного мозга, при этом по степени возрастания данного вида 
фармакологического действия можно сформировать следующий ряд активности: ATACL > Флоридзин >  
VMA–10–18. 

Ключевые слова: ишемический инсульт, эндотелиальная дисфункция, эндотелиопротекторы, флорид-
зин, 4-гидрокси-3,5-ди-третбутил коричная кислота (ATACL), VMA–10–18. 
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The research explores the possible endothelioprotective properties of phloridzin, 4-hydroxy-3,5-di-tretbutyl cin-

namic acid (ATACL) and the compound VMA–10–18 in experimentally induced cerebral ischemia. The subject com-
pounds were administered prophylactically (prior to the induced cerebral ischemia) for 7 days, after which ischemic 
brain damage was simulated. 

On the background of cerebral ischemia there was a significant deterioration of vasodilatory and antithrombotic 
function of endothelium of cerebral vessels, accompanied by a reduced response of blood vessels to an intravenous ad-
ministration of acetylcholine and nitro – L-arginine methyl ether, the development of “L-arginine paradox” phenome-
non, a higher degree, speed and rate of platelet aggregation, a higher level of von Willebrand factor, decrease of the 
duration of blood clotting.  

The application of the studied compounds had a corrective influence on the functional state of cerebral vascular 
endothelium under conditions of its ischemic damage. When using 4-hydroxy-3,5-di-tretbutyl cinnamic acid the in-
crease in the rate of cerebral blood flow in response to administration of acetylcholine was + 31 %, while the applica-
tion of phloridzin and VMA–10–18 this figure was + 16 % and + 18,9 %, respectively, relative to the initial blood flow 
rate. Antithrombotic function of endothelium was most prominently influenced by the compound of ATACL; reduction 
in the extent, speed and rate of platelet aggregation, levels of von Willebrand factor, increase in clotting time up to the 
value of lineameriloan group of rats being observed. Thus, the studied compounds have endothelioprotective effect on 
the background of cerebral ischemia. By increasing the degree of this type of pharmacological action, we can form the 
following range of activity: ATACL > Phloridzin > VMA–10–18. 

Key words: ischemic stroke, endothelial dysfunction, endothelium protectors, phloridzin,  
4-hydroxy-3,5-di-tretbutyl cinnamic acid (ATACL), VMA–10–18. 

 
 
Введение. Ишемический инсульт – патологическое состояние, являющееся одной из самых 

распространенных причин смертности и инвалидизации населения. В Российской Федерации еже-
годно регистрируется около 400 000 инсультов, влекущих за собой либо летальный исход, либо утра-
ту трудоспособности [4]. Ишемический инсульт тесно связан с дисфункцией эндотелия мозговых со-
судов, которая является ранним неблагоприятным прогностическим признаком развития необрати-
мых изменений в головном мозге, как в ишемическом, так и в постишемическом периоде его повреж-
дения [1, 7]. Высокая роль эндотелиальной дисфункции мозговых сосудов в патогенезе ишемическо-
го инсульта позволяет открыть новое перспективное направление фармакотерапии нарушения мозго-
вого кровообращения ишемического генеза, а именно – целенаправленное терапевтическое воздейст-
вие на эндотелий сосудов головного мозга. Для решения данной задачи целесообразным представля-
ется применение лекарственных препаратов, относящихся к новой фармакологической группе – эн-
дотелиопротекторы [6]. Однако список фармакологически активных соединений, обладающих ис-
тинными эндотелиопротекторными свойствами, не столь обширен. В связи с этим возникает пробле-
ма целенаправленного поиска соединений, способных улучшить функциональное состояние эндоте-
лия сосудов среди как природных, так и новых синтетических объектов [1, 6]. Проведенные предва-
рительные исследования показали, что потенциальной эндотелиопротекторной активностью могут 
обладать 4-гидрокси-3,5-ди-третбутил коричная кислота, флоридзин и соединение под шифром 
VMA–10–18, поэтому несомненный интерес представляет их дальнейшее изучение в качестве эндо-
телиопротекторных средств. 

Цель: выявить возможные эндотелиопротекторные свойства флоридзина, 4-гидрокси-3,5-ди-
третбутил коричной кислоты (ATACL) и соединения VMA–10–18 при экспериментально вызванной 
ишемии головного мозга (ИГМ). 

Материалы и методы исследования. Эксперимент выполнен на 60 крысах – самцах линии 
Wistar. Содержание и все проводимые с животными манипуляции соответствовали требованиям Ев-
ропейской конвенции по защите позвоночных животных, используемых для экспериментальных и 
других научных целей (Strasbourg, 22 June, 1998). Согласно разработанному протоколу исследования 
были сформированы 5 равных экспериментальных групп по 12 особей в каждой. Трем из них в тече-
ние 7 дней per os вводили исследуемые соединения в дозах: ATACL – 100 мг/кг, флоридзин – 
100 мг/кг [1], VMA–10–18 – 10 мг/кг. Экспериментальные дозы были выбраны с учетом ЛД50 для 
данных соединений (1/30 от ЛД50) и ранее проведенных исследований. Группа животных негативного 
контроля (НК) получала 0,9 % раствор хлорида натрия в эквиобъемном количестве.  
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Пятая группа крыс являлась ложнооперированной (ЛО). Моделирование ишемического повреждения 
головного мозга осуществляли по истечении 7 дней, применяя анестезию хлоралгидратом (350 мг/кг), 
путем билатеральной окклюзии общих сонных артерий [1]. Через сутки после воспроизведения ИГМ с 
целью выявления возможного наличия у изучаемых соединений эндотелиопротекторной активности 
осуществляли оценку вазодилатирующей и антитромботической функций эндотелия мозговых сосудов. 

Вазодилатирующую функцию оценивали методом допплерографии при модификации синтеза 
эндогенного оксида азота. Скорость мозгового кровотока (Ск) регистрировали с помощью ультразву-
кового допплерографа, датчика УЗОП-010-01 с рабочей частотой 25 МГц и компьютерной програм-
мы ММ-Д-К-Minimax Doppler v.1.7. (Россия). В качестве модификаторов синтеза NO использовали: 
ацетилхолин (АЦХ) 0,1 мг/кг («Sigma-Aldrich», Германия), L-аргинин 150 мг/кг («Panreac», Испания), 
нитро-L-аргинин метиловый эфир (L-NAME) 15 мг/кг («Sigma-Aldrich», Германия), вводимые в ле-
вую бедренную вену [5].  

Антитромботическую функцию эндотелия оценивали по способности тромбоцитов к агрегации, 
уровню фактора фон Виллебранда (VWF) и продолжительности свертывания крови. Процесс агрега-
ции тромбоцитов регистрировали с помощью двухканального лазерного анализатора агрегации тром-
боцитов АЛАТ–2 «БИОЛА» (НПФ «БИОЛА», Россия) методом определения относительного средне-
го размера агрегатов [3]. В качестве индуктора агрегации использовали АДФ (НПО «РЕНАМ», Рос-
сия) в конечной концентрации 5 мкМ. При этом оценивали степень, скорость и показатель агрегации 
тромбоцитов. Уровень VWF определяли агглютинационным методом с использованием набора реак-
тивов НПО «РЕНАМ» (Россия). Исследование процесса свертываемости крови проводили на коагу-
лографе «Н-334» (Россия). По полученным коагулограммам определяли продолжительность процесса 
свертывания крови в секундах. 

Результаты опытов обрабатывали методом вариационной статистики с использованием пакета 
прикладных программ Statistica 6.0 («StatSoft, Inc.», США для операционной системы Windows).  
Вычисляли среднее значение и стандартную ошибку среднего значения. Полученные данные прове-
ряли на нормальность распределения с использованием критерия Шапиро-Уилка. В случае нормаль-
ного распределения данных для сравнения средних использовали t-критерий Стьюдента. При ненор-
мальном распределении результатов эксперимента дальнейшую статистическую обработку данных 
проводили с использованием U-критерия Манна-Уитни. Статистически значимыми считали измене-
ния при p < 0,05. 

Результаты исследования и их обсуждение. В ответ на введение стимулятора синтеза эндо-
генного оксида азота – ацетилхолина у ЛО группы животных наблюдалось увеличение уровня крово-
тока на 54,4 % (p < 0,02). При внутривенном введении L-аргинина ЛО животным средняя систоличе-
ская скорость мозгового кровотока изменилась незначительно (рис. 1). Блокада ферментативных сис-
тем синтеза NO посредством введения нитро-L-аргинин метилового эфира привела к падению Ск у 
ложноперированных крыс на 22,1 % (p < 0,05). 

У группы крыс НК в результате билатеральной окклюзии общих сонных артерий уровень моз-
гового кровотока снизился в 2,88 раза (p < 0,001) относительно его исходного уровня. При введении 
АЦХ у данных крыс Ск увеличилась лишь на 9,2 % (относительно исходного значения). В то же вре-
мя на фоне введения L-аргинина средняя систолическая скорость у данной группы крыс увеличилась 
на 37,2 % (p < 0,05), что может служить одним из признаков развития «L-аргининового парадокса».  
В ответ на введение L-NAME уровень мозгового кровотока снизился на 12,7 %. Данный факт, веро-
ятно, связан с тем, что при ИГМ имеет место блокада eNOS и дополнительный блок данного фермен-
та посредством введения нитро-L-аргинин метилового эфира не вызывает значительного падения 
уровня кровотока. 

Пероральное 7-дневное введение VMA–10–18 привело к нормализации функционального со-
стояния эндотелия мозговых сосудов. Так, на фоне введения АЦХ локальная скорость мозгового кро-
вотока у животных данной группы увеличилась на 18,9 %, что больше аналогичного ответа животных 
группы НК в 2,1 раза (p < 0,05). Введение субстрата для синтеза NO у данной группы крыс, как и у 
группы животных НК, вызвало значительное увеличение скорости локального мозгового кровотока. 
Прирост Ск составил порядка 35,2 % (p < 0,05). При введении L-NAME уровень мозгового кровотока 
у животных, получавших VMA–10–18, снизился на 16,1 % от его исходного уровня. 
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Рис. 1. Влияние 4-гидрокси-3,5-ди-третбутил коричной кислоты, флоридзина и VMA–10–18 
на вазодилатирующую функцию эндотелия мозговых сосудов на фоне ИГМ 

Примечание: * – статистически значимо относительно исходного значения (p < 0,05); 
# – статистически значимо относительно исходного значения (p < 0,02) 

 
 
 
Оценивая влияние флоридзина на вазодилатационную функцию эндотелия мозговых сосудов 

крыс на фоне ИГМ, можно отметить следующее: в ответ на введение АЦХ у данной группы животных 
Ск увеличилась на 16 %, при введении L-аригинина данный показатель вырос на 26,7 % (p < 0,05), что 
меньше аналогичного сосудистого ответа НК группы крыс в 1,39 раза (p < 0,05). Введение  
нитро-L-аргинин метилового эфира не привело к значительному изменению уровня кровотока (падение 
Ск составило 8,4 %). 

Курсовое применение 4-гидрокси-3,5-ди-третбутил коричной кислоты оказало положительное 
влияние на вазодилатирующую функцию эндотелия на фоне ИГМ, что выражается в значительном 
увеличении сосудистого ответа на введение ацетилхолина порядка 31 % (p < 0,05), в то же время у 
данной группы крыс Ск при введении L-аргинина увеличилась всего на 19,9 % относительно исход-
ного ее значения, а сосудистый ответ на введение L-NAME практически не отличался от такового у 
ЛО животных. 

Подобные изменения в вазомоторной функции эндотелия, вероятно, могут быть связаны с тем, 
что флоридзин (являясь соединением флавоновой структуры) и ATACL (производное коричной ки-
слоты), а также синтетическое соединение VMA–10–18, оказывая антиоксидантный эффект, способ-
ны снижать образование и токсическое действие пероксонитрита, избыточная продукция которого 
имеет место при ИГМ и связана с негативными последствиями отсроченной активации индуцибель-
ной изоформы синтазы оксида азота. Кроме того, выступая в качестве «ловушек» NOOO- данные со-
единения могут снижать пероксонитрит-опосредованную апоптотическую активность нейронов го-
ловного мозга, оказывая при этом церебропротективное действие. Также, вероятно, данные соедине-
ния способны восстанавливать функцию эндотелиальной NO-синтазы, активируя при этом специфи-
ческое звено эндотелиопротекции [6, 8, 9, 10].  

Анализируя данные, полученные при изучении антитромботической функции эндотелия, мож-
но выявить тенденцию к ухудшению таковой на фоне ИГМ. В частности, при оценке способности 
тромбоцитов к агрегации у животных группы НК установлено повышение степени, скорости  
и показателя агрегации тромбоцитов по сравнению с ЛО крысами в 1,92 (p < 0,05); 3,1 (p < 0,05) и 
1,76 раза (p < 0,02), соответственно (рис. 2).  
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Рис. 2. Изменения в параметрах, характеризующих процесс агрегации тромбоцитов у группы животных НК  

и крыс, получавших 4-гидрокси-3,5-ди-третбутил коричную кислоту, флоридзин и VMA–10–18 
Примечание: * – статистически значимо относительно ЛО группы животных (p < 0,05); 

# – статистически значимо относительно ЛО группы животных (p < 0,02) 
 
Кроме того, у группы крыс НК отмечено повышение уровня VWF относительно ЛО животных 

на 31 % (p < 0,05) (рис. 3). Также у данной группы крыс продолжительность свертывания крови су-
щественно снизилась по сравнению с группой ЛО, оцениваемый показатель уменьшился в 3,4 раза  
(p < 0,05) – с 151,5 ± 29,129 с (ЛО группа) до 44,8 ± 8,966 с (группа НК). 

Курсовое применение флоридзина и VMA–10–18 не оказало значимого влияния на изменение 
процесса агрегации тромбоцитов. Так, степень, скорость и показатель агрегации тромбоцитов при 
применении указанных соединений существенно не отличались от значений группы крыс НК (рис. 2). 
Однако на фоне введения данных веществ уровень VWF несколько снизился со 127,75 ± 2,136 до 
122,25 ± 1,887 усл. ед. (при применении флоридзина) и 119 ± 2,896 усл. ед. (при применении VMA–
10–18) (рис. 3). Также несколько увеличилась (относительно группы НК) и продолжительность свер-
тывания крови на 90,2 и 85,2 с, соответственно.  
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Рис. 3. Изменение уровня фактора фон Виллебранда у группы животных НК и крыс,  
получавших 4-гидрокси-3,5-ди-третбутил коричную кислоту, флоридзин и VMA–10–18 
Примечание: * – статистически значимо относительно ЛО группы животных (p < 0,05) 

 
Пероральное введение ATACL вызвало существенный положительный сдвиг в сосудисто-

тромбоцитарном звене гемостаза. Относительно группы крыс НК у животных, получавших ATACL, 
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произошло уменьшение всех параметров, характеризующих процесс агрегации тромбоцитов. При 
этом степень агрегации тромбоцитов уменьшилась на 40,6 % (p < 0,05), скорость и показатель агрега-
ции в 3,09 (p < 0,05) и 1,22 (p < 0,05) раза, соответственно. Уровень VWF также снизился на 17,6 % по 
сравнению с группой крыс негативного контроля. Продолжительность свертывания крови при курсо-
вом профилактическом применении ATACL значимо не отличалась от таковой у ЛО группы крыс 
(151,5 ± 29,129 против 146,67 ± 23,333 с). 

Вероятно, полученные изменения антитромботической функции эндотелия на фоне приема 
изучаемых соединений связаны с нормализацией продукции эндотелием мозговых сосудов антиагре-
гантных факторов (простациклин, NO) и снижением содержания проагрегантов (VWF,  
тромбоксан А2), что влечет за собой снижение тромбогенного потенциала крови [6, 8, 9, 10].  

Выводы: 
1. Экспериментально воспроизведенная путем билатеральной окклюзии общих сонных арте-

рий ишемия головного мозга приводит к срыву вазодилатационного и антитромбогенного потенциала 
эндотелия мозговых сосудов.  

2. Применение 4-гидрокси-3,5-ди-третбутил коричной кислоты, флоридзина и VMA–10–18 
позволило скорректировать возникшую дисфункцию эндотелия. При этом флоридзин и VMA–10–18 
оказали более выраженное влияние на вазодилатирующую функцию эндотелия, а 4-гидрокси-3,5-ди-
третбутил коричная кислота в равной степени способствовала улучшению как антитромботической, 
так и вазодилатационной функций эндотелий мозговых сосудов. Улучшение вазомоторной и анти-
тромботической функций эндотелия на фоне применения 4-гидрокси-3,5-ди-третбутил коричной ки-
слоты, флоридзина и VMA–10–18 позволяет предположить наличие у изучаемых соединений эндоте-
лиопротекторного действия, причем лидером по данному виду фармакологической активности мож-
но считать соединение ATACL. 
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Представлены результаты социологического исследования распространенности табакокурения и отно-

шения к здоровому образу жизни среди больных туберкулезом. С помощью анкеты, состоящей из двух блоков 
(первый самостоятельно заполняет пациент, вторую – его лечащий врач), опрошены 500 пациентов ГБУЗ СК 
«Краевой противотуберкулезный диспансер» г. Ставрополя. Установлено, что процент фтизиатрических  
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пациентов, придерживающихся здорового образа жизни, существенно ниже, чем в общей популяции, особенно 
среди мужчин. Определено, что приоритетным источником информации о здоровом образе жизни для фтизиат-
рических пациентов являются специалисты-медики. Показано, что среди пациентов с туберкулезом распро-
странено табакокурение (больше в мужской популяции). Однако среди них высок процент тех, кто отказался от 
табакокурения вследствие заболевания туберкулезом. Рекомендовано учитывать полученные данные при пла-
нировании профилактической работы. 

Ключевые слова: туберкулез, факторы риска, табакокурение, здоровый образ жизни. 
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The article presents the results of a sociological study of smoking prevalence and attitudes towards a healthy 

lifestyle among TB patients. 500 patients of “Regional TB Dispensary” of Stavropol were interviewed with profiles, 
consisting of 2 blocks (the first block was filled in by the patient, the second by his doctor). It was found that the per-
centage of TB patients who adhere to a healthy lifestyle was significantly lower than in the general population, espe-
cially among men. It was determined that the priority source of information on healthy lifestyles for TB patients is 
medical professionals. It is shown that smoking is widely spread among patients with TB (more than in the male popu-
lation). However, there is a high percentage of those who gave up smoking as a result of tuberculosis among them. The 
authors recommend considering the findings while planning preventive activities. 

Key words: tuberculosis, risk factors, smoking, healthy lifestyle. 
 
 
Введение. Доля России в общей заболеваемости туберкулезом в Европейском регионе состав-

ляет 35 % [7]. По мнению ряда исследователей [1, 2, 3, 4, 5, 6], сравнение уровней образа жизни, ме-
дицинской грамотности здоровых и больных туберкулезом позволило бы дать дополнительную ин-
формацию о влиянии необходимых знаний на распространенность, заболеваемость и своевремен-
ность выявления туберкулеза, структуру его форм, результаты лечения, а также наметить пути со-
вершенствования социальной и санитарно-просветительной работы.  

Цель: изучить распространенность факторов риска неинфекционных заболеваний в популяции 
лиц, страдающих туберкулезом, и источники получения ими информации о здоровом образе жизни.  

Материалы и методы исследования. В Ставропольском крае зафиксировано 1 140 лиц, боль-
ных туберкулезом. Проведено сплошное анкетирование пациентов ГБУЗ СК «Краевой противотубер-
кулезный диспансер» г. Ставрополя. Проанкетировано 500 пациентов, находившихся на лечении.  
Анкета включала в себя две части: первую заполнял пациент, а вторую – его лечащий врач (диагноз, 
форма заболевания, осложнения, течение терапии и реабилитации). 

Социологическое исследование пациентов с туберкулезом было проведено с помощью специ-
ально разработанной анкеты, содержащей несколько смысловых блоков: 

 о здоровье и самочувствии респондентов; 
 об их образе жизни; 
 о социально-демографических характеристиках респондентов; 
 о качестве оказания медицинской помощи, ее доступности и удовлетворенности пациентов; 
 об этических взглядах пациентов; 
 о медицинской грамотности пациентов в отношении туберкулеза. 
Для определения корреляции признаков с помощью компьютерной программы SPSS  

(IBM, США) вычисляли корреляцию Пирсона. Ниже приведены корреляции, которые превышают 
табличное значение коэффициента Пирсона (выше 7) в соответствии с количеством степеней  
свободы. Определяли критическое значение критерия χ2 при уровне ошибки 0,05 по таблице критиче-
ских значений, подтверждающее достоверность полученных зависимостей. При превышении крити-
ческого значения χ2 корреляция считалась статистически значимой. 

Работа с большими базами первичной информации определила выбор методов, реализация  
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которых стала возможна на основе алгоритмического и программного обеспечения пакетов статисти-
ческих программ SPSS 12.0 (IBM, США). 

Возраст пациентов составил: до 25 лет – 9,7 ± 1,1 %; 25–34 лет – 22,1 ± 1,5 %; 35–44 лет –  
23,1 ± 1,5 %; 45–54 лет – 24,8 ± 1,6 %; 55–64 лет – 13,9 ± 1,2 %; старше 64 лет – 6,3 ± 0, 9 %. Среди 
них: работающих – 34,2 ± 1,7 %; неработающих трудоспособного возраста – 35,9 ± 1,7 %; инвалидов 
– 14,1 ± 1,3 %; студентов – 3,2 ± 0,6 %; пенсионеров – 12,6 ± 1,2 %. Респондентов с впервые зарегист-
рированным заболеванием зафиксировано 71,5 ± 1,6 %; с рецидивом – 7,4 ± 0,9 %; из контингентов – 
21,0 ± 1,5 %. На лечении пациенты находились со следующими формами заболевания: очаговой – 
15,0 ± 1,3 %; инфильтративной – 28,7 ± 1,6 %; диссеминированной – 22,7 ± 1,5 %; фиброзно-
кавернозной – 7,7 ± 1,0 %; туберкулемой – 5,0 ± 0,8 %; плевритом – 3,0 ± 0,6 %; туберкулезом внут-
ригрудных лимфоузлов – 0,2 ± 0,2 %; внелегочными формами – 15,2 ± 1,3 %; другими формами – 
2,5 ± 0,6 %. У 42,4 ± 1,8 % отмечался распад, у 57,6 ± 1,8 % распад отсутствовал.  

При этом у респондентов присутствовали сопутствующие заболевания: органов дыхания –  
9,5 ± 0,1 %; органов пищеварения – 19,3 ± 0,2 %; сердечно-сосудистой системы – 20,1 ± 0,2 %; других 
органов и систем – 25,9 ± 0,2 %. 

Методом выявления заболевания у пациентов в большинстве случаев был профилактический 
осмотр – 66,9 ± 1,7 %; самообращение – 33,1 ± 1,7 %. 

17,0 ± 1,4 % респондентов ранее пребывали в исправительных учреждениях, а 21,0 ± 1,5 % на-
ходились в контакте с больными туберкулезом. 

Со сроком лечения туберкулеза 6 месяцев были 30,8 ± 1,7 % пациентов, 8 месяцев –  
14,8 ± 1,3 %; 10 месяцев – 12,7 ± 1,2 %; 12 месяцев – 30,8 ± 1,7 %; 14 месяцев – 3,1 ± 0,6 %;  
18 месяцев – 7,9 ± 1,0 %. 

На следующий блок вопросов отвечали сами пациенты, страдающие туберкулезом. 
Среди них мужчин было 33,1 ± 1,7 %; женщин – 37,7 ± 1,7 %. Начальное образование было у  

33,1 ± 1,7 %; неполное среднее – у 33,1 ± 1,7 %; среднее образование – 26,7 ± 1,6 %; среднее специ-
альное – 33,4 ± 1,7 %; высшее – 20,5 ± 1,5 %. Семейное положение респондентов следующее: холо-
стые – 28,0 ± 1,6 %; в официальном браке – 41,3 ± 1,8 %; в «гражданском браке» – 15,6 ± 1,3 %; раз-
ведены – 8,9 ± 1,0 %; вдовы/вдовцы – 6,2 ± 0,9 %. 

«Часто не хватает средств на самое необходимое» ответили 28,2 ± 1,6 % пациентов; «не могут 
покупать вещи длительного пользования даже в кредит» – 29,9 ± 1,6 %; «могут покупать вещи дли-
тельного пользования только в кредит» – 14,2 ± 1,3 %; «могут покупать вещи длительного пользова-
ния, но не могут себе позволить квартиру или машину» – 14,2 ± 1,3 %; «не испытывают финансовых 
ограничений» – 3,5 ± 0,7 %; затруднились с ответом – 10,0 ± 1,1 %. 

Среди пациентов было верующих 47,2 ± 1,8 %; скорее верующих – 28,6 ± 1,6 %; скорее неве-
рующих – 9,4 ± 1,0 %; неверующих – 14,8 ± 1,3 %. По роду деятельности наибольший процент рес-
пондентов отмечен среди следующих категорий: рабочие – 14,2 ± 1,3 %; безработные – 16,2 ± 1,3 %; 
инвалиды – 15,9 ± 1,3 %; пенсионеры – 10,7 ± 1,1 %. 

Максимальное количество респондентов проживало в городах Ставропольского края –  
35,0 ± 1,7 %; в селах Ставропольского края – 34,7 ± 1,7 %; городе Ставрополе – 2,2 ± 0,5 %. 

Результаты исследования и их обсуждение. 36,2 ± 1,7 % респондентов придерживаются здо-
рового образа жизни (ЗОЖ) полностью; 37,9 ± 1,7 % скорее придерживаются; 18,0 ± 1,4 % скорее не 
придерживаются ЗОЖ; 7,9 ± 1,0 % совершенно не придерживаются ЗОЖ. 

Среди тех, кто считает важным придерживаться ЗОЖ, больше женщин (71,8 %), чем мужчин 
(52,7 %) (p = 0,001, χ2 = 15,777). 

Выявлена корреляция между мнением респондентов о важности ЗОЖ и уровнем их образова-
ния. Если респонденты с начальным образованием считают это важным в 45,5 % случаев, то пациен-
ты с высшим образованием в 74,4 % случаев (p = 0,001, χ2 = 20,090). 

В информации о ЗОЖ нуждаются 41,3 ± 1,8 % респондентов. При этом основными источником 
информации о ЗОЖ респонденты назвали специалистов-медиков – 37,0 ± 0,2 %; теле-, радиопро-
граммы – 33,3 ± 0,2 %; интернет – 29,8 ± 0,2 %. 

Посещать Школу здоровья, в которой врач мог бы обучать группу пациентов и объяснять, как 
правильно управлять заболеванием, выразили желание 36,8 ± 1,7 % больных. 

В настоящее время постоянно курят 53,9 ± 1,8 % (оба пола); в особых случаях курят 5,2 ± 0,8 % 
пациентов с туберкулезом. При этом мужчины курят значительно больше (73,1 %), чем женщины  
(20,9 %) (p = 0,001, χ2 = 102,061).  

Табакокурение респондентов коррелирует также с их религиозностью. Среди верующих  
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пациентов процент курящих составил 45,5 %, а среди атеистов – 65,0 % (p = 0,006, χ2 = 17,949). 
При этом 1–5 сигарет выкуривают 10,6 ± 1,1 % пациентов; 6–10 сигарет – 15,2 ± 1,3 %; 11–15 сига-

рет – 11,7 ± 1,2 %; 16–20 – 14,1 ± 1,3 %; более 1 пачки – 10,9 ± 1,1 %. Количество выкуриваемых си-
гарет коррелирует с полом. Так, среди выкуривающих более 1 пачки сигарет в сутки 15,4 % мужчин и 
только 3,3 % женщин (p = 0,001, χ2 = 98,464). Среди некурящих в настоящее время ранее курили 63,1 
± 1,7 % пациентов. Чем старше пациенты, тем выше процент тех, кто раньше курил. Например, в воз-
расте 18–24 года таких было 46,4 %, а возрасте 45–54 лет – 74,2 % (p = 0,02, χ2 = 13,106). Установлена 
зависимость этого показателя и от пола респондентов, а также от уровня образования. Так, ранее ку-
рили 85,2 % мужчин и 35,5 % женщин (p = 0,001, χ2 = 73,000), а процент ранее куривших значительно 
выше среди лиц с начальным образованием 81,8 %, чем со средним специальным 63,6 % (p = 0,001,  
χ2 = 20,671).  

Тех, кто бросил курить менее полугода назад, – 32,1 ± 1,7 % пациентов; полгода назад  
7,7 % ± 1,0; более полугода 60,3 ± 1,8 %. 

Заключение. Таким образом, процент фтизиатрических пациентов, придерживающихся здоро-
вого образа жизни (49,5 ± 1,9), существенно ниже, чем в целом среди жителей Ставропольского края. 
При этом среди мужчин он ниже, чем среди женщин. Среди пациентов с туберкулезом распростране-
но табакокурение (больше в мужской популяции). Это справедливо в отношении как числа куриль-
щиков, так и количества выкуриваемых ими сигарет. Среди респондентов достаточно высок процент 
отказавшихся от табакокурения. Вероятно, на решение отказаться от использования табака повлияло 
заболевание туберкулезом. Распространенность табакокурения коррелирует с уровнем религиозности 
пациентов, их образованием и полом. При планировании профилактической работы следует учиты-
вать полученные в ходе настоящего исследования факты. В частности, следует обеспечить доступ-
ность для фтизиатрических пациентов терапии по отказу от табакокурения, мотивировать врачей с 
целью активизации их деятельности по повышению медицинской грамотности пациентов и их при-
верженности здоровому образу жизни. 
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В эксперименте на 180 половозрелых крысах линии «Wistar» обоего пола исследовано влияние нового 
производного 1,3-диазинона-4 под лабораторным шифром ПЯТd1 при 12-месячном введении на показатели 
белкового обмена. Установлено, что введение крысам в течение 12 месяцев per os в дозе 25 мг/кг исследуемого 
соединения не оказывает негативного воздействия на такие параметры крови, как содержание общего белка, 
альбумина, глобулина, мочевины, креатинина и мочевой кислоты. Полученные данные подтверждают необхо-
димость дальнейшего исследования соединения ПЯТd1 для оценки его безопасности как перспективного для 
создания нового лекарственного препарата. 
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180 sexually mature «Wistar» rats of both sexes were covered in the experiment to study the effect of a  
12-month introduction of a new 1,3-diazinon-4 compound under laboratory code PYaTd1 on indicators of protein me-
tabolism. It is established that the long introduction per os of a dose of 25mg / kg of the test compound does not have 
any negative effect on such blood parameters as total protein, albumin, globulin, urea, creatinine and uric acid. The ob-
tained results confirm the need for further research of PYaTd1 compound for its safety assessment as a perspective 
compound for a new drug.  

Key words: a new derivative of 1,3-diazinon-4 PYaTd1, total protein, albumin, globulin, urea, creatinine, uric 
acid, peripheral blood. 
 
 

Введение. Одна из важнейших задач современной фармакологии – обоснование безопасности 
фармакотерапии на этапе создания новых лекарственных препаратов. Хронические токсикологиче-
ские исследования предполагают оценку возможного повреждающего действия фармакологического 
вещества при его длительном введении, выявление органов и систем организма, наиболее подвер-
женных влиянию, а также изучение возможности обратимости выявленных повреждений [1, 12, 14]. 

Новое производное 1,3-диазинона-4 соединение ПЯТd1(N-[4-(4-Аминобензсульфанил)-фенил]-
2-бензоиламинобензамид) обладает выраженной антимикобактериальной активностью [6, 9, 15], со-
поставимой с действием препарата Дапсон, широко используемого в лепрологии и при лечении ряда 
других заболеваний, таких, как герпетиформный дерматит Дюринга, пневмоцистная пневмония, при 
профилактике малярии, токсоплазмоза, при терапии оппортунистических инфекций у больных с син-
дромом приобретенного иммунодефицита, укусах паука-отшельника и др. [19, 20]. 

Исследование влияния ПЯТd1 на параметры красной крови и мегакариоцитопоэз [3] показыва-
ет, что введение его животным в течение 30 дней, в отличие от Дапсона, не вызывает деструктивных 
изменений данных показателей, а его влияние на массовые коэффициенты внутренних органов жи-
вотных значительно менее выражены [2]. 

Цель: исследовать воздействие 12-месячного применения соединения ПЯТd1 на показатели 
белкового обмена в сравнении с Дапсоном в эксперименте. 

Материалы и методы исследования. Исследование проведено на 180 половозрелых крысах 
линии «Wistar» обоего пола, весом 190–205 г (на момент начала эксперимента), содержавшихся в ус-
ловиях вивария на стандартном пищевом рационе при свободном доступе к корму и воде. По истече-
нии двухнедельного карантина все животные были распределены на 6 групп по 30 особей в каждой. 

Крысы 1 (самцы) и 2 (самки) групп являлись контрольными и получали в качестве плацебо 
дистиллированную воду из расчета 2 мл на 200 г веса животного. Животным 3 (самцы) и 4 (самки) 
групп вводили Дапсон (4,4'-сульфонилбис[бензоламин], «Novartis International AG», Швейцария) в 
дозе 25 мг/кг (соответствует по эффективности 100 мг/кг в день для человека) [2]. В 5 (самцы) и 6 
(самки) группах животные получали соединение ПЯТd1 в той же дозе. Плацебо и вещества вводили 
через зонд в желудок 1 раз в день в утреннее время в течение 1, 6, 12 месяцев. 

