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ABSTRACT 

The aim of this study was to evaluate the frequency intake of foods rich in lycopene and beta-carotene 

as well as potential health risk at low consumption of these foods in Medical College students. Material and 

methods: Assessment of self-reported usual dietary intake of lycopene and beta-carotene in students from 

different specialties from Medical College-Plovdiv was carried out. Food frequency estimated method was 

used. 117 students (36 males and 81 females aged 20,8±3,28 years) filled specially done food frequency 

questionnaire (FFQ). The intake of these biological active compounds in the habitual diet of the subjects was 

evaluated. Data were analyzed by statistical program SPSS v.19. Results: The data show that medium to low 

frequency of foods rich in lycopene and beta-carotene predominate. The high frequency intake is very low – 

average of 1,56% of females and 4,16% of males have intake 4 and over 4 times daily. Conclusion: Based on 

the results obtained we consider that lycopene and beta-carotene intake from specific food sources of the 

inquired students is not adequate. Increase consumption of yellow-orange and dark green fruits and vegetables 

rich in antioxidant micronutrients, five times a day at every serving (according to season), is recommended in 

order to ensure healthy nutrition of students and prevention of chronic non-communicable diseases from youth. 

Key words: lycopene, beta-carotene, food frequency intake, students 

ОЦЕНКА ЧАСТОТЫ ПРИЕМА ПИЩИ, БОГАТОЙ ЛИКОПИНОМ И БЕТА-КАРОТИНОМ, У СТУДЕН-

ТОВ В МЕДИЦИНСКОМ КОЛЛЕДЖЕ 

В. Атанасова, Кафедра Гигиены и эко медицины, Факультет общественного здравоохранения, Меди-

цинский Университет-Пловдив, главный ассистент, дм 

П. Гацева, Кафедра Гигиены и эко медицины, Факультет общественного здравоохранения, Медицин-

ский Университет-Пловдив, доцент, дм 

А. Биволарска, Кафедра Химии и биохимии, Фармацевтический факультет, Медицинский Универси-

тет-Пловдив, Болгария, главный ассистент, дм 

Резюме. Целью данного исследования является оценка частоты приема пищи, богатой ликопи-

ном и бета-каротином, студентов из Медицинского колледжа и потенциальный риск для здоровья при 

низком потреблении этих продуктов. Материал и методы: Произведена оценка обычного потребле-

ния ликопина и бета-каротина у студентов из разных дисциплин Медицинского колледжа в Пловдиве. 

Используется метод определения частоты приема пищи. Специально созданная для этой цели анкет-

ная карта для оценки частоты потребления продуктов питания (FFQ) заполнена 117 учащимися (36 
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мужчинами и 81 женщинами, среднего возраста 20,8±3,28г.). Данные проанализированы статисти-

ческой программой SPSS v.19. Результаты: Преобладает средняя и низкая частота потребления про-

дуктов, богатых ликопином и бета-каротином у обследованных студентов. Прием в высокой ча-

стоте очень низкий - в среднем 1,56% женщин и 4,16% мужчин имеют внос 4 и более 4 раз в день. 

Выводы и рекомендации: На основании полученных результатов, мы считаем, что внос ликопина и 

бета-каротина специфическими пищевыми источниками у опрошенных студентов не достаточен. 

Рекомендуется увеличить потребление желто-оранжевых и темно-зеленых фруктов и овощей, бога-

тых антиоксидантными микронутриентами, пять раз в день при каждом приеме пищи (в зависимо-

сти от сезона), в целях обеспечения здорового питания студентов и превенции с молодого возраста 

от хронических неинфекционных заболеваний. 

Ключевые слова: ликопин, бета-каротин, частота приема пищи, студенты 

 
Numerous epidemiological studies have 

demonstrated associations between fruit and 
vegetable consumption and a lower risk of chronic 
diseases. The specific compounds responsible for 
this decrease of risk were discussed as carotenoids 
are ones of them [9]. The consumption of five 
portions of fruits and vegetables per day (“five-a-
day”) is proposed to sustain optimal health and 
especially colored food items are recommended [8, 
13]. One advantage of eating green and yellow 
vegetables and fruits is the intake of carotenoids, a 
class of phytochemicals. In recent years, carotenoids 
have attracted attention not only as a source of 
vitamin A, but also because of their reported 
contribution to antioxidant and inhibitory effects on 
cancer and various chronic diseases - cardiovascular 
diseases, stroke, age-related macular degeneration 
and cataracts [4]. 

The most common carotenoids in human diet 
and plasma are α-carotene, β-carotene, β-
cryptoxanthin, lycopene and lutein. Lycopene is a 
highly lipid-soluble chemical and the most abundant 
carotenoid in tomatoes, tomato products, watermelon 
and pink grapefruit. The lycopene content of 
tomatoes remains unchanged during the multiple 
processing operations for the production of juice or 
paste. Moreover, the cooking of tomatoes in the 
presence of cooking oil makes it more lipid soluble 
and bioavailable [1, 2, 7]. Major natural sources of 
dietary β-carotene are dark green, leafy vegetables as 
well as yellow-orange vegetables and fruits - nettle, 
spinach, parsley, carrots; apricot, pumpkin; citrus [1, 
7]. In developed countries 80-90% of the carotenoid 
intake is from fruit and vegetable consumption [7].  

There are many reports concerning carotenoid 
intake. However, the literature regarding the intake 
in young subjects is insufficient. Adverse changes in 
dietary habits of European university students during 
the past decade show the need for correcting food 
and nutrient intake [10]. An evaluation of diet in this 
population is significant because the period of 
education is considered critical in the development 
of desirable lifestyle habits of importance for future 
health. Adequate carotenoid concentrations in youth, 
achieved mainly by sufficient consumption of fruits 

and vegetables, may promote better health in 
adulthood [3]. Authors were established that the 
short questionnaire for estimate a frequency of fruit 
and vegetable consumption could be a suitable and 
worth mean for monitoring of vegetables and fruit 
intake in different population groups. Several studies 
have also found good agreement between brief 
questionnaires of vegetable and fruit intake and 
nutrient biomarkers [6, 12]. 

The aim of the presented study was to evaluate 
the usual dietary intake of lycopene and beta-
carotene by studying the frequency of consumption 
of foods main sources of these antioxidants as well 
as potential health risk at low consumption of these 
foods in Medical College students. 

 Material and methods. The randomized 
investigation on 117 students (36 males and 81 
females) from first to third year from different 
specialties of Medical College-Plovdiv was carried 
out. The average age of the male students was 21,5 
years (SD±4,32, SEM±0,72) and of the females – 
20,5 (SD±2,684, SEM±0,298).  

The information was collected by anonymous 
filled specially made food frequency questionnaire 
(FFQ). The FFQ contained questions on 28 food 
items, which included foods rich in beta-carotene and 
lycopene in the usual diet of the investigated 
students. The data of the beta-carotene and lycopene 
content in the selected foods are after Bulgarian and 
foreign authors [5, 7, 14]. The foods were divided 
into 3 subgroups: • raw and processed foods, sources 
predominantly of lycopene – tomatoes raw, tomatoes 
cooked, tomato juice, tomato sauce (processed), 
tomato paste, ketchup, tomato soup, tomato dishes; • 

fruits rich in lycopene and -carotene – dried 
apricots, raw apricots, melon, pink grapefruit, 

watermelon, kiwi; • vegetables rich in -carotene – 
raw carrots, carrot juice, carrot dishes, carrot garnish; 
pumpkin (winter); red peppers - raw, baked; green 
peppers; spinach, nettle; salads, lettuce; spring onion, 
spring garlic; parsley, dill, celery (leaves). To 
ascertain the frequency of consumption, food intakes 
were categorized into 10 groups from never or very 
rarely to more than 6 times a day. Food frequency 
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estimated method was used [11]. The collected data 
were analyzed by statistical programs SPSS v.19 and 
MS Excel. 

Results and discussion. The investigated 

students were from the following specialties: 

Assistant Pharmacists - 26.5%; Dental Technicians - 

12.8%; Rehabilitators - 24.8%; Medical Laboratory 

Assistants - 24.8%; Roentgen Laboratory Assistants 

- 11.1%. 

 The results of the study showed that the 

average and low frequency of consumption was 

predominated. The investigated students have been 

categorized in the following groups according to 

their answers about the frequency of dietary intake of 

lycopene and β-carotene:  

 very low intake – answers never or very rarely,  

 low intake – once and 2-3 times a month,  

 average – once and 2-4 times a week,  

 high intake – 1-3 times a day, 

 very high intake – 4-6 and more than 6 times a 

day.  

 Bioavailability of lycopene from mixed 

dishes containing tomato paste, tomato sauce, such 

as pasta sauces and pizzas is higher than tomatoes 

and tomato-based products. Absorption of lycopene 

is also higher from tomato juice than from raw 

tomatoes [1, 2]. In the present study 19.4% of male 

students and 28,4% of females never or very rarely 

have consumed tomato juice and 56,95% of 

respondents - tomato soup (Fig.1a,b). Statistically 

significant differences between males and females, 

in favor of men, at the consumption of tomato juice 

2-4 times a week - U=2,7 Pu<0,01 as well as at the 

consumption of raw tomatoes once a day - U=3,18 

Pu<0,01 were established. 30.40% of respondents 

have consumed dishes prepared with tomato sauce 2-

3 times a month. Foods with the highest contribution 

in daily lycopene intake of investigated students 

were raw and cooked tomatoes, and tomato sauce 

(processed) – respectively average 24.7%, 22,85% 

and 22.55% of students have consumed them 2-4 

times a week. We suggest that the established 

frequency of consumption of tomato and tomato 

products reduces the intake of lycopene.  

 The intake of fruits rich in lycopene and β-

carotene was insufficient (Fig.2 a,b). Apricots, also a 

source of potassium, were preferred by 21% of 

females and 47,2% of males once a month; by 

20,98% of females/13,9% of males - 2-3 times a 

month. Only 5,9% of the investigated students have 

consumed raw apricots once a day. 65.75% of the 

respondents never or very rarely have consumed 

dried apricots. Dietary intake of watermelon, melon 

and kiwi was in the low and average frequency of 

consumption. Pink grapefruit didn’t present in the 

diet of about 30% of individuals. The intake of raw 

carrots and carrot products rich in β-carotene was in 

the low and average frequency (Fig. 3a,b). 22.2% of 

the students preferred raw carrots 2-3 times a month, 

13.75% - once a week.  

 Figure 4a,b presents the consumption of 

vegetables rich in beta-carotene from the inquired 

students. 34.1% of them have consumed pumpkin 

once a month; 17.44% - preferred raw red peppers 2-

3 times a month. 27.8% of males have consumed 

baked peppers once a week. Because of the great 

bioavailability of lycopene and beta-carotene in 

these products, it was considered that their intake 

was inadequate. The intake of green peppers was law 

too – 16.04% of students preferred them once a 

month; only 7.1% - once a day. 

Spinach, nettle were consumed by 31.65% of 

the students once a month. The intake of dark green, 

leafy vegetables was in higher frequency. 41.9% of 

females/16,7% of males preferred lettuce once a day 



 
a) males  

 

 
b) females 

Fig.1 a,b. Relative part of the investigated students consuming tomato and tomato products rich in lycopene 

 

 
a) males 

 

 
b) females 

Fig. 2 a,b. Preferences of the students for consumption of fruits rich in -carotene and lycopene 
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a) males                                                              b) females 

Fig. 3 a,b. Relative part of the investigated students consuming carrots and carrot products  

rich in beta-carotene 

 

Conclusions and recommendations. 1. The 

average and low frequency of consumption of foods 

rich in lycopene and -carotene of the investigated 

students is predominated. 2. The lower intake of 

foods rich in carotenoids would be explained with a 

season, dietary habits and social and economic status 

of the inquired students. 3. Statistically significant 

differences in males and females with respect to 

consumption of different foods rich in antioxidants 

were established. 4. The dietary intake of yellow-

orange and dark green fruits and vegetables rich in 

phytochemicals have to increase (according to the 

season) – 5 times a day, at every serving. 5. Changes 

in dietary behavior of the students are necessary in 

order to reduce the risk of chronic diseases. 

 

 
                                                                  a) males 

 

 
b) females 

Fig. 4 a,b. Preferences of the students for consumption of vegetables rich in beta-carotene 
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ВЛИЯНИЕ КОМПЬЮТЕРНЫХ ИГР НА ПСИХОЭМОЦИОНАЛЬНОЕ СОСТОЯНИЕ ПОДРОСТКОВ 
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Резюме. В статье рассмотрены психоэмоциональные расстройства у подростков с зависимо-

стью от компьютерных игр, их выраженность в соответствии со стадией зависимости и влияние 

на социальную адаптацию.  

Ключевые слова: зависимость от компьютерных игр, психоэмоциональные расстройсва, де-

прессия, подросток.  

Summary: The article examines psyho-emotional disorders of teenagers with computer game addiction, 

their severity in accordance with stage of addiction and influence on social integration. 

Keywords: computer game addiction, psyho-emotional disorders, mental depression, teenager. 
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Введение. С развитием компьютерных тех-

нологий, увеличивается количество игрового 

программного обеспечения, растет число людей, 

увлекающихся компьютерными играми. Зависи-

мость от компьютерных игр - форма психологи-

ческой зависимости, проявляющаяся в навязчи-

вом увлечении компьютерными играми. Анализ 

научной литературы показывает, что основной 

группой риска для формирования компьютерной 

зависимости, как одного из видов нехимической 

аддикции, являются подростки в возрасте 10 – 18 

лет. По данным Американской академии педиат-

ров зависимость отмечается у каждого десятого 

ребёнка. [2] Наибольшую опасность представ-

ляют собой ролевые игры, поскольку сама меха-

ника игры состоит во «вхождении» человека в 

игру, интеграции с компьютером, потере инди-

видуальности и отождествлении себя с компью-

терным персонажем. Игрок полностью погружа-

ется в игру и виртуально реализует большую 

часть существующих потребностей. Ролевые 

компьютерные игры формируют устойчивую 

психологическую зависимость, могут приводить 

к дезадаптации и нарушениям в сфере личности. 

Под влиянием компьютерных игр может сфор-

мироваться аддиктивное поведение. Бескон-

трольная игровая компьютерная деятельность 

сопровождается повышенной раздражительно-

стью, склонностью к противоправным дей-

ствиям, враждебным восприятием окружающего 

мира. [1] Компьютерные игры способствуют 

формированию донозологических состояний у 

подростков. [3] В связи с этим целью нашего ис-

следования было изучение влияния компьютер-

ных игр на психоэмоциональное состояние под-

ростков на разных стадиях зависимости. 

Материалы и методы. В ходе работы было 

протестировано 40 посетителей интернет-клубов 

города Ташкента в возрасте от 12 до 19 лет, игра-

ющих в ролевые компьютерные игры; специ-

ально разработанная анкета, содержала перечень 

вопросов, для выявления стадии психологиче-

ской зависимости от компьютерной игры, для 

выявления эмоциональных расстройств приме-

нялась «Госпитальная шкала тревоги и депрес-

сии» (HADS). Первое тестирование по шкале 

HADS проводилось после окончания игры, по-

вторное тестирование через день после послед-

него сеанса игры. 

Результаты и обсуждения. Основную 

массу опрошенных 90% составили мальчики. 

60% увлеклись компьютерными играми в воз-

расте 12 лет, 25% опрошенных – в 14-15 лет, и 

лишь 15% подростков начали играть в компью-

терные игры в возрасте 16 лет. В ролевые компь-

ютерные игры «от первого лица» играло 80% 

опрошенных, остальные 20% играли в ролевые 

компьютерные игры «от третьего лица». Ролевые 

компьютерные игры «от первого лица» характе-

ризуются глубоким вхождением в игру, полной 

идентификацией с героем, потерей связи с реаль-

ной обстановкой и переходом в виртуальный 

мир, высокой мотивацией игровой деятельности 

и выраженной эмоциональной зависимостью. 

Компьютерные игры «от третьего лица» вызы-

вают меньший интерес у игроков, в связи с от-

сутствием выраженного погружения в виртуаль-

ный мир, слабой идентификации с героем, низ-

кой мотивационной включенностью. Мальчики 

играли преимущественно в ролевые компьютер-

ные игры «от первого лица», которые оказывали 

наибольшее влияние на психику подростков. По-

требность в этой форме игры опрошенные объяс-

няли желанием уйти от реальности и потребно-

стью в принятии более значимой социальной 

роли. У 10 опрошенных (25%) выявлена социа-

лизированная форма зависимости. Эти под-

ростки всегда играют с другими, мотивация игры 

носит соревновательный характер, в отсутствии 

компании в другие игры не играют, неудовлетво-

ренность испытывают в случае проигрыша ко-

манды. 75% опрошенных имеют индивидуализи-

рованную форму зависимости, всегда играют в 

одиночку, потребность в игре высокая, в отсут-

ствии игры испытывают неудовлетворенность, 

негативные эмоции, тревогу.  
Исследование эмоциональных расстройств 

показало, что их наличие и выраженность свя-
заны с формой и стадией зависимости от ролевых 
компьютерных игр. Так у лиц с социализирован-
ной формой зависимости в 25% случаев выяв-
лена стадия легкой увлеченности компьютер-
ными играми, в 75% случаев – стадия увлечения. 
У подростков с этой формой зависимости эмоци-
ональные расстройства выявлены у 4 опрошен-
ных (40%), эти лица отличались длительным иг-
ровым стажем. По шкале HADS субклинически 
выраженная тревога и депрессия выявлена у лиц 
со второй стадией зависимости от компьютер-
ных игр. У подростков с первой стадией зависи-
мости отмечалось снижение настроения и появ-
ление чувства вины в случае проигрыша ко-
манды, при повторном тестировании по шкале 
HADS отмечалось наличие субклинически выра-
женной тревоги. При второй стадии зависимости 
вне игры подростки жаловались на скуку, сниже-
ние настроения, подавленность, в случае появле-
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ния возможности провести командную игру от-
мечалась эйфория, усиление воображения, повы-
шение настроения, фантазии об игре. У лиц со 
второй стадией зависимости повторное тестиро-
вание показало сохранение субклинически выра-
женной тревоги и депрессии.  

У лиц с индивидуализированной формой 
зависимости в 100% случаев выявлены эмоцио-
нальные расстройства. В соответствии со ста-
дией зависимости меняется выраженность эмо-
циональных расстройств. При индивидуализиро-
ванной форме зависимости у лиц с первой ста-
дией (30% опрошенных) эмоциональных рас-
стройств при первом и втором тестировании вы-
явлено не было. По шкале HADS определялась 
«норма» - отсутствие достоверно выраженных 
симптомов тревоги и депрессии. У 18 подростков 
была выявлена стадия увлечения от компьютер-
ных игр, в 83% случаев по шкале HADS в первом 
тестировании определялась субклинически вы-
раженная тревога, в 27% случаев выявлена суб-
клинически выраженная депрессия. Эти под-
ростки испытывали чувство тревоги из-за отсут-
ствия возможности проводить время за компью-
терными играми, при появлении такой возмож-
ности уровень тревоги значительно снижался. 
Подростки на протяжении длительного времени 
после прекращения игры постоянно возвраща-
лись в беседе к игровой ситуации, переживали 
из-за того что не смогли закончить игру так как 
хотели. Для подростков из этой группы характер-
ным были уходы из дома, негативное отношение 
к окружающим и их попыткам прервать пребы-



Цель исследования: Провести сравнительную оценку состояния репродуктивного здоровья 

студенток, получивших традиционное образование и образование по кредитной системе. Обследо-

ваны 192 студентки, получивших образование в различных факультетах Азербайджанского Медицин-

ского Университета, за период 2006-2014 года. Из них в I группу были включены 150 студенток, полу-

чивших традиционное лечение, во II группу были включены 42 студентки, обучающиеся по кредитной 

системе. 

 Установлено, что кредитная система образования позволяет существенно снизить стрессо-

вую ситуацию во время экзаменов, что отражается на состоянии репродуктивного здоровья студен-

ток. 

 Ключевые слова: традиционное образование, репродуктивное здоровье, студентки, высшее 

образование. 

Summary  

Baqirova A.M., Aliyeva E.M., Baqirova K.K., Ahmedova T.M. 

The influence of credit system of education on the reproductive function of student-girls 

 high university that have education 

 The aim of the study was to compare the reproductive health of student-girls that had traditional 

education and education by credit system. 

 192 student-girls that study in different faculties of Azerbaijan Medical University between 2006-2014 

were examined. The I group comprised 150 students that had traditional treatment and the 2 group was made 

of 42 students that had education by credit system respectively. It was shown that the credit system of education 

allows significantly decrease the stressful situation during exams which has effect on reproductive health. 

 Key words: traditional education, reproductive health, high education. 

 

 

Актуальность проблемы. В современных 

условиях реформа высшего образования позво-

лила изменить методику образовательного про-

цесса, ведения занятий, оценку деятельности сту-

дентов в течение семестра, проведения экзаменов 

с применением банка тестов. 

 Система получения традиционного выс-

шего образования отражаются на состоянии здо-

ровья студентов, включая состояние репродук-

тивного здоровья ( ). Высокая частота хрониче-

ских соматических заболеваний, воспалительных 

заболеваний гениталий, стрессовых ситуаций в 

период получения образования, низкий уровень 

материальной обеспеченности, наличие вредных 

привычек, высокая сексуальная активность, низ-

кая информированность о методах контрацепции 

отражаются на состоянии репродуктивного здо-

ровья студенток (1,2,3,4,5). 

 Учитывая актуальность настоящей про-

блемы, определена цель настоящего исследова-

ния: провести сравнительную оценку состояния 

репродуктивного здоровья студенток, получив-

ших традиционное образование и образование по 

кредитной системе. 

 Материал и методы исследования. Ис-

ходя из цели исследования, было проведено об-

следование 192 студенток, получивших образо-

вание в различных факультетах Азербайджан-

ского Медицинского Университета за период 

2006-2014 годов. 

 В I группе обследовано состояние 150 

студенток IV-V курса лечебного, педиатриче-

ского и стоматологического факультетов, полу-

чивших традиционное образование. 

 Во II группу были включены 42 сту-

дентки, обучающиеся по кредитной системе. 

Длительность образования по кредитной системе 

составила 4,68+0,1 год и колебалась от 4-6 лет. 

 Результаты исследования. В результате 

проведенного исследования было установлено, 

что у 88 студенток отмечался (58,7%) нормаль-

ный менструальный цикл, у 62 (41,3%) - патоло-

гия менструального цикла, проявляющаяся опсо-

менореей - 51,6%, пройоменореей - 30,6% и аме-

нореей - 17,7%. У 95 (63,3%) из 150 студенток, 

получавших традиционное образование отмеча-

лась альгоаменорея. У 33 (22%) определялись 

нарушения менструаций в виде олигоменореи - 

63,6%, менорагии - 21,2%, полименореи - 15,2%. 

 Во время сессии у студенток, с традици-

онным образованием, отмечалась напряженность 

в процессе подготовки к экзаменам, чувство 

страха, включая страх отличниц, страх потерять 

стипендию, волнение, бессонница, желание по-

лучить высокую оценку, что отражалось на со-

стоянии репродуктивной функции девушек. 

 В период сессии у 80 из 150 студенток 

(53,3%) отмечалось нарушение менструального 

цикла, проявившегося увеличением частоты 

пройоменореи -(36,3%) на 5,7% и аменореи 
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(22,5%) на 4,8% по сравнению с аналогичными 

показателями в течение семестра. Определялась 

также увеличение частоты менорагии (37,5%) на 

16,5% и полименореи (41,7%) на 26,5%. 

 Таким образом, у студенток, получивших 

традиционное образование, отмечалась высокая 

частота нарушения менструального цикла и мен-

струаций, существенно увеличившихся в период 

сессии. 

 Из 42 студенток, получивших образова-

ние по кредитной системе у 36 (85,7%) отмеча-

лась регулярность менструального цикла, у 6 

(14,3%) нерегулярный менструальный цикл, про-

являвшийся опсоменореей. У 20 (47,6%) деву-

шек-студенток отмечалась болезненность мен-

струального цикла, у 22 (52,4%) менструации 

были безболезненными. 

 Изучение частоты гинекологических за-

болеваний у студенток получающих кредитное 

образование позволило установить высокую ча-

стоту хронических воспалительных процессов 

органов репродуктивной системы (62,3%) и дис-

гормональных нарушений (23,3%). В тоже время 

отмечалось (на 8,4%) значительное уменьшение 

гинекологических эндокринных заболеваний по 

сравнению с аналогичными показателями сту-

денток, получивших традиционное образование.

  

При проведении настоящего исследования 

были оценены преимущества и недостатки кре-

дитного образования. 

Преимуществами кредитной системы об-

разования были: независимость студентов от пе-

дагога (33,3%), необходимость постоянной под-

готовки студентов к занятиям (8,8%), объектив-

ная оценка полученных знаний (19%), увеличе-

ние часов самоподготовки к занятиям (19,9%).  

Недостатками кредитной системы были 

написание большого количества рефератов 

(33,3%), уменьшение количества часов при полу-

чении образования по кредитной системе (26%), 

большое количество тематики и трудность полу-

чения углубленных знаний (19%), механическое 

зазубривание правильных ответов на тесты 

(14,3%). 