По истечении контрольного срока (1, 6, 12 месяцев) по 10 животных из каждой группы подвер-
гали эвтаназии путем декапитации с использованием наркоза (внутрибрюшинное введение  
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хлоралгидрата в дозе 350 мг/кг). За 12 часов до эвтаназии животных лишали корма. После декапита-
ции осуществляли забор крови для биохимических исследований. Путем центрифугирования цельной 
крови получали сыворотку, в которой определяли содержание общего белка и его фракций (альбуми-
на, глобулина), мочевины, креатинина и мочевой кислоты. Все показатели определяли на автомати-
ческом биохимическом анализаторе BS-120 («Mindray», Китай) с использованием соответствующих 
изучаемому показателю наборов реактивов («Diagnostic Systems GmbH», Германия). 

Все манипуляции проводили согласно требованиям гуманного обращения с животными [10, 13, 18]. 
Для статистической обработки результатов использовали методы S.A. Glantz [4], программу 

«BIOSTAT 2009» («Analist Soft Ins.», США). Вариационные ряды проверяли на нормальность по кри-
терию Колмогорова-Смирнова. Показатель достоверности различий определяли по t-критерию Стью-
дента. Статистически значимыми считали различия при р ≤ 0,05 и меньше. 

Результаты исследования и их обсуждение. Содержание общего белка в сыворотке крови 
может информировать о состоянии гемостаза, так как его содержание определяет такие реологиче-
ские характеристики крови, как вязкость и текучесть, а также позволяет оценить функциональное со-
стояние таких органов, как печень и почки в системе белкового обмена и влияние на него ряда фак-
торов, в том числе вводимых ксенобиотиков [7, 11]. 

Результаты проведенного исследования позволили установить, что введение соединения 
ПЯТd1 в течение 1, 6, 12 месяцев крысам обоего пола не влияет на величину общего белка сыворотки 
крови (табл. 1). В отличие от этого, применение Дапсона в течение 12 месяцев приводит к повыше-
нию данного показателя как у самцов, так и у самок. У самцов эти изменения статистически значимы. 

Таблица 1 
Содержание общего белка (г/л) в периферической крови крыс 

при длительном введении соединения ПЯТd1 
Длительность введения Группы n 

1 месяц 6 месяцев 12 месяцев 
Самцы 

Контроль (дист. вода) 10 58,3 ± 2,0 55,2 ± 2,0 72,5 ± 2,3 
Дапсон (25 мг/кг) 10 58,8 ± 1,5 58,2 ± 0,7 80,4 ± 1,7** 
ПЯТd1 (25 мг/кг) 10 57,4 ± 2,3 55,8 ± 1,3 72,4 ± 4,3 

Самки 
Контроль (дист. вода) 10 65,3 ± 3,0 54,2 ± 1,6 76,8 ± 1,2 
Дапсон (25 мг/кг) 10 59,8 ± 2,1 55,2 ± 1,2 81,5 ± 2,6 
ПЯТd1(25 мг/кг) 10 57,5 ± 2,2 57,2 ± 1,6 77,2 ± 2,2 

Примечание: ** – р ≤ 0,02 относительно контроля 
 

Анализ белковых фракций (табл. 2) показал, что через 6 месяцев применения Дапсона как у 
самцов, так и у самок по сравнению с контролем повышается уровень альбуминов. У самок к 12 ме-
сяцам применения данного препарата эти тенденции выражены несколько слабее. При введении 
ПЯТd1 не наблюдается изменение уровня альбумина относительно контрольной группы как у сам-
цов, так и у самок. 

Альбумины синтезируются в печени и в высокой концентрации содержатся в плазме крови, 
обеспечивая ряд жизненно важных функций, в том числе и транспорт ряда лекарственных веществ. 
Их количественные изменения могут быть обусловлены как внешними, так и внутренними фактора-
ми и могут сигнализировать о негативной нагрузке на такие органы, как печень и почки [5, 11, 16]. 

Таблица 2 
Динамика уровня альбуминов (г/л) в периферической крови крыс 

при длительном введении соединения ПЯТd1 
Длительность введения Группы n 

1 месяц 6 месяцев 12 месяцев 
Самцы 

Контроль (дист. вода) 10 27,3 ± 1,0 24,7 ± 0,8 29,1 ± 0,9 
Дапсон (25 мг/кг) 10 28,9 ± 0,8 26,7 ± 0,4* 33,9 ± 0,7**** 
ПЯТd1 (25 мг/кг) 10 27,5 ± 0,6 25,7 ± 0,7 29,4 ± 1,3 

Самки 
Контроль (дист. вода) 10 30,8 ± 1,2 24,3 ± 0,9 33,7 ± 0,5 
Дапсон (25 мг/кг) 10 29,5 ± 0,8 26,6 ± 0,6* 34,6 ± 0,8 
ПЯТd1(25 мг/кг) 10 27,7 ± 0,9 25,7 ± 0,6 33,9 ± 0,9 

Примечание:* – р ≤ 0,05; **** – р ≤ 0,001 относительно контроля 
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Статистически значимых изменений в содержании глобулинов в крови крыс как при введении 

Дапсона, так и при применении производного диазинона ПЯТd1 выявлено не было (табл. 3).  
Таблица 3 

Содержание глобулинов (г/л) в периферической крови крыс 
при длительном введении соединения ПЯТd1(г/л) 

Длительность введения Группы n 
1 месяц 6 месяцев 12 месяцев 

Самцы 
Контроль (дист. вода) 10 31,1 ± 1,3 30,5 ± 1,3 43,3 ± 1,5 
Дапсон (25 мг/кг) 10 29,9 ± 0,9 31,5 ± 0,7 46,5 ± 1,3 
ПЯТd1 (25 мг/кг) 10 30,0 ± 1,8 30,1 ± 0,7 43,0 ± 3,1 

Самки 
Контроль (дист. вода) 10 34,6 ± 1,9 29,8 ± 1,0 43,1 ± 1,2 
Дапсон (25 мг/кг) 10 30,3 ± 1,4 28,6 ± 0,8 46,9 ± 2,3 
ПЯТd1(25 мг/кг) 10 29,9 ± 1,3 31,5 ± 1,2 43,3 ± 1,6 

 
Весомую информацию о состоянии белкового обмена в организме и о влиянии на него вводи-

мых ксенобиотиков можно получить при исследовании азотистого баланса, который характеризуют 
показатели мочевины, мочевой кислоты и креатинина [5, 11, 16]. 

Исследование динамики уровня мочевины в периферической крови крыс при длительном вве-
дении ПЯТd1 во все контрольные сроки не выявило значимых отличий по сравнению с показателями 
животных контрольной группы (как у самцов, так и у самок). У крыс-самцов, получавших Дапсон, 
уже после 30 дней введения было обнаружено статистически значимое снижение концентрации дан-
ного параметра. Обозначенные тенденции сохранялись во все контрольные сроки. У самок после 
12 месяцев введения Дапсона было выявлено статистически значимое повышение содержания моче-
вины относительно контроля (табл. 4). 

Таблица 4 
Динамика уровня мочевины (ммоль/л) в периферической крови крыс 

при длительном введении соединения ПЯТd1 (ммоль/л) 
Длительность введения Группы n 

1 месяц 6 месяцев 12 месяцев 
Самцы 

Контроль (дист. вода) 10 10,5 ± 0,6 8,1 ± 0,9 11,8 ± 0,7 
Дапсон (25 мг/кг) 10 7,97 ± 0,3* 5,7 ± 0,3** 8,4 ± 0,2**** 
ПЯТd1 (25 мг/кг) 10 9,16 ± 0,3 8,2 ± 0,6 9,7 ± 1,6 

Самки 
Контроль (дист. вода) 10 9,5 ± 0,7 7,7 ± 0,47 8,7 ± 0,8 
Дапсон (25 мг/кг) 10 10,5 ± 0,6 7,6 ± 0,5 14,7 ± 2,4* 
ПЯТd1(25 мг/кг) 10 11,0 ± 1,2 6,6 ± 0,4 10,0 ± 0,9 

Примечание: * – р ≤ 0,05; ** – р ≤ 0,02; **** – р ≤ 0,001 относительно контроля 
 

Отклонение содержания мочевины в сыворотке крови от нормы зависит от скорости процессов 
синтеза мочевины и ее выделения [5, 11, 16]. Известно, что образование мочевины происходит в пе-
чени главным образом из аммиака, который образуется при дезаминировании аминокислот, распада 
пуриновых и пиримидиновых нуклеотидов. Причиной понижения концентрации мочевины при вве-
дении Дапсона может стать присущая ему гепатотоксичность, влияющая на катаболизм белка, а по-
вышение может свидетельствовать о его нефротоксичности [8, 17, 19, 20]. В силу того, что изменение 
уровня мочевины у животных под действием соединения ПЯТd1 не наблюдается, можно предпола-
гать отсутствие его негативного влияния на данные процессы. 

Мочевая кислота является продуктом катаболизма пуриновых оснований, входящих в состав 
ДНК и РНК всех клеток организма, и появляется в крови после их гибели. От печени она транспорти-
руется к почкам, где 2/3 ее фильтруется и удаляется с мочой.  

При анализе содержания мочевой кислоты в сыворотке крови у животных, получавших соеди-
нение ПЯТd1, наблюдалось некоторое снижение показателя, у самцов статистически достоверное 
(табл. 5). В более поздние сроки величина данного параметра была сопоставимой с контрольными 
показателями, что позволяет предположить обратимость выявленных изменений и адаптивность их 
характера. При введении Дапсона крысам в течение 12 месяцев выявлено выраженное повышение 
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концентрации мочевой кислоты в сыворотке крови крыс-самок, что может быть обусловлено как воз-
росшим количеством гибнущих клеток, так и снижением функции почек при токсическом влиянии 
Дапсона [3, 4, 8, 10]. 

Таблица 5 
Уровень мочевой кислоты (мкмоль/л) в периферической крови крыс  

под действием длительного введения соединения ПЯТd1 
Длительность введения Группы n 

1 месяц 6 месяцев 12 месяцев 
Самцы 

Контроль (дист. вода) 10 132,3 ± 0,82 108,8 ± 6,3 141,7 ± 7,9 
Дапсон (25 мг/кг) 10 129,6 ± 3,9 98,5 ± 4,0 137,3 ± 5,2 
ПЯТd1 (25 мг/кг) 10 105,0 ± 6,2* 111,6 ± 5,4 132,4 ± 8,1 

Самки 
Контроль (дист. вода) 10 115,7 ± 4,4 100,5 ± 5,0 99,1 ± 3,7 
Дапсон (25 мг/кг) 10 118,7 ± 5,3 101,3 ± 2,9 117,5 ± 3,0*** 
ПЯТd1(25 мг/кг) 10 103,4 ± 6,6 112,6 ± 4,4 97,0 ± 4,1 

Примечание: * – р ≤ 0,05; *** – р ≤ 0,01 относительно контроля 
 
Креатинин, являясь одним из конечных продуктов белкового обмена, свободно фильтруется в 

почках и выделяется из организма с мочой. Установлено, что увеличение количества креатинина в 
крови сигнализирует о нарушении работы почек. 

Исследование содержания в сыворотке крови креатинина не выявило каких-либо изменений в 
условиях применения соединения ПЯТd1. При введении крысам препарата сравнения изменений 
концентрации креатинина у крыс-самцов также не наблюдали. У самок после курса 12 месяцев выяв-
лено повышение показателя на 30–35 % относительно контроля, что может быть объяснено токсич-
ностью Дапсона (табл. 6). 

Таблица 6 
Содержание креатинина (мкмоль/л) в периферической крови крыс  

под действием длительного введения соединения ПЯТd1 
Длительность введения Группы n 

1 месяц 6 месяцев 12 месяцев 
Самцы 

Контроль (дист. вода) 10 43,4 ± 0,9 61,4 ± 1,6 71,8 ± 4,1 
Дапсон (25 мг/кг) 10 40,5 ± 1,9 59,5 ± 1,3 71,7 ± 2,2 
ПЯТd1 (25 мг/кг) 10 40,8 ± 2,4 59,8 ± 1,2 74,8 ± 5,2 

Самки 
Контроль (дист. вода) 10 43,5 ± 1,9 66,7 ± 2,7 64,4 ± 3,4 
Дапсон (25 мг/кг) 10 42,4 ± 0,8 62,8 ± 1,7 90,9 ± 9,4*** 
ПЯТd1(25 мг/кг) 10 40,3 ± 0,9 60,4 ± 1,8 65,0 ± 2,6 

Примечание: *** – р ≤ 0,01 относительно контроля 
 

Заключение. Анализ результатов исследования показал, что длительное введение крысам в до-
зе 25 мг/кг нового производного 1,3-диазинона-4 соединения под шифром ПЯТd1 не оказывает нега-
тивного воздействия на такие параметры крови, как содержание общего белка, альбумина, глобулина, 
мочевины, креатинина и мочевой кислоты. Полученные данные подтверждают необходимость даль-
нейшего исследования ПЯТd1 для оценки его безопасности как перспективного соединения для соз-
дания нового лекарственного препарата. 
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У бесплодных и фертильных больных хроническим простатитом были изучены показатели спермоплаз-
мы и выявлены связи с состоянием микроциркуляции, активностью воспаления, интенсивностью перекисного 
окисления белков, липидов и активностью антиоксидантной защиты, состоянием гормонального фона, интен-
сивностью коллагенообразования. Выявлены значимые факторы, влияющие на качественные характеристики 
спермоплазмы. Основными факторами являются нарушения микроциркуляции, микрососудистой реактивности, 
а также активность воспаления. На клеточный состав спермоплазмы оказывает влияние комплекс факторов.  
В результате проведенного корреляционного анализа подтвердилось негативное воздействие нарушений мик-
роциркуляции, микрососудистой реактивности, эндотелиальной дисфункции, оксидативного стресса и измене-
ний гормонального фона (особенно уровней половых гормонов) на клеточный состав спермоплазмы, а также 
снижение количества активно-подвижных сперматозоидов, скорости сперматозоидов и увеличение неподвиж-
ных, мертвых сперматозоидов и их патологических форм. 

Ключевые слова: фертильность, хронический простатит, воспаление, микрососудистая реактивность, 
оксидативный стресс. 
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We have studied the indicators of spermoplasma at infertile (140) and fertile (140) patients with chronic prostati-

tis and identified the relationship with the state of the microcirculation, inflammation activity, the intensity of peroxida-
tion of proteins, lipids and the activity of antioxidant defense, the condition of an endocrine profile, the intensity of col-
lagen formation. The result of this work identified significant factors influencing the qualitative characteristics of sper-
moplasma. The main factors are disturbances of microcirculation, microvascular reactivity and inflammation. The cellu-
lar composition of spermoplasma is influenced by a complex of factors. The result of the correlation analysis confirmed 
the negative impact of violations of microcirculation, microvascular reactivity, endothelial dysfunction, oxidative stress 
and changes in an endocrine profile (especially in the levels of sex hormones) on cellular composition of spermoplasma, 
with the reduced number of active-motile sperm cells, sperm velocity, and the increased number of motionless, dead 
sperm cells and their pathological forms. 

Key words: fertility, chronic prostatitis, inflammation, microvascular reactivity, oxidative stress. 
 
 

Введение. В последние два-три десятилетия во всем мире наблюдается отчетливая тенденция к 
снижению активности сперматогенной функции у мужчин, в связи с чем в этиологии бесплодия все 
большее значение приобретает мужской фактор. Это явление, вероятно, служит отражением возрас-
тающего воздействия на организм человека вредных факторов, встречающихся в окружающей среде, 
на производстве и в быту. Кроме того, к нарушениям сперматогенеза могут приводить хронический 
простатит, инфекции, гормональные расстройства и другие патологические процессы в организме, 
косвенно или напрямую являясь причиной бесплодия [6, 15, 18, 19]. В России хроническим  
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простатитом (ХП) страдают до 35 % мужчин трудоспособного возраста [2, 6]. 
В развитии многих заболеваний, в том числе и ХП, основополагающим моментом являются 

микроциркуляторные нарушения тканей и органов [8, 9, 16]. При ХП уже на ранних стадиях заболе-
вания происходят значительные изменения на уровне микроциркуляторного русла, которые характе-
ризуются замедлением скорости кровотока, агрегацией и стазом форменных элементов крови,  
повышением проницаемости сосудов [1, 12]. Объективная регистрация состояния микрокровотока с 
помощью лазерной допплеровской флоуметрии важна не только для констатации микроциркулятор-
ных нарушений, но и определения прогноза течения заболевания, для патогенетически обоснованно-
го назначения лекарственных и немедикаментозных методов лечения [10]. На сегодняшний день не-
достаточно изучены вопросы комбинации факторов, приводящих к хронизации воспалительного 
процесса в простате и развитию бесплодия.  

Цель: изучить показатели спермоплазмы у бесплодных и фертильных больных хроническим 
простатитом и выявить связи с состоянием микроциркуляции, активностью воспаления, интенсивно-
стью перекисного окисления белков, липидов и активностью антиоксидантной защиты, состоянием 
гормонального фона, интенсивностью коллагенообразования. 

Материалы и методы исследования. Работа выполнена в рамках реализации гранта Прези-
дента России по государственной поддержке молодых ученых-кандидатов наук за проект «Хрониче-
ский простатит в развитии мужского бесплодия» (МК-6729.2015.7). Проведение данного клиническо-
го исследования одобрено Региональным независимым этическим комитетом (заседание РНЭК от 
03.10.2014, протокол № 9). Поправок к исходному протоколу РНЭК не было.  

Всего было обследовано 280 пациентов с диагнозом хронический простатит. Средний возраст 
обследованных составил 34 [22; 43] года (по классификации Всемирной организации здравоохране-
ния (ВОЗ), 1999 г.). Медиана длительности заболевания составила 6 [2; 4] лет.  

Все пациенты с ХП были разделены на 2 основные группы: 1 группа – «бесплодные мужчины» 
(140) и 2 группа – «фертильные мужчины» (140). Группу контроля составили 50 практически здоро-
вых мужчин репродуктивного возраста, проходивших диспансерное поликлиническое обследование. 
У всех пациентов была одинаковая сексуальная ориентация. 

Комплексное обследование больных проводили на клинических базах кафедр дерматовенеро-
логии и урологии ФГБОУ ВО «Астраханский ГМУ» Минздрава России. На каждого пациента запол-
няли индивидуальную план-карту, в которую вносили клинические параметры, результаты лабора-
торных и инструментальных методов исследования. Было осуществлено комплексное обследование 
каждого пациента для выявления инфекций, передающихся половым путем, и сопутствующих ос-
ложнений со стороны урогенитальной сферы. Полученные данные сопоставляли с критериями вклю-
чения/исключения. 

Критерием отбора в 1 основную группу стало отсутствие беременности в браке в течение 1 го-
да у лиц репродуктивного возраста при регулярной половой жизни без применения контрацептивных 
средств. Для исключения женского бесплодия проводили анализ амбулаторных карт женщин с изу-
чением социального статуса, анамнеза, гинекологической и соматической патологии. Возрастные 
различия между мужчинами из бесплодных пар и контрольной группы отсутствовали. При оценке 
соматического статуса мужчин обращали внимание на своевременное конституциональное и половое 
развитие, определение типа телосложения, массо-ростового коэффициента, вторичные половые при-
знаки и наличие гинекомастии. Пациенты с избыточной массой тела и ожирением исключались. Кри-
териями исключения служили также патологические процессы органов мошонки (варикоцеле, кисты, 
орхит, эпидимит, двусторонний эпидидимит или эпидидимоорхит, перенесенные травмы яичек, пере-
крут яичек), аномалии развития мочеиспускательного канала, неврологические заболевания мочевого 
пузыря, генетические аномалии, эндокринные нарушения, системные заболевания прямой кишки, 
повышенный уровень антиспермальных антител в эякуляте, хронические интоксикации (хронический 
алкоголизм и др.), иммунное бесплодие, оперативные вмешательства в анамнезе по поводу криптор-
хизма, варикоцеле, паховой грыжи, гидроцеле; прием препаратов, влияющих на функцию мочеполо-
вой системы. 

Исследование функционального состояния кожных микрососудов осуществляли методом ла-
зерной допплеровской флоуметрии с помощью лазерного анализатора тканевого кровотока  
«ЛАКК-02» в одноканальной модификации (научно-производственное предприятие «Лазма», Рос-
сия). В качестве стандартной зоны исследования использовали точку проекции простаты на коже жи-
вота над лоном. Для характеристики микрокровотока оценивали средние величины перфузии тканей 
кровью: показатель микроциркуляции (ПМ), среднеквадратическое отклонение или флакс (СКО) и  



 77 

коэффициент вариации (КВ), индекс эффективности микроциркуляции (ИЭМ). Для оценки сосудо-
двигательной функции эндотелия в ходе лазерной допплеровской флоуметрии проводили ионофоре-
тическую пробу с 5 % раствором ацетилхолина (АХ). В ходе ионофоретической пробы оценивали 
следующие показатели: Т2-Т4 – время развития максимальной вазодилатации (время от начала ионо-
фореза препарата до развития максимального значения показателя микроциркуляции), Т4-Т6 – время 
восстановления кровотока (время от максимальной вазодилатации до возвращения показателя мик-
роциркуляции к исходным значениям) и РКК – резерв капиллярного кровотока (степень прироста по-
казателя микроциркуляции в ответ на ионофорез препарата) [5]. Кроме того, был вычислен коэффи-
циент эндотелиальной функции (КЭФ) как отношение степени прироста показателя микроциркуля-
ции при ионофорезе ацетилхолина к степени увеличения показателя микроциркуляции при ионофо-
резе нитропруссида натрия (КЭФ = РКК АХ/ РКК НН) [11]. 

Для количественного определения интерлейкина-8 (ИЛ-8) применяли коммерческие иммуно-
ферментные тест-системы «ИФА-БЕСТ» фирмы ООО «Вектор-Бест» (Россия). При определении 
уровня лактоферрина использовали моноспецифическую антисыворотку против лактоферрина чело-
века, полученную иммунизацией кроликов по методу А.А. Николаева, и препарат лактоферрина че-
ловека, применяемый для построения калибровочных кривых [7]. Определение уровня С-реактивного 
белка (СРБ) производили, применяя диагностические наборы «CRP (HS) Wide Range HTI» фирмы 
«High Technology Inc.» (США). 

Интенсивность перекисного окисления липидов сыворотки крови определяли по содержанию ма-
лонового диальдегида в составе продуктов, реагирующих с тиобарбитуровой кислотой (ТБК).  
ТБК-активные продукты плазмы крови определяли на основе метода, предложенного K. Jagi в модифи-
кации M. Uchiyama и M. Mihara [20]. Для количественного определения содержания ТБК-активных 
продуктов в сыворотке крови использовали диагностические наборы «ТБК-АГАТ» («Биоконт», Рос-
сия). Определение активности супероксиддисмутазы (СОД) в сыворотке крови производили с ис-
пользованием коммерческих диагностических наборов «SOD kit» («Randox Laboratories LTD», Вели-
кобритания). В работе был использован косвенный метод определения активности СОД, позволяю-
щий учитывать концентрацию веществ индикаторов (в данном случае I.N.T. – 2-(4-iodophenyl)-3-(4-
nitro phenyl)-5-phenyl tetrazolium chloride), преобразуемых супероксидом [3]. 

Исследование металл-катализируемой окислительной модификации белков в сыворотке крови 
проводили по методу R.L. Levine [17] в модификации Е.Е. Дубининой [4] посредством определения 
уровня карбонильных производных (КП) в сыворотке крови спектрофотометрическим методом с ис-
пользованием 2,4-динитрофенилгидразина. 

Определение уровней натрийуретического пептида типа С (СНП) в образцах плазмы осуществ-
ляли методом иммуноферментного анализа с помощью коммерческой тест-системы  
«NT-proCNP» (каталожный номер BI-20872, фирма «Biomedica Medizinprodukte GmbH&Co KG», Ав-
стрия) [13].  

Определение уровня трансформирующего фактора роста β1 (TФР-β1) в образцах сыворотки 
реализовано с помощью «сэндвич»-метода твердофазного иммуноферментного анализа при исполь-
зовании коммерческой тест-системы «Bender MedSystems» (Австрия). 

Для количественного определения человеческого карбокситерминального пропептида прокол-
лагена І типа (КПП) в образцах сыворотки методом иммуноферментного анализа использовали ком-
мерческую тест-систему «BCM Diagnostics» (каталожный номер SEA570Hu, США). 

Статистическую обработку данных проводили при помощи программы  
Statistica 12.0 («StatSoft, Inc.», США) [14]. Для каждого показателя и групп наблюдений вычисляли 
медиану, 5 и 95 процентили. Поскольку в большинстве групп признаки имели отличное от нормаль-
ного распределение, то для проверки статистических гипотез при сравнении числовых данных двух 
несвязанных групп использовали U-критерий Манна-Уитни. Оценку интенсивности корреляционной 
связи осуществляли с помощью рангового коэффициента корреляции Спирмена. За критический уро-
вень статистической значимости принимали 5 % (р = 0,05). 

Результаты исследования и их обсуждение. Медиана объема спермы у фертильных больных 
ХП составила 3,7 мл. У группы контроля медиана объема спермы и интерпроцентильные (5; 95) разма-
хи составили 4,05 [3; 3,5] мл. Различия между двумя основными группами, а также с группой контроля 
были статистически значимы (р < 0,001). Причем у бесплодных больных ХП объем спермы был стати-
стически значимо меньше, чем в группах сравнения. Согласно рекомендациям ВОЗ, объем эякулята 
должен составлять не менее 2 мл. Однако в группе бесплодных больных ХП у 6 (8,6 %) пациентов объ-
ем эякулята был менее 2 мл, что квалифицируется как микроспермия, которая в большинстве случаев 
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связана с недостаточной функцией придаточных половых желез. При проведении корреляционного 
анализа была выявлена зависимость объема эякулята от состояния сосудистой реактивности. Просле-
живалась взаимосвязь между объемом эякулята и временем развития вазодилатации при ионофорезе 
ацетилхолина (Т2-Т4 АХ) (r = -0,42; р < 0,001), указывающая на то, что при более медленном развитии 
вазодилатации объем эякулята уменьшается, то есть у пациентов с гипореактивными типами реагиро-
вания увеличивается риск развития микроспермии. Кроме того, была выявлена взаимосвязь между объ-
емом эякулята и временем восстановления кровотока в пробе с ацетилхолином (Т4-Т6 АХ) (r = 0,32; p < 
0,001), отражающая снижение объема эякулята при уменьшении продолжительности вазодилатации, то 
есть риск развития микроспермии увеличивается у пациентов с декрементными типами реагирования 
микрососудистого эндотелия, свидетельствующими о наличии эндотелиальной дисфункции. Также бы-
ла выявлена взаимосвязь между объемом эякулята и уровнем ИЛ-8 (r = 0,33; р < 0,001), отражающая 
негативное влияние активности воспалительного процесса на объем вырабатываемой и выделяемой 
спермы. Интерес представляют взаимосвязи между объемом эякулята и маркером фиброобразования, 
трансформирующим фактором роста β1 (TФР-β1) – r = -0,34; р < 0,001, а также уровнем карбокситер-
минального пропептида проколлагена І типа (КПП) – r= -0,31; р < 0,001, что отражает роль процессов 
фиброобразования и образование коллагена 1 типа в развитии микроспермии у больных ХП, что может 
оказывать влияние на развитие бесплодия. 

Значение медианы времени разжижения спермы у фертильных больных ХП составило 33,95 мин, 
интерпроцентильные (5; 95) размахи составили [10,5; 46,7] мин, что было статистически значимо про-
должительнее по сравнению с группой контроля (р  0,001), где значение медианы времени разжиже-
ния спермы составило 15,05 мин. Значение медианы времени разжижения спермы у бесплодных боль-
ных ХП составило 64,25 мин, что было статистически значимо дольше по сравнению как с группой 
контроля (p < 0,001), так и с группой фертильных больных ХП (p < 0,001). При корреляционном анали-
зе были выявлены взаимосвязи между временем разжижения и некоторыми показателями кожной мик-
роциркуляции: КВ – r = -0,34 р < 0,001 и ИЭМ – r = -0,29 p = 0,001, отражающие увеличение времени 
разжижения при снижении активной регуляции микрососудистого тонуса и эффективности микроцир-
куляции. Вместе с тем были выявлены взаимосвязи между временем разжижения и уровнем лактофер-
рина (r = 0,42 p < 0,001), а также уровнем ИЛ-8 (r = 0,66 p < 0,001), отражающие негативное влияние 
воспалительной активности на темпы разжижения спермы. Время разжижения спермы – один из важ-
ных спермиологических показателей. Известно, что при длительном разжижении сперматозоиды, пере-
двигаясь в вязкой среде, быстрее теряют биологически доступную энергию (АТФ), дольше находятся 
во влагалище, кислая среда которого значительно снижает их подвижность, а, следовательно, и способ-
ность к оплодотворению. Таким образом, хроническое воспаление в простате, сопровождающееся 
ухудшением микроциркуляции является одним из факторов, ухудшающих фертильность. 

Медиана вязкости спермы у пациентов группы контроля составила 0,5 см. При этом ее значение у 
фертильных больных ХП составило 1,9 см. Обращало на себя внимание статистически значимое увели-
чение вязкости спермы у фертильных (p < 0,001) и бесплодных (р < 0,001) больных с ХП по сравнению 
с пациентами группы контроля. В то же время у бесплодных больных ХП вязкость спермы была стати-
стически значимо выше, чем у фертильных больных ХП (р < 0,001). На показатель вязкости спермы 
оказывали влияние и такие факторы, как нарушение микроциркуляции и воспалительная активность. В 
результате корреляционного анализа были выявлены взаимосвязи между вязкостью спермы и значени-
ем СКО – r = -0,28 p = 0,001, значением КВ – r = -0,37; p < 0,001, ИЭМ – r = -0,25; p = 0,019, отражаю-
щие увеличение вязкости спермы при снижении эффективности микроциркуляции и уменьшении ак-
тивной регуляции микрокровотока. Кроме того, были выявлены взаимосвязи между вязкостью спермы 
и временем развития вазодилатации (Т2-Т4 АХ) – r = 0,25; p = 0,003, временем восстановления крово-
тока (Т4-Т6 АХ) – r = -0,34; p < 0,001, указывающие на увеличение вязкости спермы, а следовательно, и 
фертильности пациентов при замедлении вазодилатации и уменьшении ее продолжительности. На за-
висимость вязкости спермы от активности воспаления указывали взаимосвязи вязкости спермы и уров-
ней лактоферрина (ЛФ) – r = 0,24; p = 0,004 и интерлейкина-8 (ИЛ-8) – r = 0,43; p < 0,001. 

Медиана pH спермы у бесплодных больных ХП составила 7,9 [7,3; 8,45], что было статистически 
значимо выше, чем в группе фертильных больных ХП – 7,6 [7,3; 8,1] (р < 0,001) и в группе контроля  
(р < 0,001). Различия между группой контроля и группой фертильных больных ХП также были стати-
стически значимы (р = 0,002). При проведении корреляционного анализа были выявлены взаимосвязи 
pH спермы и ряда показателей микроциркуляции, микрососудистой реактивности, активности воспале-
ния. Выявлены взаимосвязи между pH спермы и КВ – r = -0,23 p = 0,006, ИЭМ– r = -0,23; p = 0,005, 
временем Т2-Т4 АХ – r = 0,25 p = 0,003, временем Т4-Т6 АХ – r = -0,34; p < 0,001, а также взаимосвязи 
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между pH спермы и уровнем лактоферрина – r = 0,43; p < 0,001, уровнем ИЛ-8 – r = 0,59; p < 0,001,  
указывающие на тенденцию к увеличению pH при ухудшении микроциркуляции и ее регуляторных 
механизмов, нарушении микрососудистой реактивности и увеличении активности воспаления. 

Таким образом, как у бесплодных, так и у фертильных больных ХП наблюдалось изменение ка-
чественных характеристик спермы: статистически значимое по сравнению с контролем уменьшение 
объема при увеличении времени разжижения, вязкости спермы и ее pH. В то же время у бесплодных 
больных ХП уменьшение объема, вязкости и увеличение pH спермы были выражены статистически 
значимо больше, чем у фертильных больных ХП. Были выявлены взаимосвязи качественных характе-
ристик спермы и показателей микроциркуляции, микрососудистой реактивности и активности воспале-
ния, а также процессов фиброобразования. 

Значение медианы количества клеток сперматогенеза у фертильных больных ХП составило 3 %, 
а интерпроцентильные (5; 95) размахи [1,9; 3,7] % против 3,1 [2,4; 3,5] % в группе бесплодных больных 
ХП. При проведении корреляционного анализа были выявлены взаимосвязи между количеством клеток 
сперматогенеза и показателями микрососудистой реактивности: временем Т2-Т4 АХ – r = 0,33;  
p < 0,001, временем Т2-Т6 АХ – r = -0,24; p = 0,005, увеличением микроциркуляции в пробе с  
АХ (РКК АХ) – r = -0,21; p = 0,013. 

Медиана количества активно-подвижных сперматозоидов в спермоплазме у пациентов группы 
контроля составила 69,5 %. При этом значение медианы количества активно-подвижных сперматозои-
дов в группе фертильных больных ХП составило 65,1 % при интерпроцентильных (5; 95) размахах – 
[58,25; 78,55] %, а в группе бесплодных больных ХП – 57,1 [34,25; 77] %, что в обеих группах было ста-
тистически значимо меньше, чем в группе контроля (р < 0,001). Обращает на себя внимание статисти-
чески значимое уменьшение количества активно-подвижных сперматозоидов в группе бесплодных 
больных ХП по сравнению с группой фертильных пациентов (р < 0,001). Наблюдались положительные 
корреляции между количеством активно-подвижных сперматозоидов и значением СКО – r = 0,19;  
p = 0,028, КВ – r = 0,21; p = 0,015, ИЭМ – r = 0,22; p = 0,011 и временем Т2-Т4 АХ – r = 0,23; p = 0,006, 
отражающие тенденцию к уменьшению активно-подвижных сперматозоидов при ухудшении микро-
циркуляции и снижении микрососудистой реактивности. Были выявлены взаимосвязи между количест-
вом активно-подвижных сперматозоидов и уровнем ЛФ – r = -0,41; p < 0,001, ИЛ-8 – r = -0,45; p < 0,001, 
отражающие уменьшение способности сперматозоидов к активному движению при увеличении выра-
женности воспаления. Интерес представляют слабые, однако статистически значимые взаимосвязи ме-
жду количеством активно-подвижных сперматозоидов и уровнем тестостерона – r = 0,21; p < 0,022, 
уровнем эстрадиола – r = -0,19; p < 0,031, а также уровнем лептина – r = 0,18; p < 0,044, отражающие 
регулирующее действие указанных гормонов на подвижность сперматозоидов. 

Количество неподвижных сперматозоидов в спермоплазме в группе контроля составило  
20,5 [11; 27,2] %. Количество неподвижных сперматозоидов в спермоплазме фертильных больных ХП 
составило 23,3 [15,1; 26] %, что было сопоставимо с группой контроля (р = 0,051). В группе бесплодных 
больных ХП количество неподвижных сперматозоидов в спермоплазме было статистически значимо  
(р < 0,001) больше по сравнению как с группой контроля, так и с группой фертильных больных ХП и 
составило 31,2 [20,6; 51,6] %. Были выявлены отрицательные корреляционные взаимосвязи между ко-
личеством неподвижных сперматозоидов и значением КВ – r = 0,33 p < 0,001, ИЭМ –  
r = -0,21 p = 0,021, отражающие увеличение числа неподвижных сперматозоидов при нарушении мик-
роциркуляции. Кроме того, была обнаружена зависимость количества неподвижных сперматозоидов от 
состояния микрососудистой реактивности и функции сосудистого эндотелия, а именно – от времени 
Т2-Т4 АХ – r = 0,24; p = 0,004, времени Т4-Т6 АХ – r = -0,31; p < 0,001, коэффициента эндотелиальной 
функции (КЭФ) – r = -0,21; p = 0,011, а также уровня натрийуретического пептида типа С (СНП) –  
r = 0,34; p < 0,001, отражающие негативное влияние нарушений микрососудистой реактивности и эндо-
телиальной дисфункции на подвижность сперматозоидов. Увеличение количества неподвижных спер-
матозоидов может быть следствием снижения уровня тестостерона, на что указывает корреляция меж-
ду данными показателями – r = -0,26; p < 0,001. 

Скорость сперматозоидов у фертильных больных ХП была сопоставима со скоростью спермато-
зоидов у пациентов группы контроля (р = 0,091), составляя 2,9 [1,95; 3,6] мм/мин, против 3 [2,3; 5] 
мм/мин соответственно. В группе бесплодных больных ХП скорость сперматозоидов в спермоплазме 
составила 2,35 [0,8; 3,3] мм/мин, что было статистически значимо (р < 0,001) меньше как по сравнению 
с группой контроля, так и по сравнению с группой фертильных больных ХП. Скорость сперматозоидов, 
как и другие показатели спермограммы, зависела от состояния микроциркуляции, микрососудистой 
реактивности и функционального состояния эндотелия. Были выявлены взаимосвязи между скоростью 
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сперматозоидов и ИЭМ – r = 0,22; p = 0,007, временем Т2-Т4 АХ – r = -0,43; p < 0,001, временем  
Т4-Т6 АХ – r = 0,54; p < 0,001, РКК АХ – r = -0,34; p < 0,001, а также КЭФ – r = 0,28; p < 0,009 и СНП –  
r = -0,18; p < 0,032. Также была выявлена зависимость скорости сперматозоидов от активности воспа-
ления, что подтверждалось наличием корреляции между скоростью сперматозоидов и уровнем ЛФ –  
r = -0,44; p < 0,001, ИЛ-8 – r = -0,61; p < 0,001, СРБ – r = -0,2; p = 0,019. Представляет интерес зависи-
мость скорости сперматозоидов от выраженности оксидативного стресса, что подтверждалось наличи-
ем взаимосвязей между скоростью сперматозоидов и уровнем ТБК-активных продуктов – r = -0,21;  
p = 0,015, уровнем карбонильных производных (КП) – r = -0,21 p = 0,011, а также активностью  
СОД – r = -0,19; p = 0,026. Вместе с тем на скорость сперматозоидов оказывает влияние состояние гор-
монального фона, а именно – уровни половых гормонов. Так, были выявлены взаимосвязи между ско-
ростью сперматозоидов и уровнем тестостерона – r = 0,28; p < 0,001, уровнем эстрадиола – r = -0,22;  
p = 0,009. 

Значение медианы и интерпроцентильные (5; 95) размахи количества патологических форм 
сперматозоидов у пациентов группы контроля составили 20,7 [10,5; 27,5] %. В группе фертильных 
больных ХП количество патологических форм сперматозоидов было сопоставимо с данными группы 
контроля (р = 0,495), составляя 20,4 [13,15; 28,45] %. В группе бесплодных больных ХП количество па-
тологических форм сперматозоидов составило 29,8 [13,8; 52,7] %, что было статистически значимо 
больше (р < 0,001) по как сравнению с контролем, так и с группой фертильных больных ХП. На коли-
чество патологических форм сперматозоидов оказывали влияние состояние микрососудистой реактив-
ности (взаимосвязи с временем Т2-Т4 АХ – r = 0,4; p < 0,001, временем Т4-Т6 АХ – r = -0,34 p < 0,001), 
состояние сосудистого эндотелия (взаимосвязь с КЭФ – r = -0,2; p = 0,026), активность перекисного 
окисления липидов (взаимосвязь с уровнем ТБК-активных продуктов – r = 0,3; p = 0,001), белков (взаи-
мосвязь с уровнем КП – r = 0,2; p = 0,027), а также состояние гормонального фона (взаимосвязи с уров-
нем тестостерона – r = -0,34; p = 0,003 и уровнем пролактина – r = -0,23; p = 0,006). Количество мертвых 
сперматозоидов как у фертильных, так и у бесплодных больных ХП было статистически значимо 
больше (р < 0,001), чем в группе контроля, составляя 12 [4; 22,4] % и 14,95 [7,05; 25,2] % против 
6,3 [0,7; 13,0] %, соответственно. Однако у бесплодных больных ХП количество мертвых спермато-
зоидов в спермоплазме было статистически значимо (р < 0,001) больше, чем у фертильных больных 
ХП. Количество мертвых сперматозоидов также зависело от состояния микрососудистой реактивно-
сти (взаимосвязи с временем Т2-Т4 АХ – r = 0,65; p < 0,001, временем Т4-Т6 АХ – r = -0,65; 
p < 0,001), эндотелиальной функции (взаимосвязи с КЭФ – r = -0,21; p = 0,014), активности воспале-
ния (взаимосвязи с уровнем ЛФ – r = 0,51; p < 0,001, ИЛ-8 – r = 0,67; p < 0,001, СРБ – r = 0,2; 
p = 0,019), уровня половых гормонов (взаимосвязи с уровнем тестостерона – r = -0,25; p = 0,003, 
уровнем эстрадиола – r = 0,23; p = 0,006). 

Количество лейкоцитов в спермоплазме фертильных пациентов с ХП было статистически значи-
мо больше по сравнению как с группой бесплодных больных ХП, так и с группой контроля, составляя 
2,4 [1,2; 3,8] × 106 против 0,9 [0,4; 1,7] × 106 и 0,5 [0,2; 0,9] × 106, соответственно. Количество лейкоци-
тов в спермоплазме бесплодных больных с ХП было статистически значимо больше по сравнению с 
группой контроля. Были выявлены статистически значимые корреляционные взаимосвязи между коли-
чеством лейкоцитов в спермоплазме и уровнем ИЛ-8 – r = 0,6; p < 0,001, уровнем лактоферрина – 
r = 0,39; p < 0,001. 

Таким образом, у фертильных больных ХП наблюдалось уменьшение в спермоплазме клеток 
сперматогенеза, количества активно-подвижных сперматозоидов, мертвых сперматозоидов и лейкоци-
тов по сравнению с группой контроля. У бесплодных больных ХП изменения клеточного состава спер-
моплазмы были более выраженными: уменьшение количества клеток сперматогенеза по сравнению с 
группой контроля, снижение числа активно-подвижных сперматозоидов, скорости сперматозоидов, 
увеличение количества неподвижных сперматозоидов, патологических форм сперматозоидов, мертвых 
сперматозоидов по сравнению как с группой контроля, так и с группой фертильных больных ХП. 

Заключение. Значимыми факторами, влияющими на качественные характеристики спермы, 
являются нарушения микроциркуляции, микрососудистой реактивности и активность воспаления. На 
клеточный состав спермы оказывает влияние комплекс факторов. Данные корреляционного анализа 
подтвердили негативное влияние нарушений микроциркуляции, микрососудистой реактивности, эн-
дотелиальной дисфункции, оксидативного стресса и изменений гормонального фона, особенно уров-
ней половых гормонов, на клеточный состав спермы со снижением количества активно-подвижных 
сперматозоидов, скорости сперматозоидов и с увеличением неподвижных, мертвых сперматозоидов и 
их патологических форм. 
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Alternative classifications of asthma based on the identification of clinical and biological phenotypes of the dis-

ease have been actively discussed in pediatric pulmonology during the last 10-15 years. The importance to highlight 
such phenotypes is caused by multiple etiological and risk factors, various course and approaches to therapy, response 
to treatment and a variety of disease prognoses. Today asthma phenotyping is carried out on the basis of clinical fea-
tures, genetic and biological markers. However, there is no unified view of differentiation of asthma according to phe-
notypes. While phenotyping, clinical and morphological characteristics, important triggers, response to therapy, the 
presence of comorbidity are taken into account. 
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Введение. В структуре хронических и рецидивирующих бронхолегочных заболеваний у детей 
бронхиальная астма (БА) занимает до 50–60 % [2, 4]. Более половины случаев персистирующей аст-
мы начинается в возрасте до 3 лет и 80 % – до 6 лет. Если астма манифестирует до 3 лет, то она отли-
чается большей тяжестью, более выраженной бронхиальной гиперреактивностью и значительным 
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дефицитом роста легочной функции [1, 4, 7, 8, 11, 12]. 
Во всем мире, в том числе и в России, отмечается тенденция к увеличению заболеваемости БА 

и ее более тяжелому течению. Понятия «фенотипы» и «эндотипы» астмы основываются на патофи-
зиологической гетерогенности и клинической многоликости различных форм БА [3, 5, 6]. По данным 
S.E. Wenzel [14], определение клинического фенотипа БА включает в себя клинические и анамнести-
ческие характеристики, позволяющие распределить пациентов по подгруппам (фенотипировать) с 
учетом общих, статистически усредненных функциональных показателей и триггерных факторов [2]. 
Фенотипирование способствует обеспечению индивидуального ведения пациентов на этапах дина-
мического наблюдения, выбора терапии и прогнозирования возможного противовоспалительного от-
вета. 

Эндотипы БА – более сложное, отличающееся от фенотипов, но сопряженное с ними понятие. 
Эндотип БА – многофакторная система свойств, включающая в себя патоморфологические (воспаление 
и ремоделирование), физиологические, а также генетические аспекты заболевания. Эндотип в моно или 
сочетанном варианте должен характеризовать патогенетические механизмы, лежащие в основе форми-
рования определенного клинического фенотипа. Доминирующий эндотип (подтип) воспаления сущест-
вует в моноварианте, сосуществует с другим подтипом либо синергично взаимодействует с ним. Доми-
нирующий подтип воспаления имеет специфические биологические маркеры [1, 2, 4, 9, 10]. 

Многие из этих фенотипов БА давно и успешно идентифицируются врачами. Так, например, вы-
деление фенотипов интермиттирующей, легкой, среднетяжелой и тяжелой персистирующей БА прово-
дится на основании выраженности и частоты симптомов, нарушений функции легких, объема требуе-
мой терапии и ограничения активности пациента. Не менее важным и главное – доступным становится 
выявление этиологических фенотипов БА, что и нашло отражение в данном исследовании. 

Показано, что от 30 до 70 % детей, имевших симптомы БА, отмечают значительное улучшение 
или полное их исчезновение в подростковом возрасте, что во многом обусловлено возрастными осо-
бенностями синтеза IgE-антител [13]. 

Цель: представить возрастную и гендерную структуру, а также клинико-анамнестическую ха-
рактеристику вирусиндуцированного и аллергоиндуцированного фенотипов атопической бронхиаль-
ной астмы, проанализировать динамику данных фенотипов. 

Материалы и методы исследования. Дизайн исследования: сплошное когортное, проспектив-
ное. Объектами исследования стали 177 пациентов обоих полов, получавших стационарное обследо-
вание и лечение в ГБУЗ АО «Детская городская клиническая больница № 2», с диагнозом «бронхи-
альная астма атопического генеза, различной степени тяжести».  

Диагноз обследованных детей был верифицирован в соответствии с основными документами – 
Международными клиническими рекомендациями по диагностике и лечению бронхиальной астмы 
[9] и Национальной программой «Бронхиальная астма у детей. Стратегия лечения и профилактика» 
[5]. Возраст пациентов составил от 3 до 16 лет. Проведена рандомизация обследуемых по клиниче-
ским фенотипам. В клинический фенотип аллергоиндуцированного варианта включены пациенты, 
имевшие эпизоды ОРВИ в пределах возрастного норматива, атопический анамнез по материнской 
линии, страдающие атипическим дерматитом, имевшие эпизоды отека Квинте, крапивницы. Ко вто-
рому фенотипу, который был определен как смешанный, отнесены дети с частыми респираторно-
вирусными заболеваниями, имеющие лабораторные маркеры герпесвирусных возбудителей. 

Далее группы пациентов каждого из фенотипов были рандомизированы по тяжести и достиже-
нию контроля. 

Методы статистического анализа использовались следующие: для сравнения частот признаков 
в двух группах критерий χ2 с поправкой Йетса для двухвходовых таблиц, пакет программ  
Statistica 6.0. («StatSoft, Inc.», США). 

Результаты исследования и их обсуждение. При анализе изученных фенотипов было выявле-
но, что аллергоиндуцированный вариант фенотипа (χ2 = 14,46, р = 0,01) превалировал, в обоих фено-
типах по гендерному признаку достоверно преобладали мальчики, составившие 63 и 62 %, соответст-
венно (χ2 = 21,9; р = 0,01) (табл. 1). Средний возраст дебюта заболевания при аллергоиндуцированном 
фенотипе и смешанном составил 4 и 3 года, соответственно. Фактор наследственности достоверно 
преобладал у детей с аллергоиндуцированым фенотипом (АФ) (χ2 = 41,6; р = 0,001). 

При анализе структуры сенсибилизации, представленной в таблице 1, выявлено, что пищевая 
сенсибилизация встречается в равной степени при обоих фенотипах, а бытовая, пыльцевая и медика-
ментозная достоверно чаще отмечена именно при АФ. 
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Таблица 1 
Клинико-анамнестическая характеристика фенотипов 

Диагностические  
признаки 

Аллерго-
индуцирован-
ный фенотип 

(1 группа) 

Смешанный  
фенотип 

(2 группа) 

Статистическая значимость  
различий между фенотипами 

 

Всего пациентов, n = 177 61 %, n = 107 39 %, n = 70 χ2 = 14,46; р = 0,01 
Мальчики 63 % 62 % чел. χ2 = 21,9; р = 0,01  

между полами в 1 группе 
Девочки 37 % 38 % χ2 = 21,9; р = 0,01  

между полами во 2 группе 
Средний возраст дебюта 4 года 3 года – 
Наследственность  57 % 12 % χ2 = 41,46; р = 0,001 

Сенсибилизация 
Пищевая 77 % 60 % χ2 = 2,9; р > 0,05 
Бытовая 65 % 20 %  χ2 = 41,4, р = 0,0005 
Пыльцевая 51 % 20 % χ2 = 20,98; р = 0,001 
Лекарственная 29 % 8 % χ2 = 14,62; р = 0,001 
Эпидермальная 6 % 12 % χ2 = 2,1; р > 0,05 

 
Представляет большой интерес гендерная структура триггерных фенотипов. Так, проанализи-

рованы группы детей различного возрастного периода, выявлено достоверное преобладание вирус-
индуцированной БА у детей дошкольного возраста, реже отмечена частота данного фенотипа у детей 
старшего школьного возраста (табл. 2).  

Таблица 2 
Возрастная структура изученных фенотипов  

Возраст детей Аллерго-
индуцирован-
ный фенотип, 
n = 107 (61 %) 

Смешанный  
фенотип, 

n = 70 (39 %) 

Статистическая  
значимость различий  

между фенотипами 

1 группа (3–6 лет) 32 (29,9 %) 50 (71,4 %) χ2 = 7,9; р < 0,01 
2 группа (6–10 лет) 45 (42 %) 14 (20 %) χ2 = 32,5; р < 0,01 
3 группа (10–16 лет) 30 (28 %) 6 (8,6 %) χ2 = 32; р < 0,01 
Статистическая значи-
мость различий между  
возрастными группами 

χ2 = 44; р < 0,01* 
χ2 = 57; р < 0,01** 

χ2 = 3,2; р > 0,05*** 
Примечание: * – статистическая значимость при сравнении 1 и 2 групп, ** – статистическая  

значимость при сравнении 1 и 3 групп, *** – статистическая значимость при сравнении 2 и 3 групп 
 

Рассматривая взаимосвязь фенотипа, индуцированного триггером, и динамики тяжести заболе-
вания, следует отметить, что у детей до 5 лет легкая степень заболевания при смешанном фенотипе 
не регистрировалась, а заболевание по степени тяжести было среднетяжелым или тяжелым (табл. 3). 

Таблица 3 
Динамика тяжести заболевания при смешанном фенотипе 

у детей с дебютом бронхиальной астмы до 5 лет (в течение 5 лет наблюдения) 
Степень  

тяжести БА 
Степень тяжести  

наросла 
(1 группа) 

Степень тяжести 
уменьшилась 

(2 группа) 

Без динамики 
(3 группа) 

Статистическая  
значимость и дос-

товерность 
Средняя, n = 55 

8 (14,5 %) 15 (27,2 %) 32 (67,3 %) 
χ2 = 4,2; р* < 0,05 
χ2 = 37; р** < 0,05 
χ2 = 10; р*** < 0,01 

Тяжелая, n = 15 - 5 (33,3 %) 10 (66,6 %) χ2 = 3; р**** > 0,05 
Статистическая досто-
верность по тяжести 

- χ2 = 1,1;  
р > 0,05 

χ2 = 0,3;  
р > 0,05 

- 

Примечание: * – P1-2 между группами 1 и 2, ** – P1-3; *** – P2-3 – между группами по динамике,  
**** – р между группами 2 и 3 при тяжелой степени 

 
 
 



 86 

При анализе АФ с дебютом до 5 лет получены достоверные статистические различия о дости-
жении частичного контроля над заболеванием внутри каждой группы по степени тяжести  
(табл. 4). 

В группе пациентов без пересмотра степени тяжести при сравнении обоих фенотипов результа-
ты отмечены в равночастотных долях, достоверных различий не получено. 

Таблица 4 
Динамика контроля бронхиальной астмы у детей с аллергоиндуцированным фенотипом заболевания  

и дебютом в раннем возрасте (в течение 5 лет наблюдения) 
Степень  

тяжести БА 
 

Достижение 
полного  

контроля 

Частичный  
контроль 

Без  
динамики 

Статистическая 
значимость различий  

внутри группы 
Средняя, n = 40 0 % 28 (70 %) 12 (30 %) χ2 = 12,8; р = 0,01 
Тяжелая, n = 22 0 % 14 (63,6 %) 8 (36,3 %) χ2 = 3,2; р > 0,05 
Статистическая значимость  
различий между группами  
по степеням тяжести 

- χ2 = 0,2; р > 0,05 χ2 = 0,2; р > 0,05 - 

 
У больных с АФ и поздним дебютом в течение 5 лет был достигнут полный контроль при лег-

ких формах у 100 % пациентов и частичный контроль – при среднетяжелых и тяжелых. В группе 
средней тяжести зафиксировано неконтролируемое течение с нарастанием степени тяжести у 28,6 % 
пациентов, частичный контроль у 71,4 % детей (χ2 = 10,2; р < 0,01). В группе тяжелой степени час-
тичный контроль был достигнут у всех пациентов 100 % (по сравнению с группой средней тяжести 
частичного контроля χ2 = 4,0; р < 0,05). 

Заключение. В группе детей дошкольного возраста частота смешанного варианта фенотипа 
бронхиальной астмы достоверно преобладает над аллергоиндуцированным фенотипом, у детей 
школьного возраста фенотип достоверно чаще был аллергоиндуцированным (χ2 = 32,5; р < 0,01). 

У детей с обоими фенотипами и с различным дебютом и степенью тяжести заболевания на про-
тяжении 5 лет наблюдения не получено достоверно статистических различий при анализе достиже-
ния контроля над заболеванием. 

У пациентов с аллергоиндуцированным фенотипом достоверно чаще достигался контроль при 
среднетяжелой степени заболевания. 
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Осуществлена оценка влияния полиморфизма А1166С гена рецептора I типа ангиотензина II на эффек-

тивность проводимой терапии Лозартаном на фоне стандартной терапии у больных хронической обструктивной 
болезнью легких, осложненной легочным сердцем. В исследование было включено 27 пациентов. Наблюдение 
продолжалось 2 года и включало в себя 3 повторных визита после выписки из стационара (через 6, 12 и 24 ме-
сяца). Определена динамика основных клинических проявлений, бронхиальной проходимости, показатели 
структурно-функционального состояния сердца по данным эхокардископии. Больные, имевшие генотип АА по 
полиморфизму А1166С гена рецептора I типа ангиотензина II, на фоне проводимой терапии имели достоверное 
более выраженное снижение показателей размеров правого желудочка и среднего давления в легочной артерии 
по сравнению с носителями генотипа АС. 
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We have assessed the effect of A1166C polymorphism of the angiotensin II type 1 receptor gene on the effec-

tiveness of the therapy with losartan on the background of standard therapy in patients with chronic obstructive pulmo-
nary disease complicated by pulmonary heart. The study covered 27 patients. Monitoring lasted 2 years and included 
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three repeated visits after the patients’ discharge from hospital (in 6, 12 and 24 months). We specified the dynamics of 
the basic clinical manifestations, bronchial obstruction, indicators of structural and functional state of the heart accord-
ing to the data of echocardioscopy. Patients with AA genotype according to A1166C polymorphism of the angiotensin 
II type 1 receptor gene, on the background of the therapy had a significantly greater decline in right ventricular size and 
the average pressure in the pulmonary artery as compared with genotype AC carriers. 

Key words: chronic obstructive pulmonary disease, chronic pulmonary heart, polymorphism of the angiotensin 
II type 1 receptor gene, effectiveness of therapy. 

 
 
Введение. В настоящее время хроническая обструктивная болезнь легких (ХОБЛ) ассоцииру-

ется с неуклонным ростом заболеваемости и смертности. По данным официальной статистики, в Рос-
сии в 2007 г. было зарегистрировано 2,4 млн больных. Однако эти сведения не отражают реальной 
картины заболеваемости, так как часто хроническая обструктивная болезнь легких впервые диагно-
стируется на поздних стадиях, когда неуклонно прогрессирующий патологический процесс уже не 
поддается лечению, что объясняет высокую смертность среди больных. Обострения и сопутствую-
щие заболевания ХОБЛ способствуют более тяжелому течению болезни [1, 3, 19, 20]. 

Согласно данным Всемирной организации здравоохранения (ВОЗ), ежегодно от ХОБЛ погиба-
ют около 3 млн человек. По данным ВОЗ за 2012 г., при анализе данных всех стран мира это заболе-
вание делит 3 и 4 места с инфекциями нижних дыхательных путей после ишемической болезни серд-
ца и инсульта. Среди стран с высоким достатком, к которым Всемирный банк и Международный 
банк реконструкции и развития относят Россию, ХОБЛ делит 5 и 6 места с инфекциями нижних ды-
хательных путей, а на 3 и 4 места выходят рак трахеи, бронхов, легких и болезнь Альцгеймера. 
В странах с достатком выше среднего ХОБЛ как причина смерти занимает 3 место, в странах с дос-
татком ниже среднего – 4 место, а в странах с низким достатком ХОБЛ не входит в первую десятку 
причин смерти, поскольку там на 1 месте стоят инфекции нижних дыхательных путей, за которыми 
следуют ВИЧ-инфекция, диарея, инсульт, ишемическая болезнь сердца, малярия и др. [3, 16].  

ХОБЛ рассматривается как патология дыхательных путей с системными проявлениями и отно-
сится к мультифакториальным заболеваниям [17, 18]. Для каждого мультифакториального заболева-
ния активно исследуется генная сеть, проводится идентификация в ней центральных генов и генов-
модификаторов, анализ ассоциации их полиморфизмов с той или иной клинической характеристикой 
[2, 7, 8, 10, 11]. 

Повышение эффективности лекарственной терапии является актуальной задачей современного 
здравоохранения. Программа лечения ХОБЛ определяется стадией заболевания, характером, часто-
той обострений и наличием осложнений, одним из которых является повышение давления в легочной 
артерии и формирование хронического легочного сердца (ХЛС). Сегодня в качестве довольно пер-
спективных препаратов для лечения хронической сердечной недостаточности на фоне ХЛС рассмат-
ривают антагонисты рецепторов ангиотензина-II [9]. Повседневная практика показывает, что эффек-
тивность применения одних и тех же лекарственных средств у различных больных неодинакова. 
Клиническая эффективность фармакологических препаратов может зависеть от экспрессии генов, 
определяющих функцию рецепторов – мишеней этих препаратов [14, 15]. Так, исследования послед-
них лет показали, что А1166С полиморфизм гена рецептора ангиотензина II у больных артериальной 
гипертензии в ряде случаев определяет эффективность лекарственных препаратов, механизм которых 
связан со снижением активности ренинангиотензинальдостероновой системы, в том числе в отноше-
нии регресса гипертрофии миокарда [5, 6, 13].  

Цель: изучить влияние полиморфизма А1166С гена рецептора I типа ангиотензина II на клини-
ческую эффективность применения Лозартана на фоне базисной терапии у больных хронической об-
структивной болезнью легких, осложненной хроническим легочным сердцем. 

Материалы и методы исследования. В исследование было включено 27 больных ХОБЛ с 
ХЛС. Все пациенты были русскими, не имели между собой родственных связей и являлись жителями 
Астраханской области. Данные об этнической принадлежности выясняли путем опроса, включая ука-
зания на национальную принадлежность предков до III поколения. Исследование одобрено Регио-
нальным независимым этическим комитетом (заседание комитета от 25.05.2010 г., протокол № 5). 
Пациенты дали письменное информированное согласие на добровольное участие в исследовании и 
всестороннее обследование по специальной научной программе. 

Диагноз ХОБЛ устанавливали на основании критериев, изложенных в программе «Глобальная 
стратегия диагностики, лечения и профилактики ХОБЛ» (2011 г.). Основным показателем, позво-
ляющим достоверно судить о наличии ХОБЛ, служило постбронходилатационное значение 
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ОФВ1/ФЖЕЛ < 0,70, подтверждающее наличие ограничения воздушного потока. Критериями диагно-
стики ХЛС стали общепринятые признаки гипертрофии и дилятации правых отделов сердца по дан-
ным ЭКГ и эхокардиоскопии: толщина свободной стенки правого желудочка (ТПС ПЖ) более 5 мм и 
(или) конечный диастолический размер правого желудочка (КДР ПЖ) более 3 см. Критерием наличия 
легочной гипертензии считали повышение среднего давления в легочной артерии (СрДЛА) в услови-
ях покоя выше 25 мм рт. ст. В исследование не включены пациенты с ассоциированной ишемической 
болезнью сердца, сахарным диабетом.  

Начальный этап работы включал в себя проведение комплексного обследования больных: об-
щеклинические исследования, тест с 6-минутной ходьбой, лабораторные, инструментальные иссле-
дования, в том числе пульсоксиметрию (переносимый пульсоксиметр, «Nonin Medical, Inс.», США), 
спирографию (аппарат «Валента», Россия), допплерэхокардиографию по стандартной методике 
(ультразвуковой сканер «Vivid 7», GE Vingmed Ultrasound AS, Норвегия), определение полиморфизма 
А1166С гена рецептора I типа ангиотензина II (AGT2R1). Генетические исследования выполняли в 
лаборатории пренатальной диагностики ФГБНУ «Научно-исследовательский институт акушерства, 
гинекологии и репродуктологии им. Д.О. Отта» (г. Санкт-Петербург) с помощью полимеразной цеп-
ной реакции (ПЦР) со специфическими олигопраймерами (Научно-производственное объединение 
«Сибэнзим», г. Новосибирск). Для амплификации использовали программируемый термоциклер 
фирмы «ДНК-технология» (Россия). 

Все пациенты в дополнение к стандартной терапии получали антагонист рецептора ангиотен-
зина II Лозартан («Лозап», «Zentiva», Чехия). Подбор дозы Лозартана проводили методом титрова-
ния. Начальная доза этого препарата составляла 12,5 мг (в случае исходной артериальной гипотонии 
она была снижена до 6,25 мг). Больных наблюдали сначала в стационаре ГБУЗ АО «Городской кли-
нической больницы № 4 им. В.И. Ленина» (2 недели), в дальнейшем – амбулаторно. В ходе титрова-
ния дозу Лозартана удваивали каждые 2 недели после клинического осмотра больных. При этом учи-
тывали динамику самочувствия пациентов за истекший период и объективные данные. Целевой стала 
доза Лозартана 50 мг. В качестве бронхолитической медикаментозной терапии в стадии «стабильного 
течения» ХОБЛ больные получали Тиотропия бромид («Спирива», «Boehringer Ingelheim», Германия) 
в дозе 18 мкг (1 ингаляция) 1 раз в сутки. При необходимости пациенты дополнительно использовали 
Сальбутамол («Сальбутамол», ЗАО «Биннофарм», Россия). 

Больные наблюдались в течение 2 лет. Во время подбора дозы Лозартана контрольные явки 
больных к врачу назначали каждые 2 недели, в дальнейшем – 1 раз в месяц. Комплексное повторное 
лабораторно-инструментальное обследование проводили при визитах в 6, 12 и 24 месяца. Оценку вы-
раженности клинических симптомов ХОБЛ в баллах проводили по общепринятой методике  
(Ю.Л. Куницына, Е.И. Шмелев, 2003 г.) [4]. Рассчитывали респираторный индекс (РИ) – среднее зна-
чение от выраженности всех респираторных синдромов: одышка, кашель, продукция мокроты, хри-
пы. 

В зависимости от результатов генетического исследования пациенты были распределены на две 
группы: 1) носители генотипа АА и 2) носители генотипа АС. Характеристика групп больных ХОБЛ 
в начале исследования с различными генотипами по полиморфизму А1166А гена AGT2R1 приведена 
в таблице 1.  

 
Таблица 1 

Характеристика групп больных ХОБЛ с различными генотипами  
по полиморфизму А1166С гена АGТ2R1 в начале исследования. Ме (Q25; Q75)  

Признак Больные ХОБЛ, 
имевшие  

генотип АА  
(n = 16) 

Больные ХОБЛ,  
имевшие  

генотип АС  
(n = 11) 

Уровень  
значимости, р 

1 2 3 4 
Возраст, лет 61,0 (56,0; 64,5) 62,0 (53,0; 65,0) 0,955 
Пол, муж/жен (абс.) 13/3 10/1 0,624 
Длительность ХОБЛ, лет 16,5 (10,0; 20,0) 15,0 (15,0; 23,0) 0,468 
Частота обострений 3,0 (2,0; 3,5) 3,0 (2,0; 4,0) 0,723 
Индекс курения, пачка/лет 38,0 (19,0; 47,5) 45,0 (28,0; 46,0) 0,516 
Индекс массы тела, кг/м2 25,1 (22,2; 27,8) 23,4 (20,8; 27,5) 0,372 
ОФВ1, % 32,5 (29,0; 43,0) 28,0 (23,0; 35,0) 0,109 
SaО2, % 91,5 (88,5; 93,5) 89,0 (88,0; 92,0) 0,569 
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1 2 3 4 
Тест с 6-минутной ходьбой, м 576,9 (506,2; 616,4) 579,9 (557,6; 624,6) 0,634 
Фракция выброса левого желудочка, % 58,0 (57,0; 59,0) 58,0 (57,0; 59,0) 0,297 
СрДЛА, мм рт. ст. 29,5 (26,0; 35,0) 34,0 (226,0; 36,0) 0,499 
Артериальное давление,  
систолическое, мм рт. ст. 

130,0 (120,0; 142,5) 140,0 (130,0; 150,0) 0,538 

Артериальное давление,  
диастолическое, мм рт. ст. 