 В результате проведенного исследования 

было установлено, что кредитная система обра-

зования существенно уменьшает стрессовую си-

туацию во время экзаменов, что отражается на 

состоянии репродуктивного здоровья студенток. 
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ГБУЗ СО «Самарский областной клинический онкологический диспансер» (ГУЗ СОКОД), ГБОУВПО 

МЗ РФ «Самарский государственный медицинский университет» (СамГМУ), 

Резюме. Для разработки стратегии совершенствования региональной системы медицинской 

помощи больным, страдающим ЗНО, проведена оценка качества медицинской помощи, оказанной в 

2003-2012гг. в Самарской области женщинам, больных раком. Для оценки качества медицинской по-

мощи использовались показатели заболеваемости, активного выявления, ранней диагностики, запу-

щенности, смертности, показатели объемов медицинской помощи, оказанной в ГБУЗ «Самарский об-

ластной клинический онкологический диспансер» (число посещений, госпитализаций, операций, реаби-

литационных услуг), а также показатели наблюдаемой выживаемости. 

В Самарской области на фоне стабильно высокой заболеваемости злокачественными новооб-

разованиями у женщин пока не преодолены негативные тенденции роста смертности. Однако, не-

смотря на это, разработанная и внедренная модель активного выявления злокачественных новообра-

зований позволила в период 2009-2013гг. у женщин, больных раком, добиться положительных тенден-

ций в показателях активной выявляемости и запущенности. Кроме того, современные высокотехно-

логичные методики лечения, используемые в алгоритмах лечения женщин, страдающих ЗНО, обеспе-

чили достоверные тенденции роста в показателях наблюдаемой выживаемости.  

Для дальнейшего развития и совершенствовании противораковых мероприятий в ближайшие 

годы в рамках реализации целевой программы «Развитие здравоохранения Самарской области на 

2014-2020гг» предусмотрен целый ряд мер, направленных на совершенствование качества диагно-

стики ЗНО, в том числе среди женского населения региона.  

Ключевые слова. Оценка качества медицинской помощи женщинам, страдающим злокачествен-

ными новообразованиями; модель активного выявления злокачественных новообразований у женщин; 

система специального высокотехнологичного лечения женщин, больных раком; стратегия совершен-

ствования региональной системы медицинской помощи онкологическим больным. 

 

В 2012 году в Самарской области у женщин 

впервые выявлено 7715 злокачественных ново-

образований (ЗНО), умерло от рака 2927 онко-

больных) [5, 44-45; 5,158-159]. Всего на учете со-

стояло 53130. женщин, больных раком. Ежегодно 

регистрируется динамика роста всех континген-

тов больных. В структуре онкологической забо-

леваемости женского населения лидирующие 

ранговые места занимают рак кожи (20,7%) и мо-

лочной железы (20,3%), далее следуют колорек-

тальный рак (КРР) – 7,4%, ЗНО тела матки 

(6,7%), желудка (5,4%), шейки матки (4,3%) и рак 

яичников (3,9%). Среди ЗНО женской репродук-

тивной системы первое место занимает рак мо-

лочной железы (РМЖ), второе - тела матки 

(РТМ), третье – яичников (РЯ) и четвертое место 

- рак шейки матки (РШМ) [1, 5; 2, 8; 5, 44-45].  

По сравнению с РФ женщины Самарской 

области чаще заболевают ЗНО тела матки и яич-

ников. При этом, наибольший удельный вес забо-

левших раком тела матки чаще отмечался у жен-

щин в возрасте 60-69 лет, 50-59 лет и 70-79 лет 

(32,9%, 30,9% и 21,3%, соответственно), а раком 

яичника – возрасте 50-59 лет, 60-69 лет, 70-79 лет 

и 40-49 лет (28,1%, 21,0%, 20,8% и 15,0%, соот-

ветственно) [1, 5; 2, 8; 5, 95-96].  

Заболеваемость раком шейки матки в Са-

марской области в 2012 году оказалась несколько 

ниже, чем по РФ – 18,9 и 19,6 на 100 тыс.нас., со-

ответственно. Для РШМ регистрируется тенден-

ция к омоложению заболевших, так как наиболь-

ший удельный вес заболевших отмечался в воз-

растных группах 50-59 лет (25,2%), 40-49 лет 

(21,6%) и 30-39 лет (20,1%) [1, 5; 2, 8; 5, 94].  

По уровню показателей смертности лиди-

рует рак молочной железы, второе место зани-

мает – рак яичников, третье – рак тела матки и 

четвертое место - шейки матки. Показатели 

смертности при основных локализациях рака у 

женщин в Самарской области в 2012 году выше, 

чем в целом по РФ: РМЖ 33,5 и 29,8 на 100 тыс. 

нас.; РЯ – 10,4 и 10,1; РТМ - 9,5 и 8,6; соответ-

ственно[1, 5; 2, 8; 5, 90; 5, 94-96].. 

 Рост смертности при злокачественных но-

вообразованиях определил необходимость совер-

шенствования и развития в Самарской области 

региональной системы медицинской помощи 

женщинам, больных раком. 

Цель работы - для разработки стратегии со-

вершенствования региональной системы меди-

цинской помощи больным, страдающим ЗНО, 

проведена оценка качества медицинской по-

мощи, оказанной в Самарской области в 2003-

2012гг. женщинам, больных раком, и определены 

основные направления ее совершенствования. 
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Материал и методы 

Объектом настоящего исследования были 

женщины, страдающие ЗНО и проживающие в 

Самарской области, сведения о которых вклю-

чены в базу данных Самарского популяционного 

ракового регистра. Для оценки качества диагно-

стики ЗНО использовались показатели заболева-

емости, активного выявления, в том числе с уче-

том всех видов скрининговых обследований, ран-

ней диагностики, запущенности, смертности. 

Для оценки качества уточняющей диагностики и 

специального лечения анализировались показа-

тели объемов медицинской помощи, оказанной в 

ГБУЗ «Самарский областной клинический онко-

логический диспансер» (ГБУЗ СОКОД) (число 

посещений, госпитализаций, операций, реабили-

тационных услуг), а также показатели наблюдае-

мой выживаемости [7, 33-42; 10].  

Исходными материалами исследования по-

служили первичные учетные документы за пе-

риод 2003-2012гг (извещения о больном с впер-

вые выявленным ЗНО, ф-090у), на основании ко-

торых была сформирована БД ПРР. При расчете 

показателей выживаемости был использован ди-

намический (актуриальный) метод, основанный 

на построении таблиц дожития [7, 47-53; 8, 32-39; 

11, 246-254].  

Расчет показателей выполнялся с помощью 

информационно-аналитической системы «Авто-

матизированная система оценки качества диагно-

стики, лечения злокачественных опухолей и дис-

пансерного наблюдения онкологических боль-

ных» (лицензия № 2010612497 от 09.04.2010г.), 

интегрированной с базой данных Самарского по-

пуляционного ракового регистра.  

Результаты и обсуждение 

Стратегией деятельности онкологической 

службы Самарской области на протяжении по-

следних лет является развитие и совершенствова-

ние системы активного выявления рака. Основ-

ными методами активного выявления являются 

клинические онкоосмотры, «онкологические» 

скрининги и диспансерные осмотры больных с 

фоновыми и предраковыми заболеваниями [3, 4, 

6,12]. 

В 2012 году среди женщин активно выяв-

лено 1223 ЗНО. При этом, у 71% из них заболева-

ние было выявлено при онкоосмотре, у 20,9% 

при проведении скринингового обследования и 

8,1% - в ходе диспансерного наблюдения  

Онкоосмотры прошли более 1 мл. женщин, 

или 63,4% от плана. При этом выявлено только 

1011 ЗНО. Цитологически осмотрено более 700 

тыс. жен. При этом, выявлено 4,5 тыс. женщин с 

различными формами дисплазий. Маммографи-

чески было осмотрено около 120 тыс.жен. При 

этом выявлено только 95 случаев РМЖ. 

Таким образом, регистрируемые в послед-

ние годы показатели активной выявляемости тре-

буют самой критической оценки, особенно при 

раке шейки матки. Так, если в 2012 году среди 

первичных больных РМЖ активно было выяв-

лено около 1\3 (28,7%), то среди больных РШМ – 

только 1\10 (11,9%). Также низки показатели ак-

тивной выявляемости при РТМ и РЯ – 7,3% и 

4,7%, соответственно. 

Приказом МЗ и СР СО №10 от 13.01.2012г. 

«Об организации оплаты случаев активного вы-

явления на ранних стадиях онкологических забо-

леваний в учреждениях, оказывающих первич-

ную медико-санитарную помощь» был регламен-

тирован порядок учета и экспертизы активно вы-

явленных онкобольных. На перовом этапе, в 

учреждения здравоохранения, специалист в ам-

булаторной карте оформляет два дневника. При 

этом в первом дневнике указывается дату пер-

вичного осмотра пациента, когда заподозрена 

опухоль; описываются организационная тактика 

проявления специалистом его «онкологической 

настороженности», позволившие выявить забо-

левание активно, т.е. без жалоб, и «status localis» 

регистрируемой опухоли. Во втором дневнике 

содержится информация о посещении врача-он-

колога, подтвердившего диагноз злокачествен-

ного новообразования, дата гистологиче-

ского(цитологического) исследования опухоли и 

её морфологический тип. Также специалист 

оформляет лист уточненных диагнозов, лист он-

коосмотра и аналитическую карту активно выяв-

ленного онкобольного. Далее амбулаторные 

карты активно выявленных онкобольных, а 

также копии вышеуказанных документов (ти-

тульный лист амбулаторной карты, лист уточ-

ненных диагнозов, лист онкоосмотра и два днев-

ника) направляются в организационно-методиче-

ский отдел ГБУЗ СОКОД.  
На втором этапе, в ГБУЗ СОКОД, прово-

дятся медицинская экспертиза случаев активного 
выявления ЗНО, регистрация больных в БД ПРР; 
формирование и направление в ЛПУ списков ак-
тивно выявленных онкобольных для проставле-
ния id-sluch, ЕНП, кода страховой медицинской 
организации; конвертация уточненных списков 
из ЛПУ в базу данных популяционного ракового 
регистра; формирование списков активно выяв-
ленных онкобольных из БД ПРР для ТФОМС в 
соответствии с требованиями Приказа №10; фор-
мирование пакета документов по каждому ЛПУ 
для ТФОМС. 
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На третьем этапе, в ТФОМС, проводится 
финансово-экономическая экспертиза и перечис-
ление специалистам учреждений здравоохране-
ния области 1500 руб. за каждый случай актив-
ного выявления злокачественной опухоли в 1-2 
ст. процесса. 

Для совершенствования мероприятий в си-
стеме активного выявления рака специалистами 
ГБУЗ СОКОД регулярно проводятся обучающие 
мероприятия со специалистами учреждений 
здравоохранения области. Они проводятся в рам-
ках выездных мероприятий, а также в рамках по-
стоянно действующего семинара по онкологии, 
на котором в 2012 г.обучено 600 специалистов, в 
том числе на мастер классе «Методика взятия 
мазка с шейки матки». 

Практическое внедрение представленной 
выше модели активного выявления ЗНО обеспе-
чило положительные тенденции в проводимых в 

регионе маммографическом и цитологическом 
скрининге. 

 Так, в период 2009-2013гг. охват женщин 
маммографическим скринингом возрос с 13,3% 
до 18,5%. При этом, общая выявляемость очаго-
вой патологии возросла с 3,3% до 4,9%, выявляе-
мость РМЖ - с 0,03% до 0,12%, а удельный вес 
ЗНО молочной железы, выявленных при маммо-
графическом скрининге, возрос с 1,0% до 3,2% от 
общего числа впервые выявленных. Охват жен-
щин цитологическим скринингом возрос с 59,7% 
до 68,9%. При этом, общая выявляемость диспла-
зий и РШМ возросла с 0,44% до 0,65%, выявляе-
мость РШМ - с 0,7% до 1,2%, а удельный вес c-r 
in situ шейки матки и РШМ, выявленных при ци-
тологическом скрининге, возрос с 11,3% до 
12,8% от общего числа впервые зарегистрирован-
ных (Таблица 1).  

 

Таблица 1 

Результаты маммографического и цитологического скринингов, проводимых в Самарской  

области в 2009-2013гг. 

Показатель 2009г. 2010г. 2011г. 2012г. 2013г. 

Маммографический скрининг 

Охват МГ-скринингом 

от ч. жен.ст. 40 лет(%) 
13,3 10,1 8,2 13,5 18,5 

Общая выявляя-емость 

от числа обследован-

ных (%) 

3,3 4,4 4,8 6,4 4,9 

Выявляем-ть РМЖ от 

числа обследо-ванных 

(%) 

0,03 0,03 0,04 0,09 0,12 

Выяв-ть от числа впер-

вые зарегистр. ЗНО 

м\железы(%) 

1,0 2,1 2,4 2,6 3,2 

Цитологический скрининг 

Охват цитол. скринин-

гом от ч. жен.ст. 18 

лет(%) 

59,7 60,1 58,2 62,9 68,9 

Общая выявляе-емость 

от числа обследован-

ных (%) 

0,44 0,70 0,77 0,63 0,65 

Выявляем-ть РШМ от 

числа обследо-ванных 

(%) 

0,7 2,8 5,0 1,3 1,2 

Выяв-ть от впервые за-

регист. ЗНО и c-r in situ 

ш\матки(%) 

11,3 8,2 11,1 14,7 12,8 

 

Общий показатель активной выявленных 

ЗНО у женщин в период с 2009 по 2013гг. возрос 

с 12,9% до 18,2%, а удельный вес ЗНО с 4 ст. про-

цесса за указанный период снизился с 14,1% до 

12,2%%. 

В консультативно-поликлиническом от-

деле ГБУЗ СОКОД ежегодно обследуется около 

13-15 тыс. женщин с доброкачественными и бо-

лее 7 тыс. женщин со злокачественными новооб-

разованиями молочных желез и женских поло-
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вых органов; более 5 тыс. из них госпитализиру-

ется. Так, в 2012 году в ГБУЗ СОКОД было заре-

гистрировано 5432 госпитализации женщин, по-

лучавших различные алгоритмы лечения по по-

воду ЗНО органов репродуктивной системы, в 

том числе, по поводу РМЖ – 2221 (41,0%), РЯ – 

1719 (32,0%), РТМ – 891 (16,0%) и РШМ – 601 

(11,0%). При этом, наибольшее число госпитали-

заций - 3064, или 56,5%, было осуществлено в хи-

миотерапевтическое отделение; 859, или 15,8% - 

в маммологическое; 720, или 13,5% - в радиоло-

гические; 667, или 12,0% - в онкогинекологиче-

ское; 109, или 2,0% - в рентгенохирургическое и 

13, или 0,2% - в нейрохирургическое отделения. 

Основным методом радикального лечения 

является хирургический. Всего в ГБУЗ СОКОД в 

2012 году было выполнено 1703 радикальных 

операций женщинам, страдающим ЗНО органов 

репродуктивной системы. Среди них: 1112 при 

РМЖ, в т.ч. 91 реконструктивно-пластических, 

(65,3%), 335 (19,7%) - при РТМ, 142 (8,3%) - при 

РЯ и 114 (6,7%) – при РШМ. Среди радикальных 

операций выполняются, как высокотехнологич-

ные расширенные, комбинированные, так и орга-

носохряняющие (радикальные резекции молоч-

ной железы, трахелэктомии). В ГБУЗ СОКОД с 

успехом применяется внутриматочная эндохи-

рургия, интевенционные операции с использова-

нием рентгенохирургических технологий, а 

также эндохирургические операции. Реализация 

органосохраняющих и функционально щадящих 

подходов в лечении онкогинекологических боль-

ных является актуальным и перспективным науч-

ным направлением деятельности ГБУЗ СОКОД, 

позволяющим не только излечить пациентку, но 

и сохранить репродуктивную функцию жен-

щины, значительно улучшить качество жизни, 

сократить сроки социальной и психологической 

реабилитации.  

В стандартах лечения женщин, больных 

раком, с 2006 года в ГБУЗСОКОД широко ис-

пользуется высоктехнологичные методики луче-

вой терапии. В 2012г. морально и физически 

устаревшее оборудование для лучевой терапии 

заменено на новое. В настоящее время в ГБУЗ 

СОКОД функционирует 3 современных линей-

ных ускорителя, возможности которых позволят 

исполнять современные стандарты лечения рака 

всем нуждающимся женщинам. 

Использование высокотехнологичной хи-

миотерапии стало традицией в деятельности хи-

миотерапевтических отделений ГБУЗ СОКОД. 

Однако, в связи с недостатком финансирования 

не весь арсенал необходимых лекарственных 

средств использовался в проводимых алгоритмах 

специального лечения. В настоящее время в ре-

гионе идет подготовка целевой онкологической 

программы, предполагающей ежегодное допол-

нительное финансирование для исполнения вы-

сокотехнологичных современных стандартов ле-

карственного лечения женщин, больных раком, 

основанных на сочетании традиционной химио-

терапии с таргетной терапией. 

После окончания радикального лечения 

женщины направляются в отделение реабилита-

ции ГБУЗ СОКОД, где выполняются различные 

программы восстановительного лечения, вклю-

чающие психотерапию, ЛФК, АРТ-терапию. 

Всего в 2012 году женщинам, страдающим ЗНО, 

было оказано 1897 различных реабилитационных 

услуг. Среди них: 701 консультаций врача, 608 

физиотерапевтических процедур, 226 ЛФК, 161 

сеансов массажа, 131 – психокорректирующих 

занятий и 70 консультаций гастроэнтеролога. 

Таким образом, система организации меди-

цинской помощи женщинам, страдающим ЗНО, 

позволила в Самарской области в период 2003-

2012гг. значительно улучшить показатели выжи-

ваемости. Так, среди женщин, больных раком, 

кумулятивная 1-летняя наблюдаемая выживае-

мость, в период с 2003 по 2007гг., составила 

73,1±0,2%, а в период с 2008 по 2012гг - 

75,2±0,2% (прирост показателя составил 2,9%); 

3-летняя - 58,6±0,3% и 62,7±0,3% (прирост 7,0%); 

5-летняя - 51,2±0,3% и 58,9±0,3% (прирост 

15,0%). 

Итак, в Самарской области на фоне ста-

бильно высокой заболеваемости злокачествен-

ными новообразованиями у женщин пока не пре-

одолены негативные тенденции роста смертно-

сти. Однако, разработанная и внедренная модель 

активного выявления ЗНО позволила в период 

2009-2013гг. у женщин, больных раком, добиться 

положительных тенденций в показателях актив-

ной выявляемости и запущенности. Кроме того, 

современные высокотехнологичные методики 

лечения, используемые в алгоритмах лечения 

женщин, страдающих ЗНО, обеспечили досто-

верные тенденции роста в показателях наблюда-

емой выживаемости. 

Проведенное исследование показало, что 

осуществляемые в регионе противораковые ме-

роприятия, направленные на активное выявление 

ЗНО, требуют дальнейшего развития и совер-

шенствования. В этой связи, в ближайшие годы в 

рамках реализации целевой программы «Разви-

тие здравоохранение Самарской области на 2014-
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2020гг» предусмотрен целый ряд мер, направлен-

ных на совершенствование качества диагностики 

ЗНО, в том числе среди женского населения ре-

гиона [3].  

Так, для повышения качества диагностики 

рака молочной железы в учреждениях здраво-

охранения области осуществляется оцифровка 

имеющихся маммографов и организация на базе 

ГБУЗ СОКОД Маммологического центра, свя-

занного с маммографическими кабинетами учре-

ждений здравоохранения области телекоммуни-

кационными связями. Специалисты Центра уда-

ленно осуществляют чтение и расшифровку 

скрининговых исследований, проводят их архи-

вирование для последующего динамического 

наблюдения больных, относящихся к группам 

риска развития злокачественных опухолей. 

В учреждения здравоохранения региона 

внедряется новый метод «автоматизированной 

жидкостной цитологии», который позволит сни-

зить количество неинформативного цитологиче-

ского материала, стандартизировать процедуру 

взятия клеточного материала и приготовления 

монослойных цитологических препаратов, а 

также, из одной емкости с клеточной суспензией, 

дополнительно проводить ИЦХ-исследования, 

морфометрию, цитогенетические и молекулярно-

генетические анализы. 

В некоторых регионах РФ, в т.ч. В Самар-

ской области, были предприняты попытки орга-

низации вакционопрофилактики РШМ. Однако, 

стоимость вакцинации всех девочек России спе-

циалистами оценивается в 3 млрд. руб. в год. В 

рамках региональных программ иммунизиро-

вано более 18000 девочек. Сейчас российский ка-

лендарь прививок включает в себя вакцинацию 

только от 11 заболеваний: коклюш, вирусный ге-

патит В, туберкулез, дифтерия, корь, столбняк, 

краснуха, полиомиелит, эпидемический паротит 

и грипп. РШМ среди них нет. Несмотря на это, 

концепцией развития онкослужбы Самарской об-

ласти предусмотрено развитие и этого направле-

ния в программе скрининга рака шейки матки. 

Перспективы совершенствования диспан-

серизации связаны с широким использованием в 

алгоритмах обследования женщин, страдающих 

фоновыми и предраковыми заболеваниями высо-

котехнологичных методик,позволяющих выяв-

лять ранние, в том числе доклинические формы 

рака. Среди них УЗИ и маммографии с пункци-

ями, гистероскопии с прицельным диагностиче-

ским выскабливанием, видегастроскопии с ис-

пользованием серии уточняющих методик для 

прицельного исследования участков, подозри-

тельных на рак [10]. 

Таким образом, основными направлениями 

концепции совершенствования региональной си-

стемы медицинской помощи женщинам, страда-

ющим ЗНО, в Самарской области являются прак-

тическое внедрение в ближайшие годы новых ин-

новационных организационных решения на ос-

нове новых технологий, предложенных фунда-

ментальной наукой и уже апробированных в ряде 

развитых стран. Среди них: внедрение принци-

пиально новых методов ранней диагностики он-

кологических заболеваний с высокой специфич-

ностью и чувствительностью на этапе диспансе-

ризации (формирование групп риска); увеличе-

ние числа контрольных диагностических иссле-

дований с оценкой эффективности проводимой 

терапии; внедрение инновационных методов ле-

чения, в т.ч. протонной лучевой терапии с более 

высокими показателями эффективности и мини-

мизацией осложнений. 
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НАТУРАЛЬНЫМИ КРИОГЕННЫМИ ПРОДУКТАМИ (НА ПРИМЕРЕ ПОДРОСТКОВ) 

Общество с ограниченной ответственностью «ГРАНДЭ», г. Нижний Новгород, врач-кон-

сультант 

Резюме 

Цель: Оптимизация питания лиц со значительными физическими нагрузками натуральными 

криогенными продуктами с повышенным содержанием биологически активных веществ. 

Материалы и методы: Группа спортсменов (n=40) в возрасте 16,8±0,2 лет была разделена на 

две подгруппы по 20 человек - опытную и контрольную. В группу вошли кандидаты в мастера спорта 

и лица, имеющие первый взрослый разряд. Лица обеих подгрупп в течение 15 суток принимали в усло-

виях клиники ФБУН ННИИ гигиены и профпатологии обед калорийностью около 1700 ккал. Лица пер-

вой группы в это время с едой употребляли по 10,0 г натуральных концентрированных продуктов пи-

тания (НКПП-1 и НКПП-2). Схема исследования: первичное обследование, промежуточное обследо-

вание (через 15 дней после приема НКПП) и через 1 месяц.  

В сыворотке крови определяли концентрации магния, калия, кальция, неорганического фосфора, 

натрия, хлоридов. Использовали наборы реагентов фирмы «Ольвекс диагности-кум». Содержания 

цинка, меди и железа определяли с помощью атомно-абсорбционного спектрометра «Квант-2А». Для 

определения содержания витаминов А, Е, B1 и В2 использовали анализатор биожидкостей «Флюорат 

- 02-АБЛФ-Т». Лабораторные исследования проводились сертифицированными и стандартизован-

ными методами. 
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Критериями оценки работоспособности были: показатели деятельности сердечно-сосудистой 

системы (частота сердечных сокращений (ЧСС), систолическое и диастолическое артериальное дав-

ление (САД, ДАД), коэффициент выносливости (КВ), рассчитанный по ЧСС и пульсовому давлению), 

данные определения максимального потребления кислорода (МПК), которые были получены при вы-

полнении велоэргометрической пробы. Одновременно определяли мощность работы. МПК определяли 

по Астранду. 

Заключение: применение НКПП из тонкодисперсных криогенных порошков пищевых растений 

среди лиц с повышенными физическими нагрузками выявило эффективность использования данных 

продуктов для повышения работоспособности. 

Ключевые слова: спортсмены, работоспособность, тренировочный цикл, витаминная и мине-

ральная насыщенность организма 

EFFICIENCY NATURAL CONCENTRATED FOOD PRODUCTS AS A MEANS OF CORRECTION 

OF OVERWEIGHT 

O. N. Filippova, “Grande” Ltd. Nizhny Novgorod 

Summary 

Objective: Optimization of feeding of people with high physical activity by dint of natural cryogenic 

products with a high content of biologically active substances. 

Materials and methods: Group of athletes (n = 40) aged 16,8 ± 0,2 years was divided into two 

subgroups of 20 people - experimental and control. The group included candidates for master of sports, and 

persons having the first adult category. Persons of both subgroups within 15 days taken in the clinic FBSI 

“Nizhny Novgorod research institute for hygiene and occupational pathology” lunch about 1700 kcal. 

Individuals in the first group consumed during a meal by 10.0 g of natural concentrated food (NCF-1 and 

NCF-2). Study design: an initial examination, an intermediate inspection (15 days after receiving NCF) and 

after 1 month. 