80,0 (75,0; 85,0) 80,0 (80,0; 90,0) 0,266 

КДР ПЖ, см 3,7 (3,2; 3,8) 3,5 (3,1; 4,1) 0,872 
ТПС ПЖ, см 0,7 (0,6; 0,7) 0,8 (0,7; 0,8) 0,157 
Индекс массы миокарда левого желудочка 104,2 (101,7; 131,8) 154,7 (138,7; 184,0) 0,126 

 
Статистическую обработку данных проводили с помощью программы Statistica 12.0 («StatSoft, 

Inc.», США) [12]. Для каждого показателя и групп наблюдений вычисляли медиану, нижний и верх-
ний квартили. Поскольку в большинстве групп признаки имели отличное от нормального распреде-
ление, то для проверки статистических гипотез при сравнении числовых данных двух несвязанных 
групп использовали U-критерий Манна-Уитни. За критический уровень статистической значимости 
принимали 5 % (р = 0,05).  

Результаты исследования и их обсуждение. Динамика выраженности основных клинических 
проявлений у больных ХОБЛ с ХЛС под влиянием терапии в группах больных с различными геноти-
пами по полиморфизму А1166С гена AGT2R1 представлена в таблице 2. 

Таблица 2 
Динамика показателей (Δ, %) на фоне комплексной терапии с включением Лозартана у больных ХОБЛ  

с различным генотипом по полиморфизму А1166С гена AGT2R1. Ме (Q25; Q75) 
Больные ХОБЛ, имевшие 

генотип АА (n = 16) 
Больные ХОБЛ, имевшие 

генотип АС (n = 11) 
Показатели  

Через  
12 месяцев 

Через  
24 месяца 

Через  
12 месяцев 

Через  
24 месяца 

Р1-2 через 
12 меся-

цев 

Р1-2 через 
24 меся-

ца 

РИ -30,0  
(-38,2; -26,1) 

-44,4 
(-50,0; -36,4) 

-25,0  
(-33,3; -11,1) 

-37,5 
(-55,5; -33,3) 

0,091 0,772 

ОФВ1, % 0 
(-3,2; 1,1) 

-3,1 
(-8,4; 1,7) 

-2,3 
(-4,0; 0) 

-5,7 
(-7,7; 3,3) 

0,715 0,697 

Проба с 6-минутной 
ходьбой, м 

3,3 
 (-2,6; 4,7) 

6,4 
 (-1,9; 18,2) 

0 
 (-2,9; 2,4) 

2,3 
(-7,8; 5,0) 

0,288 0,037 

КДР ПЖ, см -1,3  
(-5,4; 0) 

-4,2  
(-8,5; -2,6) 

0 
 (0; 2,6) 

3,1 
(2,1; 5,6) 

0,043 0,005 

ТПС ПЖ, мм -13,4  
(-14,3; 0) 

-12,5 
(-14,3; 0) 

0 
 (0; 0) 

12,5 
(0; 16,7) 

0,001 0,001 

СрДЛА, мм рт. ст. -3,4 
(-6,8; 0) 

-8,6 
(-13,1; 0,2) 

0  
(-5,6; 4,3) 

2,6 
(-5,9; 7,7) 

0,095 0,027 

 
У больных ХОБЛ на фоне комплексной терапии отмечалось улучшение клинического течения 

заболевания, что выражалось в уменьшении РИ и увеличении толерантности к физической нагрузке. В 
целом у больных через 24 месяца отмечалось: уменьшение РИ в среднем на 42,1 %, снижение СрДЛА в 
среднем на 3,6 %, повышение толерантности к физической нагрузке по показателю теста с 6-минутной 
ходьбой в среднем на 4,6 %. В начале исследования 24 пациента имели признаки диастолической дис-
функции правого желудочка, через 2 года на фоне приема Лозартана у 11 из них диастолическая дис-
функция правого желудочка отсутствовала. 

В группе больных ХОБЛ с ХЛС, имевших генотип АА по полиморфизму А1166С гена AGT2R1, 
в ходе стандартной терапии с добавлением Лозартана через 18 месяцев имело место достоверное сни-
жение показателей КДР ПЖ (р = 0,043), ТПС ПЖ (р = 0,001) и СрДЛА (р = 0,095), а через 24 месяца 
статистически значимо повысился показатель теста с 6-минутной ходьбой.  

Заключение. Результаты проведенного исследования показали, что больные хронической об-
структивной болезнью легких, осложненной хроническим легочным сердцем, носители генотипа АА 
по полиморфизму А1166С гена AGT2R1 на фоне стандартной терапии с включением Лозартана име-
ли достоверное улучшение структурно-функциональных показателей со стороны сердца по сравне-
нию с носителями генотипа АС. 
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Представлено исследование извещений по неблагоприятным побочным лекарственным реакциям на базе 
Центра мониторинга безопасности лекарственных средств по Астраханской области за период 2010–2014 гг. 
Организация Центра и его активная работа способствуют активизации мониторинга безопасности лекарствен-
ных препаратов в лечебно-профилактических учреждениях региона. Чаще всего причиной развития неблаго-
приятных побочных реакций стала группа «J: Противомикробные препараты системного действия» –  
44 % извещений. Из них подгруппа «J04A: Противотуберкулезные препараты» стала причиной неблагоприят-
ных побочных реакций в 34 % случаев. Неблагоприятные побочные реакции, связанные с фармакологической 
активностью лекарственных препаратов (типа «А»), регистрировались в 45 % случаев. Частота извещений о 
неблагоприятных побочных реакциях типа «В», не связанных с фармакологической активностью препаратов, 
составила 54 %. Частота смертельных исходов от неблагоприятных побочных реакций составила всего 0,3 %. 
Исследование дает возможность информировать о побочных реакциях на лекарственные препараты медицин-
скую и фармацевтическую общественность, пациентов с целью повышения культуры приема лекарственных 
средств. 
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We present the study of reports on adverse drug reactions which was carried out on the basis of the Center for 
Drug Safety Monitoring in the Astrakhan region for the period of 2010–2014. The Center and its active work promote 
drug safety monitoring in healthcare facilities of the region. The most common cause of adverse drug reactions was 
“Antiinfectives of systemic action (class J)” group – 44 % of the reports, including drugs for treatment of tuberculosis 
(group J04A) – 34 % of cases. Type A adverse drug reactions related to drug pharmacological activity were detected in 
45 % of cases. Type B adverse drug reactions unrelated to drug pharmacological activity were reported in 54 % of 
cases. The fatality rate associated with adverse drug reactions was only 0,3 %. The study provides an opportunity to 
inform medical and pharmaceutical community and patients of adverse drug reactions in order to improve the culture of 
drug administration. 

Key words: pharmacovigilance, monitoring, drugs, adverse drug reactions. 
 
 

Введение. Важной задачей современного здравоохранения является обеспечение безопасности 
применения лекарственных препаратов (ЛП) [1]. С этой целью с 1997 г. в Российской Федерации 
функционирует система фармаконадзора. Необходимость такого контроля связана с внедрением в 
медицинскую практику большого числа фармакологических препаратов, обладающих высокой био-
логической активностью, сенсибилизацией населения к биологическим и химическим веществам, не-
рациональным использованием лекарств, медицинскими ошибками, применением фальсифицирован-
ных препаратов [2]. Особую тревогу вызывают отдельные категории населения, среди которых на-
блюдаются женщины, получающие ЛП во время беременности и в период грудного вскармливания, а 
также дети различных возрастов. У детей имеются физиологические особенности организма, влияю-
щие на фармакокинетические параметры ЛП и способствующие более частому появлению неблаго-
приятных побочных реакций (НПР) [4]. Отсутствие контроля за побочными эффектами в данных ка-
тегориях имеет особую значимость [5]. Проблема НПР важна не только с точки зрения влияния на 
течение основного заболевания и исход лечения. Требуется дополнительная коррекция лечения и ог-
ромные экономические затраты на лечение выявленных НПР, которые нередко можно предотвратить 
[3]. Существуют базы данных НПР (Vigibase, Eudravigilance), однако известно, что проявления НПР 
могут различаться в разных странах и регионах, что связано с демографическими и генетическими 
особенностями популяции, а также особенностями, связанными с условиями производства препара-
тов [6]. В сентябре 2010 г. в Астраханской области была организована работа Центра мониторинга 
безопасности лекарственных средств (ЦМБЛС). Для того чтобы выявить частоту регистрации НПР в 
Астраханской области, группы ЛП, наиболее часто ставшие причиной НПР, было проведено фарма-
коэпидемиологическое исследование методом спонтанных сообщений об НПР.  

Цель: изучить частоту и контроль неблагоприятных побочных реакций на лекарственные сред-
ства по Астраханской области. 

Результаты исследования и их обсуждение. Проанализированы извещения о НПР, зарегист-
рированные ЦМБЛС за период 2010–2014 гг. С начала работы ЦМБЛС отмечено увеличение подачи 
карт-извещений о неблагоприятных побочных реакциях и неэффективности ЛП. В 2010 г. было полу-
чено наименьшее количество извещений (12 %), в 2012 г. зарегистрировано наибольшее их число  
(27 %). Рост количества подаваемых извещений связан с активной работой ЦМБЛС и проведением 
образовательных мероприятий для врачей региона, ответственных за безопасность применения ЛП, 
НПР и организацию их мониторинга. Снижение заполнения извещений в 2013 и 2014 гг. связано с 
тем, что врачи региона стали меньше регистрировать НПР, указанные в инструкции по применению 
(рис. 1). 
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Рис. 1. Динамика подачи карт-извещений по годам 
 
 

Наряду с увеличением количества карт-извещений отмечался рост числа лечебно-
профилактических учреждений (ЛПУ), проводящих мониторинг безопасности ЛП. Количество ЛПУ, 
направляющих карты-извещения, увеличилось в 2 раза с 2010 по 2014 г. Среди них на первом месте 
стояли стационары (42,5 %), на втором – поликлиники (20 %) и на третьем – центральные районные 
больницы (ЦРБ) (7,5 %) (рис. 2). 

Отмечается увеличение количества подаваемых извещений представителями фармацевтиче-
ских компаний. В 2010 г. они не принимали участия в процессе мониторинга безопасности ЛП. 
В 2014 г. доля их участия составила 30 %. 
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Рис. 2. Структура учреждений, подающих извещения о НПР 
 

 
При анализе структуры зарегистрированных НПР выяснилось, что наиболее частой причиной 

их развития стали противомикробные препараты (44 % извещений). Из них подгруппа «J04A: Проти-
вотуберкулезные препараты» стала причиной НПР в 34 % наблюдений. НПР на препараты,  
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применяемые для лечения сердечно-сосудистой системы, зафиксированы в 16 % случаев. С одинако-
вой частотой (10 %) регистрировались НПР на препараты из групп «A: Пищеварительный тракт и 
обмен веществ» и «N: Нервная система». Препараты из групп «B: Кровь и система кроветворения» и  
«M: Костно-мышечная система» вызывали НПР по 6 %, соответственно. Частота извещений с НПР на 
другие группы препаратов была незначительной (рис. 3). 
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Рис. 3. Структура НПР в соответствии  
с Анатомо-терапевтическо-химической классификацией (АТХ) 

 
 

НПР, связанные с фармакологической активностью ЛП (типа «А»), регистрировались в 45 % 
случаев. Возникновение этих реакций обусловлено фармакологическим действием ЛП. Это может 
быть токсичность, особенно при использовании высоких доз, вторичные, фармакодинамические 
НПР, связанные с механизмом действия препарата, и токсичность, связанная с лекарственным взаи-
модействием. Частота НПР типа «А», зафиксированных в период с 2010 по 2014 г., колебалась  
от 37 до 44 % (41 ± 2 %). Распределение НПР в зависимости от типа реакций по годам показано на 
рисунке 4.  
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Рис. 4. Типы зарегистрированных НПР по годам 

 
При анализе типов НПР выяснилось, что НПР типа «А» чаще регистрировались на прием 

препаратов из групп «C: Сердечно-сосудистая система», «N: Нервная система», «B: Кровь и система 
кроветворения» (рис. 5). 
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Рис. 5. Типы зарегистрированных НПР по группам ЛП 
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Частота извещений с НПР типа «В», не связанными с фармакологической активностью 
препаратов, составила 54 %. В основе патогенеза НПР лежит индивидуальная чувствительность 
человека – лекарственная непереносимость, идиосинкразия, аллергические и псевдоаллергические 
реакции. Процентное соотношение реакциий данного типа к общему количеству НПР варьировало от 
56 % в 2010 г. до 63 % в 2011 г. (59 ± 3 %). Наиболее частой причиной возникновения НПР типа «В» 
была группа «J: Противомикробные препараты системного действия». При анализе зависимости воз-
никновения НПР от препаратов данной группы выяснилось, что подгруппа «J04A: Противотуберку-
лезные препараты» чаще была причиной НПР типа «А» (66 %), а остальные подгруппы, включая 
«J01: Антибактериальные препараты системного действия», чаще вызывали НПР типа «В» (87 %) 
(рис. 6). 
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Рис. 6. Распределение типов НПР внутри группы «J01:  
Антибактериальные препараты системного действия» 

 
 

На первом месте (84 %) среди клинических проявлений НПР типа «В» стояли поражения кож-
ных покровов. Из них в 23 % случаев регистрировалась крапивница. Синдром Лайелла (токсический 
эпидермальный некролиз) встречался в 0,1 % случаев и с такой же частотой – синдром Стивенса 
Джонсона. Синдром Лайелла возник на фоне приема «Бисептола» (Ко-тримоксазол)  
(табл. 4). Причиной развития синдрома Стивенса Джонсона был «Финлепсин ретард» (Карбамазепин) 
(табл. 4). Такая серьезная НПР, как анафилактический шок, регистрировалась в 2 % случаев. Чаще 
всего причиной анафилактического шока были препараты из группы «J: Противомикробные препара-
ты системного действия» (19 %). Группы препаратов «B: Кровь и система кроветворения» и «N: 
Нервная система» вызывали данную реакцию с одинаковой частотой (19 %). В 13 % случаев анафи-
лактический шок регистрировали на препараты из групп «C: Сердечно-сосудистая система» и «M: Ко-
стно-мышечная система». Значительно реже появление данной НПР было связано с приемом препара-
тов из групп «V: Прочие препараты», «A: «Пищеварительный тракт и обмен веществ», «R: Дыхатель-
ная система», «G: Mочеполовая система и половые гормоны» (рис. 7). 
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Рис. 7. Фармакологические группы ЛП, ставших причиной анафилактического шока 
 
 

В 9 % анафилактический шок, вызванный «Эуфиллином» (Аминофиллин), «Кардиомагнилом», 
«Ультравистом» (Йопромид), «Пропофолом», «Маркаином Спинал» (Бупивакаин) (табл. 4), привел к 
смертельному исходу. В остальных случаях исход был благоприятным.  

При анализе исходов всех зарегистрированных карт-извещений выявлено, что в 68,3 % НПР за-
кончились выздоровлением без последствий. В 22,8 % случаев после НПР отмечалось улучшение со-
стояния. В остальных случаях зарегистрировано следующее: состояние без изменений – 4,9 % изве-
щений, не известно и не применимо – 3 % случаев, выздоровление с последствиями – 0,6 % наблюде-
ний. К смертельному исходу привели 0,3 % НПР (рис. 8). 
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Рис. 8. Исход развития НПР 
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В 50 % случаев причиной такого исхода НПР стал прием препаратов из группы «B: Кровь и 

система кроветворения». Группа «N: Нервная система» привела к летальному исходу в 25 % случаев. 
Прием препаратов из групп «R: Дыхательная система» и «V: Прочие препараты» стал причиной 
смерти пациентов в 13 % случаев (рис. 9). 
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В: Кровь и система
кроветворения
N: Нервная система

R: Дыхательная система

V: Прочие препараты

 
 

Рис. 9. Фармакологические группы ЛП, ставших причиной смертельного исхода 
 

НПР типа «А», связанные с фармакологической активностью ЛП, привели к смертельному ис-
ходу в 38 % случаев. В 62 % наблюдений смерть пациентов наступила вследствие НПР типа «В» 
(анафилактического шока) (табл. 1). 

Таблица 1 
Перечень препаратов, ставших причиной смертельного исхода вследствие НПР 

Международное непа-
тентованное наимено-

вание 

Торговое наимено-
вание 

Фирма-
производитель/ 

Страна-
производитель 

АТХ группа Тип реак-
ции 

Тикагрелор Брилинта Астра Зенека АБ 
(Швеция) 

B: Кровь и система  
кроветворения 

А 

Клопидогрел Клопидогрел «Биоком», ЗАО 
(Россия) 

B: Кровь и система  
кроветворения 

В 

Пропофол Пропофол Фрезени-
ус 

Фрезениус Каби 
Дойчланд ГмбХ 

(Германия) 

N: Нервная система В 

Йопромид Ультравист Байер Фарма АГ 
(Германия) 

V: Прочие препараты А 

Бупивакаин Маркаин Спинал Астра Зенека АБ 
(Швеция) 

N: Нервная система В 

Ацетилсалициловая 
кислота 

Ацетилсалициловая 
кислота 

Фирма-
производитель и 

страна-
производитель не 

была указана в карте 
- извещении 

B: Кровь и система  
кроветворения 

А 

Ацетилсалициловая ки-
слота + Магния гидро-

ксид 

«Кардиомагнил» Такеда Фармасью-
тикалс, ООО (Рос-

сия) 

B: Кровь и система  
кроветворения 

В 

Аминофиллин Эуфиллин ОАО «Синтез» (Рос-
сия) 

R: Дыхательная система В 
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Степень достоверности причинно-следственной связи «лекарственное средство – НПР» опре-

делялась по алгоритму Наранжо. «Определенная» причинно-следственная связь регистрировалась в 
14 % наблюдений, «вероятная» – в 47 % эпизодов, «возможная» – в 39 % случаев (табл. 2). 

 
Таблица 2 

Распределение извещений в зависимости от причинно-следственной связи по шкале Наранжо 
Вид связи % 

Определенная 14 
Вероятная 47 
Возможная 39 

 
 

Анализ неэффективности ЛП показал, что в 1 % полученных карт-извещений содержалась ин-
формация о неэффективности ЛП. Чаще всего регистрировалось отсутствие терапевтического эффек-
та на фоне приема препаратов группы «C: Сердечно-сосудистая система» (31 % от всех случаев не-
эффективности ЛП). Из них в половине случаев отмечалось отсутствие гипотензивного эффекта от 
приема препаратов подгруппы «C09: Средства, действующие на ренин-ангиотензиновую систему», а 
именно – от подгруппы «C09A: Ингибиторы АПФ» («Квадроприл» (Спираприл)), «C09C: Антагони-
сты ангиотензина II» («Кандесар» (Кандесартан)), «C09DA: Антагонисты ангиотензина II в комбина-
ции с диуретиками» («Лозап Плюс» (Лозартан + Гидрохлоротиазид)) (табл. 4). В 17 % наблюдений 
зафиксирована неэффективность от приема препаратов группы «N: Нервная система». В большинстве 
случаев отсутствовал эффект от приема препаратов подгруппы «N01B: Местные анестетики»  
(«Наропин» (Ропивакаин), «Эмла» (Лидокаин + Прилокаин), «Маркаин Спинал Хэви» (Бупивакаин)) 
(табл. 4). Одно извещение содержало информацию об отсутствии противоэпилептического эффекта 
от приема дженерика Вальпроевой кислоты «Вальпарина ХР» (табл. 4). На фоне приема препаратов 
группы «A: Пищеварительный тракт и обмен веществ» неэффективность терапевтического действия 
отмечалась в 14 % случаев. Больше всего было сообщений (4 из 5) об отсутствие эффекта от гипогли-
кемических препаратов («Диабетон» (Гликлазид), «Глюкованс» (Глибенкламид + Метформин), 
«Диабефарм МВ» (Гликлазид)) (табл. 4). С такой же частотой (14 %) сообщалось о неэффективности 
препарата «Сиалис» (Тадалафил) (табл. 4) (подгруппа «G04BE: Препараты для лечения нарушений 
эрекции»). Группа «B Кровь и система кроветворения» не оказывала эффект в 11 % наблюдений.  
В половине случаев это была подгруппа «B01: Антитромботические средства» (гепарин) и в полови-
не – подгруппа «B03: Антианемические препараты» («Эральфон» (Эпоэтин Альфа), «Веро-эпоэтин» 
(Эпоэтин Бета)) (табл. 4). В 6 % случаев отсутствовал терапевтический эффект от применения Цеф-
триаксона (группа «J: Противомикробные препараты системного действия») (табл. 4). С одинаковой 
частотой (3 %) регистрировалась неэффективность препаратов групп: «L: Противоопухолевые и им-
муномодулирующие препараты», «M: Костно-мышечная система» и «R: Дыхательная система»  
(рис. 10). 

Сообщения о неэффективности препаратов: «Беталок Зок» (Метопролол), «Лозап плюс» (Ло-
зартан + Гидрохлоротиазид), «Эмла» (Лидокаин + Прилокаин), «Сиалис» («Тадалафил), «Наропин» 
(Ропивакаин) (табл. 4) были получены от представителей фармацевтических компаний. Препараты, 
при приеме которых отмечался не терапевтический эффект, назначались в соответствии с инструкци-
ей по применению. Только в одном извещении содержалась информация о нарушении длительности 
приема препарата. 
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Рис. 10. Данные о неэффективности ЛП по фармгруппам 
 

 
При анализе НПР нелицензируемых лекарственных средств (с нарушением инструкции лекар-

ственного средства) отмечено, что 1,4 % извещений содержали информацию о НПР на препараты, 
назначенные не по инструкции (off-label). Такие назначения касались 7 групп препаратов. Больше 
всего извещений (45 %) содержали информацию о назначениях препаратов группы «J: Противомик-
робные препараты системного действия». Из них с одинаковой частотой с нарушением инструкции 
назначались Цефазолин и Фуразолидон (табл. 4). Реже такие нарушения были выявлены при назначе-
ниях Бензилпенициллина, Гентамицина, Цефтриаксона и Клиндамицина (табл. 4). В 19 % извещений 
off-label встречалось при применении препаратов группы «A: Пищеварительный тракт и обмен ве-
ществ. В половине случаев с нарушением инструкции назначались препараты подгруппы «A11: Ви-
тамины». Препараты групп: «C: Сердечно-сосудистая система» («Галидор» (Бенциклан), Пентокси-
филлин, Натрия Аденозинтрифосфат, «Бетиол» (Белладонны листьев экстракт + Ихтаммол)), «R: Ды-
хательная система» («Пульмикорт» (Будесонид), «Эуфиллин» (Аминофиллин)) назначались не в со-
ответствии с инструкцией (по 9 % случаев). Нарушения в назначениях групп «N: Нервная система» 
(метамизолсодержащие препараты, Винпоцетин) и «B: Кровь и система кроветворения» (Клопидог-
рел, «Коплавикс» (Ацетилсалициловая кислота + Клопидогрел)) отмечались по 7 % наблюдений 
(табл. 4). В 5 % при назначениях препаратов группы «M: Костно-мышечная система» («Димексид» 
(Диметилсульфоксид) зафиксировано off-label (рис. 11, табл. 4). 
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Рис. 11. Фармгруппы ЛП, назначенных с нарушеним инструкции 
 

 
Анализируя назначения ЛП не по инструкции, выяснили, что в большинстве случаев (45 %) от-

мечалось применение ЛП по незарегистрированному показанию. Нарушение возрастных ограниче-
ний наблюдалось в 32 %. В 11 % извещений содержалась информация о назначении препаратов, не 
разрешенных во время беременности. Нерегламентируемый путь введения и назначение дозы, ниже 
рекомендуемой, выявлено в 5 и 7 % случаев (табл. 3).  

Таблица 3 
Распределение ЛП в зависимости от нарушения инструкции по применению 

Нарушения инструкции  
по применению 

% Наименования ЛС,  
назначаемых с нарушением инструкции 

Применение  
по незарегистрированному показанию 

45 Цефазолин 
«Эссенциале форте Н» 
Бензилпенициллин 
Папаверина гидрохлорид 
«Эуфиллин» (Аминофиллин) 
Пиридоксин 
Аскорбиновая кислота 
Цефтриаксон 
Натрия Аденозинтрифосфат  
«Винпоцетин-АКОС» (Винпоцетин) 

Нарушение возрастных ограничений 32 «Пульмикорт» (Будесонид), Цефазолин, Фуразолидон, 
Цефтриаксон 

Назначение препаратов, не разрешенных  
во время беременности 

11 «Анальгин» (Метамизол Натрия), «Спазмалин», «Га-
лидор» (Бенциклан), Пентоксифиллин, Клиндамицин 

Нерегламентируемый путь введения 5 «Димексид» (Диметилсульфоксид) 
Назначенная доза ниже рекомендуемой 7 Клопидогрел, «Коплавикс» (Ацетилсалициловая ки-

слота + Клопидогрел) 
 

Представителями фармацевтических компаний было подано 15 % извещений, содержащих све-
дения о нарушениях инструкции по применению ЛП. На ЛС, назначенные off-label, чаще (70 %) ре-
гистрировались НПР типа Б. 
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Таблица 4 
Перечень препаратов, используемых в статье, с указанием фирмы и страны производителя 

Международное непатенто-
ванное 
или группировочное 
или химическое наимено-
вание 

Торговое наименование 
лекарственного препарата 
 

Фирма-производитель и страна-
производитель 

1 2 3 
Метамизол натрия Анальгин  * 
Аскорбиновая кислота Аскорбиновая кислота * 
Ацетилсалициловая кислота Ацетилсалициловая  

кислота 
* 

Ацетилсалициловая кислота 
+ Магния гидроксид 

Кардиомагнил  Никомед Дания АпС, Дания 

Бензилпенициллин 
 

Бензилпенициллина натрие-
вая соль 

* 

Метопролол Беталок Зок  Астра Зенека АБ, Швеция 
- Бетиол Нижфарм ОАО, Россия 
Ко-тримоксазол [Сульфаме-
токсазол+Триметоприм] 

Бисептол Пабяницкий фармацевтический завод Поль-
фа АО, Польша 

Тикагрелор Брилинта Астра Зенека АБ, Швеция 
Маркаин Спинал Бупивакаин Астра Зенека АБ, Швеция 
Вальпроевая кислота Вальпарин ХР Торрент Фармасьютикалс Лтд, Индия 
Эпоэтин бета Веро-Эпоэтин  Общество с ограниченной ответственностью 

«ЛЭНС-Фарм», Россия 
Винпоцетин-АКОС Винпоцетин  Открытое акционерное общество «Акцио-

нерное Курганское общество медицинских 
препаратов и изделий «Синтез», Россия 

Бенциклан Галидор  ОАО «Фармацевтический завод ЭГИС», 
Венгрия 

Гентамицин Гентамицин * 
Гепарин натрия Гепарин * 
Глибенкламид+Метформин Глюкованс  

 
Мерк Сантэ с.а.с., Франция 

Гликлазид Диабетон МВ  Лаборатории Сервье, Франция 
Гликлазид Диабефарм МВ  

 
Фармакор продакшн ООО, Россия 

Диметилсульфоксид Димексид  * 
Йопромид Ультравист  Байер Фарма АГ, Германия 
Кандесартан Кандесар  

 
Закрытое акционерное общество «Канон-
фарма продакшн», Россия 

Спираприл Квадроприл 
 

АВД.фарма ГмбХ и Ко.КГ, Германия 

Клиндамицин Клиндамицин * 
Клопидогрел Клопидогрел Закрытое акционерное общество «Биоком» 
Ацетилсалициловая кисло-
та+Клопидогрел 

Коплавикс Санофи Фарма Бристол-Майерс Сквибб 
ЭсЭнСи, Франция 

Лозартан+Гидрохлоротиазид Лозап Плюс 
 

Зентива а.с., Чешская республика 

Бупивакаин Маркаин Спинал Хэви  
 

Астра Зенека АБ, Швеция 

Ропивакаин Наропин  
 

Астра Зенека АБ, Швеция 

Трифосаденин Натрия аденозинтрифосфат  * 
Папаверин Папаверина гидрохлорид 

 
* 

Пентоксифиллин Пентоксифиллин * 
Пиридоксин 
 

Пиридоксин 
 

* 

Пропофол Фрезениус  Пропофол Фрезениус Каби Дойчланд ГмбХ, Германия 
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1 2 3 
Будесонид Пульмикорт 

 
Астра Зенека АБ, Швеция 

Тадалафил Сиалис  Эли Лилли Восток С.А., Швейцария 
Метамизол на-
трия+Питофенон+Фенпивер
иния бромид 

Спазмалин Торрент Фармасьютикалс Лтд, 

Карбамазепин Финлепсин ретард АВД.фарма ГмбХ и Ко.КГ, Германия 
Фуразолидон Фуразолидон  * 
Цефазолин Цефазолин * 
Цефтриаксон Цефтриаксон 

 
* 

Лидокаин+Прилокаин Эмла  
 

Астра Зенека АБ, Швеция 

Эпоэтин альфа Эральфон  
 

Закрытое акционерное общество «ФармФир-
ма «Сотекс», Россия 

Фосфолипиды Эссенциале форте Н А.Наттерманн энд Сие. ГмбХ, Германия 
Аминофиллин Эуфиллин Открытое акционерное общество «Акцио-

нерное Курганское общество медицинских 
препаратов и изделий «Синтез» (ОАО «Син-
тез»)  

Примечание: * – фирма-производитель и страна-производитель не были указаны в картах-извещениях 
 
 
Выводы:  
1. Организация ЦМБЛС и его активная работа способствуют активизации мониторинга безо-

пасности ЛП в ЛПУ региона, в связи с чем отмечается увеличение числа сообщений в 2011 и 2012 г. 
по сравнению с началом 2010 г., когда ЦМБЛС еще не функционировал. Наряду с увеличением коли-
чества карт-извещений отмечался рост ЛПУ, проводящих мониторинг безопасности ЛС. Количество 
ЛПУ, направляющих карты-извещения, увеличилось в 2 раза с 2010 по 2014 г. Кроме того, отмечает-
ся увеличение количества подаваемых извещений представителями фармацевтических компаний. 

2. Из всех зарегистрированных НПР чаще всего причиной их развития была группа «J: Проти-
вомикробные препараты системного действия» (44 % извещений). Из них подгруппа «J04A: Проти-
вотуберкулезные препараты» стала причиной НПР в 34 % случаев. НПР на препараты, применяемые 
для лечения сердечно-сосудистой системы, зафиксированы в 16 % наблюдений. С одинаковой часто-
той регистрировались НПР на препараты из групп «A: Пищеварительный тракт и обмен веществ» и 
«N: Нервная система» (10 %). 

3. НПР, связанные с фармакологической активностью ЛП (типа «А»), регистрировались в 45 % 
случаев. Данные НПР чаще фиксировались на прием препаратов из групп «C: Сердечно-сосудистая 
система», «N: Нервная система», «B: Кровь и система кроветворения». Частота извещений о НПР 
типа «В», не связанными с фармакологической активностью препаратов, составила 54 %. Наиболее 
частой причиной возникновения НПР типа «В» была группа «J: Противомикробные препараты сис-
темного действия». Хотя и в структуре НПР преобладают НПР типа «В», связанные с индивидуаль-
ной чувствительность пациента, частота реакций типа «А» также высока. Реакции данного типа свя-
заны с фармакологической активностью, поэтому их можно прогнозировать и предотвратить. Поэто-
му требуется качественный мониторинг безопасности проводимой фармакотерапии, особенно при 
назначениях групп «C: Сердечно-сосудистая система», «N: Нервная система», «B: Кровь и система 
кроветворения», на которые зарегистрована высокая частота реакций типа «А». 

4. Проанализирована структура и частота исходов НПР. Частота смертельных исходов НПР 
составила всего 0,3 %. НПР типа «А», связанные с фармакологической активностью ЛП, привели к 
смертельному исходу в 38 % случаев. В 62 % наблюдений смерть пациентов наступила вследствие 
НПР типа «В» (анафилактического шока). 

5. Определена степень достоверности причинно-следственной связи «лекарственное средство – 
НПР» по алгоритму Наранжо. В большинстве случаев (47 %) это «вероятная» причинно-следственная 
связь. 
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6. Проанализирована частота подачи карт-извещений, содержащих информацию о неэффектив-

ности ЛП, которая составила 1 %. Чаще всего регистрировалось отсутствие терапевтического эффек-
та на фоне приема препаратов группы «C: Сердечно-сосудистая система» (31 % от всех случаев  
неэффективности ЛП). Препараты, при приеме которых отмечался не терапевтический эффект, на-
значались в соответствии с инструкцией по применению. 

7. Выявлена частота и структура НПР на препараты, назначенные с нарушением инструкции. 
Частота НПР, связанных с назначением препаратов off-label, составила 1,4 %. Чаще всего (45 %) вы-
явлены нарушения в назначениях препаратов группы «J: Противомикробные препараты системного 
действия». В большинстве случаев (45 %) отмечалось применение ЛС по незарегистрированному по-
казанию. 

В результате проведенной работы показана частота и структура НПР на препараты, назначен-
ные как по показаниям, так и off-label, частота неэффективности ЛП по Астраханской области, что 
позволит практическим врачам и фармацевтическим работникам усовершенствовать работу по ра-
циональности, безопасности и эффективности фармакотерапии, повысить фармакоэкономический 
эффект проводимой терапии. Проведенное исследование дает возможность информировать не только 
медицинскую и фармацевтическую общественность, но и пациентов с целью повышения культуры 
приема лекарственных средств, повышения уровня комплаентности и качества жизни.  
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С целью оценки ранозаживляющих свойств «П-образных» скобок с фармацевтической композицией изу-

чена динамика репаративных процессов у экспериментальных животных с «условно асептической раной», швы 
которой формировали скобками с иммобилизованным на их поверхности ципрофлоксацином. Проведено гис-
тологическое исследование мягких тканей раневого участка, прилегающего к скобкам. Микротомные срезы 
окрашивали гематоксилином и эозином, а также по методу Маллори. Установлено, что использование  
«П-образных» скобок с ципрофлоксацином способствует более быстрому, чем при фиксации раны титановыми 
скобками без антимикробного вещества уменьшению выраженности воспалительной реакции в области повре-
ждения (раны) и формированию к 14 суткам самостоятельного соединительнотканного рубца. 

Ключевые слова: «П-образные» скобки, ципрофлоксацин, регенерация, морфология. 
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In order to evaluate the wound healing properties of the “U-shaped” brackets with the pharmaceutical composi-

tion we have studied the dynamics of reparative processes in experimental animals with “a conditionally aseptic 
wound” the seams of which were formed with brackets, ciprofloxacin being immobilized on their surface. We per-
formed a histological examination of soft tissues of the wound site adjacent to the brackets. Microtome sections were 
stained with hematoxylin, eosin and according to Mallory staining technique. It was established that the use  
of “U-shaped” brackets with ciprofloxacin promotes a faster reduction of the severity of the inflammatory response in 
the area of injury (compared with the use of titanium brackets without antimicrobial agents for fixing a wound) and the 
formation of an independent connective tissue cicatrix by the 14th day. 

Key words: “U-shaped” brackets, ciprofloxacin, regeneration, morphology. 
 
 
Введение. В последние годы в абдоминальной хирургии широкое применение находят гернио-

степлеры различных конструкций, предназначенные для фиксации металлическими скобками сетча-
того протеза при лапароскопическом и открытом грыжесечении [10, 11]. Их применение позволяет 
сократить время наложения швов, упростить процесс сшивания, снизить риски септических ослож-
нений, уменьшить кровопотери и травматизацию тканей, обеспечить точную адаптацию краев соеди-
няемых тканей с равномерным сжатием их по линии шва, что создает необходимые условия для ре-
генерации тканей в послеоперационном периоде [1, 2, 3, 4].  

Одним из факторов, определяющих благоприятный результат процесса заживления раны, явля-
ется ее минимальная микробная контаминация. Известно, что установка постоянного имплантата в 
виде металлических скобок может стать причиной развития осложнений инфекционно-
воспалительной этиологии, обусловленных способностью бактерий организовывать на поверхностях 
имплантатов биопленочные сообщества [5, 7, 8, 18]. При этом сформированные биопленки проявля-
ют большую устойчивость к действию антибактериальных веществ [16, 17]. Способность проникать в 
бактериальные биопленки и угнетать процесс их образования была выявлена у антибиотических ве-
ществ группы фторхинолонов [12, 14, 15, 21]. 

С целью снижения частоты послеоперационных гнойно-септических осложнений предложена 
иммобилизация ципрофлоксацина (антибактериальное средство группы фторхинолонов II поколения) 
на поверхности титановых «П-образных» скобок для инструмента сшивающего «ГЕРА-10»  
(ООО НПО «Томский медицинский инструмент», Россия) и показана их антибиотическая активность в 
экспериментах in vitro [19, 20]. Практическое значение в условиях клинической ситуации имеет вероят-
ность реального прогноза хода репарационной регенерации раны, характера ее заживления и возмож-
ного развития осложнений у оперируемых пациентов с ориентацией на морфологические данные.  

Целью настоящей работы являлось морфологическое изучение динамики процессов репара-
тивной регенерации в экспериментальной ране у крыс при сшивании разреза мышцы  
«П-образными» скобками с ципрофлоксацином. 

Материалы и методы исследования. Объектом исследований стали титановые «П-образные» 
скобки для инструмента сшивающего «ГЕРА-10» с нанесенной на его поверхность фармацевтической 
композицией ципрофлоксацина (17850-25G-F Sigma-Aldrich, США).  

Эксперименты по исследованию влияния имплантируемых устройств с фармацевтической 
композицией на процесс заживления раны выполнены на 30 белых крысах-самцах массой 270–320 г, 
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полученных из вивария ФГБНУ «Научно-исследовательский институт фармакологии и регенератив-
ной медицины имени Е.Д. Гольдберга» (г. Томск). Животных содержали в стандартных условиях ви-
вария при естественном освещении, свободном доступе к воде и пище. Эксперименты проводили со-
гласно «Правилам проведения работ с использованием экспериментальных животных» (приказ МЗ 
СССР № 744 от 12.08.1977 г.), а также с соблюдением конвенции по защите позвоночных животных, 
используемых для экспериментальных и других научных целей, принятой Европейским союзом в 
1986 г. [13, 22]. 

Все манипуляции с животными проводили под наркозом после внутримышечной инъекции 
раствора тилетамина, золазепама («Zoletil-100», «Virbac», Франция) в дозе 2 мг/кг. 

Для изучения влияния «П-образных» скобок с ципрофлоксацином на процесс заживления ран 
животные были разделены на 2 группы: контрольная (швы зашивали «П-образными» скобками без 
ципрофлоксацина) и опытная (швы зашивали «П-образными» скобками с фармацевтической компо-
зицией, содержащей ципрофлоксацин в количестве 0,008 мг на скобку). 

Постановку модели «условно асептической раны» с последующим зашиванием разреза мышцы 
«П-образными» скобками у экспериментальных животных осуществляли следующим образом: в 
асептических условиях под наркозом коротко выстригали волосы на животе крыс ножницами без 
травматизации кожи. Далее животных фиксировали на операционном столе в положении на спине 
(рис. 1 А). На животе делали разрез кожи (рис. 1 Б). Отступая от белой линии живота на 5 мм по 
трансректальной линии, проводили разрез мышц длиной 1,5 см таким образом, чтобы он соответст-
вовал области мезогастрия, а глубина разреза доходила до брюшины (рис. 1 В). После разреза мягких 
тканей мышцу сшивали путем наложения трех металлических скобок с помощью инструмента сши-
вающего «ГЕРА 10» (рис. 1 Г). Далее кожу зашивали узловыми швами нитью «Моносорб 4/0» («Лин-
текс», Россия) (рис. 1 Д). На рану накладывали повязку и фиксировали ее лейкопластырем (рис. 1 Е). 

 

 
 

Рис. 1. Этапы операции по зашиванию мышц у крыс «П-образными» скобками 
с помощью инструмента сшивающего «ГЕРА 10» 

 
Животных выводили из эксперимента по 5 особей СО2-асфиксией на 3, 7 и 14 сутки после опе-

рации. 
Для гистологического исследования состояния регенерации мягких тканей вырезали участки 

раны, прилежащие к скобкам. Фрагменты тканей объемом до 0,5 см3 фиксировали в 10 % нейтраль-
ном забуференном формалине, затем обезвоживали в изопропаноле («Biovitrum», Россия) и заливали 
в парафин по методу Ю.А. Криволапова [9]. Гистологические срезы готовили на микротоме «Техном 
МЗП-01» («Техном», Россия) толщиной 5–7 мкм, монтировали на предметные стекла и окрашивали 
гематоксилином и эозином, а также по методу Маллори [6]. Микропрепараты просматривали в про-
ходящем свете на микроскопе AxioScope 40 («Carl Zeiss», Германия). Гистоморфометрическое иссле-
дование с получением показателей геометрии раневого канала (глубины и ширины) проводили с по-
мощью компьютерной системы захвата и анализа изображений AxioVersion 4.8 («Carl Zeiss»,  
Германия). 
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Для статистической обработки количественных данных использовали компьютерную програм-
му Statistica 6.0 («StatSoft, Inc.», США), в которой получали параметры описательной статистики, 
значения критериев Вилкоксона-Манна-Уитни. Данные представляли в виде Х ± m, где Х – среднее 
арифметическое значение, m – ошибка среднего. 

Результаты исследования и их обсуждение. Через 3 суток после операции на микропрепара-
тах клиппированной передней брюшной стенки крыс контрольной группы отчетливо визуализирова-
ли область хирургической травмы (разреза). Она была представлена поперечным дефектом, прохо-
дящим через все слои стенки живота. Разрез имел неправильную клиновидную форму, вершина его 
была направлена в сторону внутренней фасции. Длина дефекта составляла 1 464 ± 15 мкм, ширина 
основания – 1 315 ± 31 мкм. Со стороны подкожной фасции в области дна наблюдали склеивание ра-
ны фибриновыми наложениями. По ходу всего раневого канала присутствовала выраженная ин-
фильтрация стенок преимущественно полиморфноядерными лейкоцитами. Наблюдали значительное 
расширение сосудов, большая часть которых была заполнена эритроцитами (гиперемия). Часть эрит-
роцитов находилась вне просветов сосудов (диапедезные кровоизлияния). Окружающие рану скелет-
ные мышечные волокна большей частью находились в состоянии дистрофии, в некоторых скелетных 
мышечных волокнах отсутствовали ядра, что свидетельствовало об их некрозе (рис. 2). 

 

 
Рис. 2. Гистологическое строение раны передней брюшной стенки крыс контрольной группы на 3 сутки:  

фибриновые свертки в дне раны,  
краевая полиморфноядерная клеточная воспалительная инфильтрация.  

а – окраска гематоксилин-эозином (× 100); б – окраска по Маллори (× 250) 
 

На микропрепаратах клиппированной передней брюшной стенки крыс в опытной группе, так 
же как и в контроле, на 3 сутки четко определяли область разреза, проходящего через всю брюшную 
стенку (рис. 3). Рана имела неправильную щелевидную форму, ее глубина составляла 1 096 ± 56 мкм, 
ширина значительно варьировала (227 ± 97 мкм). В области дна обнаруживали сетчатые структуры из 
нитей фибрина, однако склеивание стенок наблюдали не во всех исследованных случаях. Стенки ра-
невого канала были образованы детритом из разрушенных скелетных волокон, нитей фибрина, де-
градирующих коллагеновых волокон. Так же как и в препаратах контрольной группы животных, при-
сутствовала выраженная инфильтрация стенок преимущественно полиморфноядерными лейкоцитами 
с небольшим количеством гистиоцитов и лимфоцитов. Дополнительно наблюдали выраженный меж-
мышечный отек. Аналогично контрольной группе отмечали гиперемию сосудов, небольшие диапе-
дезные кровоизлияния. Окружающие рану скелетные мышечные волокна находились в состоянии 
дистрофии и некроза (рис. 3). В отличие от группы контроля, в краях раны встречали небольшие ско-
пления тучных клеток без признаков дегрануляции.  
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Рис. 3. Гистологическое строение раны передней брюшной стенки крыс опытной группы на 3 сутки:  

фибриновые свертки в дне раны, краевая полиморфноядерная клеточная воспалительная  
инфильтрация, межмышечный отек (а); скопление тучных клеток по ходу раневого канала (б).  

а – окраска гематоксилин-эозином (× 100); б – окраска по Маллори (× 250) 
 

На препаратах брюшной стенки крыс контрольной группы на 7 сутки после операции на месте 
раневого канала наблюдали формирование молодой соединительной (грануляционный) ткани. Длина 
формирующегося рубца составляла 1 525 ± 97 мкм, ширина – 996 ± 45 мкм. Грануляционная ткань 
характеризовалась большим количеством фибробластов и фибробластоподобных клеток, которые 
располагались неупорядоченно. Формирующиеся коллагеновые волокна повторяли ход фибробла-
стов. Фиксировали выстланные эндотелием синусоиды, часть которых содержала эритроциты, а ос-
тавшиеся запустевали. Среди соединительнотканных клеток присутствовали лейкоциты, преимуще-
ственно моноциты и лимфоциты. В области рубца и на периферии в скелетной мышечной ткани на-
блюдали выраженный интерстициальный отек (рис. 4). Признаков дистрофии и некроза скелетных 
мышц вокруг раны не обнаруживали. Скелетные мышечные волокна имели обычный вид, либо не-
значительные признаки дистрофии. В области дна раны – со стороны глубокой фасции – грануляци-
онная ткань выглядела более зрелой, чем в раневом канале, содержала больше коллагеновых волокон, 
образующих пучки. Наблюдали уменьшение количества синусоидов. Со стороны поверхностной 
фасции область раны в микропрепаратах имела вид небольшого углубления, прикрытого плотным 
детритом из скелетных мышечных и коллагеновых волокон.  

 

 
Рис. 4. Гистологическое строение раны передней брюшной стенки крыс контрольной группы  

на 7 сутки: грануляционная ткань в раневом канале (а, б); выраженный межмышечный отек (а).  
а – окраска гематоксилин-эозином (× 100); б – окраска по Маллори (× 250) 

 
У животных опытной группы на 7 сутки зона формирования рубца имела преимущественно 

клиновидную форму, высота составляла 1 136 ± 29 мкм, ширина в области входа – 1 397 ± 61 мкм,  
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в области дна раны – 284 ± 23 мкм.  
Формирующийся рубец был образован грануляционной тканью. По сравнению с препаратами 

контрольной группы грануляционная ткань выглядела более зрелой: наблюдали меньшее количество 
фибробластов, появление фиброцитов, большее количество капилляров и синусоидов, коллагеновые 
волокна формировали пучки, повторяющие форму раны (рис. 5). Количество инфильтрата уменьша-
лось и присутствовало только в области дна раны. В инфильтрате преобладали мононуклеары – гис-
тиоциты и лимфоциты. Как и в группе контроля по периферии раны наблюдали отдельные скелетные 
мышечные волокна с дистрофическими изменениями, а также умеренный межмышечный отек.  

 

 
Рис. 5. Гистологическое строение раны передней брюшной стенки крыс опытной группы на 7 сутки:  

соединительная ткань, замещающая раневой дефект (а, б);  
зрелые коллагеновые волокна в рубцовой ткани (б). 

а – окраска гематоксилин-эозином (× 100); б – окраска по Маллори (× 250) 
 
На 14 сутки у контрольных животных рана выполнена соединительной тканью разной степени 

зрелости. Рубец сохранял клиновидную форму. Высота рубца составляла 1 338 ± 29 мкм, ширина – 
676 ± 24 мкм. Клеточные элементы соединительной ткани в рубце были представлены фибробласта-
ми и фиброцитами, в небольшом количестве присутствовали гистиоциты и лимфоциты, единичные 
полиморфноядерные лейкоциты. Инфильтрат отсутствовал. Пучки коллагеновых волокон, повто-
ряющих форму рубца, оставались довольно тонкими. Присутствовал отек соединительной ткани, бо-
лее выраженный в глубоких отделах. Между рубцом и прилежащими мышцами располагалась выра-
женная зона интерстициального отека (рис. 6). 

 

 
Рис. 6. Гистологическое строение раны передней брюшной стенки крыс контрольной группы  

на 14 сутки. Общий вид рубца на месте раневого канала:  
соединительная ткань, замещающая раневой дефект; выраженный межмышечный отек. 

а – окраска гематоксилин-эозином (× 100); б – окраска по Маллори (× 100) 
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В препаратах передней брюшной стенки крыс опытной группы на 14 сутки наблюдали форми-
рование соединительнотканного рубца (рис. 7). Сохранялась узкая клиновидная либо изогнутая фор-
ма раневого канала. Глубина рубца составляла 786 ± 14 мкм, ширина 227 ± 11 мкм. Рубцовая ткань 
была образована преимущественно ориентированными вдоль по ходу раневого канала пучками кол-
лагеновых волокон, между которыми располагались типичные клетки соединительной ткани – фиб-
робласты, фиброциты, гистиоциты, единичные лимфоциты и полиморфноядерные лейкоциты. Сосу-
ды, в том числе синусоиды, в рубце редуцировались. Сохранялся интерстициальный отек. Скелетные 
мышечные волокна выглядели обычно. 

 

 
Рис. 7. Гистологическое строение раны передней брюшной стенки крыс опытной группы на 14 сутки. 

Общий вид рубца на месте раневого канала:  
рубцовая ткань представлена зрелой волокнистой соединительной тканью.  
а – окраска гематоксилин-эозином (× 100); б – окраска по Маллори (× 250) 

 
Заключение. Заживление раны во всех случаях шло первичным натяжением. В формировании 

рубца наблюдали проявление типичных стадий раневого процесса – травматического воспаления, 
развития грануляционной ткани, формирования и начало ремоделирования рубца. Однако в группах 
имелись отличия в выраженности морфологических проявлений рубцевания и их динамике. Приме-
нение «П-образных» скобок без ципрофлоксацина сопровождалось выраженной картиной экссуда-
тивного воспаления и замедленным созреванием волокнистого компонента рубцовой соединительной 
ткани. Использование «П-образных» скобок с фармацевтической композицией, содержащей ципроф-
локсацин, способствовало уменьшению выраженности воспалительной реакции в области поврежде-
ния (раны) и формированию к 14 суткам небольшого достаточно состоятельного соединительноткан-
ного рубца. 
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Современные международные стандарты рекомендуют каждой лаборатории разработать свои или под-

твердить имеющиеся в литературе референтные интервалы для каждого лабораторного показателя. Для уста-
новления референтных интервалов эритроцитов, гемоглобина, гематокрита и эритроцитарных индексов у 
взрослого населения Астраханской области на автоматическом гематологическом анализаторе «Sysmex XT 
2000i» было обследовано 620 здоровых мужчин и женщин жителей города Астрахани и Астраханской области. 
Указанные установленные интервалы могут быть использованы в качестве референтных в клинико-
диагностической лаборатории ФГБУ «Федеральный центр сердечно-сосудистой хирургии» (г. Астрахань),  
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в лабораториях Астраханской области при работе на аналогичных аналитических системах (автоматическом 
гематологическом анализаторе «Sysmex XT 2000i»). 

Ключевые слова: референтный интервал, эритроциты, гемоглобин, гематокрит, эритроцитарные  
индексы, взрослое население, Астраханская область, автоматический гематологический анализатор «Sysmex 
XT 2000i». 
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Modern international standards recommend each laboratory to develop reference intervals for each laboratory 

parameter or to confirm the ones published in literature. 620 healthy men and women residents of the city of Astrakhan 
and the Astrakhan region were examined to determine reference intervals of red blood cells number, concentration of 
haemoglobin, hematocrit and erythrocyte indices values at adult population of the Astrakhan region on the automatic 
hematology analyzer «Sysmex XT 2000i». The intervals received by us may be used as reference intervals in the Clini-
cal and Diagnostic Laboratory of the Federal Center of Cardiovascular Surgery (Astrakhan) and in other laboratories of 
the Astrakhan region using the same analytical systems (the automatic hematology analyzer “Sysmex XT 2000 i”). 

Key words: reference interval, red blood cells, haemoglobin, hematocrit, erythrocyte indices, adult population, 
Astrakhan region, automatic hematologic analyzer “Sysmex XT 2000i”. 
 
 

Введение. Современные автоматические гематологические анализаторы позволяют определять 
в периферической крови не только количество эритроцитов – «red blood cell» (RBC), гемоглобина – 
«hemoglobin» (HB) и гематокрита – «hematocrit» (HCT), но и эритроцитарные индексы (ЭИ).  

ЭИ – расчетные параметры, к ним относятся: средний объем эритроцита – «mean corpuscular 
volume» (MCV), среднее содержание гемоглобина в эритроците – «mean corpuscular hemoglobin» 
(MCH), средняя концентрация гемоглобина в эритроците – «mean corpuscular hemoglobin 
concentration» (MCHC), распределение эритроцитов по объему – «red cell distribution width» (RDW-
SD), распределение эритроцитов по ширине – «red cell distribution volume» (RDW-CV) [1, 2, 3, 4, 9]. 
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ЭИ отражают морфологические характеристики эритроцитов и наряду с такими показателями, 
как ферритин и трансферин позволяют судить об обмене железа в организме, поэтому в клинической 
практике можно использовать ЭИ в крови для диагностики анемии и оценки степени ее тяжести [2, 3, 
5, 6, 7, 16]. 

Оценку результата лабораторного исследования проводят с помощью референтного интервала 
(РИ). Использование РИ, указанного в инструкции к наборам реактивов или справочной литературе, 
может привести к неправильной интерпретации результатов лабораторных исследований [11, 12, 13, 
14, 15, 18, 19, 23]. 

Зарубежные и отечественные сообщества по клинической лабораторной диагностике рекомен-
дуют каждой лаборатории установить РИ для каждого лабораторного параметра или подтвердить 
имеющиеся в справочной литературе данные о нем [5, 17, 20, 21, 22, 24, 27, 29]. 

Цель: установить расчетные параметры количества эритроцитов, гемоглобина и гематокрита и 
эритроцитарных индексов у взрослого населения Астраханской области на автоматическом гемато-
логическом анализаторе «Sysmex XT 2000i» («Sysmex Corporation», Япония). 

Материалы и методы исследования. Для установления РИ использовали классический под-
ход с применением строгих критериев включения и исключения, расчет РИ [8, 20, 25, 26, 28]. 

Критерий включения в исследование: практически здоровые лица. 
Критерии исключения из исследования: беременные, прием контрацептивов. 
Обследование проводили в рамках профилактического медицинского осмотра в ФГБУ «Феде-

ральный центр сердечно-сосудистой хирургии» Минздрава России (г. Астрахань). Все участники ис-
следования дали информированное согласие. 

Референтная группа была сформирована из 130 мужчин и 500 женщин здоровых жителей горо-
да Астрахани и Астраханской области в возрасте от 21 до 60 лет (средний возраст составил 
37,59 ± 0,88 года). 

Стандартизация преаналитического долабораторного этапа была обеспечена инструкциями для 
медицинского персонала (инструкция по подготовке пациентов к лабораторным исследованиям, ин-
струкция по правилам взятия крови для лабораторных исследований, хранения и транспортировки 
биологического материала). 

Забор крови осуществляли в утренние часы (с 07:30 до 08:30) натощак. Образцы крови для ис-
следования собирали путем пункции кубитальной вены после наложения жгута (не более 1 мин) в 
положении пациента лежа с помощью двухкомпонентных систем для забора крови – одноразовых 
полипропиленовых пробирок ЭДТА-К2 («Sarstedt», Германия). 

Образцы крови доставляли в лабораторию в течение 15–20 мин после венепункции и анализи-
ровали в течение 30–35 мин с момента поступления. 

Стандартизация преаналитического лабораторного этапа была обеспечена оценкой поступаю-
щего биологического материала в лабораторию на наличие сгустков. При проведении исследования в 
каждом случае использовали первичную пробирку и систему автоматической подачи образцов. 

Стандартизация аналитического этапа была обеспечена:  
 ежегодным техническим обслуживанием автоматического гематологического анализатора 

«Sysmex XT 2000i»;  
 ежедневной проверкой стабильности аналитической системы с использованием сертифици-

рованных контрольных материалов для проведения внутрилабораторного контроля качества, соглас-
но инструкции по эксплуатации прибора; 

 участием лаборатории в Федеральной системе внешней оценки качества;  
 наличием лабораторной информационной системы [10]. 
Исследование количества RBC (1012/л) в периферической крови проводили посредством про-

точной цитометрии, количество Hb (г/л) определяли с помощью натрий лаурилсульфат-
гемоглобинового метода, согласно инструкции производителя, на автоматическом гематологическом 
анализаторе «Sysmex XT 2000i». 

При проведении исследования программа автоматического гематологического анализатора в 
каждой пробе рассчитывала HCT (%) и ЭИ: средний объем эритроцита (MCV, фл), среднее содержа-
ние гемоглобина в эритроците (MCH, пг), среднюю концентрацию гемоглобина в эритроците 
(MCHC, г/л), распределение эритроцитов по ширине (RDW-SD, фл), распределение эритроцитов по 
объему (RDW-СV, %). 

Все статистические процедуры выполняли с помощью программного пакета Statistica 6.0 for 
Windows («StatSoft, Inc.», США). Вычисляли X (среднее арифметическое), m (ошибку средней),  
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SD (стандартное отклонение). Тип распределения определяли по критерию Колмогорова-Смирнова. 
Для оценки различий средних тенденций между группами использовали t-критерий Стьюдента. Раз-
деление считали статистически значимым при p < 0,05.  

Результаты исследования и их обсуждение. Для определения РИ использовали статистические 
подходы, рекомендованные Институтом клинических и лабораторных стандартов CLSI A28-3 [20].  

На первом этапе исследования определяли и исключали из дальнейшего исследования стати-
стические выбросы при исследовании количества лейкоцитов в периферической крови и лейкоцитар-
ной формулы. Выбросы определяли с помощью метода Тьюки [5, 20] на основе интервала нормаль-
ных значений: [Q1–1,5 × IQR, Q3 + 1,5 × IQR], где Q1, Q3 – границы первого и третьего квартилей,  
IQR = Q3–Q1 – межквартильный размах. С помощью метода Тьюки из исследования исключили  
20 результатов определения количества RBC, Hb, HCT и ЭИ, что составило 3,23 %. 

Известно, что РИ зависят от характеристики референтной группы (пола, возраста, этнических 
особенностей). В литературе имеются данные о половых различиях RBC, Hb, HCT и ЭИ у мужчин и 
женщин [1, 6]. Кроме того, имеются сведения о возрастных различиях RBC, Hb, HCT и ЭИ у женщин 
[1, 2]. Однако авторы, изучавшие РИ показателей периферической крови, использовали разные под-
ходы к формированию референтных групп. Так, например, в инструкции по эксплуатации гематоло-
гического анализатора производитель выделил 2 референтные группы: мужчин и женщин до 41 года. 
В то же время Н. Тиц (1997) делит взрослое население на 2 референтные группы – мужчин и женщин. 
В свою очередь, мужчин и женщин А.А. Кишкун (2007) разделяет по возрасту на следующие рефе-
рентные подгруппы: 20–29 лет, 30–39 лет, 40–49 лет, 50–59 лет, 60–65 лет и старше 65 лет [9]. 

Г. Алан (2013) делит взрослое население на 2 референтные группы – мужчин и женщин, муж-
чин и женщин он разделяет по возрасту на следующие референтные подгруппы: 18–44 лет, 45–64 лет, 
65–74 лет и старше 74 лет [1]. 

На втором этапе исследования для получения РИ изучаемых показателей взрослое население 
Астраханской области разделили на 2 референтные группы: мужчин и женщин. Кроме того, учитывая 
анатомо-физиологические особенности женского организма, женщин разделили по возрасту на 4 ре-
ферентные подгруппы по возрасту: 1 подгруппа – 20–29 лет, 2 подгруппа – 30–39 лет, 3 подгруппа – 
40–49 лет, 4 подгруппа – 50–59 лет. 

Для получения РИ RBC, HB, HCT и ЭИ у мужчин и женщин рассчитали X, SD. Результаты оп-
ределения Xср, SD и РИ RBC, Hb, HCT и ЭИ у мужчин представлены в таблице 1. РИ был рассчитан с 
учетом типа распределения значений изучаемых показателей и численности референтной группы 
(выборки). 

В данном исследовании тип распределения был «правильным» и численность референтной 
группы была больше 120 человек, следовательно, РИ (табл. 1) рассчитан и представлен в следующем 
виде: Хср ± 1,96SD [13, 14, 15, 16].  

Таблица 1 
Среднее значение (Xср), стандартное отклонение (SD) количества эритроцитов, гемоглобина,  

гематокрита и эритроцитарных индексов у мужчин (n = 130) Астраханской области,  
РИ полученные в исследовании и указанные в справочной литературе 

Показатель,  
единицы  

измерения 

Xср SD РИ*, полученные в 
исследовании, 

(n = 130) 

РИ, указанные  
в справочной  
литературе  

[1, 2] 

РИ*, указанные  
в инструкции  

к анализатору,  
(n = 182) 

RBC, 1012/л 4,75 0,65 4,1–5,4 4,0–5,0 4,63–6,08 
Hb, г/л 144 0,96 130,1–157,9 130,0–160,0 137–175 
Hct, % 41,8 0,40 41,0–42,6 – 40,1–51,0 
MCV, фл 87,0 3,8 83,8–90,8 80–100 79,0–92,2 
MCH, пг 30,0 1,1 27,8–32,2 27,0–31,0 25,7–32,2 
MCHC, г/л 344,0 2,3 339,5–348,5 300–380 323–365 
RDW-SD, фл 38,2 0,94 36,4–40,0 – 35,1–43,9 
RDW-CV, % 12,4 0,6 11,2–13,6 – 11,6–14,4 

Примечание: * РИ – рассчитан с учетом 95 % доверительного интервала 
 

Результаты определения Xср, m и SD RBC, Hb, HCT и ЭИ у женщин в зависимости от возраста 
представлены в таблице 2. 
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Таблица 2 
Среднее значение (Xср), ошибка средней (m), стандартное отклонение (SD) количества эритроцитов,  

гемоглобина, гематокрита и эритроцитарных индексов у женщин Астраханской области 
1 подгруппа, 

20–29 лет 
(n = 120) 

2 подгруппа, 
30–39 лет 
(n = 120) 

3 подгруппа, 
40–49 лет 
(n = 120) 

4 подгруппа, 
50–59 лет 
(n = 120) 

Показатель, 
единицы 

измерения 
X m SD X m SD X m SD X m SD 

RBC, 1012/л 4,511 0,1 0,3 4,6 0,06 0,3 4,42 0,1 0,3 4,7 0,06 0,2 
Hb, г/л 127,03 2,1 7,0 137 1,4 7,0 1274 1,4 7,5 134 2,0 7,0 
HCT, % 37,75 0,5 1,6 38,16 0,3 1,7 38,07 0,4 2,0 40,0 0,6 2,1 
MCV, фл 83,8 1,0 2,1 86,1 0,68 3,4 86,4 0,5 3,0 84,2 0,8 2,5 
MCH, пг 28,2 0,4 1,24 29,3 0,27 1,35 29,4 0,2 1,1 28,4 0,21 0,7 
MCHC, г/л 336,6 2,5 7,2 341 2,0 8,1 338 1,4 7,5 336 0,82 2,9 
RDW-SD, фл 39,2 0,4 1,4 39,9 0,37 1,8 39,8 0,4 1,12 39,8 0,44 1,5 
RDW-CV, % 13,1 0,2 0,6 13,1 0,12 0,6 12,9 0,1 0,6 13,3 0,17 0,6 

Примечание: 1– достоверность различий (p < 0,05) между 1 и 4 группами, 2 – достоверность различий 
(p < 0,001) между 3 и 4 группами, 3 – достоверность различий (p < 0,05) между 1 и 2 группами, 4 – достовер-
ность различий (p < 0,05) между 3 и 4 группами, 5– достоверность различий (p < 0,001) между 1 и 4 группами, 
6 – достоверность различий (p < 0,001) между 2 и 4 группами, 7 – достоверность различий (p < 0,001) между 
3 и 4 группами 

 
При сравнении средних значений RBC, Hb, HCT и ЭИ у женщин в подгруппах выявлено сле-

дующее (табл. 2):  
1. Среднее значение RBC достоверно (p < 0,05) ниже у женщин 1 подгруппы и достоверно 

(p < 0,001) ниже у женщин 3 подгруппы по сравнению со средними значениями у женщин 4 подгруппы.  
2. Среднее значение Hb достоверно (p < 0,05) ниже у женщин 1 и 3 подгрупп по сравнению со 

средними значениями у женщин 4 подгруппы.  
3. Среднее значение HCT достоверно (p < 0,001) ниже у женщин 1 и 2 подгрупп по сравнению 

со средними значениями у женщин 4 подгруппы.  
В связи с тем, что выявлены статистически достоверные различия в средних значениях RBC, 

Hb и HCT у женщин разных референтных подгруппах, РИ RBC, Hb, HCT рассчитали (установили) 
для каждой референтной (возрастной) подгруппы у женщин.  

РИ RBC, Hb, HCT у женщин в зависимости от возраста представлены в таблице 3.  
РИ был рассчитан с учетом типа распределения значений изучаемых показателей и численно-

сти референтной группы (выборки). В данном исследовании тип распределения был «правильным» и 
численность референтной группы была больше 120 человек, РИ (табл. 2) рассчитан и представлен в 
виде Хср ± 1,96SD [6, 20].  

Таблица 3 
РИ эритроцитов, гемоглобина, гематокрита и эритроцитарных индексов у женщин  

Астраханской области, полученные в исследовании и указанные в справочной литературе 
РИ*, полученные в исследовании Показатель, 

единицы 
измерения 

1 подгруппа  
20–29 лет 
(n = 120) 

2 подгруппа 
30–39 лет 
(n = 120) 

3 подгруппа 
40–49 лет 
(n = 120) 

4 подгруппа 
50–59 лет 
(n = 120) 

РИ*, указанные  
в инструкции  
к анализатору  
для женщин  

до 41 года 
(n = 182) 

RBC, 1012/л 3,9–5,1 4,0–5,2 3,8–5,0 4,3–5,1 3,93–5,22 
Hb, г/л 113,3–140,7 118,98–146,4 114,1–143,3 120,6–148,0 112,0–157,0 
HCT, % 34,6–40,8 34,8–41,4 34,1–41,9 35,9–44,1 34,1–44,9 
MCV, фл 79,3–91,6 79,4–94,8 
MCH, пг 26,6–31,3 25,6–32,2 
MCHC, г/л 322,9–353,5 322,0–355,0 
RDW-SD, фл 36,5–43,0 36,4–46,3 
RDW-CV, % 11,9–14,3 11,7–14,4 

Примечание:* РИ – рассчитан с учетом 95 % доверительного интервала 
 

Статистически значимых различий в средних значениях ЭИ у женщин в зависимости от возраста 
не обнаружили (табл. 3). РИ ЭИ у женщин представлены в таблице 3. Для расчета единых РИ ЭИ объе-
динили все значения MCV, MCH, MCHC, RDW-SD и RDW-CV в одну группу. На основании  
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произведенных расчетов РИ MCV составил 79,31–91,55 фл (Xср – 85,43 фл, SD – 3,12), РИ MCH – 26,6–
31,3 пг (Xср – 28,95 пг, SD – 1,2), РИ MCHС – 322,93–353,53 пг (Xср – 338,23 пг, SD – 7,81), РИ RDW-
SD – 36,46–42,96 фл (Xср – 39,71 фл, SD – 1,66), РИ RDW-CV – 11,9–14,25 % (Xср – 13,07 %, SD–0,6). 