In blood serum concentrations of magnesium, potassium, calcium, inorganic phosphorus, sodium, 

chloride. Use a set of reagents firm "Olvex diagnosticum." Content of zinc, copper and iron determined by 

atomic absorption spectrometer "Quantum-2A". To determine the content of vitamins A, E, B1 and B2 were 

used analyzer bioliquids "Fluorat - 02-ABLF-T." Laboratory studies conducted by certified and standardized 

methods.  

Performance evaluation criteria were: performance of the cardiovascular system (heart rate, systolic 

and diastolic blood pressure, coefficient of resistance (calculated according to the heart rate and pulse 

pressure), the data to determine the maximum oxygen consumption (determined by Astrand), which were 

obtained when the bicycle stress test. At the same time determined by the power of work. 

Conclusion: use of fine powders cryogenic food plants in feeding of people with high physical activity 

determine the effectiveness of using these products to improve performance. 

Key words: sportsmen, exercise performance, training cycle, vitamin-minerals saturation of organism 

 

Не вызывает сомнения тот факт, что полно-

ценное питание создает условия для оптималь-

ного физического и умственного развития, под-

держивает высокую работоспособность, повы-

шает способность организма противостоять воз-

действию неблагоприятных факторов внешней 

среды.  

Одним из важнейших в перечне мероприя-

тий по повышению эффективности тренировоч-

ного процесса у спортсменов является сбаланси-

рованное и адекватное питание, обеспечивающее 

оптимальную физическую работоспособность 

для достижения необходимых результатов в 

спортивных соревнованиях.  

Значительные физические нагрузки приво-

дят к дефициту микронутриентов в организме че-

ловека. Это, безусловно, отразится на его метабо-

лических функциях и приведет к снижению не 

только уровня его здоровья, но и работоспособ-

ности. 

Корректировать рацион питания возможно 

путем включения в него синтетических вита-

минно-минеральных комплексов. Но они усту-

пают натуральным, поскольку искусственный 

продукт всегда является простым химическим 

веществом, а природный является сложной сме-

сью связанных между собой веществ.  

Инновационные разработки в области тех-

нологий переработки пищевых растений позво-

лили создать натуральные концентрированные 

продукты питания (НКПП) из овощей, фруктов, 
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ягод и злаков. Использование криогенной техно-

логии способствует увеличению биодоступности 

биологически активных веществ растений.  

Анализ данных литературы о происходя-

щих изменениях в организме лиц, выполняющих 

значительные физические нагрузки (нарушения 

антиоксидантной защиты, снижение механизмов 

естественной резистентности организма, повы-

шение потребности в витаминах, минералах, не-

заменимых аминокислотах), дало основание для 

конструирования многокомпонентных криоген-

ных продуктов из растительного и белково-рас-

тительного сырья для включения в рацион пита-

ния подростков, активно занимающихся спор-

том. 

В состав НКПП-1 (с повышенным содержа-

нием антиоксидантов) входят тонкодисперсные 

порошки красного винограда, топинамбура, 

свеклы, зелени петрушки. В состав НКПП-2 (с 

повышенным содержанием аминокислот) входят 

тонкодисперсные порошки мяса кролика, сельде-

рея, лука, тыквы, шиповника. 

Материалы и методы исследования 

Группа спортсменов (n=40) в возрасте 

16,8±0,2 лет была разделена на две подгруппы по 

20 человек - опытную и контрольную. В группу 

вошли кандидаты в мастера спорта и лица, име-

ющие первый взрослый разряд. Лица обеих под-

групп в течение 15 суток принимали в условиях 

клиники ФБУН ННИИ гигиены и профпатологии 

обед калорийностью около 1700 ккал. Лица пер-

вой группы в это время с едой употребляли по 

10,0 г натуральных концентрированных продук-

тов питания (НКПП-1 и НКПП-2). Схема иссле-

дования: первичное обследование, промежуточ-

ное обследование (по окончании приема НКПП) 

и через 1 месяц после окончания приема.  

В сыворотке крови определяли концентра-

ции магния, калия, кальция, неорганического 

фосфора, натрия, хлоридов. Использовали 

наборы реагентов фирмы «Ольвекс диагности-

кум». Содержания цинка, меди и железа опреде-

ляли с помощью атомно-абсорбционного спек-

трометра «Квант-2А». Для определения содержа-

ния витаминов А, Е, B1 и В2 использовали ана-

лизатор биожидкостей «Флюорат-02-АБЛФ-Т». 

Лабораторные исследования проводились серти-

фицированными и стандартизованными мето-

дами. 

Критериями оценки работоспособности 

были: показатели деятельности сердечно-сосуди-

стой системы (частота сердечных сокращений 

(ЧСС), систолическое и диастолическое артери-

альное давление (САД, ДАД), коэффициент вы-

носливости (КВ), рассчитанный по ЧСС и пуль-

совому давлению), данные определения макси-

мального потребления кислорода (МПК), кото-

рые были получены при выполнении велоэрго-

метрической пробы. Одновременно определяли 

мощность работы. МПК определяли по Аст-

ранду. 

Результаты исследований 

В динамике наблюдения за лицами кон-

трольной группы определили снижение насы-

щенности организма витаминами и минераль-

ными веществами. С началом проведения трени-

ровок потребление железа увеличилось, что при-

вело к снижению его уровня в крови. При этом в 

различные периоды у 25,0-64,2% обследованных 

лиц уровень железа был ниже референтных гра-

ниц.  

Было отмечено достоверное снижение 

уровня калия на 20,4%; кальция на 5,2%; натрия 

– на 11,0%; хлоридов – на 22,3%.  

Содержание цинка, магния и фосфора не 

менялось, и было в пределах границ нормы. До-

стоверной динамики в уровне содержания меди в 

сыворотке крови не определено, однако его недо-

статочность определялась у 21,4% обследован-

ных лиц, а уровень цинка в пределах границ 

нормы снизился у 50,0% спортсменов. 

В динамике наблюдения (табл. 1) опреде-

лено достоверное снижение уровня витамина А в 

крови – на 25,8%. При этом увеличивалась и доля 

лиц, у которых было выявлено его снижение – от 

41,6% до 100,0% к концу наблюдения. По инди-

видуальным показателям отмечено нарастание 

доли лиц, у которых уровень витамина Е в крови 

снижался – с 15,4% до 61,5% к концу наблюде-

ния. 

В 100,0% случаев у спортсменов во все пе-

риоды наблюдения насыщенность организма ви-

тамином В1 была ниже нормы, а к концу наблю-

дения у 58,3% отмечено дальнейшее снижение 

насыщенности организма данным витамином. К 

концу наблюдения у 66,7% обследованных 

спортсменов было отмечено достоверное сниже-

ние насыщенности организма витамином В2. 

У лиц группы опыта, наоборот, возросла 

насыщенность организма витаминами. По пока-

зателям, определенным на конец приема НКПП, 

установили: нарастание в сыворотке крови кон-

центрации витамина А (на 40,0%, р=0,000). Мак-

симальное увеличение определено у лиц, у кото-

рых изначально этот уровень был ниже нормы 

или в пределах нижней границы нормы – в 4,3-

2,3 раза.  
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К концу наблюдения уровень витамина А в 

сыворотке крови основной группы снизился до-

стоверно относительно периода окончания при-

ема НКПП на 9,6% (р=0,000). Вместе с тем этот 

уровень был достоверно выше, чем в исходном 

состоянии, на 27,7% (р=0,000). Лиц со снижен-

ным уровнем не определяли. 

Таблица 1 

Показатели насыщенности организма витаминами 

№п/п Витамины 
Исходные показа-

тели 

По окончании при-

ема 
Через 1 мес. 

1 А, мкг/см3:    

 опыт 0,65±0,03 0,91±0,04*/** 0,83±0,05* 

 контроль 0,71±0,05 0,74±0,03 0,79±0,07 

2 Е, мкг/см3:    

 опыт 10,1±0,93 16,95±1,1*/** 10,3±0,8 

 контроль 9,7±0,8 11,2±0,6 11,2±0,9 

3 В1, мкг/см3:    

 опыт 24,94±1,1 31,5±0,9*/** 28,8±1,2* 

 контроль 24,98±1,8 22,8±1,1 26,0±0,7 

4 В2, мкг/см3:    

 опыт 0,087±0,008 0,12±0,009* 0,06±0,009* 

 контроль 0,174±0,03 0,155±0,01 0,065±0,005* 

* достоверность различий в динамике наблюдения  

** достоверность различий с группой контроля 

 
В исходном состоянии различий в насы-

щенности организма минеральными веществами 

не было. 

По окончании приема НКПП отмечена 

следующая динамика (табл. 2): 

1. Уровень железа у лиц контрольной группы 

не изменился, у лиц опытной группы воз-

рос, соответственно на 42,2% (р=0,03) и на 

23,3% (р=0,04). К концу наблюдения уро-

вень железа в сыворотке крови снизился в 

обеих группах. Вместе с тем, в группе 

опыта доля таких лиц была 33,3%, а в кон-

трольной – 53,3%. При этом в опытной 

группе этот уровень был на 13,7-15.5% 

выше, чем в исходном состоянии. 

2. Содержание цинка, магния и фосфора в 

группах не менялось и было в пределах 

нормы. 

3. Достоверной динамики в уровне содержа-

ния меди в сыворотке крови у лиц обеих 

групп не определено. В исходном состоя-

нии доля лиц со сниженным содержанием 

меди в основной группе составила 42,9%, к 

промежуточному обследованию – 46,1%; в 

контрольной группе эти доли достигали 

21,4% и 16,7% (еще у 8,3% уровень был на 

нижней границе нормы). 

4. У лиц контрольной группы отмечено до-

стоверное снижение уровня калия 

(р=0,0001) на 20,4%; кальция на 5,2% 

(р=0,05); натрия – на 11,0% (р=0,001); хло-

ридов – на 22,3% (р=0.001). В опытной 

группе этот уровень оставался без измене-

ний. 

Следствием повышения насыщенности ор-

ганизма витаминами и минеральными веще-

ствами было увеличение силы кисти рук. При 

оценке показателей силы ведущей кисти у 

спортсменов её прироста у лиц группы контроля 

по периодам наблюдения не определили. У 

спортсменов группы опыта к концу приема про-

дуктов было определено увеличение силы веду-

щей кисти на 9,0%, которое сохранялось до конца 

наблюдения. Оценивая индивидуальные показа-

тели отметили увеличение силы кисти у 50,0% 

обследованных в группе опыта, в контроле – у 

10,0% различия достоверны – φ=2,931, р˂0,01 

(табл. 3). Таким образом, можно полагать, что 

при приеме НКПП увеличивается сила мышц бо-

лее значимо, чем в контроле. 
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Таблица 1 

Показатели насыщенности организма минеральными веществами  

№п/п 
Минеральные ве-

щества 

Исходные показа-

тели 

По окончании при-

ема 
Через 1 мес. 

1 Цинк, мкг/см3    

 опыт 0,99±0,17 0,91±0,1 0,92±0,12 

 контроль 0,94±0,08 0,8±0,05 0,83±0,04 

2 Медь, мкг/см3:    

 опыт 0,74±0,07 0,72±0,09 0,79±0,07 

 контроль 0,77±0,07 0,78±0,07 0,8±0,06 

3 Железо, мкг/см3:    

 опыт 1,03±0,06 1,27±0,09* 1,19±0,07 

 контроль 1,3±0,26 1,17±0,2 1,2±0,2 

5 Магний, мМ/л:    

 опыт 0,92±0,06 0,9±0,015 0,92±0,06 



опытной группе – увеличивался. Минутный 

объем крови в контрольной группе не изменялся, 

в опытной – к концу наблюдения возрастал. В ис-

ходном состоянии коэффициент выносливости у 

лиц обеих групп был в пределах нормы. Затем в 

процессе тренировок он более значимо снижался 

у лиц в группе опыта, что свидетельствует о 

большей тренированности сердечно-сосудистой 

системы.  

Повышение работоспособности доказы-

вали данные велоэргометрии. На первом этапе 

начала тренировок у спортсменов отметили тен-

денцию к увеличению максимального потребле-

ния кислорода (МПК), затем оно снизилось и со-

хранялось на этом уровне до конца наблюдения, 

что свидетельствовало о напряжении функции 

дыхательной системы. Мощность велоэргомет-

рической работы у спортсменов контрольной 

группы имела тенденцию к снижению.  

Нарастание МПК в группе опыта шло бо-

лее значимо, чем в контрольной группе: к концу 

наблюдения оно возросло в первом случае на 

16,9%, в контрольной группе – на 6,9%. Это сви-

детельствовало о более значимых аэробных воз-

можностях организма спортсменов, принимав-

ших НКПП. 

У спортсменов опытной группы мощность 

велоэргометрической работы в процессе трени-

ровок не снизилась, в контрольной – имела тен-

денцию к снижению. При этом у лиц опытной 

группы ЧСС урежалась, в контроле – оставалась 

без изменений. 

 

Заключение 

1. Параллельно нарастанию негативных из-

менений в организме нарастал дефицит ви-

таминов и минеральных веществ. Это дока-

зывает роль этих нутриентов в сохранении 

здоровья и профессиональной надежности 

спортсменов и обусловливает необходи-

мость контроля витаминно-минеральной 

насыщенности организма и своевремен-

ную компенсацию этой недостаточности. 

2. Применение НКПП из тонкодисперсных 

криогенных порошков пищевых растений 

среди лиц с повышенными физическими 

нагрузками выявило эффективность ис-

пользования данных продуктов для повы-

шения работоспособности. 
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Резюме. Серологические методы выявления антигенного профиля эритроцитов имеют ограни-

чения в применении. Причин этому много, но одна из них связана с наличием слабо экспрессируемых 

антигенов и/или отсутствием реактивов к ним. Описан случай выявления редкого аллеля антигена А 

системы АВО Аel у женщины из Дагестана. При использовании серологических методов определено 

ослабление экспрессии антигена А: эритроциты женщины не реагировали с анти-А1 Цоликлоном, Цо-

ликлоны анти-А и анти-Аслабый агглютинировали 80% эритроцитов, а оставшиеся 20% эритроци-

тов оставались свободными. В гелевых картах эритроциты распределились на три фракции: верхняя 

(агглютинированные эритроциты) – на поверхности геля, нижняя (неагглютинированные эритро-

циты) – на дне пробирки, промежуточная – в толще геля. Молекулярным методом идентифицирован 

генотип O1Ael. Таким образом, метод полимеразной цепной реакции позволяет выявлять редкие ал-

лели антигенов, к которым отсутствуют серологические реактивы и генотипы без проведения се-

мейных исследований. 

Ключевые слова. Фенотипирование групп крови, генотипирование групповой принадлежности, 

варианты антигена А системы АВО, генотип O1Ael. 

Abstract. Serological methods in blood group phenotyping have same limitations; one of them is the 

absence of reagents for detection of different antigen’s variants. The most polymorphic antigen in ABO system 

is A antigen. This report describes a case of elderly Russian lesgin women from Dagestan with rare O1Ael 

genotype. Serological investigation of the patient was performed by standart serological reagents “Zoliclon” 

(firm “Hematolog”, Russia) and BioRad gel agglutination techniques. Genomic DNA extracted from whole 

blood was genotyped using ABO-variant kit of firm BAG (Germany). The red cells of the women showed weak 

expression of A-antigen: serological tests identified the absence of agglutination with anti-A1, but a presence 

of small agglutination of 80% of erythrocytes with anti-A and anti-Aweak “Zoliclons”, the rest 20% 

erythrocytes were free. BioRad gel agglutination technique reveals three samples of erythrocytes: one sample 

– agglutinated cells formed a red line on the surface of the gel, second sample was dispersed in the gel and 

the third formed compact button on the bottom of the microtube. The serum contained β antibody. The O1Ael 

genotype was confirmed despite PCR-SSP method revealing rare Ael allele of the ABO gene. The study 

demonstrated that current molecular methods allow a reliable identification of O1Ael genotype without 

genotyping of other family members. 

Key words. Serological methods in blood group phenotyping, molecular methods in identification of A-

variants, O1Ael genotype. 

 

Группа крови системы АВО была открыта 

Карлом Ландштайнером в 1901 году. В своей ра-

боте «Об агглютинабельной способности нор-

мальной крови человека» им впервые были опи-

саны три группы крови, обозначенные им как А, 

В, С и принципы их тестирования, основанные на 

агглютинации эритроцитов сыворотками, содер-

жащими антитела к поверхностным антигенам. В 

1902 году его сотрудники А. Декастелло и 

А.Стюрли описали четвертую группу крови той 

же системы. Существует много методов опреде-

ления антигенов системы АВО и все они до не-

давнего времени были основаны на агглютина-

ции эритроцитов сыворотками, содержащими ан-

титела к соответствующим антигенам. Однако с 

накоплением опыта стало понятно, что все серо-

логические методы выявления антигенного про-

филя эритроцитов имеют ограничения в приме-

нении [2,3]. Причин этому много, но одна из них 

связана с наличием у людей слабо экспрессируе-

мых антигенов и отсутствием серологических ре-

активов для их идентификации. 

Молекулярный метод исследования груп-

повой принадлежности системы АВО были впер-

вые описан в 1990 году Ямамото Ф. с соавторами. 

Большинство полиморфизмов генетически де-

терминированный эритроцитарных детерминант 

связано, как правило, с единичными заменами 

нуклеотидов в структуре генов. Полимеразная 

цепная реакция позволяет выявлять единичные 
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замены нуклеотидов и в структуре генов, ответ-

ственных за синтез ферментов гликозилтрансфе-

раз, которые присоединяют различные сахара к 

полисахаридным цепям предшественника – Н-

субстанции, формируя тем самым антигенный 

репертуар эритроцитов системы АВО. Известно, 

что специфичность антигенов системы АВО 

определяется конечными сахарами, прикреплен-

ными гликозилтрансферазами к конечной D-га-

лактозе Н-субстанции. Олигосахарид α-N-аце-

тилглюкозамин формирует А-антиген, D-галак-

тоза – В-антиген. Гены, ответственные за синтез 

А- и В-трансфераз, локализованы на длинном 

плече 9 хромосомы (9q34.1-9q34.2). Они состоят 

из 7 экзонов, имеющих общую длину в 1065 пар 

оснований (п.о.) (от 28 до 688 п.о. каждый) и 6 

интронов длиной от 554 до 12.982 п.о. [4]. Боль-

шинство клинически значимых полиморфизмов 

гликозилтрансфераз опосредованы изменениями 

(замены нуклеотидов, выпадения, вставки) в эк-

зонах 6 и 7. Количество описанных аллелей в си-

стеме АВО превышает 88.  

Одним из полиморфных антигенов в си-

стеме АВО является антиген А, который имеет 

много аллельных вариантов, отличающихся как 

количеством антигенных А-детерминант на по-

верхности эритроцитов, так и строением самих 

эпитопов. Среди вариантов слабого антигена А 

выделен антиген Аel [1]. Возникновение анти-

гена Аel обусловлено вставкой гуанина в 7 экзоне 

в позициях нуклеотидов 798-804, что приводит к 

сдвигу в рамке считывания. Подгруппа Аel 

(elution) названа так по методу, с помощью кото-

рого удается обнаружить присутствие этого ан-

тигена: эритроциты, содержащие антиген Аel, не 

агглютинируются анти-А антителами, однако ад-

сорбируют их на своей поверхности. Адсорбиро-

ванные анти-А антитела можно элюировать с по-

верхности эритроцитов специальными методами. 

Количество детерминант антигена Аel на одном 

эритроците составляет в среднем 0,07 (0,001-

0,014) х 105, что значительно меньше, чем коли-

чество часто встречающегося в популяции анти-

гена А1 – 10,5 (7,95-14,56) х 105. Фенотип Аel 

встречается редко: 1 на 100 тысяч обследован-

ных, преимущественно среди людей монголоид-

ной расы. Этот редкий аллель локуса АВО пере-

дается по наследству.  

Цель исследования: описать случай обна-

ружения редкого генотипа O1Ael у женщины-

лезгинки из Дагестана. 

Материалы и методы: эритроциты, 

сыворотка, ДНК обследуемой женщины. Эритро-

циты исследовали методом гемагглютинации на 

плоскости с использованием Цоликлонов фирмы 

«Гематолог» (Россия, Москва), а также с 

помощью гелевых карт DiaClon ABO/D + Reverse 

Grouping фирмы BioRad (Швейцария). Геномную 

ДНК выделяли с помощью реактивов фирмы BAG 

(Германия) по методике производителя. Кон-

центрацию и чистоту ДНК определяли на 

спектрофотометре. Одна оптическая единица – 

OD соответствовала концентрации ДНК 50 

нг/мкл. Чистота ДНК, определяемая по отно-

шению показателей при 260 нм и 280 нм (OD 

260/280), составляла 1,6-1,8, концентрация 

конечной ДНК – 50 -100 нг/мкл. 

Генотипирование выполняли с помощью 

набора для выявления вариантов генов системы 

АВО (ABO-variant kit) по методике производителя 

– фирмы BAG (Германия). Детекцию полученных 

результатов осуществляли посредством электро-

фореза продуктов амплификации в 2% агарозном 

геле, содержащем бромистый этидий (1мкг/мл) в 

TBE буфере (рабочий раствор готовили из 

10xTBE добавлением бидистил-лированной воды, 

который содержал 1M Tris base, 0,83M Boric acid, 

10mM EDTA, pH составляет 8,0) при напря-

женности электрического поля 10-15 В/см. В 

лунки геля вносили по 10 мкл амплификационной 

смеси. Результаты визуализировали в ультрафио-

летовом свете (λ=310 нм) при помощи трансил-

люминатора в виде полос ярко-оранжевого цвета. 

Наличие полос амплификации внутреннего 

положи-тельного контроля свидетельствовало о 

коррект-ности проведенной ПЦР. 

Результаты. Определение групповой при-

надлежности методом гемагглютинации на плос-

кости Цоликлонами анти-А и анти-В показало 

ослабление экспрессии антигена А: эритроциты 

женщины не реагировали с анти-А1 Цоликлоном, 

Цоликлоны анти-А и анти-Аслабый агглютини-

ровали 80% эритроцитов, а оставшиеся 20% эрит-

роцитов оставались свободными. Реакция с анти-

В Цоликлоном отрицательная. В гелевых картах 

эритроциты распределились на три фракции: 

верхнюю (агглютинированные эритроциты) – на 

поверхности геля, нижнюю (неагглютинирован-

ные эритроциты) – на дне пробирки, промежу-

точную – в толще всего геля. С помощью стан-

дартных эритроцитов в сыворотке определено 

антитело β. Молекулярным методом идентифи-

цирован редкий генотип O1Ael. 

Заключение. Современные молекулярные 

методы исследования позволяют идентифициро-

вать редкие аллели генов и генотипы без обсле-

дования членов семьи.  
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Актуальность. 

По данным ВОЗ из 50 млн. человек еже-

годно умирающих в мире более чем у 16 млн. 

причиной смерти являются инфекционные и па-

разитарные заболевания. При этом, по массово-

сти распространения паразитарные болезни зани-

мают «почетное» третье место, оставаясь почти 

на уровне гриппа и острых респираторных вирус-

ных инфекций.  

В структуре инфекционной патологии 

Кыргызской Республики удельный вес парази-

тарных и кишечных инвазий в сумме составляют 

около 70% [9].  

Паразитарными болезнями в мире зара-

жено более 4,5 млрд. человек. Средняя заболева-

емость населения Земли составляет 100 млн. в 

год при этом в США каждый второй гражданин 

является носителем паразитарного заболевания, 

а в странах Европы заражено паразитами треть 

населения [2]. В России суммарная заболевае-

мость паразитозами в 10 раз выше заболеваемо-

сти острыми кишечными инфекциями и по своей 

частоте только сопоставима с показателями забо-

леваемости гриппом. В стране ежегодно выявля-

ется 20 млн. больных человек в год и имеет тен-

денцию к увеличению, практически каждый 7 

житель инвазирован [2,4,5,7,8]. 
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Ежегодно в Кыргызстане, по данным офи-

циальной статистики выявляется от 38 до 47 ты-

сяч инвазированных. По величине ущерба нано-

симого здоровью людей кишечные гельминтозы 

входят в четыре ведущие причины среди всех бо-

лезней и травм [9]. 

Кишечные инфекции продолжают оста-

ваться одной из важных проблем здравоохране-

ния, представляя как теоретический, так и прак-

тический интерес. По данным экспертов ВОЗ, в 

мире ежегодно заболевает острыми кишечными 

инфекциями около одного миллиарда человек, 

ОКИ являются причиной более чем 30% смер-

тельных случаев среди детей до 5 лет жизни, как 

минимум 4 млн. человек ежегодно умирает от 

этих заболеваний. В России ежегодно регистри-

руется около 700 — 800 тыс. случаев ОКИ 

[4,5,7,8].. 

В связи с единым фекально-оральным ме-

ханизмом передачи уровень и структура кишеч-

ных инфекций и кишечных инвазий полностью 

определяются социальными факторами, парази-

тарным загрязнением окружающей среды, низ-

ким уровнем санитарной культуры населения.  

Цель исследования: Изучить действующие 

факторы риска заражения и провести сравнитель-

ный анализ их значимости. 

Материалы и методы: Материалом для ис-

следования послужили смывы, взятые с денеж-

ных знаков, компьютерных клавиатур и мышек, 

с поручней общественного транспорта, рук детей 

посещающих ДДУ. 