РИ, полученные в данном исследовании у женщин до 40 лет (1 и 2 группы), и РИ, представлен-
ные в инструкции по эксплуатации гематологического анализатора, практически не отличались друг от 
друга (табл. 3). 

На основании полученных результатов сформировали таблицу (табл. 4), в которой указали РИ 
RBC, Hb, HCT и ЭИ у мужчин и женщин. 

Таблица 4 
РИ эритроцитов, гемоглобина, гематокрита и эритроцитарных индексов  

у мужчин и женщин Астраханской области 
Женщины Показатель, 

единицы 
измерения 

1 подгруппа 
20–29 лет 
(n = 120) 

2 подгруппа 
30–39 лет 
(n = 120) 

3 подгруппа 
40–49 лет 
(n = 120) 

4 подгруппа 
50–59 лет 
(n = 120) 

Мужчины 
20–60 лет 
(n = 130) 

RBC, 1012/л 3,92–5,09 4,01–5,19 3,81–4,99 4,31–5,09 4,1–5,4 
Hb, г/л 113,28–140,69 118,98–146,4 114,13–143,3 120,58–148,0 130,1–157,9 
HCT, % 34,56–40,84 34,77–41,43 34,10–41,92 35,88–44,12 41,0–42,6 
MCV, фл 79,31–91,55 83,8–90,8 
MCH, пг 26,59–31,3 27,8–32,2 
MCHC, г/л 322,93–353,53 339,5–348,5 
RDW-SD, фл 36,46–42,96 36,4–40,0 
RDW-CV, % 11,89–14,25 11,19–13,6 

 
При сопоставлении РИ, полученных в данном исследовании у мужчин и женщин (табл. 4), можно 

отметить, что верхняя граница РИ RBC и Hb у мужчин и женщин значительно отличается. 
Заключение. Определение количества эритроцитов, гемоглобина и гематокрита является наи-

более востребованным исследованием для клиницистов всех специальностей. В последние годы ав-
томатизированный анализ крови пришел на смену ручным методикам. Однако отсутствие региональ-
ных референтных интервалов показателей гемограммы затрудняет использование современных авто-
матических анализаторов. В связи с этим в данном исследовании были установлены референтные ин-
тервалы количества эритроцитов, гемоглобина, гематокрита и эритроцитарных показателей у взрослого 
населения Астраханской области на автоматическом гематологическом анализаторе.  

Для получения РИ для изучаемых показателей в референтных группах и подгруппах рассчита-
ли X, SD. РИ в группах и подгруппах рассчитывали в зависимости от численности референтной 
группы и типа распределения значений лабораторного показателя. При численности группы меньше 
120 человек и «ненормальном» распределении лабораторных показателей используют расчет РИ в 
виде 5–95 ‰, согласно которому у 90 % здоровых лиц обнаруживают «нормальные» лабораторные 
показатели, а у 10 % здоровых лиц – «ненормальные». При численности группы больше 120 человек 
и «нормальном» распределении лабораторных показателей применяют расчет РИ в виде Хср ± 1,96SD, 
согласно которому у 95 % здоровых лиц обнаруживают «нормальные» лабораторные показатели, а у 
5 % здоровых лиц – «ненормальные» [5, 20].  

В данном исследовании распределение значений RBC, Hb, HCT и ЭИ у мужчин и женщин было 
«нормальным», численность каждой референтной группы составила 120 человек, следовательно, рас-
чет РИ производился по формуле Хср ± 1,96SD. 

Сопоставить полученные в исследовании РИ у мужчин с РИ, указанными в справочной литера-
туре [1, 9, 29], не представляется возможным, так как в справочной литературе не указана численность 
референтной группы, не показан метод определения в периферической крови количества эритроцитов, 
гемоглобина и гематокрита. Кроме того, не представляется возможным использовать в работе РИ, 
указанные в современных отечественных справочниках по лабораторной диагностике, так как авторы 
ссылаются на исследования 1950–1980 годов прошлого века [1, 9]. 

Референтные интервалы, указанные в инструкции по эксплуатации гематологического анализа-
тора, также использовать нельзя, так как они установлены на другой популяции.  

На основании проведенного исследования можно сделать следующие выводы: 
1. Установленные интервалы эритроцитов, гемоглобина, гематокрита и эритроцитарных ин-

дексов у мужчин и женщин могут быть использованы в качестве референтных в клинико-
диагностической лаборатории ФГБУ «Федеральный центр сердечно-сосудистой хирургии»  
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Минздрава России (г. Астрахань), так как они были разработаны с учетом всех особенностей форми-
рования референтных групп и стандартизации всех этапов лабораторных исследований.  

2. Приведенные интервалы эритроцитов, гемоглобина, гематокрита и эритроцитарных индек-
сов у мужчин и женщин могут быть использованы как референтные в лабораториях Астраханской 
области при работе на аналогичных аналитических системах, в частности, на автоматическом гемато-
логическом анализаторе «Sysmex XT 2000i». 
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По данным официальной медицинской статистики, в Российской Федерации каждый год регистрируется 
530–550 случаев эхинококкоза. Основным методом лечения заболевших является хирургический. Поэтому 
дальнейшее усовершенствование эхинококкэктомии с применением высоких технологий представляет большой 
научно-практический интерес. Хирургическому лечению были подвергнуты 720 пациентов с абдоминальным 
эхинококкозом, у которых имелись 947 кист. Закрытая эхинококкэктомия проведена 190 (26,3 %) больным, от-
крытая – 378 (52,8 %), сочетанная – 152 (20,9 %). В 63 (33,2 %) случаях закрытой эхинококкэктомии были ис-
пользованы современные резекционные технологии. Осложнения отмечены у 108 (15 %) больных, из них ин-
траоперационные – у 30 (4,2 %), послеоперационные – у 78 (10,8 %). Патологические нарушения со стороны орга-
нов и систем в отдаленном послеоперационном периоде возникли у 160 (22,3 %) пациентов. Рецидив заболевания 
при закрытой эхинококкэктомии отмечен в 22 (3,1 %) наблюдениях, а при открытой – в 134 (18,6 %). Общая по-
слеоперационная летальность зафиксирована в 2 (0,3 %) случаях. Выявлено, что закрытая эхинококкэктомия 
наиболее оптимальна, так как вероятность развития рецидива заболевания минимальна. Закрытую эхинокок-
кэктомию желательно выполнять с использованием современных резекционных технологий, в частности, ульт-
развуковых диссекторов и деструкторов-аспираторов. 

Ключевые слова: абдоминальный эхинококкоз, причины рецидива эхинококкоза, профилактика рецидива 
эхинококкоза, закрытая эхинококкэктомия, резекционные технологии. 
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According to official health statistics 530–550 patients with echinococcosis are recorded in the Russian Federa-

tion each year. The most reliable method of treatment for such patients is surgical. Therefore, further improvement of 
echinococcectomy using high technologies is of great scientific and practical interest. 720 patients with abdominal 
echinococcosis who had 947 cysts underwent surgical treatment. 190 (26,3 %) patients received closed echinococcec-
tomy, 378 (52,8 %) patients - opened, 152 (20,9 %) patients – combined. In 63 (33,2 %) cases of the closed echinococ-
cectomy modern resection technologies were used. Complications occurred in 108 (15 %) patients, including intraop-
erative – 30 (4,2 %), postoperative – 78 (10,8 %) cases. Pathological violations of organs and systems in the late post-
operative period occurred in 160 (22,3 %) patients. Disease recurrence at the closed echinococcectomy is noted in 22 
(3,1 %) cases, and at the open one – in 134 (18,6 %) cases. Overall postoperative mortality was in 2 (0,3 %) cases. The 
closed echinococcectomy is most optimal, as the probability of relapse is minimal. Closed echinococcectomy should be 
done using the modern resection technologies, ultrasonic dissectors and destructors-aspirators in particular. 

Key words: abdominal echinococcosis, the reasons of recurrence of echinococcosis, prevention of recurrence of 
echinococcosis, closed echinococcectomy, resection technologies. 
 
 

Введение. Заболеваемость населения эхинококкозом с каждым годом растет и остается высо-
кой. Достигнутые успехи хирургического лечения и химиотерапии мало сказались на решении про-
блемы рецидивов эхинококкоза, частота которых колеблется в пределах 3–54 % [5, 6, 10]. 

Рецидивом эхинококкоза принято считать заболевание, обусловленное развитием кист любой 
локализации и в любые сроки после хирургического лечения [1, 2, 10, 11]. 
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Существует несколько гипотез развития рецидивов эхинококкоза. Из них заслуживают внима-
ния такие, как способность сколексов мигрировать в перикистозных тканях [12]; способность экзо-
генного почкования ларвоцист [9, 14]; возможность диссеминации зародышевых элементов во время 
открытой эхинококкэктомии, при пункционном лечении эхинококкоза, прорыве кисты в свободную 
брюшную полость [7] и возможность имплантационного приживления сколексов [3]. Предложено 
несколько путей профилактики рецидива эхинококковой болезни: устранение проблемы эндемиче-
ского очага заболевания; улучшение до- и интраоперационной диагностики; соблюдение принципов 
апаразитарности и антипаразитарности; выполнение радикальных оперативных вмешательств; про-
филактика имплантационной и метастатической форм путем проведения химиотерапии [1, 8, 10]. 

На страницах периодической печати хирургического характера довольно активно обсуждаются 
вопросы целесообразности дальнейшего совершенствования техники эхинококкэктомии, в том числе 
в направлении резекционных вмешательств и проведения химиотерапии [4, 5, 15]. 

Цель: уточнить причины рецидива эхинококковой болезни абдоминальной локализации и оп-
ределить эффективность закрытых методик эхинококкэктомии с использованием ультразвуковых ре-
зекционных технологий в снижении рецидива заболевания. 

Материалы и методы исследования. Ретроспективный анализ проведен за последние 15 лет, 
проспективный – за 2011–2014 гг. Проанализированы результаты хирургического лечения 
720 пациентов с эхинококкозом абдоминальной локализации, всего изучено 947 кист. При этом лока-
лизация кист отмечена следующая: в печени в 586 (81,4 %) наблюдениях, в селезенке – в 37 (5,2 %) эпи-
зодах, в почках – в 11 (1,5 %) случаях, в сальнике и на брюшине – в 86 (11,9 %) наблюдениях. Мно-
жественный эхинококкоз наблюдался у 212 (29,4 %) пациентов, общее количество кист у них соста-
вило 439 (46,4 %). В печени кисты зачастую локализовались в правой доле – 279 (47,6 %), централь-
ная локализация имелась в 170 (29,0 %) случаях, в левой доле обнаружено меньшее количество кист – 
137 (23,4 %). 

Осложненный эхинококкоз был зафиксирован у 184 (25,5 %) больных. На диагностическом 
этапе использованы данные ультразвукового исследования, компьютерной томографии, магнитно-
резонансной томографии органов брюшной полости. В планировании операции на печени и прогно-
зировании его исхода проводили оценку сложности вмешательства по 4-степенной классификации 
эхинококкоза печени [2, 8], согласно которой среди обследованных пациентов 1 степень сложности 
хирургического вмешательства отмечена у 132 (18,3 %) больных, 2 степень – у 128 (17,8 %) пациен-
тов, 3 степень – у 237 (33,0 %) человек и 4 степень – у 223 (30,9 %) больных. Закрытая эхинококкэк-
томия была выполнена 190 (26,3 %) больным, открытая – 378 (52,8 %) пациентам, сочетанная –  
152 (20,9 %) больным [3]. 

Во время эхинококкэктомии были соблюдены принципы механической антипаразитарности 
(полное удаление содержимого фиброзной полости), физической антипаразитарности (гипертониче-
ский раствор NaCl), а в послеоперационном периоде принципы биологической антипаразитарности 
(стимуляция специфического иммунитета). При закрытой эхинококкэктомии в 63 (33,2 %) наблюде-
ниях были использованы современные резекционные технологии (ультразвуковой диссектор и дест-
руктор «Sonoca» фирмы «Söring» (Германия), а в остальных 127 (66,8 %) случаях – традиционная ре-
зекционная техника. Статистическую обработку результатов проводили с использованием пакета 
программы Statistica 6.0 («StatSoft, Inc.» Россия). В исследовании применяли параметрические и не-
параметрические статистические методы: описательная статистика, сравнение средних величин с 
расчетом t-критерия Стьюдента (и оценка его значимости р), использовали критерий Манна-Уитни 
(при несвязанных выборках) и критерий Вилкоксона (при связанных выборках), критерий χ2. Разли-
чия считались значимыми при р < 0,05. 

Результаты исследования и их обсуждение. В большинстве случаев, а именно –  
в 378 (52,8 %) наблюдениях, эхинококкэктомию проводили открытым путем. Малоинвазивные тех-
нологии были использованы в 73 (10,2 %) эпизодах. Интраоперационные осложнения (преимущест-
венно кровотечение) при выполнении эхинококкэктомии обнаруживались у 30 (4,2 %) больных, при-
чем, как правило, они наблюдались при выполнении радикальных вмешательств и тотальной перици-
стэктомии. Послеоперационные осложнения отмечены в 78 (10,8 %) наблюдениях. Сроки госпитали-
зации пациентов составили 13,7 ± 2,0 дней, а сроки редукции остаточных полостей при открытых 
эхинококкэктомиях – 38,2 ± 1,7 дней. Различные патологические состояния со стороны органов и 
систем в отдаленном послеоперационном периоде возникли у 160 (22,3 %) больных. 

При проведении радикальных оперативных вмешательств (190 пациентов) рецидив заболева-
ния отмечен в 6 (3,1 %) наблюдениях, а при открытой эхинококкэктомии (378 пациентов) –  
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в 70 (18,6 %) эпизодах. Различные патологические состояния со стороны печени и смежных органов 
органического, механического и функционального порядка были выявлены после закрытой эхино-
коккэктомии в 12 (6,4 %) наблюдениях, а при открытой эхинококкэктомии – в 64 (16,8 %) эпизодах. 

Интегральный показатель качества жизни при закрытых эхинококкэктомиях печени составил 
72,6 ± 2,1 балла, а при открытых эхинококкэктомиях печени – 66,5 ± 1,9 балла. 

Интраоперационные осложнения (кровотечение, вскрытие полых органов и плевральной по-
лости) при использовании ультразвуковых резекционных технологий не отмечены. Послеоперацион-
ные осложнения возникли у 3 (4,7 %) пациентов. В 2 (3,1 %) наблюдениях имели место жидкостные 
скопления в зоне операции, которые были ликвидированы перкутанной пункцией под УЗ-наведением. В 
1 случае отмечено желчеистечение по страховочному дренажу, которое самостоятельно прекратилось на 
12 сутки после операции. Пациент выписан из стационара в удовлетворительном состоянии. Сроки ста-
ционарного лечения пациентов в данной группе больных составили 10,3 ± 1,5 дней. Функциональные и 
органические нарушения со стороны органов и систем в отдаленном послеоперационном периоде име-
лись у 2 (3,2 %) больных. Рецидив заболевания среди указанных 63 пациентов не отмечен. Интегральный 
показатель качества жизни составил 73,5 ± 1,8 баллов. 

В выборке (127 случаев), где использовалась традиционная резекционная техника при выпол-
нении закрытой эхинококкэктомии печени, интраоперационные осложнения (кровотечение) отмече-
ны в 3 (2,1 %) наблюдениях, а послеоперационные – в 11 (8,3 %) эпизодах. При этом желчеистечение 
зафиксировано в 5 (3,8 %) наблюдениях, одному пациенту была выполнена релапаротомия. Во всех 
случаях имело место скопление жидкости в зоне операции. В 4 наблюдениях пришлось выполнить 
перкутанную пункцию и эвакуацию жидкости под УЗ-наведением. Все пациенты выписаны из кли-
ники в удовлетворительном состоянии. Сроки стационарного лечения в данной группе составили  
14,6 ± 2,3 дня. Морфофункциональные изменения со стороны органов брюшной полости в отдален-
ном послеоперационном периоде имелись у 9 (7,1 %) больных. Рецидив заболевания в этой группе 
отмечен у 3 (2,1 %) пациентов. Интегральный показатель качества жизни составил 72,8 ± 1,7 баллов. 

Среди 720 прооперированных пациентов летальный исход зафиксирован в 2 (0,3 %) случаях. 
Этим больным была выполнена открытая эхинококкэктомия из печени. В 1 наблюдении смерть на-
ступила от тромбоэмболии легочной артерии, а в другом причиной летального исхода стал эндоток-
сикоз тяжелой степени на почве нагноения остаточной полости и септического состояния. Сравни-
тельный анализ результатов открытых и закрытых методик эхинококкэктомии представлен в таблице. 

Таблица 
Сравнительный анализ результатов открытой и закрытой эхинококкэктомии 

при абдоминальном эхинококкозе 
Вид эхинококкэктомии Показатели  

Открытая (n = 378) Закрытая (n = 190) 
χ2; df; p 

 Интраоперационные осложнения (n, %) 30 (4,2 %) 0 14,373; 1; 0,000 
 Послеоперационные осложнения (n, %) 78 (10,8 %) 3 (4,7 %) 36,010; 1; 0,000 
 Сроки госпитализации (к/день) 13,7 ± 2 10,3 ± 1,5 0,765; 1; 0,382 
 Морфофункциональные изменения со  
 стороны органов брюшной полости (%) 

64 (16,8 %) 12 (6,4 %) 11,395; 1; 0,000 

 Рецидив эхинококковой болезни (%) 70 (18,6 %) 6 (3,1 %) 24,433; 1; 0,000 
 Качество жизни пациентов (баллы) 66,5 ± 1,9 72,6 ± 2,1 16,572; 1; 0,000 
 Послеоперационная летальность (%) 2 (0,3 %) 0 0,064; 1; 0,800 

 
По данным различных авторов, рецидив эхинококковой болезни отмечается от 17,1 до 54 % 

случаев [6, 8, 9, 10]. Причинами такой ситуации являются ухудшение санитарно-эпидемического 
контроля в эндемических зонах, нерадикальность выполнения первичной операции, нарушение тех-
ники оперативного вмешательства, несоблюдение принципов апаразитарности и антипаразитарности 
при эхинококкэктомии. Единого мнения в определении понятия «рецидив эхинококкоза» не сущест-
вует. 

Позиция многих хирургов [5, 10, 13], работающих в этом направлении, сходится на том, что 
основным путем снижения частоты рецидивов эхинококковой болезни следует считать выполнение 
закрытой эхинококкэктомии, когда киста удаляется без ее пункции и вскрытия. При данной методике 
полностью извлекается фиброзная оболочка, в которой вероятность нахождения зародышевых эле-
ментов очень высока. При этом исключается возможность обсеменения брюшной полости содержи-
мым эхинококковой кисты. 

При центральной печеночной локализации и при локализации паразитарной кисты в головке и 
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теле поджелудочной железы у пациентов с отягощенным анамнезом выполнение радикальной опера-
ции имеет высокий риск. В этих случаях вынужденно проводится открытая эхинококкэктомия, кото-
рая должна выполняться без нарушения принципов апаразитарности и антипаразитарности. При 3 и 4 
степенях сложности выполнения эхинококкэктомии должен быть создан адекватный доступ, подго-
товлены современные высокие технологии, а оперативное вмешательство должно осуществляться 
наиболее опытными хирургами. Соблюдение указанных принципов значительно уменьшает частоту 
рецидива заболевания. В послеоперационном периоде необходимо осуществлять профилактику им-
плантационной и метастатической форм рецидива путем проведения химиотерапии, хотя результаты 
консервативной терапии не столь значительны. 

Проведенный анализ хирургического лечения эхинококкоза абдоминальной локализации вы-
явил достоверное отличие в частоте возникновения послеоперационных осложнений и рецидива за-
болевания при закрытой и открытой эхинококкэктомии (р < 0,05). 

При выполнении радикальных операций использование таких высоких технологий, как ультра-
звуковой диссектор и деструктор-аспиратор позволяют прецизионно, без вскрытия просвета кисты в 
пределах здоровых тканей удалить паразитарную кисту. При этом разрушается и аспирируется пери-
кистозная паренхима, что сводит к нулю вероятность оставления в этой зоне зародышевых элементов 
эхинококковой кисты. Процент выполнения открытых операций еще остается высоким из-за локали-
зации паразитарной кисты вблизи крупных сосудов, на заднем скате печени, ее центральной локали-
зации.  

В этих вынужденных к открытой эхинококкэктомии ситуациях наиболее эффективным спосо-
бом завершения эхинококкэктомии является наружное дренирование остаточной полости с частой 
антипаразитарной обработкой. Такие методы завершения эхинококкэктомии (особенно из печени), 
как инвагинация, капитонаж, оментопластика не совсем оправдали себя, при них часто наблюдается 
нагноение остаточной полости, холангит, гнойные и желчные свищи.  

Выполнение правосторонней гемигепатэктомии по поводу доброкачественной патологии явля-
ется рискованной и неоправданной операцией, особенно в первой фазе жизнедеятельности паразита, 
когда еще имеются условия к раскрытию трубчатых структур и восстановлению объема паренхимы 
печени (после декомпрессии фиброзной полости). При локализации кисты в левой доле печени долж-
на быть выполнена радикальная операция: либо резекция левой доли печени, либо тотальная цистпе-
рицистэктомия в зависимости от размера кистозного образования. 

Заключение. При абдоминальном эхинококкозе следует отдавать предпочтение закрытой эхи-
нококкэктомии, при которой вероятность рецидива заболевания минимальна. Открытая эхинококкэк-
томия должна выполняться в исключительных случаях, когда киста печени имеет центральную лока-
лизацию, либо имеется полиморбидное состояние, старческий возраст. 

Закрытую эхинококкэктомию желательно выполнять с использованием современных резекци-
онных технологий, лучшими из которых являются ультразвуковые диссекторы и деструкторы-
аспираторы. 
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ло предотвратить развитие множественных контрактур конечностей. 
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Врожденный множественный артрогрипоз является одним из наиболее тяжелых заболеваний 

опорно-двигательного аппарата [2, 6]. Он характеризуется врожденными контрактурами двух и более 
суставов несмежных областей в сочетании с мышечной гипотрофией или атрофией, поражением мо-
тонейронов спинного мозга при исключении остальных известных системных заболеваний [4]. 

Этиология и патогенез артрогрипоза изучены мало. Известно, что его причинами являются за-
держка и нарушение эмбриогенеза на 6–10 неделе беременности [1, 2, 6]. В целях выявления этого тя-
желого заболевания возможна пренатальная диагностика (ультразвуковая диагностика с применением 
объемной реконструкции). Признаками, выявляемыми в первом триместре беременности, становятся 
утолщения воротникового пространства. Во втором триместре (после 16 недели) могут определяться 
контрактуры суставов конечностей плода [4]. 

Различают следующие клинические формы артрогрипоза: генерализованный, с поражением 
нижних конечностей, с поражением верхних конечностей и дистальный [2, 4, 6]. Оценку клинических 
форм заболевания проводят по степени распространенности, характеру и выраженности контрактур, 
степени поражения мышц. Дистальные формы артрогрипоза характеризуются врожденными контрак-
турами и деформациями кистей и стоп, лицевыми аномалиями. Тип наследования – аутосомно-
доминантный [1, 2, 3, 6]. Генерализованный тип артрогрипоза характеризуется мышечной гипотони-
ей или атонией, поражением плечевых, локтевых, лучезапястных, тазобедренных, коленных суставов, 
деформацией кистей и стоп, лицевого скелета, а также встречаются сочетания с деформацией позво-
ночника. Деформации сегментов конечностей обычно симметричны [2, 4, 6]. 

Больным артрогрипозом детям с рождения показано консервативное лечение с целью устране-
ния порочного положения конечности в виде этапных коррекций деформаций с наложением гипсо-
вых повязок, массажа, лечебной физкультуры, физио- и тепловых процедур, Войта-терапии. Нейрос-
тимуляция по периферическому типу показана с первых дней жизни, что предупреждает вторичную 
дегенерацию нервной и мышечной ткани [2, 4, 6]. В случае отсутствия эффекта от консервативного 
лечения необходимо произвести раннее оперативное вмешательство (на верхних конечностях – с 6–8-
месячного возраста; на нижних – с 3–4 месяцев) [1, 2, 3, 5, 6]. 

В специализированных детских учреждениях детям с патологией опорно-двигательного аппа-
рата уделяется достаточно большое внимание, осуществляется динамическое наблюдение педиатром 
совместно с ортопедом.  

Клиническое наблюдение. Пациент И. поступил в дом ребенка в возрасте 8 месяцев. Согласно 
анамнезу жизни, он рожден от 9 беременности на фоне хронической фетоплацентарной недостаточ-
ности, хронической внутриутробной гипоксии плода, от 9 срочных родов, путем операции кесарева 
сечения, наблюдалось смешанное ягодичное предложение. Масса тела новорожденного составляла 2 
930 г, рост – 49 см, окружность головы – 36 см, оценка по шкале Апгар – 8/8 баллов. 

Пациент был переведен в ГБУЗ АО «Детская городская клиническая больница № 1 для ново-
рожденных», где находился на лечении с диагнозом: Множественные пороки развития костно-
мышечной системы. Артрогрипоз. Консолидирующий перелом левого плеча. Врожденный порок раз-
вития сердца: дефект межжелудочковой перегородки, малый. Открытое овальное окно. Недостаточ-
ность кровообращения 0 степени. Гипоксически-ишемическая энцефалопатия, синдром угнетения. 
Перинатальный контакт по вирусному гепатиту В. 

В доме ребенка мальчик рос с задержкой физического и нервно-психического развития. У ре-
бенка зафиксирована двусторонняя косорукость, двусторонняя косолапость, контрактура правого ко-
ленного сустава. В марте 2014 г. была выявлена дисплазия правого тазобедренного сустава, вывих 
правого бедра. 

По данным инструментальных обследований выяснено следующее. УЗИ тазобедренных суста-
вов показало: крыши вертлужных впадин глубокие, с хорошей дифференциацией наружных костных 
выступов. Головки центрированы, положение лимбусов правильное. Отмечается ядро окостенения 
головки слева – 0,4 см. Справа – не лоцируется, угол α = 42°. 

На рентгенограмме: в прямой проекции тазобедренных суставов обнаружен вывих правого 
бедра; в прямой проекции голеней, стоп – двусторонняя косолапость; в прямой проекции предплечий, 
кистей – двусторонняя косорукость (рис.). 
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Рис. Рентгенограмма дистальных отделов конечностей ребенка с артрогрипозом 

 
Ребенок динамично наблюдался ортопедом ГБУЗ АО «Областная детская клиническая больни-

ца им. Н.Н. Силищевой» с диагнозом: Артрогрипоз, генерализованная форма поражения. С годовало-
го возраста проводилась этапная редрессация и фиксация верхних и нижних конечностей этапными 
гипсовыми повязками в положении нормокоррекции. 

Выражено ограничение движений в суставах конечностей. Верхние конечности фиксированы 
гипсовыми лонгетами в положении нормокоррекции. Нижние конечности фиксированы этапными 
гипсовыми повязками до верхней трети бедер с согнутыми коленными суставами. Стопы находятся в 
положении умеренной супинации. Отведение в тазобедренных суставах ограничено до 50°. 

Было рекомендовано оперативное лечение вывиха бедра в Федеральном государственном 
бюджетном учреждении «Научно-исследовательский детский ортопедический институт  
им. Г.И. Турнера» Министерства здравоохранения Российской Федерации (ФГБУ НИДОИ  
им. Г.И. Турнера) по квоте. 

Соматический статус. Ребенок правильного телосложения. Кожные покровы умеренно блед-
ной окраски, с мраморным рисунком, слизистые оболочки розовые. Дыхание пуэрильное, хрипов нет. 
Частота дыхательных движений составляет 28 в мин. Границы сердца соответствуют возрастной 
норме. Тоны сердца громкие, ритмичные, легкий систолический шум на верхушке, частота сердеч-
ных сокращений составляет 120 в мин. Живот мягкий, безболезненный. Печень и селезенка не увели-
чены. 

Неврологический статус. Сознание ясное. Менингеальных знаков нет. Голова долихоцефали-
ческой формы, уплощена с боков. Глазные щели D = S, зрачки D = S, реакция на свет живая. Легкое 
расходящееся косоглазие, нистагма нет. Лицевые складки без четкой асимметрии. Язык без девиации. 
Бульбарных нарушений нет. Диффузная мышечная гипотония, D = S. Сухожильные рефлексы не вы-
зываются. Сила снижена. Навыки: ребенок понимает слова «нет» и «нельзя». Адекватно реагирует  
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на эмоционально окрашенную речь. Вступает со взрослыми в перекличку со звуками и слогами. Тя-
нется к удаленным игрушкам, водит пальцами по поверхности игрушки, нанизывает игрушку  
на IV–V пальцы кисти, приподнимает ее и бросает. Не сидит, не встает. Переворачивается с боку на 
бок, активно перекатывается по поверхности с целью достать, поднять и отбросить игрушку по 
просьбе взрослого, сопровождая свои действия положительными эмоциями и голосовыми звуками и 
слогами. Питание пациента проводится персоналом. 

В ходе подготовки к оперативному лечению пациент был повторно осмотрен ортопедом. Объ-
ективно установлено: ребенок только лежит, со слов медработников, может переворачиваться. Мыш-
цы атрофированы, атоничны, активные движения минимальные – поднимает ноги и руки примерно 
на 20°. Отмечается стойкая контрактура суставов: коленный сустав справа – сгибание до 80°, разги-
бание полное, слева – сгибание полное, разгибание до 130°. Отведение правого бедра отсутствует, 
сгибание до 90°. Слева отведение бедра составляет 35°, сгибание полное. Стопы в эквиноварусной 
установке, выводятся в нормокоррекцию пассивно. Кисти вальгусно отклонены. 

Ребенку в возрасте 2 лет 8 месяцев в ФГБУ НИДОИ им. Г.И. Турнера была проведена опера-
тивная коррекция одностороннего врожденного вывиха бедра (открытое вправление правого бедра, 
корригирующая остеотомия правого бедра, остеотомия таза по Солтеру) для того, чтобы предотвра-
тить перекос таза, а также исключить потерю баланса в положении сидя и появление сколиоза. 

Послеоперационный период прошел без осложнений. Ребенок получил полный курс комплекс-
ного консервативного восстановительного лечения, включающий в себя гипсование с целью фикса-
ции положения и ограничения движения в тазобедренных суставах (в течение 5 недель) с последую-
щим наложением гипсовой лонгеты, проведение курсов массажа, лечебной физкультуры, физиопро-
цедур на тазобедренном суставе справа для увеличения объема движения в нем. 

В дальнейшем планируется проведение оперативной коррекции эквиноварусной установки 
стоп, контрактуры правого коленного сустава, вальгусной установки кистей в условиях  
ФГБУ НИДОИ им. Г.И. Турнера. 

Таким образом, своевременная и точная диагностика артрогрипоза, регулярное наблюдение ор-
топеда, проведение с раннего возраста консервативных методов лечения (ЛФК, массаж, этапные гип-
совые коррекции, физио- и тепловые процедуры) позволяет в достаточно раннем возрасте успешно 
провести оперативное лечение, предотвратить развитие множественных контрактур конечностей.  
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Сегодня научное сообщество среди важнейших медико-социальных проблем отводит особое 
место решению вопросов оценки состояния здоровья человека как результата сложного взаимодейст-
вия и интеграционного влияния производственных, медико-биологических, социально-
экономических и других факторов [13, 15]. Одной из значимых проблем здравоохранения и социаль-
ной защиты человека является производственный травматизм, нередко приводящий к формированию 
множественных повреждений различных отделов скелета и внутренних органов, что сопровождается 
необратимыми общесоматическими расстройствами, тяжелой инвалидизацией или гибелью постра-
давших. Ежегодно более 100 тыс. человек получают производственные травмы, 5 % из которых за-
канчиваются летальным исходом [3, 14, 15]. 

По данным Всемирной организации здравоохранения, причинами утраты трудоспособности 
работника могут стать свыше 100 тыс. химических веществ, около 50 физических и 200 биологиче-
ских факторов, около 20 видов физических нагрузок и столько же видов эргономических факторов. 
Ежегодно в России в результате несчастных случаев на производстве и профессиональных заболева-
ний сотни тысяч людей получают серьезные повреждения здоровья. В литературе отмечается, что в 
Российской Федерации 150–190 тыс. человек ежегодно погибает по причинам, связанным с воздейст-
вием вредных и опасных производственных факторов, и от 4 до 6 тыс. человек – в результате несча-
стных случаев на производстве. Реальная картина может быть еще хуже, поскольку официальным 
статистическим наблюдением охвачено лишь около 45 % работающих граждан [3, 5]. 

Одним из направлений государственной политики является разработка стратегии социальной 
защиты и реабилитации пострадавших от несчастных случаев на производстве и профессиональных 
заболеваний, которая отражена в Федеральном законе № 125-ФЗ «Об обязательном социальном стра-
ховании от несчастных случаев на производстве и профессиональных заболеваний» (от 24.07.1998).  
В соответствии со ст. 3 указанного закона, под несчастным случаем подразумевается «событие, в ре-
зультате которого застрахованный получил увечье или иное повреждение здоровья при исполнении 
им обязанностей по трудовому договору (контракту) и в иных установленных настоящим ФЗ случаях, 
как на территории страхователя, так и за ее пределами, либо во время следования к месту работы или 
при возвращении с места работы на транспорте, предоставленном страхователем, и которое повлекло 
необходимость перевода застрахованного на др. работу, временную или стойкую утрату им профес-
сиональной трудоспособности либо его смерть» [24]. В качестве основного квалифицирующего при-
знака несчастного случая установлено исполнение трудовых обязанностей или выполнение какой-
либо работы по поручению работодателя, а также при осуществлении иных правомерных действий, 
обусловленных трудовыми отношениями с работодателем либо совершенных в его интересах, что 
изложено в ст. 227 Трудового кодекса РФ. Такое содержание понятия «несчастный случай на произ-
водстве» соответствует стандартному международному термину «профессиональный несчастный 
случай» [10]. 

Итак, несчастный случай на производстве – это событие, в результате которого застрахованный 
получил увечье или иное повреждение здоровья. Причем увечья были получены при исполнении им 
обязанностей по трудовому договору и в иных установленных законом случаях; как на территории 
страхователя, так и за ее пределами, либо во время следования к месту работы или возвращения с 
места работы на транспорте, предоставленном страхователем. 

Обязательному социальному страхованию, включающему в себя комплексную медико-
психологическую и профессиональную реабилитацию пострадавших от несчастных случаев на про-
изводстве и профессиональных заболеваний, подлежат физические лица, выполняющие работу на 
основании трудового договора, гражданско-правового договора (если в соответствии с указанным 
договором страхователь обязан уплачивать страховые взносы), а также осужденные к лишению сво-
боды и привлекаемые к труду страхователем [23]. 

Действия работодателя при несчастном случае регламентированы Трудовым кодексом Россий-
ской Федерации и Постановлением Минтруда России от 24.10.2002 г. № 73 «Об утверждении форм 
документов, необходимых для расследования и учета несчастных случаев на производстве, и поло-
жения об особенностях расследования несчастных случаев на производстве в отдельных отраслях и 
организациях» [10, 18]. При этом важное значение для определения дальнейших действий приобрета-
ет дифференциация тяжести полученных повреждений, оцениваемой согласно «Схеме определения 
степени тяжести повреждения здоровья при несчастных случаях на производстве», утвержденной 
приказом Минздравсоцразвития РФ от 24.02.2005 г. № 160 [21]. Несчастные случаи на производстве 
по степени тяжести повреждения здоровья подразделяются на две категории: тяжелые и легкие. Ква-
лифицирующими признаками тяжести повреждения здоровья при несчастном случае на производстве 
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являются характер полученных повреждений здоровья и осложнения, связанные с этими поврежде-
ниями, развитие и усугубление имеющихся хронических заболеваний в связи с получением повреж-
дения, а также последствия полученных повреждений здоровья, определяющие степень утраты тру-
доспособности. Наличие одного из квалифицирующих признаков становится достаточным для уста-
новления категории тяжести несчастного случая на производстве. Признаками тяжелого несчастного 
случая на производстве являются также повреждения здоровья, угрожающие жизни пострадавшего. 
Предотвращение смертельного исхода в результате оказания медицинской помощи не влияет на 
оценку тяжести полученной травмы [21]. 

Одним из важнейших направлений государственной социальной политики в отношении застра-
хованных лиц, получивших повреждение здоровья вследствие несчастных случаев на производстве, 
является формирование и развитие системы их комплексной реабилитации в Российской Федерации, 
направленной на устранение или возможно более полную компенсацию нарушенных функций орга-
низма, социальных последствий нарушения здоровья в виде ограничений жизнедеятельности; восста-
новление их профессиональной трудоспособности; достижение ими материальной независимости; на 
обеспечение их социальной адаптации и интеграции в семью и общество, что требует тесного взаи-
модействия всех организаций, участвующих в реализации программы медико-социальной защиты  
[2, 6, 12, 16, 17].  

В Астраханской области разработана система межведомственного взаимодействия между Аст-
раханским региональным отделением Фонда социального страхования Российской Федерации  
(ФСС РФ), Министерством здравоохранения Астраханской области, ФГУ «Главное бюро медико-
социальной экспертизы по Астраханской области» (МСЭ), ФБУ «Центр реабилитации Фонда соци-
ального страхования Российской Федерации «Тинаки», а также Агентством по занятости населения 
Астраханской области при осуществлении комплексной реабилитации пострадавших от тяжелых не-
счастных случаев на производстве и их возвращения к трудовой деятельности. Деятельность системы 
межведомственного взаимодействия оформлена в виде соглашения регламентирована приказами 
ФСС РФ № 15 от 15.01.2016 г. «Об организации работы по пилотному проекту «Комплексная реаби-
литация и возвращение к труду пострадавших в результате тяжелых несчастных случаев на произ-
водстве в 2016 г.» и № 280 от 30.06.2015 г. «О проведении пилотного проекта по отработке механиз-
мов межведомственного взаимодействия при осуществлении комплексной реабилитации пострадав-
ших от тяжелых несчастных случаев на производстве и их возвращения к трудовой деятельности».  

В соответствии с этим соглашением лечение застрахованного лица непосредственно после про-
изошедшего тяжелого несчастного случая на производстве проводится до восстановления трудоспо-
собности или установления стойкой утраты профессиональной трудоспособности. Решение об оплате 
расходов на лечение принимается Астраханским региональным отделением ФСС РФ, выступающим 
в роли страховщика, на основании признания случая тяжелым, что подтверждается заключением вра-
чебной комиссии медицинской организации независимо от ее организационно-правовой формы. 

В ходе реализации соглашения Астраханское региональное отделение ФСС РФ планирует, ко-
ординирует и осуществляет сопровождение медицинской реабилитации и комплекс услуг по инте-
грации застрахованного лица, получившего повреждение здоровья вследствие несчастного случая на 
производстве или профессионального заболевания, в трудовую деятельность и общественную жизнь 
на основании разрабатываемой индивидуальной программы реабилитации. При этом представитель 
страховщика устанавливает личный контакт с застрахованным в ходе непрерывного реабилитацион-
ного процесса, координирует этапы реализации реабилитационного процесса каждого пострадавше-
го; контролирует соблюдение непрерывности реабилитационного процесса и качество представляе-
мых услуг; содействует созданию условий для своевременного предоставления необходимой квали-
фицированной медицинской и социальной помощи пострадавшим с момента наступления несчастно-
го случая на производстве:  

а) участвует совместно с врачебными комиссиями медицинских организаций и учреждениями 
медико-социальной экспертизы в разработке программ реабилитации пострадавших (ПРП);  

б) взаимодействует с врачебными комиссиями медицинских учреждений по организации дина-
мического наблюдения за ходом выполнения реабилитационных мероприятий [4].  

Астраханское региональное отделение ФСС РФ организует целенаправленное и эффективное 
оказание медицинской реабилитации пострадавших преимущественно в центрах реабилитации, под-
ведомственных Фонду, а также участвует в освидетельствовании (переосвидетельствовании), опреде-
лении степени утраты профессиональной трудоспособности, нуждаемости в отдельных видах помо-
щи. Кроме того, региональное отделение ФСС РФ организует мероприятия по профессиональной 
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реабилитации лиц, пострадавших на производстве, включая привлечение специалистов по профес-
сиональной ориентации Агентства по занятости населения Астраханской области. 

Таким образом, в функции Астраханского регионального отделения ФСС РФ включено обеспе-
чение предоставления застрахованному лицу необходимых услуг по медицинской, социальной и 
профессиональной реабилитации и оплаты расходов, связанных с осуществлением комплексной реа-
билитации в соответствии с заключениями врачебных комиссий медицинских организаций, учрежде-
ний медико-социальной экспертизы, указанных в программах реабилитации пострадавших. 

Роль Министерства здравоохранения Астраханской области в реализации межведомственного 
соглашения сводится к осуществлению контроля качества оказания медицинской организацией ме-
дицинской помощи застрахованным лицам, пострадавшим вследствие несчастного случая на произ-
водстве, а также к содействию по взаимодействию сторон соглашения с медицинскими организация-
ми по вопросам, возникающим в ходе оказания помощи пострадавшим, своевременного оформления 
и выдачи медицинских заключений, направления пострадавших на медико-социальную экспертизу, 
направления пострадавших и оформления документов на раннюю реабилитацию в Центр реабилита-
ции «Тинаки». 

ФГУ «Главное бюро медико-социальной экспертизы по Астраханской области» при необходи-
мости проводит освидетельствование пострадавшего от тяжелого несчастного случая на производст-
ве, определяет его нуждаемость в видах реабилитации, разрабатывает ПРП на период временной не-
трудоспособности, в том числе приобретение лекарственных средств, изделий медицинского назна-
чения и индивидуального ухода, изготовление протезов, протезно-ортопедических изделий и ортезов 
[19]. Освидетельствование проводится по направлению учреждения здравоохранения, в том числе 
Центра реабилитации «Тинаки». В зависимости от тяжести заболевания освидетельствование может 
быть осуществлено как в бюро МСЭ, так и в учреждении здравоохранения. 

Основные функции по реабилитации пострадавших выполняют медицинские организации, в 
частности, Центры реабилитации Фонда социального страхования. Направление пострадавших на 
производстве в Центры осуществляется в соответствии с п. 21 Постановления Правительства РФ от 
15.05.2006 г. № 286 «Об утверждении Положения об оплате дополнительных расходов на медицин-
скую, социальную и профессиональную реабилитацию застрахованных лиц, получивших поврежде-
ние здоровья вследствие несчастных случаев на производстве и профессиональных заболеваний» на 
основании решения врачебной комиссии медицинской организации, оказывающей стационарную и 
(или) амбулаторно-поликлиническую медицинскую помощь лицу непосредственно после произо-
шедшего тяжелого несчастного случая на производстве [20]. 

Организация и проведение лечения лица, пострадавшего на производстве, на базе Центров 
осуществляется с целью дальнейшей стабилизации клинического состояния, полного или частичного 
восстановления нарушенных и (или) компенсации утраченных функций пораженного органа либо 
систем организма, до восстановления трудоспособности или до уровня возможности в той или иной 
мере себя обслуживать, передвигаться, осуществлять общение, быть ориентированным, иметь адек-
ватное поведение, быть психологически адаптированным к своему состоянию и настроенным осуще-
ствлять реабилитационные мероприятия в полном объеме на всех этапах реабилитации. 

Объемы и сроки проведения комплексной реабилитации пострадавших на производстве в стацио-
нарных условиях определяются врачебной комиссией Центра в присутствии представителя региональ-
ного отделения Фонда социального страхования и пересматриваются по мере необходимости (не реже 1 
раза в 15 календарных дней) на основании данных эпикризов предыдущих этапов лечения, результатов 
дополнительных клинико-диагностических исследований, объективного статуса пациента [4].  

Одним из важнейших звеньев, реализующих комплексную программу реабилитации на терри-
тории Астраханской области, является ФБУ Центр реабилитации Фонда социального страхования 
Российской Федерации «Тинаки». Свою официальную историю Центр реабилитации «Тинаки», явля-
ясь санаторно-курортным учреждением, насчитывает с 1979 г., когда он принадлежал Объединению 
профсоюзов. В 1995 г., в соответствии с постановлением Правительства, он был передан в ведомство 
Фонда социального страхования. В настоящее время Центр реабилитации представлен двумя жилыми 
корпусами с общей мощностью 300 коек, лечебно-диагностическим и спортивно-оздоровительным 
корпусами. Все корпуса соединены теплыми переходами, территория адаптирована для маломобиль-
ных групп граждан, в соответствии с государственной программой «Доступная среда».  
Являясь многопрофильным реабилитационным учреждением, Центр реабилитации принимает в год 
более 6,5 тыс. пациентов.  
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Основные нозологические формы направляемых в Центр реабилитации пострадавших на про-
изводстве – травмы опорно-двигательной системы с повреждениями центральной и периферической 
нервной системы, последствия термических и химических ожогов, в том числе верхних дыхательных 
путей. При этом ¾ из этих заболеваний относятся к тяжелым комбинированным. Центр имеет воз-
можность принимать одну из самых тяжелых групп пострадавших – это «спинальные» пациенты с 
повреждениями спинного мозга. Сегодня в Центре предусмотрены палаты, рассчитанные на прием 
таких пациентов. 

Успех реабилитационных мероприятий определяется отсутствием ограничений по срокам ле-
чения пациента, которые определяются непосредственно специалистами Центра. Каждому пациенту, 
поступающему в Центр реабилитации «Тинаки», разрабатывается индивидуальная программа реаби-
литации, которая отражается в карте пациента, оформляемой в единой электронной системе учреж-
дения. В разработке индивидуальных программ реабилитации для каждого пациента принимают уча-
стие врач-клиницист соответствующего профиля, исходя из характера и тяжести травмы, врач-
физиотерапевт, врач по лечебной физической культуре, врач-психотерапевт и по необходимости дру-
гие специалисты. Всем больным проводятся исследования функций сердечно-сосудистой системы, 
органов дыхания, ультразвуковое исследование, лабораторная диагностика. Программа ранней реа-
билитации может изменяться по результатам промежуточного диагностического тестирования.  

Приоритетным направлением медицинской реабилитации больных с профессиональными по-
ражениями и травмами центральной и периферической нервной систем, а также опорно-
двигательного аппарата является внедрение высокотехнологичных, компьютеризированных реабили-
тационных комплексов, работающих в режиме биологической обратной связи («двигатель реабили-
тации»). Целесообразность использования определенных тренажеров с биологической обратной свя-
зью зависит от сроков получения травмы и тяжести состояния больного при поступлении. Так, тре-
нажеры «Kineteс Spektra DC» (для нижних конечностей) и «Kineteс Centura 5 shoulder-elbow» (для 
верхних конечностей) используются для пассивной реабилитации пациентов с целью восстановления 
двигательной активности в случае ее утраты в травмированных суставах и конечностях, а также для 
активизации внутренних резервов организма. Роботизированная механотерапия с использованием 
комплекса «Kineteс» позволяет более эффективно восстанавливать утраченные функции движения и 
повышать повседневную активность пациентов в раннем восстановительном периоде. Наличие био-
логической обратной связи дает возможность осуществлять занятия по индивидуальной программе с 
каждым больным, сократить ориентировочно на 20 % время реабилитации при повышении качества. 
По мере улучшения состояния пациентам назначаются занятия на тренажере «THERA-Vital», кото-
рый позволяет проводить активно-пассивную разработку как верхних, так и нижних конечностей, 
значительно улучшая функциональное состояние суставов. Занятия на тренажере «THERA-Vital» 
способствуют уменьшению двигательного дефицита (пареза, паралича) при одностороннем параличе 
конечностей, уменьшению спазмов мышц, мышечных и суставных контрактур. Также улучшается 
кровообращение в конечностях, тренируются ослабленные мышцы, и, главное, повышается личная 
мотивация пациента к упражнениям. Важно отметить, что работа на тренажере «THERA-Vital» паци-
ентов с парезами и параличами нижних конечностей способствует активации функциональных воз-
можностей организма, в том числе сократительной активности желудочно-кишечного тракта. 

Активную роль в реабилитации пациентов играют природные лечебные факторы, применяемые 
в Центре реабилитации «Тинаки». Добываемая на территории Центра подземная высокоминерализо-
ванная хлоридная натриевая иодобромная вода месторождения «Тинакское» является ценным при-
родным лечебно-профилактическим средством и обладает анальгетическим, противовоспалитель-
ным, сосудорасширяющим, метаболическим, а также иммуностимулирующим и транквилизирующим 
эффектом. Минеральная вода широко используется для принятия ванн (в разведении 1 : 1) и лечебно-
питьевых целей (в разведении 1 : 9). Минеральная вода в концентрации 1 : 9 относится к маломине-
рализованным минеральным питьевым лечебно-столовым водам хлоридного натриевого состава 
с повышенным содержанием органических веществ, аналогична по составу известным минеральным 
водам Миргородской и Минской. 

Месторождением применяемых в Центре реабилитации «Тинаки» сульфидно-иловых солена-
сыщенных лечебных грязей является «Озеро «Лечебное». Бальнеологическая ценность грязи харак-
теризуется ее хорошими вязко-пластичными свойствами, высоким содержанием биологически-
активных веществ. В состав грязей входят бишофит, бром и борная кислота, а также липиды,  
витамины, ферменты и гормоноподобные вещества, характеризующиеся биостимулирующей актив-
ностью. Лечебная грязь обладает противовоспалительным, иммуномодулирующим, антибактериаль-
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ным и седативным эффектами, способствует улучшению микроциркуляции, активации процессов 
регенерации поврежденных тканей, а также стимулирует трофические процессы. В настоящее время 
в Центре разработана стратегия развития направления «Создание средств серии “Лечебная грязь  
Тинакская”», из которых уже выпускаются пакеты с нативной грязью, а также грязевые аппликации. 
Лечение с помощью этих средств можно проводить не только на данном курорте, но и в любом дру-
гом регионе, а также в амбулаторных условиях [7, 8, 9, 11, 22, 23]. 

С целью активации функциональных резервов организма пациентов с патологией опорно-
двигательного аппарата, а также центральной и периферической нервной систем в Центре внедрен 
метод подводного вытяжения позвоночника. Успех от применения процедуры объясняется тем, что в 
теплой воде под действием небольшой нагрузки (с использованием специально рассчитанного по от-
ношению к весу пациента груза) на позвоночник, происходит полное расслабление мышц и растяги-
вание околопозвоночных эластичных тканей и связок. В результате устраняется сдавливание ущем-
ленного корешка межпозвонкового диска и улучшается кровоснабжение, уменьшаются, а затем и со-
всем исчезают боли, что в итоге приводит к восстановлению двигательной активности пациента и 
повышению качества его жизни. В Центре имеется аппаратный аналог подводного вытяжения «Ак-
ватракцион» – новейший автоматизированный комплекс для подводного вытяжения и гидромассажа 
со встроенным механизмом подъема пациента. Применение гидромассажа усиливает эффект вытяже-
ния. Сочетанное воздействие на позвоночник пациента теплой воды, тракции и гидромассажа в про-
цессе одной процедуры наиболее физиологично, дозируемо по степени нагрузки и безопасно. Сего-
дня данное оборудование не имеет аналогов по своим функциональным возможностям, поскольку 
включает в себя тракцию шейного и поясничного отдела позвоночника, адаптированный встроенный 
подъемник, ручной подводный душ-массаж, паравертебральный гидромассаж, хромотерапию и элек-
тронное вытяжение. 

В комплексное лечение больных после полученных травм активно включены классические и 
инновационные физиотерапевтические методы: ручной массаж, иглорефлексотерапия, прессотерапия 
и др. Так, в Центре активно внедряются методики физиотерапевтического воздействия: 

 озонотерапия, оказывающая антибактериальное, антивирусное, противовоспалительное и 
иммуномодулирующее действие, усиливающая микроциркуляцию и обмен веществ, повышающая 
эффективность проводимого лечения в сочетании с другими методами; 

 общая аэрокриотерапия – высокоэффективная технология лечения холодом, направленная 
на мобилизацию защитных сил организма на ранней реабилитации при самых различных заболевани-
ях. В результате лечения значительно улучшается микроциркуляторное кровообращение, стимули-
руются обменные процессы и механизмы иммунологической защиты, нормализуются нейрогормо-
нальные и эндокринные нарушения в организме; 

 прессотерапия (компрессионный массаж) позволяет эффективно устранять последствия фи-
зических травм, прежде всего, посттравматических и послеоперационных отеков; 

 кабинет восстановительного лечения «Кедровый лекарь» активно используется в реабили-
тации пациентов с патологией бронхо-легочной системы, опорно-двигательного аппарата, централь-
ной и периферической нервной систем; 

 инфракрасная сауна эффективна для уменьшения посттравматического мышечного спазмов, 
а также с целью улучшения кровоснабжения, регенерации и реабилитации и т.д. 

Одним из новых высокоэффективных методов лечения многих заболеваний является метод 
экстракорпоральной ударно-волновой терапии: пораженный участок подвергается кратковременному 
влиянию высокоэнергетической волновой вибрации, благодаря чему уменьшается болевой синдром, 
отек и спазм мышц, улучшается кровообращение в зоне воздействия.  

Для коррекции неврологических последствий несчастных случаев на производстве высокоэф-
фективным методом является транскраниальная электростимуляция (ТЭС-терапия). Терапевтическое 
воздействие ТЭС проявляется обезболивающим действием; уменьшением эмоционального напряже-
ния, нормализацией сна; активизацией работы всех жизненно важных функциональных систем 
(нервной, сердечно-сосудистой, дыхательной и др.); стимуляцией регенеративных процессов в тка-
нях; улучшением обменных реакций. 

Как известно, в период восстановления бытовой и производственной деятельности после тяже-
лой производственной травмы велика роль психологического фактора, поэтому одним из важных ме-
тодов комплексного лечения является психотерапия [1]. С целью диагностики  
психофизиологического состояния, стрессоустойчивости, активности и коммуникативных способно-
стей врачом-психотерапевтом Центра проводится диагностическое психологическое тестирование, 
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после чего выбирается один из методов психотерапевтического воздействия. Наиболее широко при-
меняются следующие методы психотерапии: рациональная психотерапия; аутогенная тренировка; 
Эриксоновский гипноз; арт-терапия; гештальт-терапия и поведенческая психотерапия. 

В раннем посттравматическом периоде важное место занимает восстановление временно утра-
ченных как бытовых, так и профессиональных навыков. В Центре для этой группы пациентов актив-
но внедряются новые лечебные технологии, позволяющие проводить и социальную, и профессио-
нальную реабилитацию. Для этих целей создан кабинет трудотерапии (эрготерапии) как одного из 
методов медицинской реабилитации пациентов с профессиональной патологией, который имеет ярко 
выраженную социальную и профессиональную направленность. Основная цель трудотерапии – вос-
становление и развитие нарушенных функций, формирование компенсаторных навыков по самооб-
служиванию, ведению домашнего хозяйства, а также выполнению трудовых операций. Кабинет тру-
дотерапии оснащен тренажерами для восстановления бытовых и прикладных навыков (кройка и ши-
тье, плетение сеток, слесарно-столярные работы, работа на компьютере), передвижными стендами-
тренажерами для разработки мелкой моторики рук (задвижки, застежки, шнуровка и т.д.), настенны-
ми передвижными стендами-тренажерами для восстановления бытовых навыков, имитаторами рабо-
чего места кассира, швеи, тренажерами для восстановления трудовых функций в профессиях элек-
трик и сантехник и др. 

В процессе трудотерапии происходит становление личности, преодолеваются психологические 
комплексы, формируются новые межличностные взаимоотношения. Человек вовлекается в коллек-
тивную деятельность, в результате чего повышается уровень его адаптации в социуме. 

Весь комплекс реабилитационных мероприятий, реализуемый в рамках межведомственного со-
глашения между указанными выше организациями Астраханской области, позволяет достичь высо-
ких результатов по восстановлению и улучшению качества жизни пострадавших вследствие несчаст-
ных случаев на производстве и профессиональных заболеваний. Согласно проведенному в течение 
последних 5 лет анализу, более 50 % пострадавших после ранней реабилитации полностью восста-
навливают трудоспособность, 15 % пациентов восстанавливают до 20 % утраты трудоспособности, 
20 % пострадавших – до 40 % утраты трудоспособности, а 15 % – до 70 % утраты трудоспособности у 
пострадавших после тяжелых комбинированных травм.  

Таким образом, программы психологической, медицинской и профессиональной реабилитации, 
построенные на основе как классических, так и инновационных подходов, позволяют ускорить про-
цессы восстановления здоровья, трудоспособности и нередко полностью вернуться к трудовой дея-
тельности. 
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Context: In Benin, fighting food borne illnesses appears as a real challenge and a public health problem. Among 
solutions, next to modern medicine, people continue to use herbal remedies. In accordance, the aim of this study is to 
identify and appropriatly inventory plants and local empirical knowledge related to their use for treating gastroenteritis 
(diarrhoea, vomiting and abdominal cramps). 

Materials and Methods: Through a semi-structured questionnaire, interviews with 180 professionals have been 
conducted for the collection of ethno-botanical and sociodemographic data in southern Benin. The most credible formu-
lations were compiled based on recipes frequencies (Fr) and citations (Fcr). 

Results: A total of 53 medicinal species belonging to 51 genera and 34 families were identified. The most repre-
sented family is that of Euphorbiaceae (15.09 %), followed by Zingiberaceae (7.55 %). 75 medicinal recipes used to 
treat gastroenteritis were documented. The most cited species for their constitution are Momordica charantia (12.52 %), 
followed by Pterocarpus santalinoides (5.66 %), P. amarus, O. gratissimum and finally Mallotus oppositifolius  
(3.66 %). The plants that contributed to the development of the most credible herbal remedies are: P. amarus and 
Ocimum gratissimum to help deal with vomiting; Momordica charantia and Pterocarpus santalinoides especially 
against diarrhoea and abdominal cramps. Among the parts of plants used, the leaves are the most solicited ones  
(66.1 %) while the most common dosage forms are decoctions (57 %). 

Conclusion: The results are successful and highlight the urgent need for scientific investigations and the proper 
preservation of nature in order to promote species. 

Key words: plant bio-diversity, ethno-medicine, food-borne illness, Southern Benin  
 
 

Introduction. In Sub-Saharan Africa, Benin holds a traditional expertise in knowledge of plants facili-
tated by the local high biodiversity; people resorted to herbal medicine to treat gastroenteritis. According to 
the World Health Organization (WHO) for health care, about 80 % of Africans use African medicine [43]. 
Thus, nearly 6377 plant species are known and used in Africa. Among them more than 4000 are adopted as 
medicinal plants, which constitute 90% of the African Traditional Medicine [43]. Previous studies conducted 
in Benin have shown better results of plants on some microorganisms wich are normally resistant to syn-
thetic drugs [2, 9]. Elsewhere in Africa ethnobotanical studies have been performed for the treatment of diar-
rhoea and dysentery in humans and animals [28, 40, 48]. However, the literature shows no study with the 3 
symptoms altogether (diarrhoea, abdominal cramps, vomiting). But in Southern Benin, various medicinal 
plants are used by professionals in African medicine for these purposes. In accordance, this study is to inves-
tigate ethno medicinal plants used to treat gastroenteritis in Southern Benin. The goal is to document the 
plants treating gastroenteritis and supplement the available scientific information and data in the literature 
review. 

The work concerned the stock of medicinal plants used in southern Benin in the traditional treatment 
of gastroenterites – diseases manifested by diarrhoea, abdominal cramps and vomiting, through ethno-
medicinal investigations. Further literature review was made on the ethno-medicinal, microbiological, phar-
macological and phytochemical properties of the identified species. 

Materials and methods. The surveys were conducted among professionals of traditional medicine 
(traditional healers, phytotherapists and herbalists), who are sworn practicians operating in the departments 
of Southern Benin. Other resource persons were also consulted. Benin is a country in West Africa. Southern 
Benin is an area composed of 6 departments with a high population density where the use of herbal medicine 
is very common. The region is characterized by a humid tropical climate and 4 unequal seasons, two rainy 
ones alternating with two dry seasons. The average annual temperature ranges from 25 to 29° C. The humid-
ity remains high – about 85 % in January and February, reaching the maximum of 95 % in October. 

The approach used for surveys is a direct and personal consultation using an interview guide followed 
by the capture of ethnobotanical notes [16]. Twenty-five to thirty (sometimes more people) of both sexes 
were contacted by the department. In interviews, the information collected focused on the profile of the re-
spondent (age, education level, and ethnicity), his knowledge of the symptoms of gastroenteritis and the of-
fending foods, the frequency and times of onset of the symptoms after a meal, the history of ethno-medicinal 
knowledge of plants used for the treatment. The data collected on each plant concern also the local vernacu-
lar name. All species listed by the respondents (in their local names) were immediately sampled, photo-
graphed and their botanical authentications were performed at the National Herbarium of the University of 
Abomey (Benin). The raw data recorded on the cards were transferred into a database and processed by the 
statistical software Sphinx 4.5 and Statistica version.  

Results. Of a total of 180 professionals surveyed in southern Benin, results revealed that men are more 
engaged (77.22 %) in traditional medicine than women (22.78 %). The sociocultural characteristics and pro-
files of the interviewees are presented in table 1. Moreover 100 % of respondents reported that they have ac-
quired their knowledge on medicinal plants after a long accumulated experience over time with their parents 
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or friends in professional associations. 
Table 1 

Profiles and socio-cultural characteristics of the interviewees 
Sex Age range Tradi-

tional 
healers 

Phyto-
thera-
pists 

Herb-
alists 

Other 
Peo-
ple 

In-
struct

ed* 

Non 
in-

struct
ed 

Rate 

M F 25–35 36–65 66–86 Men &Women 
% 

Effec
tives 

77.22 22.78 2.78 21.11 76.11 43.88 26.67 20 9.44 24.44 77.78 

Sociocultural groupes 
Fon Adja Mina Gоun Yorouba Nago Haoussa Igbo % 

Effec
tives 

35.55 25.55 18.33 15 2.22 1.11 1.11 1.11 

Legend: * : level of elementary school (67.5%); secondary school (32.5 %) 
 
 

To treat or heal gastroenteritis 53 plant species in total, divided into 51 genera and 34 families are des-
ignated. The most represented families are Euphorbiaceae (15.09 %), followed by Zingiberaceae (7.55 %). 
All plant parts are indicated according to the species for the treatment of diseases (Table 2). Leaves, stem 
bark, fruits and roots are mainly mentioned for the preparation of herbal medicines. Eight modes of prepara-
tion are pointed out: decoction (57 %), tincture (17.6 %), industrial logs (11.6 %), maceration (3.6 %), pow-
der (1.8 %), roasting (3.6 %), calcination (3.6 %) and infusion (0.9). The administration forms are orally  
(Table 2). But the amount of water and alcohol with the dosage is sometimes done through trial and error. 

Taking into account the contribution of plants in recipes (Cpr) formulation (Table 2), the species  
Momordica charantia is involved up to 12.52 %, followed by P. santalinoides (5.66 %), then P. amarus and 
Ocimum gratissimum (3.66 %). The least used plants (or the ones with low contribution (1.8 %) include: 
Elaeis guineensis, Uvaria chamae, Picralima nitida, etc. The frequency of recipes (Fr) is 100% for  
O. gratissimum in the treatment of vomiting (Table 2). The frequency of recipes (Fr) based on M. charantia 
in the treatment of diarrhoea and abdominal cramps reaches 94 %.  