Методы исследования: статистический, 

бактериологический. 

Полученные результаты и обсуждение: 

Для оценки факторов риска нами было про-

ведено исследование смывов отобранных с окру-

жающих объектов внешней среды на определе-

ние БГКП. Были отобраны смывы со следующих 

объектов: денежные знаки разных достоинств в 

количестве – 50, салон общественного транс-

порта (поручни, ручки сидений) – 50, компью-

теры (клавиатура и мышка) – 160, руки детей по-

сещающих ДДУ – 150. 

По данным проведенного исследования 

выявлено, что самыми грязными являются бу-

мажные деньги различных достоинств, с удель-

ным весом 70±6,5%. Затем по степени загрязнен-

ности следуют поручни общественного транс-

порта, с удельным весом 54,2±10,2%. Следую-

щими по степени возможного фактора передачи 

оказались клавиатура компьютеров, которые в 

32±3,7% оказались инфицированными. И нако-

нец, на последнем месте по степени инфицирова-

ния кишечными палочками были руки детей в 

возрасте от 3,5 до 5 лет посещающих ДДУ, с 

удельным весом 24,0±6,0% (рис.1.). 

 

 
Рис. 1. Сравнительный удельный вес факторов передачи кишечных инфекций и инвазий 

 

При сравнении полученных результатов 

обследования денежных знаков оказалось, что 

деньги различных достоинств имели разную сте-

пень загрязнения. Из числа 50 отобранных смы-

вов было выявлено, что 35 смывов имели поло-

жительный результат. Так самыми грязными 

были мелкие денежные купюры с достоинством 

50,20 и 5 сомов (рис. 2).  
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Рис. 2. Удельный вес положительных смывов с денежных знаков (%) 

 

Как видим из рисунка, больше всего гряз-

ных купюр оказалось среди 50 сомовых денег 

(34,3±5,4%), одинаковый удельный вес среди 20 

и 5 сомов (22,9±7,1). Меньше всего среди 200 со-

мовых денег (2,9±5,4%), а среди 1000 сомовых 

купюр ни одного положительного результата не 

найдено. В тоже время необходимо отметить, что 

даже среди более крупных денежных знаков как 

500 сомов также достаточно высокий удельный 

вес положительных находок. 

Загрязнённость общественного транспорта 

также достаточна высока. Чаще всего кишечную 

палочку выделяли на поручнях автобусов, с 

удельным весом 54,2±10,2% и ручек сидений с 

удельным весом 45,8±10,2% 

 

 
Рис. 3. Удельный вес положительных смывов в общественном транспорте (%) 

 

По данным Зарудной О.В. известно, что 

клавиатура компьютеров содержит больше пато-

генных микроорганизмов, чем унитазы [3]. Нами 

также были исследованы смывы с клавиатуры и 

мышек компьютеров. Полученные данные пол-

ностью подтверждают мнение этого автора о за-

грязненности клавиатур.  

С компьютеров компьютерного класса 

было отобрано 160 смывов, из которых с положи-

тельным результатом было выявлено – 50 (32%).  

Так, из положительных результатов смы-

вов на клавиатуры приходится – 40 (80±5,6%), а 

мышки – 10 (20±5,6%) (рис.4). 

Разносчиками кишечных инфекций и ки-

шечных инвазий в основном всегда являются 

руки. Нами обследовано 50 детей ДДУ, у кото-

рых было взято 150 смывов. Причем смывы 

брали по следующей схеме: утром после прихода 

детей в садик, затем они мыли руки просто водой 

и у них снова брали смывы и наконец, дети мыли 

руки с мылом и опять у них брали смывы. Полу-

ченные результаты свидетельствуют о том, что 

дети до прихода в садик уже могут загрязнить 

свои руки. Удельный вес положительных смывов 

составил 24,0±6,0%. После мытья рук просто во-

дой загрязнённость снизилась только наполо-

вину - 14,0±4,9% и только после мытья рук с мы-

лом все смывы были отрицательные (рис.5). 
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Рис. 4. Удельный вес смывов с компьютера (%).  

 

 
Рис. 5. Удельный вес положительных смывов с рук детей посещающих ДДУ (%).  

 

Выводы.  

1. В структуре инфекционной патологии без 

гриппа и ОРЗ в Кыргызской Республике 

кишечные инфекции и кишечные инвазии 

занимают значительный удельный вес – 

70%.  

2. Факторами распространения возбудителей 

кишечных инфекций и яиц гельминтов мо-

гут быть объекты внешней среды, имею-

щие следы фекального загрязнения показа-

телем, которого является кишечная па-

лочка. 

3. По степени загрязнённости на первом ме-

сте находятся бумажные деньги различных 

достоинств, с удельным весом 70±6,5%, на 

втором месте поручни общественного 

транспорта, с удельным весом 54,2±10,2%., 

на третьем месте клавиатура компьютеров 

- 32±3,7%, и наконец, на последнем месте 

по степени инфицирования кишечными па-

лочками были руки детей в возрасте от 3,5 

до 5 лет посещающих ДДУ, с удельным ве-

сом 24,0±6,0%. 
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В.Н. Волгин1, М.А. Кабанова2 

ОЦЕНКА ОБРАЗА ЖИЗНИ И СОСТОЯНИЯ ЗДОРОВЬЯ ДЕЙСТВУЮЩИХ ВОЕННОСЛУЖАЩИХ  

С НЕМЕЛАНОЦИТАРНЫМИ ЗЛОКАЧЕСТВЕННЫМИ НОВООБРАЗОВАНИЯМИ КОЖИ 

1ФГКУ «Главный военный клинический госпиталь имени академика Н.Н. Бурденко», врач-

дерматовенеролог высшей квалификационной категории д.м.н.,  

2ГБУЗ «Московский научно-практический центр дерматовенерологии и косметологии Де-

партамента здравоохранения города Москвы», заведующая I дермато-венерологическим 

отделением филиала «Солнцевский», врач-дерматовенеролог;  

Резюме: Целью настоящего исследования послужило выявление социально-гигиенических осо-

бенностей образа жизни действующих военнослужащих со злокачественными новообразованиями 

кожи, получавших стационарном лечении в кожно-венерологическом отделении Главного военного 

клинического госпиталя имени академика Н.Н. Бурденко за период с 2002 по 2011 год и оценка состо-

яния их здоровья на основании объективных критериев. 

Среди всех больных, госпитализированных впервые в кожно-венерологическое отделение с диа-

гнозом меланома кожи, более 60% составили действующие военнослужащие. Более 75% действую-

щих военнослужащих с немеланоцимтарными злокачественными новообразованиями кожи составили 

пациенты с базальноклеточным раком кожи. Более 97% обследованных указывают на наличие про-

фессиональных вредностей, основную роль среди которых занимают психоэмоциональные факторы. 

Более 77% действующих военнослужащих отмечают наличие у них хронических заболеваний, что под-

твердилось объективными данными обследования. Свой уровень жизни 22,7% действующих военно-

служащих с исследуемой патологией оценили как «низкий». 

Ключевые слова: образ жизни, военнослужащие, меланома, злокачественные новообразования 

кожи, базально-клеточный рак кожи, уровень жизни 

Summary: A goal of this research was a detection of social, living and hygienic conditions of military 

men’s life style with skin cancers which underwent treatment in dermatovenerologic department of the Main 

Military Clinical Hospital named after N.N. Burdenko from 2002 to 2011 and an evaluation theirs level of 

health based on objective evidence. 

Among all patients which were hospitalised for the first time in dermatovenerologic department with 

melanoma, military men were more than 60%. More than 75% of military men with non melanoma skin cancers 

were with basal cell carcinoma. More than 97 % of patients say that they have occupational hazards, the main 

of them are mental and affective factors. More than 77 % of military men state that they have a chronic 

diseases, and it was proved by the health examination too. Theirs standard of living 22,7% of military men 

with skin cancers have estimated as "low". 

key words: life style, military men, melanoma, skin cancers, basal cell carcinoma, standard of living
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Крайне актуальной на сегодняшний день 

проблемой является предотвращение развития 

злокачественных новообразований а также сни-

жения факторов риска, влияющих на их развитие 

и течение. Такие факторы, как нарушение пита-

ния, стрессы, приводящие к снижению иммуни-

тета, курение и употребление алкоголя могут 

сыграть решающую роль в развитии данной па-

тологии [1]. Ведущие показатели среди злокаче-

ственных новообразований занимает рак кожи 

[3]. Рост заболеваемости продолжается. За пе-

риод с 1999 по 2007 г. заболеваемость раком 

кожи увеличилась в 1,3 раза [4]. Немеланоцитар-

ный рак кожи занимают второе место в структуре 

заболеваемости злокачественными новообразо-

ваниями [2]. Все вышесказанное подтверждает 

актуальность профилактики и предотвращения 

появления факторов риска для развития рака 

кожи в различных социальных группах населе-

ния, в частности, у военнослужащих. 

Проведено исследование социально-гигие-

нических аспектов труда и быта действующих 

военнослужащих с диагнозом немеланоцитарные 

злокачественные новообразования кожи (ЗНК), 

находящихся на военной службе на момент гос-

питализации и впервые получавших стационар-

ное лечение в кожно-венерологическом отделе-

нии Главного военного клинического госпиталя 

имени академика Н.Н. Бурденко (КВО ГВКГ) за 

период с 2002 по 2011 год. Всем обследуемым 

предлагалось заполнить анкету, в которой опра-

шиваемым предлагалось самостоятельно оце-

нить свои условия проживания, режим питания, 

ниличие профессиональных вредностей, а также 

указать свой уровень образования, семейное по-

ложение, наличие вредных привычек и т.п. Всего 

на лечении за исследуемый период находилось 

44 военнослужащих со следующей патологией: 

базально-клеточный рак кожи (БКРК) – у 75,6% 

военнослужащих, злокачественные лимфомы 

кожи (ЗЛК) – у 11,1%, плоскоклеточный рак 

кожи (ПКРК), эритроплазия Кейра и саркома Ка-

поши - по 4,4%. Следует отметить наличие доста-

точно большого количества действующих воен-

нослужащих среди больных меланомой кожи (26 

больных, что составляет 60,5% от общего коли-

чества больных с меланомой – 43 человека).  

Распределение по возрасту было следую-

щим: военнослужащие находились в возрасте от 

19 до 56 лет, средний возраст составил 38,8±1,5 

года. На момент госпитализации большинство 

военнослужащих (86,4%) состояли в браке. У 

65,91% исследуемого контингента было высшее 

образование, у 6,82% среднее, у 27,27% среднее 

специальное. По воинским званиям распределе-

ние произошло следующим образом: 63,64% кон-

тингента составили старшие офицеры, 20,45% - 

прапорщики, 6,83% - солдаты и матросы, группа 

сержантов и старшин так же как и младших офи-

церов составили 4,55%.  

В зависимости от места службы было сле-

дующее распределение: 63,6% служили в сухо-

путных войсках, 18,2% в военно-воздушных си-

лах, 9,1% в ракетных войсках стратегического 

назначения, 6,8% в воздушно-десантных войсках 

и 2,3% в военно-морском флоте. 

На наличие каких-либо профессиональных 

вредностей указали 97,7% обследуемых (43 воен-

нослужащих), среди которых преобладают пси-

хоэмоциональные факторы. Следует также отме-

тить, что 34,9% военнослужащих с исследуемой 

патологией отмечают наличие двух и более фак-

торов профессиональных вредностей. Наличие 

нервного напряжения отметили 79,6% опрошен-

ных, а стрессовых ситуаций – 34,1%. Наличие 

шума как профессиональной вредности отметили 

– 22, 7%, вибрации - 2,3%. Анализ отягощенно-

сти соматической патологией у исследуемой 

группы показал, что у 77,3% военнослужащих 

имеются те или иные хронические заболевания. 

Касательно вредных привычек - 63,6% опрошен-

ных курит, алкоголь употребляют 61,4%.  

Характеристика условий быта военнослу-

жащих в анкетировании изучалась по следую-

щим критериям: обеспеченность жилплощадью и 

условиями проживания. По полученным данным 

75% военнослужащих проживают в отдельных 

квартирах, 6,8% - в казармах, 18,2% - в общежи-

тии. Опрос касательно удовлетворенности жи-

лищными условиями выявил, что 40,9% военно-

служащих оценивают свои жилищные условия 

как «хорошие», 56,8% - «удовлетворительные» и 

2,3% как «плохие». Произведена оценка питания 

военнослужащих с немеланоцитарными ЗНК. 

Доля военнослужащих, получающих питание 

нерегулярно составила 45,5%. При оценке пита-

ния 36,4% считают, что питаются хорошо, 63,6% 

- удовлетворительно.  

Также обследуемым было предложено дать 

общую оценку уровня жизни. Ни один из опро-

шенных не дал оценку своему уровню жизни как 

«высокий». «Средний» уровень жизни отметили 

77,3% опрошенных, «низкий» – 22,7% Произве-

ден анализ зависимости хронических заболева-

ний от условий жизни, питания, наличия вредных 

привычек, двух и более факторов профессио-

нальных вредностей. Выявлена статистически 
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значимая связь между частотой употребления ал-

коголя (38,6% не употребляют алкоголь, 13,6% 

употребляют редко, 47,7% - умеренно) и нали-

чием хронических заболеваний (r = 0,475, 

р<0,005). Те пациенты, которые оценили свою 

степень употребления алкоголя как «умеренно», 

чаще имеют сопутствующие хронические забо-

левания, нежели те, которые не употребляют, или 

употребляют редко. 

Выводы: Обращает на себя внимание до-

статочно молодой средний возраст военнослужа-

щих с немеланоцитарными ЗНК (38,8±1,5 года), 

а также минимальный возраст пациента из иссле-

дуемой группы составил всего 19 лет. Следова-

тельно, необходимо проведение ранней профи-

лактики развития ЗНК.  

Социальный статус пациентов достаточно 

высок, 65,9% имеют высшее образование, более 

63,6% являются старшими офицерами. Однако, 

97,7% опрошенных указывают на наличие про-

фессиональных вредностей, основную роль 

среди которых занимают психоэмоциональные 

факторы. У большинства опрошенных имеется та 

или иная хроническая патология, более поло-

вины подвержены вредным привычкам. Хорошее 

питание отметили только 36,4%.  

Только 40,9% военнослужащих оценили 

свои жилищные условия как «хорошие», уровень 

жизни как «низкий» оценили 22,7% опрошенных. 

Более 25% не имеют отдельных квартир, не 

смотря на то, что более 86% состоят в браке.  

Результаты опроса указывают на необхо-

димость проведение ранней профилактики разви-

тия немеланоцитарных ЗНК а также улучшения 

социально-бытовых факторов труда и быта воен-

нослужащего контингента с целью снижения 

факторов риска развития ЗНК. 
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Резюме. Цели: Изучить клинические особенности и особенности локализаций базально-клоточ-

ного, плоскоклеточного, метатипического раков кожи с определением среднего возраста пациентов, 

сроков постановки диагноза, длительности заболевания больных немеланоциатрными злокачествен-

ными новообразованиями кожи. 

Материалы и методы: Проведен ретроспективный анализ 630 медицинских карт стационар-

ных больных (ф. 033/у) злокачественными новообразованиями кожи, получавших лечение в кожно-ве-

нерологическом и онкологическом отделениях Главного военного клинического госпиталя им. акаде-

мика Н.Н. Бурденко в период с 2002 по 2011 год. 

Выводы: Среди больных немеланоцитарными злокачественными новообразованиями кожи 

чаще встречаются единичные первичные очаги базально-клеточного, плоскоклеточного метатипиче-

ского рака кожи и эритроплазии Кейра со степенью поражения T1N0M0. Очаги базально-клеточного, 

плоскоклеточного и метатипического раков кожи локализующиеся чаще на кожных покровах в обла-

сти головы, шеи и туловища. Наиболее молодые пациенты – больные с лимфомами кожи. Наибольшая 

продолжительность заболевания – у больных с идиопатической саркомой Капоши. Имеются данные 

о появлении на фоне множественных очагов базальноклеточного рака единичных очагов метатипи-

ческого, а при множественных очагах метатипического – единичных очагов плоскоклеточного. По-

давляющее число больных с лимфомами кожи составили больные с Т-клеточными лимфомами, а среди 

них основное место в свою очередь занимают больные с грибовидным микозом. У 2 больных с грибо-

видным микозом отмечена трансформация в синдром Сезари и в CD30+ анапластическую крупнокле-

точную лимфому.  

Ключевые слова: базально-клеточный рак, плоскоклеточный рак, метатипический рака кожи, 

эритроплазии Кейра, злокачественные лимфомы кожи, идиопатическая саркома Капоши, T-клеточ-

ная лимфома кожи, B-клеточная лимфома кожи, грибовидный микоз, CD30+ анапластическая круп-

ноклеточная лимфома.  

Summary 

Goal: Our goal was to study clinical features and features of localisations basal cell and squamous cell 

carcinoma, meta-typical basal cell carcinoma and to determine middle age of patients, terms of detection of 

the nonmelanoma skin cancer and duration of these diseases. 

Materials and methods: It was performed retrospective analysis of 630 medical cards of inpatients 

(which were under treatment in dermatovenerologic department of the Main Military Clinical Hospital named 

after N.N. Burdenko from 2002 to 2011) with nonmelanoma skin cancer. 

Results: Among the patients with nonmelanoma skin cancer were more often detect patients with basal 

cell and squamous cell carcinoma, meta-typical basal cell carcinoma and Kairat erythroplasia with the 

lesion’s level T1N0M0. The lesion focus of basal cell carcinoma, squamous cell carcinoma and meta-typical 

basal cell carcinoma more often localize at the skin area of head, neck and trunk. The youngest patients were 

with cutaneous lymphoma. The highest duration of disease was among the patients with idiopathic 

hemorrhagic sarcoma of Kaposi. There is data of formation meta-typical basal cell carcinoma by the patients 

with plural focus basal cell carcinoma, and squamous cell carcinoma by plural focus meta-typical basal cell 

carcinoma. The generality of patients with skin lymphoma was with T-cell lymphomas, and among them the 

basic place was occupied with patients with mycosis fungoides. By 2 of the patients with mycosis fungoides 

was noted a transformation to Sézary syndrome and to CD30+ anaplastic large cell lymphoma. 

 Key words: basal cell carcinoma, squamous cell carcinoma, meta-typical basal cell carcinoma, Kairat 

erythroplasia, cutaneous lymphoma, idiopathic hemorrhagic sarcoma of Kaposi, T-cell lymphomas, B-cell 

lymphomas, mycosis fungoides, Sézary syndrome, CD30+ anaplastic large cell lymphoma. 

 

Актуальность: Ежегодно возрастает число 

обращений по поводу новообразований кожи, 

особенно опухолей эпителиального происхожде-

ния [4]. В пределах 80% из немеланоцитарного 

рака кожи занимает базальноклеточный рак кожи 

(БКРК) [9]. БКРК – является наиболее распро-

страненным злокачественным новообразованием 

во всем мире [6], и его уровень за последние три 

десятилетия постоянно увеличивается [8]. Соот-

ношение частоты встречаемости БКРК с плоско-

клеточным раком кожи (ПКРК) составляет 4:1 

[5]. Метатипический рак кожи (МТРК) характе-

ризуется эрозивно-язвенным узлом [3]. Прогрес-

сия в ПКРК при эритроплазии Кейра (ЭК) встре-

чается примерно в 30% случаев [5]. Ежегодный 

прирост заболеваемости лимфомами кожи (ЛК) в 
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США и в Европе составляет 3-4% [7, 10]. Иидио-

патическая саркома Капоши (СК) носит споради-

ческий характер, прогрессирует медленно и по-

ражает преимущественно 50-70-летних жителей 

Восточной и Центральной Европы и зоны Среди-

земноморья [1, 2].  

Не смотря на большое количество данных 

о клинических характеристиках злокачествен-

ных новообразований кожи, остаются неутеши-

тельными тенденции к росту заболеваемости 

данной патологией. В связи с этим высока акту-

альность раннего выявления и, как следствие, 

своевременного лечения больных с немеланоци-

тарными ЗНК. Этому может способствовать бо-

лее детальное изучение клинических особенно-

стей течения данной патологии. 

Материалы и методы: Проведен ретроспек-

тивный анализ 630 медицинских карт стационар-

ных больных (ф. 033/у) немеланоцитарными зло-

качественными новообразованиями кожи (ЗНК), 

получавших лечение в кожно-венерологическом 

и онкологическом отделениях Главного военного 

клинического госпиталя им. академика Н.Н. Бур-

денко (КВО ГВКГ) в период с 2002 по 2011 год. 

Дана характеристика групп больных с немелано-

цитарными злокачественными новообразовани-

ями кожи по возрасту, давности заболевания, 

клиническим типам, локализации очагов пораже-

ния. Даны сравнения первичных и рецидивных 

опухолей по перечисленным параметрам внутри 

групп, где это представлялось возможным. Были 

изучены данные пациентов с базально-клеточ-

ным (БКРК), плоскоклеточным (ПКРК), метати-

пическим раком кожи (МТРК), эритроплазией 

Кейра (ЭК), лимфомами кожи (ЛК) и идиопати-

ческой саркомой Капоши (СК), находящихся на 

лечении в КВО ГВКГ им. Н.Н.Бурденко. Для по-

лучения более достоверных результатов в слу-

чаях, если пациент получал лечение несколько 

раз, учитывались данные только последней гос-

питализации за исследуемый период. Соотноше-

ние числа госпитализаций и количества больных 

представлено на табл. 1. 

 

Табл. 1  

Соотношение числа завершенных случаев госпитализации и числа больных, получавших лечение  

в КВО с 2002 по 2011гг 

нозология Число завершенных случаев госпитализации 
Число больных 

абс % 

БКРК 352 243 69 

ПКРК 35 32 9,1 

МТРК 11 10 2,8 

ЭК 7 7 2 

Сочетанная патология 10 10 2,8 

Саркома Капоши 94 23 6,5 

ЛК 121 27 7,7 

ВСЕГО 630 352 100 

 

Рассмотрены 7 групп больных с немелано-

цитарными ЗНК: группа БКРК n=243 случая, 

ПКРК - n=32, МТРК n=10, ЭК n=7, ЛК n=23, СК 

n=27, а также группа больных с сочетанной пато-

логией (различные сочетания БКРК, ПКРК и 

МТРК) n=10.  

Результаты. Среди больных с немеланоци-

тарными ЗНК 69% составили больные с БКРК. 

Средний возраст этих больных составил 71,9±0,9 

года. На лечение поступали больные как с впер-

вые возникшим БКРК - 73,9%, так и с однократ-

ными и многократными рецидивами БКРК – 

26,1%. Средний возраст пациентов с первичным 

БКРК составил 70,7±1,1 года, с рецидивным – 

75,7±1,4 года. Средний возраст на момент поста-

новки диагноза первичного БКРК составил 64 ± 

0,9 лет. Средняя длительность заболевания - 7,6 

± 0,5 года, причем при первичном БКРК она со-

ставила 5,5 ± 0,5 года, а при рецидивном - 13,7 ± 

1,3 года. Доля множественных опухолей соста-

вила 34,6%. Количество опухолей, приходя-

щихся на одного больного, учитывая единичные 

опухоли, составили 2,9±0,2 очага. 

У наибольшего числа больных с первич-

ным БКРК и единичными очагами БКРК дав-

ность опухолевого процесса составила от 2 до 5 

лет, у больных с рецидивным процессом и мно-

жественными очагами - более 10 лет. У большин-

ства больных с пигментным БКРК длительность 

заболевания составили от 6 до 24 месяцев. 

Наиболее часто давность заболевания с узловым 

типом БКРК составила от 2 до 5 лет. У больных с 

поверхностным, язвенным и сочетанными ти-

пами БКРК длительность заболевания наиболее 
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часто составляла более 10 лет. У большинства 

больных БКРК (63,8%) были единичные очаги. 

Как с первичным, так и с рецидивным БКРК, 

больше половины пациентов были с узловым ти-

пом БКРК. Пациенты с узловой (солидной) фор-

мой составили 55,4%, с поверхностной – 18,2%, с 

язвенной – 14,6%, с пигментной - 2,5%, со скле-

родермоподобной – 0,4%. Сочетание БКРК с опу-

холями других органов было у 12,9 % больных, 

подавляющее большинство среди которых пред-

ставляла аденома простаты. Очаги до 10 мм в 

наибольшем измерении составили 48,6 %, разме-

ром от 10 до 20 мм – 41,2 %, более 20 мм – 10,2 

%. Наибольшее число очагов среди первичного 

БКРК было представлено очагами менее 10 мм в 

диаметре (50,8%). Среди рецидивных очагов пре-

валируют очаги, размером от 10 до 20 мм в диа-

метре (43,4%). Опухоли, с локализацией на го-

лове и шее составили 60,5%, на туловище – 28,7% 

и на конечностях – 10,9%. У 18,6% больных опу-

холевые очаги имели сочетанную локализацию.  