Table 2 
List of plants treating vomiting, diarrhoea, abdominal cramps and other diseases 

Parameters (%) Symptoms Species Organ Preparation and 
administration 

way 
Fr Fcr Cpr 

Other diseases 
treated 

1 2 3 4 5 6 7 8 
S. mombin Leave, 

bark 
Tri-Dec / per os 62 12 1.89 Dys 

X. aethiopica Fruit Tincture / per os 23 3 1.89 Dys 
G. celosioides Entire 

plant 
Dec / per os 12 1 1.89 Hepatic disorders 

A. digitata Leave Dec / per os 23 1 1.89 - 
M. esculenta Leave Tri / per os 12 1 1.89 - 

P. nitida Fruit Tincture / per os 7 2 1.89 Dys/angina/malaria/se
xual weakness 

C. procera Root Dec-Alc / per os 6 1 1.89 Dys 
A. hispidum Leave Dec-Alc / per os 6 1 1.89 Dys/malaria/ schisto-

somiasis/ rheumatic 
disease 

N. laevis Leave Dec / per os 2 1 1.89 Dys/ conjunctivitis 
M. oppositi-

folius 
Leave Dec / per os 4 1 3.66 - 

H. indicum Leave Tri / per os 5 1 1.89 - 

Vomiting 

C. papaya Pepin Dec / per os 24 2 1.89 Tuberculosis/ 
helminthic invasion 
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1 2 3 4 5 6 7 8 

B. taraxacifolia Leave Tri / per os 12 1 1.89 - 
B. pinnatum Leave Extract / per os 13 2 1.89 Sore ear 
M. charantia Entire 

plant 
Tri / per os 80 10 12.52 Varicella/ulcer 

S. liberica Leave Tri / per os 34 1 1.89 Dys 
A. cordifolia Leave Dec / per os 23 1 1.89 Dys/ rheumatic disease 

J. curcas Leave Tri / per os 34 1 1.89 Dys, gonorrhea/ hem-
orrhoid/ hepatites 

P. amarus Entire 
plant 

Dec / per os 98 7 3.66 Dys, hepatites/ derma-
toses 

O. gratissimum Leave Tri–Dec / per os 100 8 3.66 Dys 
S. alata Leave Dec/ per os 45 1 1.89 - 

A. indica Leave Tri/ per os 56 1 1.89 Dys/hepatites 
T. subcordata Entire 

plant 
Tri/ per os 43 1 1.89 - 

M. paradisiaca Fruit Dec/ per os 12 1 1.89 - 
A. mexicama Leave Dec/per os 46 1 1.89 Dys/ hepa-

tites/oligospermia 
P. santalinoides Leave Dec/per os 87 1 5.66 Dys/varicella 

S. indicum Leave Dec/per os 34 1 1.89 - 
Z. mays Seed Milling ferment/ 

per os 
21 2 1.89 Dys/ malaria/ hepatites 

C. aurantiifolia Fruit Tri-Dec/ per os 78 3 1.89 Dys 
C. annuum Fruit Tincture/ per os 45 1 1.89 - 

C. acuminata Fruit Tincture/ per os 36 2 1.89 Dys 
C. oliturus Entire 

plant 
Dec/per os 20 1 1.89 Dys/ diseases accom-

panied by cough 
Costus afer Leave Dec/per os 43 1 1.89 Dys 
Vernonia  

amygdalina 
Leave Tri/ per os 30 2 1.89 - 

Vomiting 

Aframomum 
melegueta 

Seed Tincture/ per os 67 1 1.89 Dys 

E. guineensis Kernel Mac/per os 4 1 1.89 Dys/hypotension 
P. lappacea Leave Dec/per os 32 3 1.89 Metrorragy 
S. mombin Leave, 

bark 
Tri/ per os 67 2 1.89 Dys 

U. chamae Root Dec/per os 34 1 1.89 Dys 
C.bonduc Leave Dec-Alco/ per os 22 3 1.89 Malaria/ulcer 

S. longedunculata Root Dec/ per os 24 1 1.89 Typhoid  fever 
X. aethiopica Fruit Tincture/ per os 44 1 1.89 Dys 

P. nitida Fruit Powder/ per os 61 1 1.89 Dys/angina/malaria/se
xual weakness 

C. procera Root Dec-Alco/ per os 33 3 1.89 Dys 
A. hispidum Leave Dec-Alco/ per os 85 1 1.89 Dys/malaria/schistoso

miasis/ rheumatic dis-
ease 

A. digitata Leave Dec/per os 23 1 1.89 - 
B. taraxacifolia Leave Mac/per os 55 1 189 Dys 

C. oliturus Leave Mac/per os 31 2 1.89 Dys/diseases accom-
panied by cough 

N. laevis Leave Dec/per os 78 1 1.89 Dys/conjunctivitis 
H. indicum Leave Tri/ per os 55 1 1.89 - 
E. cymosa Leave Dec/per os 13 2 1.89 - 
C. viscosa Leave Tri/ per os 52 1 1.89 Dys 

Diarrhoea / 
Abdominal 

Cramps 

B. pinnatum Leave Extract of  juice 
braise /per os 

24 1 1.89 - 
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1 2 3 4 5 6 7 8 
M. charantia Entire 

plant 
Tri/ per os 94 1 12.52 Dys/varicella 

E. hirta Entire 
plant 

Dec/per os 34 1 1.89 Dys 

E. kamerunica Latex Extract of  juice 
braise/ per os 

21 1 1.89 - 

A. cordifolia Root Dec/per os 56 2 1.89 Dys/ rheumatic dis-
ease 

J. curcas Leave Tri/ per os 71 1 1.89 Dys 
P. amarus Entire 

plant 
Dec/per os 76 15 3.66 Dys/hepatites/dermat

oses 
S. virosa Leave Dec/ per os 43 2 1.89 - 
F. indica Leave Dec/per os 34 1 1.89 Dys 

O. gratissimum Leave Tri -Dec/ per os 84 1 3.66 Dys/gastrointestinal 
candidiasis 

S. alata Leave Dec/ per os 31 1 1.89 - 
A. indica Leave Tri/ per os 45 1 1.89 Dys/varicella/ hepa-

tites/ asthenia 
K. senegalensis Bark Dec/Alc/per os 34 2 1.89 Dys/dermatoses 
T. subcordata Entire 

plant 
Tri/ per os 55 3 1.89 - 

P. guajava Leave, 
root 

Tri- Dec/ per os 78 1 1/89 Dys /bleeding/ hem-
orrhage/hepatites 

P. santalinoides Leave Dec/per os 88 1 5.66 Dys/varicella 
S. indicum Leave Dec/per os 55 1 1.89 - 

C. aurantiifolia Leave Tri- Dec/ per os 65 1 1.89 - 
V. paradoxa Bark Dec/per os 50 1 1.89 Dys 
C. annuum Fruit Tincture/ per os 21 1 1.89 - 

S. lycopersicum Fruit Dec/per os 46 1 1.89 - 
C. acuminata Fruit Tincture/ per os 55 1 1.89 Dys 

C. nida Fruit Tincture/ per os 51 1 1.89 - 
V. doniana Bark Dec/per os 11  1.89 - 

C. afer Leave Dec/per os 30  1.89 Dys 
A. melegueta Seed Tincture/ per os 21  1.89 Dys 

Diarrhoea / 
Abdominal 

Cramps 

C. longa Rhizom Dec-Alco/ per os 10  1.89 Dys 
Legend: Fr: Recipe Frequency; Fcr: Cited Frequency of Recipes; Diar: diarrhoea; Cpr: contribution of a plant 

in recipes; Dys: dysentery; Tri: trituration; Dec: decoction; Mac: maceration 
 
 
Ultimately, 16 plant species are indicated for treating diarrhoea and abdominal cramps, then vomiting 

9. Plants treating all the 3 symptoms together are in number 28 (Table 3). 
Table 3 

Distribution of plants according to gastrointestinal disorders 
Gastroenteritis Plant species Number 

Abdominal 
cramps/ diar-

rhoea 

E. hirta, E. kamerunica, P. lappacea, U. chamae, C. bonduc, S. virosa,  
F. indica, K. senegalensis, V. doniana, V. paradoxa, P. guajava, S. lycopersicum, 
C. longa, E. cymosa, C. rutidosperma, S. longedunculata 

16 

Vomiting G. celosioides, M. esculenta, M. oppositifolius, C. papaya, S. liberica,  
M. paradisiaca, A. mexicama, Z. mays, V. amygdalina 9 

Abdominal 
cramps, vomiting 

and diarrhoea 

A. cordifolia, E. guineensis, S. mombin, X. aethiopica, P. nitida, C. procera, 
Acanthospermum  hispidum, Adansonia digitata, Blactuca taraxacifolia,  
Newbouldia laevis, P. amarus, O. gratissimum, S. alata, A. indica,  
T. subcordata, P. santalinoides, S. indicum, C. aurantiifolia, C. annuum,  
C. acuminata, C. oliturus, C. afer, A. melegueta, J. curcas, H. indicum,  
B. pinnatum,  M. charantia, C. nitida. 

28 
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The citation frequency values of recipes (Fcr) for the treatment of vomiting and abdominal cramps 
with Calotropis procera and for the treatment of diarrhoea with P. amarus range from 1 to 15 %. 

Discussion. This study of the plants index used in the treatment of gastroenteritis in southern Benin 
reveals that the respondents are some professionals who have good and well proven ethno-medicinal knowl-
edge on plants utilized against gastroenteritis. It appeared that men are more engaged in traditional medicine 
than the opposite sex. 

These observations confirm the work of Mehdioui and Kahouadji [35], who reported that African cus-
toms define man as the head of the family and grant him loads of defense and protection of family members. 
Furthermore, the work of Upadhyay and al. [51] showed a correlation between age and ethno-medicinal 
knowledge level. 

Moreover, it is accepted that in Africa it is the older people who have the most proven ethno-medicinal 
knowledge [14, 18, 30]. Thus, it is also stated that accurate knowledge on the uses of medicinal plants and 
their properties is usually acquired following a longtime experience transmitted from one generation to an-
other. Frequent use of the leaves and barks for the constitution of recipes has been previously reported in the 
literature [12, 33]. Other studies have also shown the wider use of fresh plants as raw materials [23, 24, 42]. 

The 53 plant species recorded for the treatment of gastroenteritis represent roughly 2 % of the Be-
ninese flora globally estimated at 2.807 species [7]. The ethnomedical studies by Gairola and al. [28] re-
vealed 45 genera and 30 families of plants utilized by the Bhoxa communities in India. But 27 species are 
indicated for dysentery, 41 for diarrhoea and 18 for both diseases including Euphorbia hirta cited in this 
study. The latter is indicated in the treatment of amoebic dysentery, asthma, bronchitis and conjunctivitis  
[7, 13]. 

The work of Gairola and al. [28], mentioned that E. hirta are among the plants that treat dysentery and 
diarrhoea. Ragassa and Cornelio [46] had isolated bark of the trunk, roots and leaves of E. hirta of triterper-
nes. Fractions 1 and 2 of the triterpenes of the plant have inhibited the activity of Pseudomonas aeruginosa 
and Staphylococcus aureus, but only fraction 2 is active on E. coli. 

The antifungal activities of crude extracts of Euphorbia kamerunica were tested. Bacterial growth was 
observed at concentrations of 2.5 mg and 5 mg/ml. The ethyl acetate extract inhibited the growth of Micro-
sporum audouinii during 9 days of the experiment at 2.5 mg/ml [42]. 

The work of Rokaya and al. [48], relating to plants used in the treatment of gastrointestinal diseases in 
Mali have identified 947 species classified into 158 families and 586 genera; 348, 340 and 307 species for 
diarrhoea, stomach aches and dysentery respectively. 

According to Offiah and al. [40], to treat diarrhoea, especially in veterinary medicine in Nigeria,  
57 species of 47 genera divided into 25 families are used. 

The work of Agassounon and al. [4], emphasized that the fundamental problems of professionals in 
Benin traditional medicine are: the archiving the knowledge, the amount of water added to prepare decoc-
tions, infusions, macerations or that of the local alcohol used for the tincture and the dose to be administered 
for treatments. 

The use of M. Charantia (12.52 %) against diarrhoea, abdominal cramps and vomiting (Table 3) con-
firms, a priori, anti-diarrhoeal properties and antihelmintic plant, already reported by Arbonnier [13]. Hypo-
glycemic properties of the species were also studied [47]. The acute toxic effects of M. charantia in Sprague 
Dawley rats at doses of 300 mg/kg and 2000 mg/kg body weight, showed dizziness and depression during 
the first 30 minutes. However, no significant difference in water consumption, body weight gain and food 
intake. The methanol extract of Mallotus oppositifolius has anti-inflammatory and antioxidant properties 
[20]. Ocimum gratissimum is an antibiotic indicated for the traditional treatment of infectious diseases and 
ulcers [19]. These antidiabetic properties have been demonstrated [25]. 

Musa paradisiaca is traditionally used in the treatment of diarrhoea, dysentery, intestinal lesions, ul-
cerative colitis, diabetes, uremia, nephritis, high blood pressure and heart [32]. 

The work of Tsumbu and al. [50] has shown the ability of aqueous extracts of the leaves of M. escu-
lenta to inhibit the peroxidation of linoleic acid emulsion. Its contents of polyphenols and flavonoids have 
been determined by standard colorimetric methods. 

The phytochemical screening of bark Newbouldia rod laevis has revealed the presence of flavonoids, 
tannins, saponins and alkaloids with a total absence of cyanogenic glycosides. The chloroform fraction was 
found to be more active on Gram-negative bacteria while the aqueous extract is more active on Gram+ ones 
[6]. 

P. santalinoides whose frequency is equal to 5.66 % indicates a significant bias in traditional medi-
cine. The parts of the plant are utilized to treat hemorrhoids, fatigue, dysentery and dystocia [7].  
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The work of Lorke [11, 34] showed a lack of acute toxicity sheets P. santalinoides. Anticancer studies of this 
plant have been reported by Fadeyi and al. [26]. The antimicrobial property of ethanolic extracts of leaves of  
P. santalinoides on Gram positive and Gram negative bacteria (Escherichia coli UB1005; Salmonella typhi ; 
Staphylococcus aureus MR), responsible for gastroenteritis was studied with the phytochemical profile [15]. 
According Bruneton [17] the saponins are antimicrobial and antidiarrhoeal; flavonoids, tannins, triterpenes 
and steroids have antibacterial and anti-inflammatory properties. 

Regarding P. amarus and O. gratissimum (3.66 %), they are preferred respectively in the treatment of 
fevers and infectious diseases [4, 7]. Furthermore, P. amarus is indicated for the treatment of diabetes and 
hypertension [5, 8, 33], its hypoglycemic activity is also reported. The Phyllanthus amarus extracts contain 
lignans, flavonoids, hydrolysable tannins, polyphenols, triterpenes, sterols and alkaloids. These species have 
antiviral properties, antiplasmodial, anti-inflammatory, antimicrobial, anticancer, antidiabetic, lipid-
lowering, antioxidant, nephroprotective, hepatoprotectives and diurectic [45]. 

The ethanolic extract (80 %) of Pupalia lappacea orally administered to rats at doses of 200, 400 and 
600 mg/kg, significantly reduced nociception (p < 0.01) induced by acetic acid. This extract significantly 
increased the jump latency hotplate indicating that P. lappacea has morphinomimetics properties. The ex-
tract of P. hydroethanolic lappacea revealed the presence of steroids and triterpenoids, flavonoids and pheno-
lic compounds responsible for the antinociceptive and antipyretic activity [38]. 

The extract of P. guajava contains flavonoids, saponins, tannins, triterpenes and steroids. The antibac-
terial activity of ethanolic and methanolic extracts of leaves of P. guajava on S. aureus, E. coli and  
P. aeruginosa were reported by Ghosh and al. [10, 29, 36] have justified the antimicrobial activity of this 
plant on S. aureus, E. coli and P. aeruginosa by the presence of flavonoids. Studies by Anju and al. [10], 
with the methanol extracts of P. guajava showed minimum inhibitory concentrations (MIC) of 0.78 μg/ml 
and the inhibitory bactericidal concentrations (IBC) 50 μg/ml for E. coli. 

S. mombin treat diarrhoea, dysentery, gonorrhoea and leucorrhoea [7]. According to Corthout and al. 
[21], its leaves have antimolluscides and antimicrobial properties; the antibacterial activity is due to the phe-
nolic compounds. The administration of intraperitoneally at doses of 1600 and 3200 mg/kg aqueous decoc-
tion of leaves of S. mombin caused tremors in rats at the 12th hour [3]. 

Sesamun indicum has been reported as a good protector against ultraviolet light, against the wind and 
solar radiation and therefore in skin care [49]. 

The ability of the aqueous extract of rhizomes Sansevieria liberica to protect against liver damage in-
duced by carbon tetrachloride was studied in Wistar albino rats. The extract was administered to both normal 
rats and rats treated with carbon tetrachloride dose of 100, 200 and 300 mg/kg. The results showed that 
treatment with the extracts of the plant protects the liver against hepatotoxicity induced by carbon tetrachlo-
ride [31].These species have broad spectrum on Gram+ and Gram- bacteria. 

The aqueous, chloroformic, or methanolic extracts of roots and leaves of Securidaca longedunculata 
showed inhibitory activity against Gram + and Gram-. The diameters of the zones of inhibition ranged from 
15 to 20 mm. The MIC of the extracts ranged from 0.591 to 6.25 mg/ml, while minimum bactericidal con-
centrations (MBC) were in the range from 1.56 to 6.25 mg/ml [37].  

The methanolic extracts of leaves of Senna alata showed higher antimicrobial activity than extracts 
with petroleum ether and ethanol. Unidentified and purified active components showed low activity against 
Mucor sp., Rhizopus sp. and Aspergillus Niger at a concentration of 70µg/ml while a higher activity was ob-
served against all microorganisms tested at a concentration of 860 μg/ml [44]. 

Solanum lycopersicum is a major source of important nutrients, including lycopene, B-carotene, fla-
vonoids and vitamin C [27]. 

The antimicrobial efficiency of aqueous and ethanolic extracts of Vermonia amygdalina and  
Uvaria chamae was demonstrated on strains of Staphylococcus aureus, Streptococcus pyogenes, E. coli,  
P. aeruginosa, Salmonella typhi and Vibrio spp. These extracts moderately inhibited the growth of S. aureus 
and S. pyogenes with a zone of inhibition between 9–15 mm [41]. 

The leaves of Vitex doniana contain alkaloids, tannins, saponins, carbohydrates and proteins. Its ex-
tracts with acetone, ethanol and methanol inhibited E. coli, P. aeruginosa, S. typhi, B. subtilis and S. aureus 
[39]. 

The extracts of Triclisia subcordata with methanol and hexane are active against S. aureus, E. coli,  
B. subtilis, Pseudomonas aeruginosa and Candida albicans [1]. The work of Dassou and al. [22] has identi-
fied Zea mays, Vitellaria paradoxa and Capsicum annuum species used in veterinary medicine in the north-
ern region of Benin. 
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Conclusion. In this study, the results of ethno-medicinal investigations treating gastroenteritis plants 
led to the identification of 53 medicinal species, distributed in 51 genera and 34 families grouped in with 75 
recipes used by the professionals of traditional medicine in South Benin. The data obtained from grassroots 
communities indicate that Momordica charantia, Pterocarpus santalinoides, Phyllanthus amarus and 
Ocimum gratissimum are the most cited plant and used to treat diarrhoea, abdominal cramps and vomiting. 
However, the plants involved in the most credible recipes P. amarus and O. gratissimum for vomiting and  
M. charantia and P. santalinoides for diarrhoea and abdominal cramps. In sum, although modern medicine 
knows an evolution, people have not abandoned ethnomedicine. Plant species identified as credible in this 
study, deserve appreciation through very extensive scientific studies to obtain new natural drug against gas-
troenteritis. 
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служебный адрес, e-mail, номер служебного или сотового телефона (размер шрифта 11 pt);  
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4) группа специальностей, по которой представлена статья (03.02.00 – Общая биология, 
03.03.00 – Физиология, 14.01.00 – Клиническая медицина, 14.03.00 – Медико-биологические науки и 
14.04.00 – Фармацевтические науки) в соответствии с Номенклатурой научных специальностей, при-
ложение к приказу Минобрнауки РФ № 59 от 25.02.2009. 

10. После сопроводительных сведений следует резюме (10–15 строк), ключевые слова  
(8–10) (размер шрифта 10 pt). Резюме должно быть информативным и полностью раскрывать содер-
жание статьи; недопустимо использование аббревиатур. 

11. Далее следует перевод на английский язык всех сопроводительных сведений, резюме и 
ключевых слов в той же последовательности. 

12. Название статьи должно быть объемом не более 200 знаков, включая пробелы; должно 
быть информативным, недопустимо использование аббревиатур, причастных и деепричастных обо-
ротов, вопросительных и восклицательных знаков. 

13. Основной текст статьи должен иметь размер шрифта 11 pt. Возможна публикация на анг-
лийском языке. Оригинальные статьи должны включать в себя разделы: введение, цель исследования, 
материалы и методы, результаты и их обсуждение (статистическая обработка результатов обязатель-
на), выводы или заключение.  

14. Объем оригинальных статей должен составлять от 5 до 10 страниц, объем обзорных ста-
тей – от 5 до 16 страниц, писем в редакцию и других видов публикаций – 3–5 страниц, включая 
таблицы, рисунки и список литературы (не менее 20 источников – для оригинальных работ и не ме-
нее 30 – для обзоров).  

15. Текст рукописи должен соответствовать научному стилю речи, быть ясным и точным, без 
длинных исторических введений, необоснованных повторов и неологизмов. Необходима строгая по-
следовательность изложения материала, подчиненная логике научного исследования, с отчетливым 
разграничением результатов, полученных автором, от соответствующих данных литературы и их ин-
терпретации. 

16. Во введении оригинальной статьи следует кратко обозначить состояние проблемы, акту-
альность исследования, сформулировать цель работы. Следует упоминать только о тех работах, кото-
рые непосредственно относятся к теме.  

17. В разделе «Материалы и методы» должна быть ясно и четко описана организация про-
ведения данного исследования (дизайн):  

 указание о соблюдении этических норм и правил при выполнении исследования (в случае 
предоставления оригинальных статей в состав сопроводительных документов необходимо включить 
выписку из протокола заседания этического комитета); 

 объем и вариант исследования, одномоментное (поперечное), продольное (проспективное 
или ретроспективное исследование) или др.; 

 способ разделения выборки на группы, описание популяции, откуда осуществлялась выбор-
ка (если основная и контрольная группа набирались из разных популяций, назвать каждую из них); 

 критерии включения и исключения наблюдений (если они были разными для основной и 
контрольной групп, привести их отдельно); 

 обязательное упоминание о наличии или отсутствии рандомизации (с указанием методики) 
при распределении пациентов по группам, а также о наличии или отсутствии маскировки («ослепле-
ния») при использовании плацебо и лекарственного препарата в клинических испытаниях; 

 подробное описание методов исследования в воспроизводимой форме с соответствующими 
ссылками на литературные источники и с описанием модификаций методов, выполненных авторами; 

 описание использованного оборудования и диагностической техники с указанием произво-
дителя, название диагностических наборов с указанием их производителей и нормальных значений 
для отдельных показателей;  

 описание процедуры статистического анализа с обязательным указанием наименования 
программного обеспечения, его производителя и страны (например: Statistica («StatSoft», США; 
«StatSoft», Россия), принятого в исследовании критического уровня значимости р (например, «крити-
ческой величиной уровня значимости считали 0,001»). Уровень значимости рекомендуется приводить 
с точностью до третьего десятичного разряда (например, 0,038), а не в виде неравенства (р < 0,05 или  
p > 0,05). Необходимо расшифровывать, какие именно описательные статистики приводятся для ко-
личественных признаков (например: «среднее и средне-квадратическое отклонение (M + s)»; «медиа-
на и квартили Me [Q1; Q3]»). При использовании параметрических методов статистического анализа 
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(например, t-критерия Стьюдента, корреляционного анализа по Пирсону) должны быть приведены 
обоснования их применимости. 

18. В исследованиях, посвященных изучению эффективности и безопасности лекарствен-
ных средств, необходимо точно указывать все использованные препараты и химические вещества, 
дозы и пути их введения. Для обозначения лекарственных средств следует применять международ-
ные непатентованные наименования с указанием в скобках торговых наименований, фирмы-
производителя и страны-производителя по следующему примеру: Лозартан («Лозап», фирма-
производитель «Zentiva», Чехия). Наименования препаратов необходимо начинать с прописной буквы. 

19. В исследованиях, посвященных клиническому этапу изучения эффективности и безопас-
ности незарегистрированных лекарственных средств (вновь разрабатываемых препаратов или 
известных препаратов в новой лекарственной форме) или лекарственных средств по схемам, не 
отраженным в официальных инструкциях по применению, необходимо предоставить в Редакцию 
разрешительные документы, выданные Федеральной службой по надзору в сфере здравоохранения. 

20. При исследовании эффективности диагностических методов следует приводить результаты 
в виде чувствительности, специфичности, прогностической ценности положительного и отрицатель-
ного результатов с расчетом их доверительных интервалов. 

21. При исследовании эффективности медицинского вмешательства (метода лечения или про-
филактики) необходимо сообщать результаты сопоставления основной и контрольной групп как до 
вмешательства, так и после него. 

22. В разделе «Результаты и их обсуждение» следует излагать собственные результаты иссле-
дования в логической последовательности, выделять только важные наблюдения; не допускается 
дублирование информации в тексте и в иллюстративном материале. При обсуждении результатов 
выделяют новые и актуальные аспекты данного исследования, критически сравнивая их с другими 
работами в данной области, а также подчеркивают возможность применения полученных результатов 
в дальнейших исследованиях.  

23. Выводы или заключение работы необходимо связать с целью исследования, при этом сле-
дует избегать необоснованных заявлений. Раздел «Выводы» должен включать пронумерованный 
список положений, подтвержденных в результате статистического анализа данных. 

24. Все сокращения слов и аббревиатуры, кроме общепринятых, должны быть расшифрова-
ны при первом упоминании. С целью унификации текста при последующем упоминании необходимо 
придерживаться сокращений или аббревиатур, предложенных автором (исключение составляют вы-
воды или заключение). В тексте статьи не должно быть более 5–7 сокращений. Общепринятые со-
кращения приводятся в соответствии с системой СИ, а названия химических соединений – с реко-
мендациями ИЮПАК.  

25. В статье должно быть использовано оптимальное для восприятия материала количество 
таблиц, графиков, рисунков или фотографий с подрисуночными подписями. В случае заимствова-
ния таблиц, графиков, диаграмм и другого иллюстративного материала следует указывать источник. 
Ссылки на таблицы, графики, диаграммы и др. в тексте обязательны. Иллюстративный мате-
риал помещают после ссылок на него в тексте.  

26. При оформлении таблиц необходимо придерживаться следующих правил: 
 таблицы выполняются штатными средствами Microsoft Word; 
 все таблицы в статье должны быть пронумерованы арабскими цифрами по сквозному прин-

ципу (по правому краю страницы над названием таблицы без сокращения слова «Таблица» и без зна-
ка №); 

 каждая таблица должна иметь краткое, отвечающее содержанию наименование (по центру, 
с применением полужирного начертания, после названия точка не ставится). Заголовки граф и строк 
необходимо формулировать лаконично и точно;  

 информация, представленная в таблицах, должна быть емкой, наглядной, понятной для вос-
приятия и отвечать содержанию той части статьи, которую она иллюстрирует;  

 в случае представления в таблице материалов, подверженных обязательной статистической 
обработке, в примечании к таблице необходимо указывать, относительно каких групп осуществля-
лась оценка значимости изменений; 

 если в таблице представлены материалы, обработанные при помощи разных статистических 
подходов, необходимо конкретизировать сведения в примечании. Например, Примечание: * – уро-
вень значимости изменений p < 0,05 относительно контрольной группы (t-критерий Стьюдента с по-
правкой Бонферрони для множественных сравнений); 
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 однотипные таблицы должны быть построены одинаково; рекомендуется упрощать по-
строение таблиц, избегать лишних граф и диагональных разделительных линеек. 

27. Графики и диаграммы в статье должны быть выполнены с помощью «Microsoft Graph», 
должны быть пронумерованы арабскими цифрами по сквозному принципу (по центру страницы с 
указанием «Рис. 1. Название», шрифт 10 pt полужирным начертанием, после названия точка не ста-
вится). В подписях к графикам указываются обозначения по осям абсцисс и ординат и единицы изме-
рения (Например: титр антител в реакции прямой гемагглютинации, lg), приводятся пояснения по 
каждой кривой. В случае, если в диаграммах представляются статистически обработанные данные, 
необходимо отразить погрешности графически.  

28. Фотографии должны быть представлены в формате TIFF или JPEG с разрешением не менее 
300 dpi. В подписях к микрофотографиям необходимо указывать кратность увеличения.  

29. He допускается представление копий иллюстраций, полученных ксерокопированием.  
30. Если иллюстративный материал в работе представлен однократно, то он не нумеруется. 
31. Все данные внутри таблиц, надписи внутри рисунков и графиков должны быть напечатаны 

через 1 интервал, шрифт Times New Roman, размер шрифта 10 pt. Формулы следует набирать с по-
мощью «Microsoft Equation». 

32. После основного текста статьи должен следовать «Список литературы» (размер шрифта 
10 pt), который приводится в алфавитном порядке, сначала – источники на русском языке или родст-
венных русскому языках, затем – иностранные. Для статей необходимо указывать фамилию и ини-
циалы всех авторов, название публикации, наименование журнала (сборника), год издания, том, но-
мер выпуска, страницы (от – до). Для книг следует привести фамилию и инициалы всех авторов, на-
звание книги по титульному листу, место издания, издательство, год, общее количество страниц. Для 
диссертаций (авторефератов) необходимо указывать автора, название диссертации (автореферата), 
(дис. ... д-ра (канд.) мед. (биол.) наук), город, год, страницы. Список литературы оформляется в соот-
ветствии с ГОСТ 7.1–2003. В тексте ссылки даются арабскими цифрами в квадратных скобках в соот-
ветствии со списком литературы, например, [1] или [2, 4, 22].  

33. В список литературы следует включать статьи, преимущественно опубликованные в послед-
ние 10–15 лет и всесторонне отражающие текущее состояние рассматриваемого вопроса. Нельзя огра-
ничивать список русскоязычными источниками. Список литературы зарубежных авторов должен быть 
полным, соответствующим их вкладу в освещение вопроса. Автор статьи несет полную ответствен-
ность за точность информации и правильность библиографических данных. 

 
Примеры оформления литературы. 
1. Аронов, Д. А. Функциональные пробы в кардиологии / Д. А. Аронов, В. П. Лупанов. – М. : 

МЕДпресс-информ, 2007. – 328 с. 
2. Блэйк, П. Г. Современные представления об анемии при почечной недостаточности / П. Г. Блэйк 

// Нефрология и диализ. – 2000. – Т. 2, № 4. – С. 278–286. 
3. Горелкин, А. Г. Пат. 2387374 Рос. Федерация, МПК A61B5/107 Способ определения биологиче-

ского возраста человека и скорости старения / А. Г. Горелкин, Б. Б. Пинхасов; заявитель и патентооблада-
тель ГУ НЦКЭМ СО РАМН. – № 2008130456/14; заявл. 22.07.2008; опубл. 27.04.2010. Бюл. № 12. 

4. Иванов, В. И. Роль индивидуально-типологических особенностей студентов в адаптации к учеб-
ной деятельности : автореф. дис. … канд. биол. наук / В. И. Иванов. – Томск, 2002. – 18 с. 

5. Онищенко, Г. Г. Иммунобиологические препараты и перспективы их применения в инфектоло-
гии / Г. Г. Онищенко, В. А. Алешкин, С. С. Афанасьев, В. В. Поспелова; под ред.  
Г. Г. Онищенко, В. А. Алешкина, С. С. Афанасьева, В. В. Поспеловой – М. : ГОУ ВУНМЦ МЗ РФ, 2002. – 
608 с. 

6. Johnson, D. W. Novel renoprotective actions of erythropoietin : New uses for an old hormone /  
D. W. Johnson, C. Forman, D. A. Vesey // Nephrology. – 2006. – Vol. 11, № 4. – P. 306–312. 
 

34. Далее следует список литературы («References»), оформленный в следующем порядке: все 
авторы и название статьи в транслитерированном варианте (использовать сайт http://www.translit.ru/, 
выбрав стандарт BGN. Окошко переключения между стандартами размещается под строкой с буква-
ми алфавита), перевод названия статьи на английский язык в квадратных скобках, наименование рус-
скоязычного источника в транслитерированном варианте, перевод названия источника на английский 
язык в квадратных скобках, выходные данные с обозначениями на английском языке. 
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Примеры оформления списка литературы в латинице (References). 
1. Пример оформления книги: Aronov D. A., Lupanov V. P. Funktsional'nye proby v kardiologii 

[Functional probes in cardiology]. Moscow, Medpress-inform, 2007, 328 р. 
2. Пример оформления статьи из журнала: Bleyk P. G. Sovremennye predstavleniya ob anemii pri 

pochechnoy nedostatochnosti [Modern concepts of anemia in kidney insufficiency]. Nefrologiya i dializ [Ne-
phrology and dialysis], 2000, vol. 2, no. 4, рр. 278–286. 

3. Пример оформления патента: Gorelkin A. G., Pinkhasov B. B. Sposob opredeleniya 
biologicheskogo vozrasta cheloveka i skorosti stareniya [The way of definition of man's biological age and senil-
ity speed]. Patent RF, no. 2387374, 2010. 

4. Пример оформления диссертации: Ivanov V. I. Rol' individual'no-tipologicheskikh osobennostey 
studentov v adaptatsii k uchebnoy deyatel'nosti. Avtoreferat dissertatsii kandidata biologicheskikh nauk [The role 
of individual-typological peculiarities of students in adaptation to the academic work. Abstract of thesis of Candi-
date of Biological Sciences]. Tomsk, 2002, 18 р. 

5. Пример оформления статьи c DOI: Bassan R., Pimenta L., Scofano M., Gamarski R., Volschan A; 
Chest Pain Project investigators, Sanmartin C. H., Clare C., Mesquita E., Dohmann H. F., Mohallem K.,  
Fabricio M., Araújo M., Macaciel R., Gaspar S. Probability stratification and systematic diagnostic approach for 
chest pain patients in the emergency department. Crit. Pathw. Cardiol., 2004, vol. 3, no. 1, рр. 1–7.  
doi: 10.1097/01.hpc.0000116581.65736.1b. 

6. Пример оформления статьи из сборника трудов: Kantemirova B. I., Kasatkina T. I.,  
Vyazovaya I. P., Timofeeva N. V. Issledovanie detoksitsiruyushchey funktsii pecheni po vosstanovlennomu gluta-
tionu krovi u detey s razlichnoy somaticheskoy patologiey [The investigation of liver detoxicytic function accord-
ing to restoring blood glutation in children with different somatic pathology]. Sbornik nauchnykh trudov Astra-
khanskoy gosudarstvennoy meditsinskoy akademii [Collection of seientific works of the Astrakhan State Medical 
Academy], 2003, рр. 388–391. 

7. Пример оформления материалов конференций: Lushnikov E. V. Voprosy organizatsii statis-
ticheskogo ucheta deyatel'nosti uchrezhdeniy zdravookhraneniya po okazaniyu ekstrennoy meditsinskoy pomosh-
chi naseleniyu [The questions of organizations of statistic correction in the activity of establishments of Health 
protection Ministry in rendering extreme-medical help to the population]. Materialy nauchno-prakticheskoy kon-
ferentsii «Zdorov'e naseleniya v sovremennykh usloviyakh» [Materials of scientific-practical conference “Health 
of population in modern conditions”]. Kursk, 2000, рр. 73–75. 

8. Пример оформления интернет-ресурса: Prikaz Ministerstva zdravookhraneniya i sotsial'nogo raz-
vitiya RF ot 04.06.2007 № 394 «O provedenii epidemiologicheskogo stomatologicheskogo obsledovaniya nase-
leniya Rossiyskoy Federatsii» [The order of Ministry of Health protection and social development of RF 
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