С ПКРК было 9,1% больных. С впервые 

возникшим ПКРК было 62,5% больных, с реци-

дивным - 37,5%. Средний возраст пациентов с 

первичным ПКРК составил 68,9 ± 3,4 года, с ре-

цидивным – 75,3±2,8 года. Средний возраст на 

момент постановки диагноза ПКРК составил 

65,3±1,9 года. Средняя длительность заболевания 

ПКРК составила 5,1±1,1 года, при первичном 

ПКРК она составила 4±1,4 года, а при рецидив-

ном - 7±1,7 лет. При рецидивном ПКРК у трех па-

циентов обнаружены отдаленные метастазы. Ко-

личество опухолей, приходящихся на одного 

больного, составило 1,5±0,3. У наибольшего 

числа больных с первичным ПКРК давность опу-

холевого процесса составила от 2 до 6 месяцев, а 

с однократным рецидивом от 6 до 24 месяцев и 

от 5 до 10 лет. У больных с многократными реци-

дивами длительность заболевания чаще всего со-

ставляла более 10 лет. У большинства больных с 

единичными очагами заболевание длилось от 6 

до 24 месяцев, а с множественными очагами – от 

2 до 6 месяцев. У большинства больных с опухо-

левым типом ПКРК длительность заболевания 

составила от 6 до 24 месяцев, у больного с соче-

танным типом - около 5 месяцев, у больных с яз-

венным типом - распределилась практически рав-

номерно от 2 месяцев до 10 лет и более. В 90% 

случаев у больных с первичным ПКРК были еди-

ничные очаги. Пациенты с узловой формой 

ПКРК составили 59,4% от всех очагов, с язвен-

ной – 37,5%, один пациент с сочетанными фор-

мами - 3,1%. Большинство очагов (72,3%) были 

представлены узловым типом ПКРК. Опухоли 

размером до 10 мм в наибольшем измерении со-

ставили 10,6%, от 10 до 20 мм – 29,8%, более 20 

мм – 59,6%. Наибольшее число очагов среди пер-

вичного ПКРК было представлено очагами от 10 

до 20 мм в диаметре (48%). Среди рецидивных 

очагов превалируют очаги, размером от 20 до 30 

мм в диаметре (36,4%). Опухоли, с локализацией 

на голове и шее составили 70,2%, на туловище - 

17% и на конечностях – 12,8%. У 9,4% больных 

опухолевые очаги имели сочетанную локализа-

цию. 

Больные с МТРК составили 2,8%. Средний 

возраст больных 77,9±2,6 года. На лечение посту-

пали пациенты только с впервые возникшим 

МТРК. Средний возраст на момент постановки 

диагноза соответствовал среднему возрасту гос-

питализированных пациентов. Средняя длитель-

ность заболевания МТРК составила 3,4±1,9 года. 

Доля множественных опухолей составила 20%. 

Количество опухолей, приходящихся на одного 

больного, составило 1,2±0,1. У наибольшего 

числа больных с первичным МТРК и единич-

ными очагами МТРК давность опухолевого про-

цесса составила от 6 до 24 месяцев. У больных с 

множественными очагами – от 2 до 6 месяцев. 

Все очаги МТРК представляли собой язвенный 

тип опухоли. Очаги размером до 10 мм в 

наибольшем измерении составили 33,3%, разме-

ром от 10 до 20 мм – 58,3%, более 20 мм – 8,3%. 

Очаги, с локализацией на голове и шее составили 

58,3%, на туловище – 8,3% и на конечностях – 

33,3%.  

Больные с ЭК составили 2%. Средний воз-

раст больных составил 75,6±2,8 года. На лечение 

все больные поступали с впервые возникшей ЭК. 

Средняя длительность заболевания ЭК составила 

4±1,4 года. Доля множественных опухолей ЭК 

составила 14,3%.. Число опухолей, приходя-

щихся на одного больного, составило 1,3±0,3. У 

наибольшего числа больных с ЭК давность опу-

холевого процесса составила от 2 до 5 лет. Очаги 

размером до 10 мм в наибольшем измерении со-

ставили 55,6%, размером от 10 до 20 мм – 33,3%, 

более 20 мм – 11,1% 

Наряду с рассматриваемыми группами па-

циентов, имелась отдельная группа из 10 боль-

ных с множественными опухолевыми очагами, у 

которых наблюдалось сочетание БКРК, МТРК и 

ПКРК в различных комбинациях, их распределе-

ние представлено на табл. 2.  

Согласно таблице 2, наиболее часто наблю-

далось сочетание БКРК и МТРК. На следующей 
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таблице 3 представлено распределение количе-

ства очагов различных опухолей в зависимости 

от сочетаний опухолей у больных. 

Согласно указанному распределению, 

можно сказать, что при множественных очагах 

БКРК выявляются единичные очаги МТРК (воз-

можно, вследствие перерождения БКРК), а при 

множественном МТРК наблюдаются единичные 

очаги ПКРК. Цитологическое исследование в 

данной группе пациентов выполнялось со 100% 

очагов, гистологическое - у 80% больных.  

С ЛК за исследуемый период было 7,7% 

больных. Всего пациентов с Т-клеточной лимфо-

мой кожи (ТКЛК) было 23, из них с грибовидным 

микозом (ГМ) - 19, с синдромом Сезари (СС) - 2, 

с анапластической крупноклеточной лимфомой - 

1 больной. По типу клинической формы ГМ было 

следующее распределение: тип Алибера - 3 боль-

ных, 4 больных с пойкилодермической формой 

ГМ, 10 больных с эритродермической формой и 

2 больных с пятнисто-инфильтративной формой. 

С В-клеточной лимфомой кожи (ВКЛК) было 3 

больных, все были с ВКЛК из фолликулярных 

центров. Также в отделении получал лечение 1 

больной с кожными проявлениями хронического 

лимфолейкоза. Подавляющее число пациентов с 

ЛК составили больные с ТКЛК, из них основное 

число – с ГМ. Отмечались трансформации ГМ (у 

двух больных) в СС и в CD30+ анапластическую 

крупноклеточную лимфому. Средний возраст 

больных составил 59,3±2,2 лет, средняя длитель-

ность заболевания – 8,2±1,5 года, длительность 

заболевания до постановки диагноза - 4,4±0,9 

года. У подавляющего количества больных ЛК 

поражения локализовались на туловище и конеч-

ностях – 55,6%, меньше всего - в области головы 

и шеи – 3,7%. Морфологические элементы на 

кожных покровах были представлены, в основ-

ном, пятнами и эритродермией (33,3%).У 51,9% 

больных были поражены периферические либо 

висцеральные лимфатические узлы. 

Таблица 2 

Распределение пациентов и количества очагов в зависимости от типа комбинированных опухолей 

сочетание опухолей число больных число очагов опухолей 

МТРК+ПКРК 2 6 

ПКРК+БКРК 3 12 

БКРК+МТРК 5 44 

ВСЕГО 10 62 

 

Таблица 3 

Распределение различных комбинаций опухолей 

тип сочетания опухолей количество очагов при различных типах опухолей 

МТРК ПКРК БКРК 

МТРК+ПКРК 2 1 - 

2 1 - 

ПКРК+БКРК - 1 1 

- 2 1 

- 1 6 

БКРК+МТРК 1 - 1 

1 - 3 

1 - 18 

1 - 13 

1 - 4 

ВСЕГО 9 6 47 

 

С СК 6,5% больных получали стационар-

ное лечение в КВО. Все пациенты были с идеопа-

тической формой СК хронического течения. 

Средний возраст больных составил 78,3±1,5 лет. 

Средний возраст на момент постановки диагноза 

68,6±2,9 лет. Средняя длительность заболевания 

12,4±2,7 лет. Средняя длительность заболевания 

до постановки диагноза составила 9,2±7,1 года. 

Чаще всего поражались кожные покровы стоп 

(40,9%), бедер и голеней (38,6%). Патологиче-

ский процесс на коже был представлен узлами и 

узелками в 34,78% (наиболее часто), на некото-

рых были изъязвления, эрозии. 
Обсуждение: Подавляющее большинство 

больных немеланоцитарными ЗНК составили па-
циенты с БКРК. Большинство эпителиальных 
ЗНК (БКРК, ПКРК, МТРК и ЭК) были представ-
лены единичными первичными опухолевыми 
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очагами. Средний возраст больных с рецидив-
ными БКРК и ПКРК был выше, чем с первич-
ными. Средняя длительность заболевания реци-
дивным БКРК и ПКРК практически в 2 раза пре-
вышает таковую при первичном процессе. 
Наибольшая длительность заболевания среди 
различных клинических форм БКРК выявлена 
при поверхностной и язвенной формах, что гово-
рит отчасти о невысокой онкологической насто-
роженности среди пациентов, так как эти формы 
наиболее всего напоминают обычные бытовые 
повреждения кожи. Однако, превалирующее 
число опухолевых очагов небольшого размера 
при БКРК, ПКРК, МТРК и ЭК свидетельствует в 
пользу ранней диагностики. Рецидивные очаги 
БКРК и ПКРК отличаются большим размером, по 
сравнению с первичными очагами при той же па-
тологии, что отчасти может свидетельствовать об 
их более быстром прогрессировании. Данные о 
появлении на фоне множественных очагов ба-
зальноклеточного рака единичных очагов мета-
типического, а при множественных очагах мета-
типического – единичных очагов плоскоклеточ-
ного также подчеркивают необходимость повы-
шенной настороженности при ведении таких па-
циентов. Возможность трансформации ЛК, а 
также нетипичные морфологические элементы, 
свойственные для многих других дерматозов, 
также затрудняют диагностику. Наибольшая 
длительность заболевания выявлена у больных с 
СК, что в первую очередь свидетельствует о дли-
тельном хроническом характере патологического 
процесса.  

Полученные данные подтверждают необ-
ходимость более внимательного отношения к не-
меланоцитарным ЗНК, как со стороны самих 
больных, так и со стороны медицинского персо-
нала. 
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Резюме: Целью работы стала верификация особенностей клинической манифестации ин-

фаркта миокарда и дальнейшего течения ИБС у мужчин, которые длительное время работали води-

телями. Материалы и методы. Было обследовано 38 мужчин (средний возраст 57 ± 5,1 лет) со ста-

жем работы водителем свыше 10 лет, которые перенесли Q -инфаркт миокарда по меньшей мере 1 

год назад. Группу сравнения составили 41 больной (средний возраст 56 ± 6 лет) мужского пола с ана-

логичным диагнозом и поводом к госпитализации, которые не работали во вредных условиях. Оцени-

вали клинические проявления инфаркта миокарда в остром периоде ретроспективно, отмечая нали-

чие типичной ангинозной, нетипичной ангинозной, неангинозной боли или её отсутствие. Фиксиро-

вали возможные атипичные проявления инфаркта миокарда. Регистрировали частоту следующих 

факторов риска, которые оказывали влияние до развития инфаркта миокарда: возраст, курение, со-

судистые события в семье, абдоминальное ожирение, артериальная гипертензия. Всем пациентам 

были проведены эхокардиоскопия на ультразвуковом аппарате «MyLab 50 CV XVision» («Esaote», Ита-

лия) и суточный мониторинг электрокардиограммы с помощью компьютерной системы анализа Кар-

диосенс К («ХАИ Медика», Украина). Статистическая обработка полученных данных проводилась с 

помощью "Statistica 6.0" (Stat Soft Inc, США). В результате исследования выявлено, что у мужчин, 

которые длительно работали профессиональными водителями, имеют место особенности манифе-

стации ИБС в виде преобладание безболевых и атипичных форм инфаркта миокарда (ОШ=0,17, ДИ 

0,05-0,64). В процессе динамического 6-месячного наблюдения у профессиональных водителей отме-

чаются достоверно (p<0,05) чаще, чем у аналогичных пациентов без вредных факторов работы, нару-

шения ритма по типу фибрилляции предсердий, суправентрикулярная и желудочковая экстрасисто-

лия, преобладание симпатикотонии в течение суток, изменения геометрии сердца по типу ишемиче-

ской дилатационной кардиомиопатии и бессимптомное снижение фракции выброса в пределах 40-

50%. 

Features of clinical manifestation and the further course of coronary heart disease among professional 

drivers 

Keywords: coronary heart disease, cardiac infarction, professional drivers. 

The aim of the work was the verification of the features of clinical manifestation of myocardial infarction 

and further CHD in men who worked as a driver for a long time. Materials and methods. Were examined 38 

men (mean age 57 ± 5,1 years) with experience of the driver for over 10 years, who underwent myocardial Q-

infarction at least 1 year ago. The comparison group consisted of 41 patients (mean age 56 ± 6 years) male 

that did not work in harmful conditions with the same diagnosis and the reason for admission. Was 

retrospectively evaluated the clinical manifestations of myocardial infarction in the acute period, noting the 

typical anginal, atypical anginal, not-anginal character of pain or chest discomfort. The fixed potential 

atypical manifestations of myocardial infarction. Recorded the frequency of the following risk factors: age, 

smoking, cardiovascular events in the family, abdominal obesity, hypertension. All patients were examined on 

echocardiography ultrasound machine «MyLab 50 CV XVision» («Esaote», Italy), and daily monitoring of the 

electrocardiogram using a computer analysis system Kardiosens K ("HAI Medica", Ukraine). Statistical data 

processing was performed using "Statistica 6.0" (Stat Soft Inc, USA). Was found that men who worked for a 

long time as professional drivers have particular manifestations of coronary artery disease without chest pain 

and prevalence of atypical forms of myocardial infarction (OR=0,17, CI 0,05-0,64). In the course of a 6-month 

follow-up, professional drivers had significantly (p<0,05) more frequently than similar patients without the 

hazards of work, cardiac arrhythmias as atrial fibrillation, supraventricular and ventricular extrasystole, the 

precedence of sympathetic tone during the day, heart-type ischemic dilated cardiomyopathy and asymptomatic 

decrease in ejection fraction in the range of 40-50%. 

 

Ишемическая болезнь сердца (ИБС) оста-

ется актуальной нерешенной проблемой совре-

менной науки и медицинской практики. Заболе-

ваемость острыми формами коронарной болезни 

в Украине более низкая, а хроническими - выше, 

чем в государствах Западной Европы [4]. Не вы-

зывает сомнений тот факт, что причина гиподиа-
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гностики инфарктов миокарда и гипердиагно-

стики стенокардии напряжения заключается не 

только в разных диагностических возможностях 

учреждений здравоохранения и мощности ле-

чебно-диагностических сетей, но и в особенно-

стях течения «классических» нозологий под воз-

действием дополнительных факторов риска. 

Необходимо отметить, что обозначенные в реко-

мендациях и протоколах клинические ситуации, 

которые позволяют предположить острый коро-

нарный синдром, не охватывают особенностей 

манифестации ишемических событий у отдель-

ных категорий пациентов. По данным литера-

туры, рабочие вредных профессий с длительным 

стажем труда имеют повышенный риск специфи-

ческого поражения коронарных артерий на фоне 

атерогенеза [1]. К сожалению, прижизненные 

морфологические исследования сосудов сердца 

врачам-клиницистам не доступны. Кроме того, 

известно, что патогистологические изменения не 

всегда соответствуют клиническим проявлениям 

заболевания. Результаты наших предыдущих 

наблюдений свидетельствуют о наличии особен-

ностей течения синдрома хронической сердечной 

недостаточности у работников вредных профес-

сий [3]. При этом остаются недостаточно иссле-

дованными закономерности клинической кар-

тины острых форм ИБС у этой категории боль-

ных. 

Целью работы является верификация осо-

бенностей клинической манифестации инфаркта 

миокарда и дальнейшего течения ИБС у мужчин, 

которые длительное время работали водителями. 

Материалы и методы. Исследование соот-

ветствует дизайну «случай-контроль». Для до-

стижения поставленной цели было обследовано 

38 мужчин (средний возраст 57 ± 5,1 лет) со ста-

жем работы водителем свыше 10 лет, которые пе-

ренесли Q -инфаркт миокарда по меньшей мере 1 

год назад, прошли все этапы реабилитации и по-

ступили в отделение кардиологии для лечения по 

поводу декомпенсации сердечной деятельности, 

прогрессирования стенокардии напряжения в 

пределах функционального класса, неосложнен-

ного гипертензивного криза (при наличии сопут-

ствующей артериальной гипертензии) при усло-

вии отсутствия эффекта от амбулаторного лече-

ния. Группу сравнения составили 41 больной 

(средний возраст 56 ± 6 лет) мужского пола с ана-

логичным диагнозом и поводом к госпитализа-

ции, которые не работали во вредных условиях. 

В исследование не были включены больные жен-

ского пола, пациенты, которые перенесли не- Q -

инфаркт миокарда, а также те, которые не имели 

рубцовых изменений на электрокардиограмме, с 

диагностированным сахарным диабетом, поли-

нейропатией, когнитивными нарушениями на 

фоне дисциркуляторной энцефалопатии, нали-

чием дисфункции щитовидной железы. Оцени-

вали клинические проявления инфаркта мио-

карда в остром периоде ретроспективно, отмечая 

наличие типичной ангинозной, нетипичной анги-

нозной, неангинозной боли или её отсутствие. 

Кроме того, использовали визуальную шкалу 

боли с градацией от 0 до 10 (ВАШ). Фиксировали 

возможные атипичные проявления инфаркта 

миокарда: астматический, абдоминальный, син-

копальный, церебральный варианты. Регистри-

ровали частоту следующих факторов риска, ко-

торые оказывали влияние до развития инфаркта 

миокарда: возраст, курение (факт, интенсив-

ность, стаж), сосудистые события в семье, абдо-

минальное ожирение, артериальная гипертензия. 

Анализировали эпикризы выписок историй бо-

лезни из инфарктного отделения для подтвер-

ждения информации, которая была получена от 

пациента. При условии несоответствия жалоб 

больного и данных медицинской документации 

пациент исключался из исследования (5 случаев). 

Всем пациентам было проведено инструменталь-

ное обследование: эхокардиоскопия на ультра-

звуковом аппарате «MyLab 50 CV XVision» 

(«Esaote», Италия) и суточный мониторинг элек-

трокардиограммы с помощью компьютерной си-

стемы анализа Кардиосенс К («ХАИ Медика», 

Украина). 

Разведывательный статистический анализ 

соединенности качественных показателей прово-

дили с помощью таблиц спряжения, критериев χ2 

и отношение шансов (ОШ) с расчетом довери-

тельных интервалов (ДИ). В связи с невозможно-

стью оценки зависимостей неколичественных 

данных по значениям прямых регрессионных 

критериев, значимость предсказательной ценно-

сти нескольких клинических параметров выяс-

няли, используя модели логистической регрес-

сии. Этот метод исследования позволяет оценить 

статистическое соответствие между качествен-

ными и полуколичественными переменными 

независимо от причинно-следственных связей 

между ними. В данном случае метод был условно 

инвертирован. Зависимой переменной в модели 

регрессии был назначен дискретный качествен-

ный признак - влияние профессии (0 - "не води-

тель"; 1 - "водитель"). В качестве независимых 

параметров в модели выступали возраст, наличие 

и характер боли в области сердца, атипичные 

МНО "Inter-Medical" #I (7), 2015 Медицинские науки

41



клинические признаки инфаркта, курение, ожи-

рение, артериальная гипертензия, отягощенный 

наследственный анамнез. Достоверность раз-

ницы интенсивности болевых ощущений (по дан-

ным шкалы в баллах от 0 до 10) определяли с по-

мощью критерия Манна-Уитни. Результаты счи-

тали значимыми при условии p<0,05. 

Результаты и их обсуждение. После прове-

дения разведывательного анализа и оценки ре-

зультатов нескольких моделей логистической ре-

грессии было выявлено, что такие факторы 

риска, как артериальная гипертензия, курение, 

абдоминальное ожирение, отягощенный наслед-

ственный анамнез не позволяют предусмотреть 

влияние профессии. Следовательно, с учетом ин-

вертированного анализа параметров, можно за-

ключить, что приведенные факторы в группах яв-

ляются сопоставимыми по частоте и не оказы-

вают значимого влияния на результаты исследо-

вания. Не было установлено статистически до-

стоверной связи между распространенностью 

атипичных (по локализации боли) клинических 

вариантов инфаркта миокарда и профессиональ-

ным путем (табл. 1). 

Таблица 1 

Клинические особенности течения инфаркта миокарда в остром периоде 

 
Основная группа, 

n=38 

Группа сравнения, 

n=41 

Отсутствие боли/дискомфорта 37% 10% 

Дискомфорт в области сердца 42% 10% 

Типичная ангинозная боль, 

Медиана ВАШ 

21% 

4 

80% 

8 

Локализация по данным электрокардиографии и 

эхокардиоскопии 

- Передняя стенка 

- Задняя стенка 

 

 

79% 

21% 

 

 

63% 

36,5% 

 
С другой стороны, было выявлено, что 

наличие вредного профессионального маршрута 
в анамнезе значительно снижает вероятность воз-
никновения боли/дискомфорта в области сердца 
во время формирования инфаркта миокарда 
(ОШ=0,17, ДИ 0,05-0,64). Другими словами, ча-
стота безболевых форм инфаркта миокарда в 
группе водителей оказалась значительно больше, 
чем в группе сравнения. Кроме того, установлен-
ная взаимосвязь между частотой возникновения 
типичной ангинозной боли и влиянием профес-
сиональных факторов (ОШ=0,06, ДИ 0,02-0,2). 
Исходя из полученных результатов, логично до-
пустить, что интенсивность болевых ощущений в 
грудной клетке в острый период инфаркта мио-
карда значительно более высокая у пациентов, 
которые не имели вредных условий труда. Для 
подтверждения этой гипотезы мы сравнили ин-
тенсивность субъективных ощущений (по дан-
ным визуальной шкалы) между основной груп-
пой и больными из группы сравнения. Выявлено 
достоверное преобладание балла боли во второй 
группе (+50%, p=0,025). 

В процессе дальнейшего динамического 
наблюдения пациентов обоих групп (через 6 ме-
сяцев от первого визита) было установлено, что у 
больных, которые работали водителями, отмеча-

ется более быстрое прогрессирование таких син-
дромов ИБС, как нарушение ритма и сердечная 
недостаточность. Так, по данным суточного мо-
ниторинга электрокардиограммы у пациентов ос-
новной группы достоверно (p<0,05) чаще, чем у 
мужчин группы сравнения наблюдались такие 
нарушения ритма, как пароксизмальная форма 
фибрилляции предсердий (на +17%), желудочко-
вая экстрасистолия III-IV класс по Ryan-Lown (на 
+22%), частая суправентрикулярная экстрасисто-
лия (на +27%). У 3 больных основной группы по-
явилось нарушение сердечного ритма в виде по-
стоянной формы фибрилляции предсердий, тогда 
как в группе сравнения такие изменения не 
наблюдались. Также у пациентов-водителей от-
мечалось преобладание симпатикотонии в тече-
ние суток по данным суточной вариабельности 
сердечного ритма в 82%, а у больных группы 
сравнения только в 36% случаев. 

При проведении эхокардиоскопии через 6 
месяцев после первичного визита были обнару-
жены следующие особенности: у больных основ-
ной группы в 21% случаев имелись признаки ди-
латации всех полостей сердца, что было расце-
нено как ишемическая кардиомиопатия. В группе 
сравнения таких изменений геометрии сердца 
выявлено не было. Также в основной группе от-
мечалось снижение фракции выброса в пределах 
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40-50% у 38% пациентов, тогда как в группе срав-
нения такие изменения отмечались только у 17% 
больных. При этом клинически у этих пациентов 
симптомов сердечной недостаточности не было. 

Таким образом, пациенты, которые рабо-

тали водителями по меньшей мере 10 лет, имеют 

особенности манифестации ишемической бо-

лезни сердца, которые заключаются в большей 

вероятности малосимптомного развития заболе-

вания в остром периоде. Из литературы известно, 

что повышение концентрации аэрополютантов 

ассоциируется с ростом распространенности вне-

запной сердечной смерти, инфаркта миокарда 

[6]. Кроме того, установлено достоверное влия-

ние мелкодисперсных частиц в атмосфере на об-

щую смертность [8]. Подтверждено увеличение 

числа острых коронарных событий у рабочих ав-

тотранспортных предприятий. В частности, дока-

заны взаимосвязи между смертностью от ИБС и 

профессиональным стажем в исследовании с 

включением больше 30 тысяч работников за пе-

риод 1985-2000 годы [5]. Выявленные закономер-

ности могут объясняться более высокой распро-

страненностью факторов риска: повышением 

триглицеридов, липопротеидов низкой плотно-

сти, снижением липопротеидов высокой плотно-

сти, что, возможно, обусловлено особенностями 

образа жизни и условиями труда [7]. Однако из-

вестны также другие факторы формирования ко-

ронарной недостаточности и отдельные специ-

фические варианты поражениях коронарных со-

судов (неатеросклеротический артериосклероз) у 

пациентов молодого возраста, которые работали 

во вредных условиях [2]. Но данные об особен-

ностях клинического хода нарушений коронар-

ного кровообращения и их морфологические эк-

виваленты исследованы недостаточно. С учетом 

результатов нашего исследования, логично допу-

стить, что отдельные ксенобиотики, с которыми 

длительное время контактируют профессиональ-

ные водители, наряду с хроническим психоэмо-

циональным напряжением могут оказывать нега-

тивное влияние не только на вегетативный ба-

ланс, сдвигая его в сторону симпатикотонии, но 

и способствовать нарушению сенсорной инерва-

ции, что, в свою очередь, обусловливает преобла-

дание малосимптомных вариантов манифеста-

ции острого коронарного синдрома. Патогенети-

ческое обоснование и механизмы изменения чув-

ствительности и восприятия вегетосенсорной ин-

формации требуют детального изучения в даль-

нейшем. 

 

 

Выводы 

1. У мужчин, которые длительно (более 10 

лет) работали профессиональными водите-

лями, имеют место особенности манифе-

стации ИБС в виде преобладания безболе-

вых и атипичных форм инфаркта миокарда 

(ОШ=0,17, ДИ 0,05-0,64). 

2. В процессе динамического 6-месячного 

наблюдения у профессиональных водите-

лей отмечаются достоверно (p<0,05) чаще, 

чем у аналогичных пациентов без вредных 

факторов работы, нарушения ритма по 

типу фибрилляции предсердий, суправен-

трикулярной и желудочковая экстрасисто-

лии, преобладание симпатикотонии в тече-

ние суток, изменения геометрии сердца по 

типу ишемической дилатационной кардио-

миопатии и бессимптомное снижение 

фракции выброса в пределах 40-50%. 

Перспективы дальнейших исследований 

Таким образом, актуальным направлением 

современной медицинской науки является даль-

нейшее изучение особенностей течения различ-

ных заболеваний внутренних органов, их комор-

бидных форм, на фоне влияния различных эколо-

гических факторов, в частности у жителей круп-

ных промышленных городов. 
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Резюме: Травматические плексопатии существенно нарушают активные движения верхних ко-

нечностей, резко ограничивают возможности трудовой деятельности пациента. Несмотря на 

успехи реконструктивно-пластической микрохирургии нет единых взглядов на выбор метода восста-

новления лечения поврежденного плечевого сплетения. Цель: изучение влияния комбинированной элек-

тростимуляции на восстановление функции поврежденного плечевого сплетения. Материалы и ме-

тоды: Работа основана на результатах лечения 142 человек с травматическими повреждениями пле-

чевого сплетения, которым проведена пункционная имплантация электродов и временная электро-

стимуляция. Пациенты распределены на II группы больных. В I группе больных 75 человек (52,82%) 

использована комбинированная имплантация эпидуральных и эпинервальных электродов, в сочетании 

с поверхностной электростимуляцией автономных зон. Во II группе 67 (47,18%) - контроль, пункци-

онно имплантированы временные эпиневральные электроды на первичные стволы плечевого сплете-

ния, проведен курс временной электростимуляции по эпиневральным электродам и накожным отве-

дениям. Выводы: По результатам клинического обследования и результатов ЭМГ более выраженное 

улучшение неврологии отмечено у пациентов I группы и составляет 64,08 % случаев. 

Ключевые слова: плечевое сплетение, пункционная имплантация, электростимуляция 

Summary: Traumatic plexopathy significantly disrupt active movements of the upper limbs, severely 

limit the employment opportunities of the patient. Despite the successes of reconstructive microsurgery is no 

unanimity on the choice of method of recovery treatment brachial plexus injury. Objective: To study the 

effect of the combination of electrical stimulation to restore function of brachial plexus injury. Materials and 

Methods: The study is based on the results of treatment of 142 people with traumatic injuries of the brachial 

plexus that underwent needle implantation of electrodes and electrical timing. Patients allocated to group II 

patients. In Group I 75 people (52.82%) used a combination of epidural implantation and epinervalnyh 

electrodes in combination with surface electrical stimulation of autonomous zones. In group II, 67 (47.18%) 
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- control, temporary puncture implanted epineural electrodes for primary trunks of the brachial plexus, a 

course of time electrostimulation on epineural electrodes and cutaneous leads. Conclusion: According to the 

results of clinical examination and the results of the EMG greater improvement in neurology observed in 

patients in group I and 64.08% of the cases. 

Keywords: brachial plexus, needle implantation, electrical 

 

Актуальность работы: Острая травма явля-

ется наиболее частой причиной плечевой плексо-

патии [8]. Открытые повреждения нервных ство-

лов составляют 20,5 %, закрытые – 38,5 %, тун-

нельные синдромы встречаются в 41 % случаев 

[10]. На первом месте среди травм плечевого 

сплетения в 77-86 % случаев стоит травма, полу-

ченная в результате ДТП [7, 9, 13]. Степень вос-

становления функции периферических нервов 

остается низкой, а сроки лечения длительными 

[4, 12]. Следует обратить внимание на позднюю 

госпитализацию большей части пострадавших 

для оказания специализированной помощи, 39,8 

% пациентов поступают более чем через год по-

сле травмы [1]. Несмотря на успехи реконструк-

тивно-пластической микрохирургии нет единых 

взглядов на выбор метода восстановления [5, 6]. 

В настоящее время наряду с широко-используе-

мой медикаментозной терапией, в комплексном 

лечении болевого синдрома успешно применя-

ется ряд аппаратных методик, в том числе и 

чрескожная электронейростимуляция. Механизм 

действия заключается в активации миелиновых 

афферентных нервных волокон, под действием 

электрических импульсов подавляется передача 

болевых импульсов по слабомиелинизирован-

ным и немиелинизированным волокнам. Высво-

бождение эндорфинов в задних рогах спинного 

мозга и активация нисходящих тормозных путей 

дополняют объяснения механизма лечебного 

действия чрескожной электронейростимуляции 

[2]. До настоящего времени современные техно-

логии функциональной электростимуляции тре-

буют дальнейшего глубокого изучения процес-

сов управления движениями. Не так часто можно 

увидеть работы, где функциональная электрости-

муляция рассматривается как прямой лечебный 

эффект [11, 14, 15]. Одной из важнейших соци-

альных задач является возвращение к труду дан-

ной категории больных. В связи с этим можно го-

ворить о необходимости развивать и внедрять но-

вые методы лечения повреждений плечевых 

сплетений, в том числе последствий родовой 

травмы. 

Материалы и методы: Работа основана на 

результатах оперативного лечения 142 человек с 

травматическими повреждениями плечевого 

сплетения, которым проведена пункционная пря-

мая электростимуляция, (из них детей 14 чело-

век). Все пациенты поступили на лечении в отде-

ление нейрохирургии в отдаленные сроки (от 7,5 

месяцев до 3 и более лет) после травмы различ-

ного генеза. Всем больным ранее проведено кон-

сервативное лечение в условиях муниципальных 

поликлиник, в 38,73% случаев пациентам ранее 

проведены реконструктивные вмешательства на 

первичных стволах плечевого сплетения. Среди 

пациентов преобладали лица трудоспособного 

возраста от 18 до 60 лет (86,62 %).  

По типу паралича пациенты были распре-

делены следующим образом: с параличом Дю-

шена-Эрба – 43 (30,28 %), с повреждением типа 

Дежерин-Клюмпке – 20 (14,09%) и с тотальным 

параличом – 79 (55, 63 %). Для исключения ана-

томического перерыва стволов плечевого сплете-

ния в 35,92 % случаев выполнено МР томография 

(у больных при отсутствии произвольной актив-

ности и М-ответов обследованных мышц по ре-

зультатам ЭМГ), у пяти пациентов (3,52 %) выяв-

лен преганглионарный отрыв корешка С7 [3]. Все 

больные жаловались на слабость и ограничение 

активных движений в руке с соответствующей 

стороны и, в большей или меньшей степени, на 

снижение чувствительности. В 39,44 % (56 боль-

ных) при поступлении предъявляли жалобы на 

боли в пораженной конечности.  

Пациенты распределены на II группы боль-

ных. Основная группа больных 75 человека 

(52,82%). Данной группе (первая группа) пациен-

тов производилось сочетанное имплантирование 

эпидуральных и эпиневральных электродов. 

Остальным пациентам 67 (47,18%), что составила 

вторая группа больных - контроль, пункционно 

имплантированы временные эпиневральные 

электроды на первичные стволы плечевого спле-

тения.  

По степени тяжести монопареза больные I 

группы больные разделились, согласно модифи-

кации шестибальной шкалы оценки мышечной 

силы (по R.Van der Ploeg и соавт., 1984): с мо-

ноплегией – 42 (29,58 %), с грубым монопарезом 

– 17 (11,97 %), с умеренным – 15 (10,56 %) и с 

легким 1 (0,71 %). Пациенты II группы (кон-

троль) соответственно с моноплегией – 26 (18,31 
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%), с грубым монопарезом – 21 (14,79 %), с уме-

ренным – 17 (11,97 %), с легким 3 (2,11 %).  

Интраоперационно больным первой и вто-

рой группы имплантировали эпиневральные вре-

менные электроды с платиновой напайкой, поз-

воляющей избежать дополнительной травматиза-

ции стволов плечевого сплетения. Дополни-

тельно у пациентов I группы устанавливали вре-

менный электрод в эпидуральное пространство 

на шейном уровне под контролем электронно-оп-

тического преобразователя. Дистальнее зоны по-

вреждения у всех пациентов (I и II групп) осу-

ществляли накожную электростимуляцию авто-

номных зон иннервации. Курс комбинированной 

электростимуляции осуществлялся 2 раза в день 

в среднем 14 ± 2 дня. Контрольные осмотры про-

водили в течение первого года после выписки 1 

раз в полгода, затем 1 раз в год, общая длитель-

ность послеоперационного наблюдения соста-

вила в среднем 6,5 лет. После проведения курса 

электростимуляции электроды удаляли в усло-

виях перевязочного кабинета.  

Результаты и обсуждения: Электронейро-

миографические (ЭМГ) исследования произво-

дились с использованием цифровой системы 

"Viking IIe" («Nicolet», С.Ш.А.). Использовался 

биполярный тип отведения стандартными элек-

тродами (диаметр - 8 мм, межэлектродное рас-

стояние - 10 мм). Анализировались показатели 

«средняя амплитуда» (СА-ЭМГ) и «частота сле-

дования колебаний» (ЧСК) суммарной ЭМГ. 

Функциональная проба - «максимальное произ-

вольное напряжение» в условиях сокращения об-

следуемой мышцы, близких к изометрическим. 

Расчет СА-ЭМГ производился с использованием 

программы «MVA-test» (Motor Voluntary Activity 

Test), обеспечивающей автоматизированный рас-

чет показателя MRV (Mean Rectified Voltage) из 

фиксированных в памяти компьютера фрагмен-

тов экранных копий ЭМГ длительностью 0,2 с, 

зарегистрированных на пике развития макси-

мального произвольного усилия. Каждая мышца 

тестировалась при выполнении пациентом двух-

трех двигательных проб, при этом учитывалось 

максимальное значение MVR, которое затем 

умножалось на «2» с целью приведения этого по-

казателя к средней амплитуде суммарной ЭМГ, 

не подвергнутой двухполупериодному выпрям-

лению. Частоту следования колебаний опреде-

ляли по визуально рассчитываемому количеству 

однонаправленных пиков суммарной ЭМГ за 1 

секунду. Кроме того, использован метод стиму-

ляционной электромиографии - регистрация М-

ответов вышеуказанных мышц. «Моторные от-

веты» мышц регистрировали униполярно (отве-

дение типа “belly-tendon”). Длительность сти-

мула – 1 мс, интенсивность - супрамаксимальная. 

Анализируемый показатель – амплитуда М-от-

вета (А-МО), оцениваемая «от пика до пика». 

Больные обследовались до операции, после за-

вершения курса электростимуляции, а также в 

контрольные сроки - в течение первого года по-

сле окончания лечения - «контроль 1» и в течение 

второго года после окончания лечения - «кон-

троль 2».  
Анализ полученных результатов выявил 

снижение амплитудной характеристики М-от-
вета, зависящей от количества активированных 
мышечных волокон и синхронности их возбуж-
дения. Так, у больных из основной группы 
(группа I), которым производилось сочетанное 
имплантирование эпидуральных и эпиневраль-
ных электродов, до операции амплитуда М-отве-
тов была снижена в рассматриваемых отведениях 
на 45,3-99,9%, в среднем на 79,9±10,0% (р<0,05) 
от уровня нормативов. У пациентов с импланти-
рованными эпиневральными электродами на 
первичные стволы плечевого сплетения (группа 
II, контрольная) аналогичные значения были 
ниже нормы на 7,5-99,7%, в среднем на 
65,9±5,2% (р<0,001). В отношении показателя 
«средняя амплитуда» суммарной ЭМГ, пропор-
ционального величине усилия показано, что в 
первой группе больных данная характеристика 
была снижена в диапазоне от 21,9 до 99,5%, в 
среднем на 77,9±2,8% (р<0,001), что свидетель-
ствует о недостаточном развитии мышцей произ-
вольного усилия. Во второй рассматриваемой 
группе СА-ЭМГ отличалась от нормы на 2,9-
99,0%, в среднем на 65,5±3,5% (р<0,001). Частота 
следования колебаний суммарной ЭМГ, опреде-
ляющая т.н. «паттерн ЭМГ», у больных с соче-
танным имплантированием электродов до опера-
ции была снижена в отведениях от пораженной 
конечности на 2,9-78,1%, в среднем на 43,0±3,6% 
(р<0,001), а в группе контроля – на 2,9-85,1%, в 
среднем на 37,5±3,1% (р<0,001). Качественный 
анализ произвольной ЭМГ выявил, что в случаях 
максимального снижения частотной характери-
стики, миограммы уже относились к типу «уре-
женная ЭМГ». Необходимо отметить, что у ряда 
пациентов в отдельных отведениях вызванная 
и/или произвольная биоэлектрическая актив-
ность мышц отсутствовала. На момент заверше-
ния лечения в отношении критерия СА-ЭМГ в 
основной группе преобладающей тенденцией яв-
лялось нарастание значений – в большинстве 
случаев уровень показателя возрос в среднем на 
89,8±18,2% (р<0,001). В ряде наблюдений (25,9% 
от всей совокупности полученных данных) за-
фиксировано некоторое снижение величин, до-
стигающее 59,6%, в среднем на 35,3±4,2% 
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В статье авторами показано, что экспериментальная гипертензия у крыс линии SHR приводит 

к патобиохимическим и морфо-функциональным изменениям в головном мозге, и в результате, к раз-

витию когнитивного дефицита. Назначение нового антиангинального и антигипертензивного препа-

рата «Гипертрил» с выраженными антиоксидантными, энерготропными и антиапоптотическими 

свойствами улучшает окислительный метаболизм головного мозга, нормализирует показатели анти-

оксидантной системы, увеличивает плотность нейроцитов и глиоцитов, и приводит к снижению ко-

личества апоптически и деструктивно измененных нейронов. Карведилол (50 мг/кг) не оказывал до-

стоверного влияния на большинство изучаемых показателей нейродеструкции крыс линии SHR 

Influence of new antianginal and antihypertensive medication «Hypertril» on the biochemical and 

morphological parameters of neurodestruction and violations of cognitive functions related to them, at the 

experimental arterial hypertension 

Parnyuk N.V., Belenichev I.F., Kucherenko L.I. 

Key words: cognitive function, apoptosis, neuroprotection, hypertril. 

In the article authors show that experimental hypertension in spontaneously hypertensive rats (SHR) 

lead to pathobiochemical and morphofunctional changes in brain, and resulted in the development of cognitive 

deficit. Prescription of new antianginal and antihypertensive medication «Hypertril» (15 mg/kg) with 

expressed antioxidant, energotropic and antiapoptotic properties improves oxidative metabolism of the brain, 

normalizes parameters of the antioxidant system, increases density of neurocytes and gliacytes, and diminishes 

amount of apoptotic and destructively changed neurons. Сarvedilol (50 mg/kg) did not have significant 

influence on most studied parameters of neurodestruction in SHR rats. 

 

Нарушения когнитивных функций (внима-

ние, память, способность к анализу, принятие ре-

шения), которые приводят к деменции, представ-

ляют не только медицинскую, но социальную 

проблему нашего времени. По данным экспертов 

ВОЗ деменция занимает 4 место по распростра-

нённости, уменьшает продолжительность и каче-

ство жизни и значительно ограничивает социаль-

ную активность населения стран Евросоюза, Се-

верной Америки и Японии [6]. Причинами де-

менции являются мозговые инсульты, хрониче-

ская цереброваскулярная недостаточность, ней-

роинфекции, черепно-мозговые травмы, хрони-

ческий алкоголизм, нейродегенеративные пато-

логии. Также известна роль артериальной гипер-

тензии (АГ) в формировании когнитивных нару-

шений, примером «гипертонической деменции» 

является болезнь Бинсвангера[12]. Патогенети-

ческими факторами поражения головного мозга 

при АГ являются высокое артериальное давление 

(АД), нестабильное АД, а также гипоперфузия 

головного мозга на фоне неадекватной гипотен-

зивной терапии. Вышеперечисленные факторы 

приводят к срыву ауторегуляции мозгового кро-

вообращения, развитию эндотелиальной и мито-

хондриальной дисфункций, инициации нейроап-

оптоза, что приводит к возникновению множе-

ственных лакунарных инсультов в перивентри-

кулярной области головного мозга. Резкие пере-

пады АД рассматриваются как основная причина 

развития лейкоареоза головного мозга и болезни 

Бинсвангера. Значимость перечисленных факто-

ров увеличивается при имеющейся церебральной 

гипертонической микроангиопатии. Все пере-

численные процессы являются базой для форми-

рования когнитивных расстройств, так как стра-

дает, прежде всего, белое вещество головного 

мозга, т.е. ассоциативные внутри- и междолевые 

связи и корково-подкорковые пути. Пусковым 

фактором патогенетических каскадов при всех 

вариантах повреждения головного мозга на фоне 

АГ является церебральная гипоксия и связанная 

с ней дисфункция митохондрий нейронов 

[6,10,13]. Миотохондриальная дисфункция под-

держивает и запускает главные звенья патогене-

тического каскада ишемического повреждения 

головного мозга: развитие глутаматной эксайто-

токсичности, «паразитарные» энергетические ре-

акции в митохондриях, продуцирующие АФК и 

развитие оксидативного и нитрозирующего 

стресса, нейроапоптоз [1,12]. В связи с этим зада-

чей нейропротективной терапии при АГ является 

поиск эффективных препаратов, обладающих 
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выраженными антиоксидантным, энерготроп-

ным, антиапоптическим эффектами. В последние 

годы внимание фармакологов привлекает разра-

ботанный НПО «Фарматрон» под руководством 

проф. И.А. Мазура новый антиангинальный и ан-

тигипертензивный препарат «Гипертрил» (бро-

мид 1-(-фенилэтил)-4-амино-1,2,4-триазолия) в 

виде таблеток с выраженными NO-миметиче-

скими, антиоксидантными, противоишемиче-

скими, энерготропными свойствами [3]. Целью 

работы явилось изучение влияния таблеток «Ги-

пертрил» на показатели энергетического обмена, 

оксидативного стресса, морфофункциональные 

характеристики нейронов сенсомоторной коры и 

выраженность когнитивного дефицита у живот-

ных со спонтанной артериальной гипертензией. 

Материалы и методы исследования. 
В работе использовали 40 спонтанно ги-

пертензивных крыс линии SHR массой 145-160 г. 
Все экспериментальные процедуры и оператив-
ные вмешательства осуществляли в соответствии 
с "Положением об использовании животных в 
биомедицинских исследованиях". Исследуемые 
препараты в дозах: Гипертрил - 15 мг/кг, Карве-
дилол – 50 мг/кг вводили ежедневно в течение 30 
суток внутрижелудочно с помощью металличе-
ского зонда в виде суспензии с твином-80. В ра-
боте использовали таблетки «Гипертрил» и, как 
референс-препарат, таблетки «Карведилол» про-
изводства ЧАО «Киевский витаминный завод». 
На 29-30 сутки эксперимента проводили оценку 
способности животных к обучению и запомина-
нию аверсивного стимула в тесте условной реак-
ции пассивного избегания (УРПИ). На 30 сутки 
животные выводились из эксперимента под эта-
минал-натриевым наркозом (40 мг/кг) у них из-
влекался головной мозг. Для морфологических 
исследований мозг фиксировали в жидкости Кар-
нуа в течение 24 часов и далее по стандартной 
схеме заливали в парафиновые блоки, из которых 
готовили серийные фронтальные 5-микронные 
гистологические срезы области постцентральной 
извилины (соматосенсорная кора). Для изучения 
морфофункционального состояния нейронов, 
глиальных клеток IV-V слоев коры гистологиче-
ские срезы депарафинировали по стандартной 
методике и окрашивали галоцианин-хромовыми 
квасцами по Эйнарсону для специфического вы-
явления РНК. Изображение мозга получали на 
микроскопе Axioskop (Zeiss, Германия) и с помо-
щью 8-битной CCD-камеры COHU-4922 (COHU 
Inc., США) вводили в компьютерную систему 
анализа изображений VIDAS-386 (Kontron 
Elektronik, Германия). Морфометрический ана-
лиз клеток мозга осуществляли в автоматическом 

режиме с помощью макро-программы, разрабо-
танной в специализированной среде программи-
рования VIDAS-2.5 (Kontron Elektronik, Герма-
ния) [11]. Биохимически в головном мозге опре-
деляли маркеры окислительной модификации 
белка (ОМБ) – альдегидфенилгидразоны (АФГ) и 
карбоксилфенилгидразоны (КФГ), а также актив-
ность супероксиддисмутазы (СОД) и глутати-
онпероксидазы (ГПР), восстановленный глута-
тион [5]. Определяли содержание АТФ, малата, 
активность митохондриальной креатинфосфоки-
назы (мх-КФК), митохондриальной аспарта-
трансферазы (мх-АсТ) и цитохром-С-оксидазы 
(ЦХО) [14]. Результаты исследования обрабо-
таны с применением статистического пакета про-
граммы «SPSS 16», «Microsoft Excel 2003», 
«STATISTICA® for Windows 7.0» (StatSoft Inc.), 
для всех видов анализа статистически значи-
мыми считали различия при уровне значимости 
менее 0,05.  

Результаты и их обсуждение 
Артериальная гипертензия приводит к 

угнетению окислительного метаболизма и фор-
мированию энергетического дефицита, актива-
ции оксидативного стресса и изменению морфо-
функциональных характеристик нейроцитов и 
глиоцитов (уменьшение плотности, падение кон-
центрации РНК, увеличения количества апопти-
чески и деструктивно измененных нейронов) на 
фоне формирования когнитивного дефицита у 
крыс линии SHR (табл.1-6). Полученные нами 
данные не противоречат результатам других ис-
следователей [2,7,8,15]. 

Введение таблеток «Гипертрил» в дозе 15 
мг/кг SHR крысам приводило к нормализации 
изучаемых показателей энергетического метабо-
лизма мозга - к компенсаторному наращиванию 
малат-аспартатного челночного механизма, обес-
печивающего протонами электронно-транспорт-
ную цепь и снижению энергодефицита головного 
мозга. Так, Гипертрил увеличивал содержание 
АТФ на 34,5% на фоне повышения уровня малата 
(70%) и повышения активности мх-АсТ (219%), 
увеличивал активность ЦХО на 41,3% и мх-КФК 
на 130% (табл.2), что свидетельствовало о норма-
лизации дыхательной цепи и транспорта, и ути-
лизации энергии. Гипертрил проявляет антиокси-
дантный эффект, который выражался в снижении 
маркеров оксидативного стресса – АФГ на 37,7% 
и КФГ на36,2% и повышении активности СОД на 
44% и ГПР на 29%, а также повышении содержа-
ния восстановленного глутатиона на 71% 
(p<0,05). Карведилол в дозе 50 мг/кг не оказывал 
влияния на показатели энергетического метабо-
лизма мозга SHR крыс, но при этом проявлял 
умеренное антиоксидантное действие (снижение 
маркера оксидативного стресса – КФГ). 
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Таблица 1 

Показатели оксидативного стресса и антиоксидантной системы головного мозга  животных  

со спонтанной артенриальной гипертензией 

Группы животных 
ГПР, 

мкм/мг/мин 

СОД, 

у.е/мг/мин. 

АФГ, 

у.е./г 

КФГ, 

у.е./г 

Глутатион 

восст., 

мкм/г 

Нормальные крысы 67,4±4,3 247,6±11,0 5,11±0.32 9,35±0,21 7,38±0,67 

SHR крысы 55,2±3,4 177,4±12,7 8,79±0,77 17,79±0,37 3,57±0,87 

SHR+карведилол 50 

мг/кг 
56,5±3,4 180,4±17,0 8,00±0.11 14,10±0,28* 4,12±0,35 

SHR+Гипертрил 15 

мг/кг 
71,2±4,7*§ 255,0±17,2*§ 5,47±0,26*§ 11,34±0,33*§ 6,11±0,28*§ 

Примечание: достоверность отличий (p<0,05) по отношению к группе SHR крыс (*), а также SHR 

крыс, получавших карведилол (§). 

 

Таблица 2 

Показатели энергетического обмена в головном мозге животных со спонтанной артериальной  

гипертензией 

Группы животных 
АТФ, 

мкм/г 

малат, 

мкм/г 

ЦХО, 

мкм/мг/мин 

мх-АсТ, 

мкм/мг/мин 

мх-КФК, 

мкм/мг/мин 

Нормальные крысы 3,17±0,05 0,38±0,02 13,7±1,5 2,77±0,15 2,00±0,11 

SHR крысы 2,32±0,01 0,27±0,01 6,17±1,0 1,21±0,11 0,81±0,07 

SHR+карведилол  

50 мг/кг 
2,37±0,02 0,26±0,03 6,25±0,8 1,23±0,15 0,90±0,08 

SHR+Гипертрил 

15 мг/кг 
3,12±0,03*§ 0,46±0,02*§ 8,72±0,71*§ 3,87±±0,15*§ 1,87±0,17*§ 

Примечание: достоверность отличий (p<0,05) по отношению к группе SHR крыс (*), а также SHR 

крыс, получавших карведилол (§). 

 

Введение Гипертрила приводило к прояв-

лению выраженного нейропротективного эф-

фекта, направленного на повышение плотности 

нейронов, увеличение содержания РНК и сниже-

ние апоптически и некротически измененных 

нейронов. Гипертрил увеличивал плотность 

нейронов на 11,8% (p<0,05) и приводил к норме 

значения площади нейронов фронтальной коры 

головного мозга (p<0,05) и повышал содержание 

РНК в нейронах на 21% (p<0,05), что свидетель-

ствовало об усилении генной активности и син-

теза белка. Введение Гипертрила приводило к 

(p<0,05) уменьшению апоптотических и деструк-

тивно изменённых нейронов на 85,7% (табл. 3, 4). 

 

Таблица 3 

Характеристика нейронов фронтальной коры головного мозга животных со спонтанной артериальной 

гипертензией 

Экспериментальные 

группы 

Плотность 

нейронов, кле-

ток/мм2 

Площадь тел 

нейронов, мкм2 

Содержание РНК 

в нейронах, ЕОП 

Нормальные крысы 835±13  71,2±0,65  8,41±0,08  

SHR крысы 700±10 73,9±0,62 7,25±0,09 

SHR+карведилол 50 мг/кг 741±22* 57,4±0,60* 4,91±0,06* 

SHR+Гипертрил 15 мг/кг 783±15* 71,0±0,77*§ 8,77±0,05*§ 

Примечание: достоверность отличий (p<0,05) по отношению к группе SHR крыс (*), а также SHR 

крыс, получавших карведилол (§) 
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Таблица 4 

Плотность апоптотических и деструктивно измененных клеток фронтальной коры головного мозга 

животных со спонтанной артериальной гипертензией 

Экспериментальные 

группы 
Плотность клеток, мм2 Доля апоптотических клеток, % 

Нормальные крысы 10±1 1,12±0,35 

SHR крысы 70±5 7,19±0,54 

SHR+карведилол 50 мг/кг 23±4* 2,45±0,32* 

SHR+Гипертрил 15 мг/кг 10±2*§ 1,20±0,43*§ 

Примечание: достоверность отличий (p<0,05) по отношению к группе SHR крыс (*), а также SHR 

крыс, получавших карведилол (§). 

 

Экспериментальная терапия карведилолом 

не влияла на плотность нейроцитов, но приво-

дила к достоверному уменьшению численности 

апоптотических и деструктивно измененных 

нейронов. Вместе с тем наблюдалось уменьше-

ние площади тел нейронов на 20% (p<0,05) и со-

держания в них РНК на 41% (p<0,05). Подобные 

изменения свидетельствуют об ухудшении био-

синтетических процессов в нейроцитах и, оче-

видно, об отсутствии нейропротекторного эф-

фекта карведилола. Введение Гипертрила приво-

дило к увеличению плотности глиоцитов и повы-

шению содержания в них РНК по сравнению с 

группой контроля. Карведилол повышал плот-

ность глиальных клеток, не влияя на их площадь 

и содержание в них РНК. 

Таблица 5 

Характеристика глиальных клеток фронтальной коры головного мозга животных со спонтанной  

артериальной гипертензией 

Экспериментальные 

группы 

Плотность глио-

цитов, кле-

ток/мм2 

Площадь тел 

глиоцитов, мкм2 

Содержание РНК 

в глиоцитах, ЕОП 

Нормальные крысы 188±8 22,9±0,16 2,63±0,04 

SHR крысы 162±5 23,2±0,13 2,20±0,04 

SHR+карведилол, 50 мг/кг 177±11* 22,8±0,22 2,30±0,05 

SHR+Гипертрил, 15 мг/кг 185±12* 23,1±0,24 2,67±0,05*§ 

Примечание: достоверность отличий (p<0,05) по отношению к группе SHR крыс (*), а также SHR 

крыс, получавших карведилол (§). 

 

Введение Гипертрила уменьшало проявле-

ния когнитивного дефицита у SHR крыс. Так, 

УРПИ у крыс, получавших Гипертрил, был почти 

в 2 раза больше, а количество обученных живот-

ных на 50% превышало аналогичные показатели 

контроля. Карведилол не оказывал достоверного 

эффекта в отношении этих показателей  

Выводы: 

1. Назначение SHR крысам таблеток «Гипер-

трил» (15 мг/кг) приводило к увеличению в 

головном мозге АТФ (на 34,5%) на фоне 

повышения малата (на 70%), активности 

мх-АсТ (на 219%), ЦХО (41,3%), мхКФК 

(130%) по сравнению с животными кон-

трольной группы. 

2. Введение Гипертрила SHR крысам приво-

дило к повышению (p<0,05) активности 

СОД на 44% и ГПР на 29% и уровня глута-

тиона на 71%, а также к снижению марке-

ров оксидативного стресса – АФГ на 

37,7%на и КФГ на 36,2%.  

3. Введение Гипертрила приводило к повы-

шению плотности нейронов на 11,8%, уве-

личению РНК на 21%, снижению апопти-

чески и деструктивно измененных нейро-

нов на 85,7% (p<0,05). 
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4. Гипертрил уменьшал когнитивный дефи-

цит у крыс линии SHR (увеличение УРПИ 

в 2 раза и обученных животных 50%) 

(p<0,05). 

5. Карведилол (50 мг/кг) не оказывал досто-

верного влияния на большинство изучае-

мых показателей нейродеструкции крыс 

линии SHR  

 

Таблица 6 

Показатели когнитивных функций животных с артериальной гипертензией в тесте УРПИ  

на 30-е сутки эксперимента 

Группа животных 

Латентный период захода 

в темную камеру, до обу-

чения, сек. 

Латентный период захода 

в темную камеру, через 

24 ч после обучения, сек. 

Количество обу-

ченных живот-

ных, % 

Нормальные крысы 12,3±2,75 147,0±10,3 100 

SHR крысы 12,3±0,78 54,0±3,6 30 

SHR+карведилол, 50 

мг/кг 
11,2±1,12 73,7±6,32 50 

SHR+Гипертрил,  

15 мг/кг 
11,3±1,97 107,7±8,76*§ 80*§ 

Примечание: достоверность отличий (p<0,05) по отношению к группе SHR крыс (*), а также SHR 

крыс, получавших карведилол (§). 
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РЕЗЮМЕ 

Изучение уровня пресепсина у детей и подростков больных туберкулезом органов дыхания  

О.А. Пискунова, М.М. Авербах, Е.С. Овсянкина, Л.В. Панова 
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С целью изучения уровня пресепсина в плазме крови больных с «малыми» формами туберкулеза 

органов дыхания и деструктивными процессами проведено когортное проспективное исследование в 

период с января по июль 2014 г. В когорту включено 30 больных туберкулезом органов дыхания. 

Первые результаты исследования уровня пресепсина у больных туберкулезом детей и подрост-

ков свидетельствуют о перспективности изучения этого биологического маркера. Об этом свиде-

тельствуют полученные достоверные различия уровня пресепсина у больных с «малыми» формами 

туберкулеза (93,1±6,11 пг/мл) и больных с деструктивными процессами (126,3±12,48 пк/мл), 

р=0,030896. У больных деструктивным туберкулезом легких с бактериовыделением уровень ПСП был 

достоверно выше, чем у больных без бактериовыделения (147,0±12,9 пг/мл и 82,85±7,3 пг/мл соответ-

ственно, р=0,017). Отмечено также достоверное снижение уровня ПСП в случаях эффективной хи-

миотерапии со 159,6±15,9 пг/мл до начала лечения до 90,18±9,7 пг/мл через 6 мес. химиотерапии 

(р=0,01) и отсутствии его снижения и нарастании при торпидном и прогрессирующем течении ту-

беркулеза соответственно. Требует изучения вопрос о нормальном уровне пресепсина в этой возраст-

ной группе, так как у пациентов с «малыми» формами туберкулеза и у половины больных с деструк-

тивными процессами уровень пресепсина до начала химиотерапии был в 1,5-2 раза ниже нормальных 

величин для взрослых. Подъем уровня пресепсина у ребенка с ТВГЛУ с 94 до 824 пг/мл в период ОРЗ 

представляет интерес в плане использования определения пресепсина для дифференциальной диагно-

стики туберкулезного и неспецифического воспаления. 

Brief resume of research 

Studying of presepsin level in children and adolescents with pulmonary tuberculosis.  

Piscunova O.A.,, Averbakh M.M., Ovsjankina E.S., Panova L.V. 

Central Tuberculosis Institute Russian, Moscow  

Key words: pulmonary tuberculosis, presepsin, children and adolescents 

 In order to study presepsin level in blood plasma of patients with "small" forms of pulmonary 

tuberculosis and destructive processes cohort prospective study conducted in the period from January to July 

2014 in the cohort included 30 patients with pulmonary tuberculosis.  

 First results of the investigation presepsins level in patients with tuberculosis (children and 

adolescents) indicate the prospects of studying this biological marker. This is evidenced by significant 

differences in the presepsin level obtained from patients with so-called "small" forms of tuberculosis (93,1 ± 

6,11 pg / ml) and patients with destructive processes (126,3 ± 12,48 pg / ml), p = 0, 030,896. In patients with 

smear-positive destructive pulmonary tuberculosis presepsin level was significantly higher than in smear-

negative patients (147,0 ± 12,9 pg / ml and 82,85 ± 7,3 pg / ml, respectively, p = 0.017). There was the 

significant decrease of presepsin in cases with effective chemotherapy (159,6 ± 15,9 pg / ml before treatment 

and 90,18 ± 9,7 pg / ml after 6 months of chemotherapy, p = 0.01) and the absence of its decline and a 

progressive increase in torpid and progressive course of tuberculosis, respectively. As a normal presepsin 

level in children and adolescents have not been studied it is difficult to evaluate the results of the presepsin 

content in patients with "small" forms of tuberculosis and half of the destructive tuberculosis patients, which 

presepsin level before chemotherapy was 1.5-2 times lower than normal values for adults. A single case of a 

significant rise presepsin level in patient with acute respiratory infection is a demonstration of the possibility 

of using a marker to differentiate pulmonary tuberculosis and other lung diseases. 
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Низкий процент обнаружения МБТ в мок-

роте у больных туберкулезом органов дыхания 
детей и подростков делает актуальным поиск 
биологических маркеров инфекции, служащих 
ориентиром тяжести заболевания и эффективно-
сти проводимой терапии. В последние годы од-
ним из наиболее значимых лабораторных мето-
дов диагностики инфекции является определение 
уровня пресепсина (ПСП) плазмы крови.  

Пресепсин является укороченным фраг-
ментом мембранного рецептора макрофагов 
CD14. Рецептор CD14 при взаимодействии ком-
плекса с бактериальными токсинами (липополи-
сахарид грамотрицательных бактерий, липотей-
хоевых кислот и пептидогликанов грамположи-
тельных бактерий, липопротеинов и липоараби-
номаннанов микобактерий и гликолипидов гри-
бов) осуществляет фагоцитоз токсинов с после-
дующим запуском выработки каскада биологиче-
ски активных веществ. В процессе катаболизма 
CD14 после его взаимодействия с липополисаха-
ридными субстанциями в макрофаге от него от-
щепляется концевой аминокислотный фрагмент 
и образуется белок молекулярной массой 13 кДа, 
названный пресепсин, который обнаруживается в 
кровотоке. Экспериментальными и клиниче-
скими исследованиями при сепсисе и септиче-
ском шоке показано, что пресепсин выделяется 
раньше и быстрее, чем иные маркеры сепсиса: 
ИЛ-6, прокальцитонин, С-реактивный белок 
[1,2,3]. Исследования уровня пресепсина при ту-
беркулезе в мировой практике отсутствуют. 

Цель исследования – изучить уровень пре-
сепсина в плазме крови больных с «малыми» 
формами туберкулеза органов дыхания и де-

структивными процессами, определить значи-
мость теста для контроля эффективности проти-
вотуберкулезной химиотерапии. 

 Материалы и методы исследования. Про-
ведено когортное проспективное исследование в 
период с января по июль 2014 г. В когорту вклю-
чено 30 больных туберкулезом органов дыхания, 
из них с «малыми» формами – 14 чел., с деструк-
тивными процессами – 16 чел. Детей в возрасте 
3-14 лет было 13 чел., подростков (15-17 лет) – 17 
чел. Маркер неспецифического воспаления пре-
сепсин определяли в плазме крови на аналитиче-
ском иммуноанализаторе PATHFAST (Mitsubishi 
Chemical Medience Corporation, Япония), предо-
ставленным во временное пользование ООО 
«ДИАКОН-М». Проведено сравнение показате-
лей уровня ПСП у больных с «малыми» формами 
туберкулеза и больных с деструктивным тубер-
кулезом легких. Также проведена оценка измене-
ния уровня ПСП у больных с деструктивным ту-
беркулезом легких до начала лечения, через 1 и 6 
мес. химиотерапии. Результаты обработаны ста-
тистически с помощью компьютерной про-
граммы Microsoft Exсel. 

Результаты исследования. По данным ли-
тературы уровень пресепсина в норме у взрослых 
составляет 148-171 пг/мл. В детской возрастной 
группе исследования не проводились. 

Результаты сравнения содержания ПСП в 
плазме крови больных с «малыми» формами ту-
беркулеза (14 чел.) и больных с деструктивным 
туберкулезом легких (16 чел.) до начала химио-
терапии представлены на рисунке 1.  

 

 
Рис. 1. Результаты сравнения уровня ПСП у больных с «малыми» формами и деструктивным тубер-

кулезом легких 
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Пациенты с торпидным течением туберку-

леза принадлежали к группе поступивших на по-

вторное лечение, после неэффективной химиоте-

рапии из различных регионов Российской Феде-

рации. Уровень ПСП у данной группы больных в 

изучаемый период достоверно не изменялся. 

Процессы в легких носили распространенный ха-

рактер: у 3 больных объем поражения составил – 

1 легкое, у 1 больного – оба легких. Во всех слу-

чаях микобактерии туберкулеза были обнару-

жены в мокроте, как методом микроскопии, так и 

посевом. Из 4 больных у 3 прекращение бакте-

риовыделения методом микроскопии и посева 

отмечено через 1 мес., у 1 – через 2 мес. химиоте-

рапии. Методом ПЦР ДНК МБТ у 2 не была об-

наружена через 2 мес. химиотерапии, продол-

жала определяться через 3 мес. у 2 больных. 

У 2 пациентов с прогрессирующим тече-

нием туберкулеза отмечено увеличение уровня 

ПСП в 2 раза через 1 мес. от начала химиотера-

пии. Пациенты поступили на повторное лечение 

после неэффективного курса химиотерапии из 

регионов РФ. Прогноз по заболеванию у этих 

больных был неблагоприятным. 

Заключение. Первые результаты исследо-

вания уровня пресепсина у больных туберкуле-

зом детей и подростков свидетельствуют о пер-

спективности изучения этого биологического 

маркера. Об этом свидетельствуют полученные 

достоверные различия уровня пресепсина у боль-

ных с «малыми» формами туберкулеза и больных 

с деструктивными процессами, а также снижение 

уровня ПСП в случаях эффективной химиотера-

пии и отсутствии его снижения и нарастании при 

торпидном и прогрессирующем течении тубер-

кулеза соответственно. Требует изучения вопрос 

о нормальном уровне пресепсина в этой возраст-

ной группе, так как у пациентов с «малыми» фор-

мами туберкулеза и у половины больных с де-

структивными процессами уровень пресепсина 

до начала химиотерапии был в 1,5-2 раза ниже 

нормальных величин для взрослых. Подъем 

уровня пресепсина у ребенка с ТВГЛУ с 94 до 

824 пг/мл в период ОРЗ представляет интерес в 

плане использования определения пресепсина 

для дифференциальной диагностики туберкулез-

ного и неспецифического воспаления. 
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The impact of bilateral epicutaneous electromyostimulation on the state of microcirculation in 

hemodialysis patients 

Резюме 

Цель исследования – оценить влияние накожной билатеральной электромиостимуляции 

(НБЭМ) на состояние микроциркуляции у ГД больных. Материалы и методы. Обследовали 21 больного 

с хронической болезнью почек, получающих лечение программным гемодиализом. У всех больных при-



Микроциркуляцию исследовали методом высокочастотной ультразвуковой допплерографии ("Мини-

макс-Допплер-К", Россия). Результаты. После курса НБЭМ отмечено улучшение показателей теста 

с 6-минутной ходьбой. Значимых изменений биохимических показателей не наблюдалось. Линейная 

скорость кровотока по артериям мышечного типа не менялась, тканевая перфузия улучшалась. Об-

суждение. Повышение физической работоспособности обусловлено улучшением системной микроцир-

куляции.  

Ключевые слова: гемодиализ, физическая реабилитация, электромиостимуляция, тест с 6-ми-

нутной ходьбой, микроциркуляция 

ABSTRACT 

The aim of the study was to assess the impact of bilateral epicutaneous electromyostimulation (BEEM) 

on the state of the microcirculation in hemodialysis patients. Materials and methods. The study included 21 

patients with chronic kidney disease receiving treatment hemodialysis. All patients used bilateral epicutaneous 

electromyostimulation (BEEM). Changes in physical performance was assessed in 6-minute walk test. 

Microcirculation was investigated by the method of high-frequency ultrasound dopplerography ("Minimax-

Doppler-K", Russia). Results. After a course NBEM marked improvement in 6-minute walk test was noted. 

Significant changes in biochemical parameters were not observed. The linear velocity of blood flow in arteries 

of the muscular type is not changed, tissue perfusion was improved. Discussion. Increasing the resolution of 

physical health was caused with improved system microcirculation. 

Keywords: hemodialysis, physical rehabilitation, electromyostimulation, 6-minute walk test, 

microcirculation 

 
Введение 
Регулярные дозированные физические 

нагрузки являются одним из действенных мето-
дов профилактики сердечно-сосудистых ослож-
нений у пациентов с хронической болезнью по-
чек 5 стадии, получающих лечение программным 
гемодиализом (ГД) [2; 6]. Однако, ряд пациентов, 
в особенности длительно получающих замести-
тельную почечную терапию не могут достичь 
уровня нагрузок, которые оказывают тренирую-
щий эффект. У больных с тяжелой сердечной не-
достаточностью улучшению физического состо-
яния пациентов может способствовать примене-
ние накожной билатеральной электромиостиму-
ляции (НБЭМ) [5]. Мы использовали НБЭМ у 24 
ГД пациентов. На фоне курса лечения было отме-
чено снижение выраженности болевого син-
дрома, а также улучшение показателей теста с 6-
минутной ходьбой. [1]. 

Цель настоящего исследования – оценить 
влияние НБЭМ на состояние микроциркуляции у 
ГД больных.  

Материалы и методы 
В исследование были включены 9 мужчин 

и 12 женщин с хронической болезнью почек 
(ХБП) 5д стадии. Средний возраст составил 56.5 
[38.0; 63.0] лет. Длительность заместительной 
почечной терапии 34,5 [12.0; 43.0] месяцев. Все 
пациенты получали стандартную терапию гемо-
диализом 3 раза в неделю с длительностью сеан-
сов от 4 до 4,5 часов.  

Критерии включения:  
• Длительность заместительной почечной 

терапии > 1 года 

• Отсутствие госпитализаций за последние 3 

месяца 

Критерии исключения 

• Наличие кардиостимулятора 

• Концентрация гемоглобина <100 г/л 

• Плохо контролируемая артериальная ги-

пертензия 

• Активный воспалительный процесс 

• Наличие злокачественного новообразова-

ния 

Всем больным было проведено полное 

нефрологическое обследование, включавшее 

определение клинического анализа крови, кон-

центрации в сыворотке крови креатинина, моче-

вины, калия, натрия, кальция, фосфора, показате-

лей кислотно-основного состояния крови. Для 

оценки адекватности процедур заместительной 

почечной терапии определяли массу тела до и по-

сле сеанса гемодиализа, рассчитывали показа-

тели KT/V. Все больные, которым проводилась 

НБЭМ, находились на амбулаторном лечении в 

отделении гемодиализа ПСПбГМУ им. И.П.Пав-

лова. До начала процедур исследования паци-

енты подписали информированное согласие на 

участие в исследовании.  

Для НБЭМ использовали электромиости-

мулятор (TENS/EMS) для мышц Beurer EM 80 

(Beurer GmbH, Германия) с восемью накожными 

электродами (90×90 мм), установленными в про-

екции верхнелатеральной и нижнемедиальной 

части четырехглавой мышцы бедра, а также над 

верхней и нижней частями икроножной мышцы 

обеих ног. Верхний электрод на четырехглавой 
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мышце устанавливался на 4 см ниже паховой 

складки, нижний – над коленной чашечкой. На 

икроножной мышце верхний электрод распола-

гался на 2 см ниже подколенной ямки, нижний же 

был расположен над ахилловым сухожилием в 

проекции большеберцовой кости. Использовали 

стандартные программы EMS для проведения 

стимуляции мышц нижних конечностей, преду-

смотренные конструкцией прибора. Во всех про-

граммах длительность цикла была 250 мкс, каж-

дый цикл состоял из 3 фаз. Частота импульса ва-

рьировала от 6 до 35 Гц в зависимости от вида 

программы и фазы цикла. Длительность им-

пульса в 1 и 3 фазе была 5 секунд, во 2 фазе – 8 

секунд. Длительность интервала расслабления во 

всех фазах была равна 1 секунде. Интенсивность 

стимуляции варьировала от 50 до 90 мА и подби-

ралась индивидуально с целью добиться види-

мого сокращения стимулируемых мышц в отсут-

ствии каких-либо болезненных ощущений.  

Тканевую перфузию исследовали методом 

высокочастотной ультразвуковой допплерогра-

фии с помощью прибора "Минимакс-Допплер-К" 

датчиком с частотой излучения 25 МГц и глуби-

ной локации тканей до 4 мм. Определяли линей-

ную скорость кровотока (Vas, мм/с) – максималь-

ную систолическую скорость кровотока по кри-

вой средней скорости на видимо неизмененной 

коже. Все измерения проводились в стандартных 

условиях и в стандартных точках. 

Статистическая обработка результатов 

проводилась с помощью программы SPSS 20. 

При описании и сравнении количественных пере-

менных использовали медиану, 25-й и 75-й квар-

тили – Me [25%; 75%]. Статистическую значи-

мость различий между несвязанными перемен-

ными определяли при помощи теста Колмого-

рова-Смирнова, между связанными перемен-

ными – при помощи теста Вилкоксона. Статисти-

чески значимыми считали различия при р<0,05. 

Результаты 

В табл. 1 представлены результаты лабора-

торного обследования пациентов до и через 6 ме-

сяцев от начала проведения НБЭМ.  

Таблица 1 

Динамика лабораторных показателей через 6 месяцев от начала НБЭМ 

Показатель  До начала исследования Через 6 месяцев р 

KT/V 1,30 [1,25; 1,35] 1,30 [1,25; 1,35] 0,999 

Систолическое АД,  

мм рт ст 
130,0 [120.0; 140.0] 140,0 [120,0; 140,0] 0,142 

Диастолическое АД, 

мм рт ст 
80,0 [75.0; 90.0] 80,0 [75.0; 90.0] 0,293 

Гемоглобин, г/л 110,0 [104,0; 124,0] 109,5 [100,0; 121,0] 0,172 

Креатинин, ммоль/л 1,00 [0,90; 1,20] 1,01 [1,00; 1,20] 0,888 

Мочевина, ммоль/л 27,0 [21,1; 33,3] 31,5 [28,0; 35,0] 0,484 

Калий, ммоль/л 5,6 [4,6; 5,9] 5,9 [5,5; 6,5] 0,195 

Натрий, ммоль/л 139,0 [135,7; 142,0] 140,0 [138,0; 144,0] 0,132 

Кальций, ммоль/л 2,27 [2,10; 2,40] 2,26 [2,20; 2,40] 0,575 

Фосфор, ммоль/л 2,10 [1,80; 2,40] 2,20 [1,90; 2,50] 0,637 

Общий белок, г/л 65,0 [64,0; 68,0] 65,0 [61,0; 69,0] 0,345 

Альбумин, г/л 35,0 [31,6; 36,0] 36,0 [33,4; 37,0] 0,888 

Паратиреоидный  

гормон, пг/мл 
302,0 [204,0; 775,0] 305,0 [202,5; 770,0] 0,895 

 

Представленные в таблице данные дают 

представление о том, что исходно процедуры 

диализа были адекватными. Такие важные пока-

затели, как АД и уровень гемоглобина крови 

были стабилизированы на рекомендуемых значе-

ниях. Уровень азотистых показателей соответ-

ствовал стаи ХБП. Отмечалась дизэлектролите-

мия в виде гиперфосфатемии и тенденции к ги-

перкалиемии. Белковый обмен не был нарушен. 

Отмечалось увеличение концентрации ПТГ.  
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Показатели липидограммы были следую-

щими: общий холестерин 4.48 [3.90; 5.26] 

ммоль/л, липопротеиды высокой плотности 0.750 

[0.470; 1.070] ммоль/л, липопротеиды низкой 

плотности 2.98 [2.30; 3.20] ммоль/л, липопроте-

иды очень низкой плотности 0.660 [0.400; 1.200] 

ммоль/л, триглицериды 1.80 [ 1.05; 2.700] 

ммоль/л.  

После курса НБЭМ статистически значи-

мой динамики не было отмечено ни по одному из 

биохимических показателей.  

В табл. 2 представлена динамика линейной 

скорости кровотока через 6 месяцев от начала 

НБЭМ 

 

Таблица 2 

Динамика линейной скорости кровотока через 6 месяцев от начала НБЭМ 

Vas, см/с Норма До начала исследования Через 6 месяцев 
Р 

До/после 

A. pedis 2,9±1,4 
0,718 

[0.194; 1.816]*** 

0,782 

[0.379; 2.027]*** 
0,793 

A tibialis 2,4±1,4 
0,711 

[0.278; 1.743]*** 

0,629 

[0.377; 1.057]*** 
0,298 

Большой палец ноги 0,2590,020 
0,140 

[0.019; 0.268]** 

0,326 

[0.150; 0.590] 
0,035 

A radialis 7,9±3,9 
1,157 

[0.108; 5.398]*** 

1,241 

[0.936; 5.293]*** 
0,635 

A brachialis 7,2±3,9 см/с 
1,120 

[1.069; 2.723]*** 

1,426 

[1.107; 2.759] 
0,702 

Большой палец руки 0,4880,010 
0,192 

[0.107; 0.627]** 

0,665 

[0.416; 0.885]** 
0,031 

Примечания: статистически значимые различия по сравнению с нормой ** p<0,01 *** p<0,0001 

 

Очевидно, что линейная скорость крово-

тока была снижена статистически значимо сни-

жена как в проекции артерий мышечного типа 

верхних и нижних конечностей, так и в проекции 

микроциркуляторного русла верхних и нижних 

конечностей. Проведение курса НБЭМ не при-

вело к увеличению линейной скорости кровотока 

над артериями мышечного типа как верхних, так 

и нижних конечностей. Вместе с тем, отмечено 

увеличение линейной скорости кровотока в про-

екции микроциркуляторного русла вплоть до их 

нормализации. 

Результаты теста с 6-минутной ходьбой до 

начала исследования составили 345.0 [290.0; 440] 

м. Через 6 месяцев показатели заметно улучши-

лись – до 390.0 [310.0; 460.0] м, p=0,0003.  

Обсуждение 

В исследование были включены пациенты, 

средний возраст которых соответствует появле-

нию симптомов атеросклероза в общей популя-

ции. Результаты липидограммы свидетельство-

вали о весьма существенном, статистически зна-

чимом снижении уровня липопротеидов высокой 

плотности. Несмотря на то, что у наших больных 

отсутствовали субъективные симптомы ишемии 

основных сосудистых бассейнов, при ультразву-

ковой диагностике обращало на себя внимание 

снижение линейной скорости кровотока над ар-

териями мышечного типа как на верхних, так и 

на нижних конечностях. Среди испытуемых ис-

ходно не было ни одного человека, у которого 

физическая работоспособность была бы нор-

мальной по результатам теста с 6-минутной ходь-

бой. 

Курс НБЭМ сопровождался статистически 

значимым увеличением расстояния, которое па-

циенты могли пройти за 6 минут. Улучшения 

кровотока по артериям мышечного типа верхних 

и нижних конечностей не отмечалось. Вместе с 

тем, показано улучшение микроциркуляции в об-

ласти как верхних, так и нижних конечностей.  

Как было показано ранее, применение фи-

зических нагрузок как во время диализа, так и в 

междиализные дни сопровождается увеличением 

физической работоспособности больных [3]. 

Предполагается, что увеличение скорости крово-

тока и большая величина активной площади по-

верхности капилляров в работающих мышцах, 

приводят к увеличению скорости транспорта мо-
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чевины и других метаболитов из тканей в сосу-

дистое русло с последующим их удалением через 

диализатор. При этом, показатели дозы диализа, 

наиболее часто используемые для оценки его 

адекватности, увеличивались только по сравне-

нию с пациентами контрольных групп. [4; 7; 8]. 

Мы полагаем, что улучшение системной 

микроциркуляции, при статичности кровотока по 

артериям мышечного типа, может быть связано с 

улучшением функции эндотелия  

Обследованная нами группа больных неве-

лика, для того, чтобы рекомендовать НБЭМ к 

внедрению в широкую клиническую практику. 

Однако, первые результаты обнадеживают. 
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The relationship of diastolic myocardial dysfunction and disorders of calcium and phosphorus 

metabolism in chronic kidney disease. 

Резюме  

Цель исследования – оценить взаимосвязь между показателями фосфорно-кальциевого обмена 

и диастолической дисфункцией миокарда при хронической олезни почек (ХБП). Материал и методы. 
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Обследовали 217 пациентов с ХБП. У всех больных определяли пкоазатели ультразвукового иссле до-

вания сердца, а также показатели фосфорно-кальциевого обмена. Результаты. Нарушение диасто-

лической функции миокарда выявлено при ХБП 2 ст. Нарушения обмена витамина Д и повышение 

уровня паратиреоидного гормона выявлено при ХБП 3 ст. Кальциноз структур сердца был ассоцииро-

ван с диастолической дисфункцией миокарда. Обсуждение. Своевременное выявлении и коррекция 

нарушений обмена витамина Д может способствовать улучшению выживаемости и качества жизни 

при ХБП. 

Ключевые слова: хроническая болезнь почек, диастолическая дисфункция миокарда, фосфорно-

кальциевый обмен 

ABSTRACT 

The aim of the study was to assess the relationship between indicators of calcium and phosphorus 

metabolism and diastolic myocardial dysfunction in chronic kidney disease (CKD). Material and methods. The 

study included 217 patients with CKD. Indicators ultrasound of the heart, as well as indicators of calcium and 

phosphorus metabolism were identified at all patients. Results. Decrease of diastolic function of the 

myocardium revealed in CKD 2. Metabolic disorders of vitamin D and increased levels of parathyroid 

hormone identified in CKD 3. Calcification of the structures of the heart was associated with diastolic 

dysfunction of the myocardium. Discussion. Timely detection and correction of metabolic vitamin D may 

improve survival and quality of life in CKD. 

Key words: chronic kidney disease, diastolic dysfunction of the myocardium, phosphorus-calcium 

metabolism 

 

Введение 

Распространенность хронической болезни 

почек (ХБП) прогрессивно возрастает как в стра-

нах с развивающейся, так и развитой экономи-

кой. В 1990 г ХБП занимала 27-е место в списке 

причин смерти во всем мире, а в 2010 г переме-

стилась на 18-е место [7; 9].  

Так, в США число больных с терминаль-

ной почечной недостаточностью (ХБП 5 стадии) 

за последние 20 лет увеличилось в 3 раза, в ос-

новном за счет сахарного диабета и гипертониче-

ской болезни [2]. Несмотря на развитие стратегии 

кардио- и нефропротекции, основными причи-

нами смерти пациентов с ХБП остаются сер-

дечно-сосудистые заболевания. Это связано не 

только с «традиционными» для кардиоваскуляр-

ной патологии факторами риска, но и с наличием 

широкого спектра «нетрадиционных» факторов 

риска, специфичных для пациентов с ХБП [3]. 

Среди последних, одним из важнейших являются 

нарушения фосфорно-кальциевого обмена [4]. 

Длительное время считалось, что основной 

причиной кардиоваскулярной смерти больных с 

ХБП является систолическая дисфункция мио-

карда. Однако, по мере широкого внедрения со-

временных визуализирующих методик ультра-

звуковых методик все больший интерес вызывает 

диастолическая дисфункция миокарда. Как пра-

вило ее рассматривают в контексте гипертрофии 

левого желудочка. В то же время, хорошо из-

вестно, что прогрессирование ХБП ассоцииру-

ется с развитием кальцификации структур сердца 

и сосудов. В связи с этим, целью данного иссле-

дования было оценить взаимосвязь диастоличе-

ской дисфункции миокарда и нарушений фос-

форно-кальциевого обмена при хронической бо-

лезни почек 

Материалы и методы 

Обследовали 217 пациентов с ХБП: 21 – с 

ХБП 1-й ст., 39 – с ХБП 2-й ст., 41 – с ХБП 3-й 

ст., 37 – с ХБП 4-й ст., 79 – с ХБП 5 ст. Среди них 

102 мужчины и 115 женщин. Средний возраст со-

ставил 54 [43.0; 64.0]  

Критерии включения:  

 Целевые цифры артериального давления 

 Отсутствие госпитализаций за последние 3 

месяца 

 В группе больных с ХБП 5 длительность 

заместительной почечной терапии < 5 лет 

Критерии исключения 

 Наличие кардиостимулятора 

 Концентрация гемоглобина <100 г/л 

 Острый инфаркт миокарда в анамнезе 

 Активный воспалительный процесс 

 Наличие злокачественного новообразова-

ния 
Всем больным было проведено полное 

нефрологическое обследование, включавшее 
определение клинического анализа крови, кон-
центрации в сыворотке крови креатинина, моче-
вины, калия, натрия, кальция, фосфора, показате-
лей кислотно-основного состояния крови. До 
начала процедур исследования пациенты подпи-
сали информированное согласие на участие в ис-
следовании. 
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Эхокардиографическое исследование про-
водили на аппарате «Vivid 7 Pro» (GE, США). 
Для исследования использовали датчик 3,25 
МГц, измерения выполнялись в стандартных эхо-
кардиографических позициях в М-модальном и 
двухмерном режимах. Кровоток через митраль-
ный, трикуспидальный, аортальный и пульмо-
нальный клапаны оценивался с помощью им-
пульсного, постоянного и цветного допплеров-
ских режимов. Глобальную систолическую 
функцию левого желудочка (ЛЖ) оценивали по 
фракции выброса, определенной методом 
Teihholz, Диастолическую функцию оценивали 
по ряду показателей: максимальной скорости 
кровотока пика Е (Е) в фазу пассивного наполне-
ния левого желудочка, максимальной скорости 
кровотока пика А (А) в фазу активного наполне-
ния левого желудочка, их соотношения (Е/А), 
времени изоволюмического расслабления левого 
желудочка (ВИВР), а также времени замедления 
раннего диастолического наполнения (ВЗРДН) 
Индекс массы миокарда ЛЖ (ИММЛЖ) был рас-
считан по формуле Devereux. Критерями гипер-
трофии левого желудочка (ГЛЖ) считали вели-
чину индекса мысы миокарда левого желудочка 
(ИММЛЖ) для мужчин >115 г/м2, для женщин > 
95 г/м2. Полуколичественным методом были 
определены наличие и степень кальцификации 

створок и фиброзных колец аортального и мит-
рального клапанов. 

У всех больных оценивали статус витамина 
D: определяли уровень 25(OH)D и 1,25(OH)2D 
сыворотки крови иммуноферментным методом 
(последний с предварительной экстракцией об-
разцов сыворотки крови струей азота) с помо-
щью наборов фирмы «IDS» (Германия). Нор-
мальным считали уровень 25(OH)D в сыворотке 
крови ≥ 75 нмоль/л [8] и уровень 1,25(OH)2D ≥ 53 
пмоль/л [6].  

Статистическую обработку результатов 
проводили с помощью программы SPSS 20. При 
описании и сравнении количественных перемен-
ных использовали медиану, 25-й и 75-й квартили 
– Me [25%; 75%]. Статистическую значимость 
различий между несвязанными переменными 
определяли при помощи теста Колмогорова-
Смирнова, между связанными переменными – 
при помощи теста Вилкоксона. Для оценки влия-
ния показателией применяли однофакторный ва-
риационный анализ (ANOVA) Критический уро-
вень достоверности нулевой статистической ги-
потезы принимали равным 0,05. 

Результаты 
В табл. 1 приведены показатели ЭХОКГ в 

зависимости от стадии ХБП. 

 

Таблица 1 

Показатели ЭХОКГ в зависимости от стадии ХБП. 

Стадия ХБП E/A 
DecTime,  

мсек 

IVRT,  

мсек 
EFT, % 

ИММЛЖ, 

г/м2 

1 
1,33  

[1,10; 1,50] 

167,0  

[42,7; 201,5] 

64,5  

[24,8; 102,5] 

67,0  

[63,5; 70,5] 

96,9  

[81.7; 117.7] 

2 
0,99  

[0,8; 1,39] 

188,0  

[73,8; 244,0] 

68,5  

[15,9; 73,0] 

69,0  

[64,0; 74,0] 

105,4  

[86.1; 124.1] 

3 
0,86  

[0,75; 1,21] 

199,0  

[46,3; 228,0] 

81,0  

[17,5; 92,0] 

69,0  

[64,0; 74,0] 

113,7  

[91.8; 146.1] 

4 
0,87  

[0,73; 1,36] 

201,0  

[63,4; 239,0] 

84,0  

[17,9; 98,0] 

66,0  

[62,0; 71,5] 

122,4  

[102.0; 157.8] 

5 
0,80  

[0,71; 1,14] 

214,0  

[56,6; 250,5] 

85,0  

[22,3; 100,0] 

69,0  

[62,0; 71,5] 

139,3  

[122.0; 155.8] 

р 

½=0,003 

1/3=0,001 

¼=0,0001 

1/5=0,0009 

½=0,019 

1/3=0,002 

¼=0,003 

1/5=0,0009 

½=0,023 

1/3=0,010 

¼=0,0001 

1/5=0,0009 

НД 

½=0,041 

1/3=0,010 

¼=0,001 

1/5=0,0001 

Примечания: E/A – отношение пиковой скорости раннего диастолического наполнения к пиковой ско-

рости позднего наполнения левого желудочка, DecTime – время замедления раннего диастолического 

наполнения, IVRT – время изоволюметрического расслабления левого желудочка EFT – фракция вы-

броса по Тейхольц, %; НД – различия статистически незначимы, p>0,1. 
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[92,0; 130,0] р=0,010, а также времени изоволю-

метрического расслабления левого желудочка – 

соответственно 205 [183.0; 226,0] и 260,0 [221,0; 

281,0], р=0,0001. 

Обсуждение 

Одной из главных причин развития диасто-

лической дисфункции миокарда считается арте-

риальная гипертензия. Для того, чтобы миними-

зировать влияние этого фактора, в наше исследо-

вание были включены пациенты с достигнутыми 

целевыми цифрами артериального давления. Не-

смотря на это, признаки ГЛЖ начинали отме-

чаться уже у больных при ХБП 2 ст. На этой же 

стадии отношение пиковой скорости раннего 

диастолического наполнения к пиковой скорости 

позднего наполнения левого желудочка начи-

нали снижаться. Вместе с тем, следует отметить, 

что степень взаимосвязи между ГЛЖ и показате-

лями диастолической дисфункции миокарда, не-

смотря на статистическую значимость, была ми-

нимальной.  

Следовательно, ряд других факторов, по-

мимо ГЛЖ влиял на функцию миокарад в диа-

столу. Мы предположили, что к ним может отно-

ситься развитие кальциноза структур сердца. В 

связи с этим определяли ряд показателей фос-

форно-кальциевого обмена. Концентрация каль-

ция, фосфора, кальций-фосфорное произведение 

в среднем не отличались от нормальных значе-

ний, независимо от стадии ХБП. Начиная с 3 ст 

ХБП отмечалось нарушение обмена кальцидиола 

и кальцитриола, а также повышение уровня ПТГ. 

Результаты однофакторного анализа свидетель-

ствовали об ассоциации кальциноза клапанов и 

показателей диастолической дисфункции мио-

карда.  

Наши данные о взаимосвязи нарушений 

обмена витамина Д соответствуют результатам 

исследования, что лечение больных с ХБП 3-5 ст, 

не получавших ЗПТ значимо снижало сердечно-

сосудистую смертность [5]. 

Кальцитриол и кальцидиол способны ока-

зывать многогранное кардиопротективное дей-

ствие [1]. Своевременная диагностика и коррек-

ция нарушений обмена витамина Д при ХБП мо-

жет способствовать улучшению выживаемости и 

качества жизни пациентов.  
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Резюме. Описан клинический случай поздней диагностики окулофарингеальной миодистрофии у 

взрослого пациента. 

Ключевые слова: нейромышечные заболевания, окулофарингеальная мышечная дистрофия. 

Summary. There is the clinical case of the late diagnosis of the oculopharyngeal myodystrophy in 

adult patient. 

Key words: neuromuscular diseases, oculopharyngeal myodystrophy.  

 
Окулофарингиальная мышечная дистро-

фия (ОФМД) – наследственное заболевание 
нервной системы с аутосомно – доминантным ти-
пом наследования, манифестирующее обычно на 
5- 6 - м десятилетии жизни. В клинической кар-
тине заболевания наблюдаются прогрессирую-
щая мышечная слабость и атрофия проксималь-
ных отделов конечностей, расстройства глотания 
и фонации, птоз, слабость лицевой мускулатуры. 
ОФМД относится к числу редких заболеваний и 
встречается в европейских странах с частотой 1: 
100 000 – 200 000 [4]. 

Окулофарингеальная мышечная дистро-
фия (ОФМД) относится к прогрессирующим 
аутосомным мышечным дистрофиям из группы 
нейромышечных заболеваний с поздним нача-
лом, встречается в двух генетических вариантах: 
аутосомно-рецессивном и аутосомно-доминант-
ном [2,3]. Аутосомно-доминантный вариант за-
болевания был впервые описан Victor и соавто-
рами в 1962 году. 

Аутосомно-рецессивный вариант заболе-
вания впервые был описан Fried и соавторами в 
1975 г. Для этой формы болезни характерно бо-
лее раннее начало и вовлечение в процесс ди-
стальных групп мышц конечностей [2,3,5]. 

Клиническая картина ОФМД характеризу-
ется изолированным или преимущественным по-
ражением глазодвигательных и глоточных 
мышц. 

Фарингеальные расстройства обусловлены 
включением в процесс констрикторов глотки, что 
затрудняет глотание [2,3,4]. 

В ряде случаев по мере прогрессирования 

заболевания отмечается генерализация патологи-

ческого процесса с распространением его на 

мышцы поясов конечностей, а также с появле-

нием очаговой неврологической симптоматики. 

Большинство ОФМД манифестирует во взрос-

лом возрасте [1].  

При электронейромиографическом обсле-

довании (ЭНМГ) больных с ОФМД определяют 

первично-мышечный характер поражения [2,3,6]. 

При морфологическом исследовании выявляют 

нитевидные образования в ядрах скелетных 

мышц, имеющие ветвящуюся трубчатую струк-

туру, атрофические изменения в мышечных во-

локнах 1-го типа [2,3,6]. Опасность ОФМД со-

стоит в прогрессировании с нарастающей дисфа-

гией и требует применения методов паллиатив-

ной неврологии (зондовое питание или наложе-

ние стомы). Эффективного лечения на данный 

момент нет [2].  
Клиническое наблюдение: 
Пациент П., 69 лет, поступил в неврологи-

ческое отделение ФГБЛПУ «НКЦОЗШ» г. Ле-
нинск – Кузнецкий.  

При поступлении предъявлял жалобы на 
головные боли преимущественно справа в лоб-
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ной области, выраженные системные головокру-
жения, нестабильную гемодинамику с тенден-
цией к повышению АД до 170/90 мм рт ст., стал 
отмечать сложности при глотании, особенно 
твердой пищи, появилась слабость мышц шеи - 
«повисла голова», резкое снижение массы тела за 
последние 2 года, осиплость голоса, слабость в 
дистальных отделах рук. 

Из анамнеза известно, что головные боли и 
головокружения беспокоят длительное время и 
связаны с колебанием артериального давления. 
Лечился по месту жительства по поводу хрони-
ческой сосудистой патологии головного мозга. 

В неврологическом статусе: со стороны 
ЧМТ – расходящийся страбизм, за счет правого 
глазного яблока. Движение глазных яблок в пол-
ном объеме. Лицо иннервировано асимметрично. 
Язык девиирован влево. Речь не изменена. Дис-
фония. Дисфагия. Тонус мышц удовлетвори-
тельны. Резко выражена гипотрофия мышц пле-
чевого пояса (трапециевидной, дельтовидной). 
Сухожильные и периостальные рефлексы с рук и 
ног – без асимметрии. Голова наклонена вперед, 
из-за слабости мышц шеи голову поддерживает 
рукой. Резкое ограничение движений в шейном 
отделе позвоночника (в стороны, назад) из-за мы-
шечной слабости. Не может поднять руки выше 
горизонтали. Сила проксимальных мышц рук – 2 
балла, дистальных – 5 баллов, сила мышц ног – 5 
баллов. Чувствительных, координаторных нару-
шений выявлено не было.  

При проведении стандартных лаборатор-
ных исследований – без значимых изменений. По 
данным МРТ головного мозга: признаки дисцир-
куляторной энцефалопатии. Объемного пораже-
ния вещества и оболочек головного мозга не вы-
явлено.  

Проведена ЭНМГ мышц плечевого пояса, 
верхних, нижних конечностей, лица (мимиче-
ских мышц, круговой мышцы глаза), исследо-
ваны срединный и локтевой нервы справа и 
слева. Амплитуда мышечного ответа (М-ответ), 
скорость проведения импульса, резидуальная ла-
тентность были в пределах возрастной нормы. 
Декремент-тест (исследование надежности 
нервно-мышечной передачи): исследованы сре-
динный нерв и мышца, приводящая большой па-
лец кисти, локтевой нерв и мышца, отводящая 
мизинец справа и слева. При ритмической стиму-
ляции амплитуда М-ответа была стабильной: 
нарушения нервно-мышечной передачи не выяв-
лено. Игольчатая электромиография (ЭМГ): ис-
следованы мышцы плечевого пояса (трапецие-
видная, дельтовидная), верхних и нижних конеч-
ностей, мышцы жевательной группы (подборо-
дочная, височная), мышцы шеи (задняя группа). 
В мышцах плечевого пояса, нижних конечно-
стей, жевательных мышцах в покое спонтанной 
активности выявлено не было. В мышцах верх-
них конечностей регистрировалась спонтанная 
активность в виде регулярных потенциалов фиб-
рилляций. При произвольном мышечном напря-
жении отмечалась полифазность потенциалов 
двигательных единиц (ПДЕ) при их сниженной 
амплитуде. В большей степени изменения были 
выражены в мышцах плечевого пояса, верхних 
конечностей. Суммарная (глобальная) ЭМГ: при 
исследовании мышц плечевого пояса, шеи, кру-
говой мышцы глаза регистрировалась интерфе-
ренционная кривая сниженной амплитуды. При 
исследовании мышц кисти интерференционная 
кривая имела нормальную амплитуду. Таким об-
разом, по данным ЭНМГ было выявлено первич-
ное поражение мышц, исключена полинейропа-
тия конечностей и нарушение нервно-мышечной 
передачи. 

 
Рис.1. Суммарная (глобальная) ЭМГ m. Trapezius. 
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Рис.2. Суммарная (глобальная) ЭМГ m. Deltoid 

 

 
Рис.3. Суммарная (глобальная) ЭМГ m. Abductor digiti minimi 

 

 

Проведена биопсия дельтовидной и трапе-

циевидной мышц с гистологическим исследова-

нием материала: мышечные волокна субтотально 

истончены, с дегенеративно-дистрофическими 

изменениями, местами замещены жировой, со-

единительной тканью. Отдельные волокна гипер-

трофированы с большим количеством мышеч-

ных ядер. Сосуды с утолщенными, склерозиро-

ванными стенками, просветы их неравномерно 

сужены. Патогистологический диагноз: мышеч-

ная дистрофия.
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Рис.4. Истончение, дистрофия мышечных воло-

кон. Окраска по ван Гизону. x 100 

 

Рис.5. Замещение мышечных волокон жировой 

тканью. Окраска по ван Гизону. x 400 

 

    
Рис. 6. Замещение мышечных волокон соедини-

тельной тканью. Окраска по ван Гизону. x 400 

 

Рис.7. Утолщение стенок сосудов, сужение про-

света. Окраска гематоксилином и эозином. x 400 

 

Дифференциальная диагностика проводи-

лась с миастенией и миастеническими синдро-

мами, полимиозитом, эндокринной офтальмопа-

тией, полиневропатиями, бульбоспинальной 

амиотрофией, краниофарингеальной опухолью. 

Учитывая клиническую картину, медленно 

прогрессирующий тип течения, данные дополни-

тельных исследований, пациенту был выставлен 

диагноз: окулофарингеальная прогрессирующая 

мышечная дистрофия Тейлора с выраженными 

глазодвигательными нарушениями, выраженным 

миогенным бульбарным синдромом с наруше-

нием глотания, фонации, артикуляции, амиотро-

фиями верхнего плечевого пояса, умеренно вы-

раженным верхним парапарезом. Назначена 

симптоматическая терапия: витамины, но-

отропы. 

Данный клинический случай ОФМД имеет 

особенности, учитывая поздний дебют у взрос-

лого пациента и позднюю диагностику заболева-

ния. Описанный клинический случай представ-

ляет интерес и для неврологов, и для врачей об-

щей практики, которые должны обращать внима-

ние на подобные жалобы, выраженные прогрес-

сирующие мышечные изменения для своевре-

менного распознавания относительно редкого за-

болевания – ОФМД, дебютирующего в позднем 

возрасте. 
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Т. А. Строганова1, В. К. Василин2, Г. Д. Крапивин3 

СИНТЕЗ НОВЫХ N-АЛКИЛПИРРОЛО[1,2-a][1,4]ДИАЗЕПИНОВ 

ФГБОУ ВПО «Кубанский государственный технологический университет» 

1к.х.н., доцент, кафедра биоорганической химии и технической микробиологии,  
2к.х.н., доцент, кафедра биоорганической химии и технической микробиологии,  

3д.х.н., профессор, кафедра биоорганической химии и технической микробиологии, 

Резюме: Показано, что при взаимодействии пирроло[1,2-a][1,4]диазепинов с иодистыми алки-

лами в присутствии гидрида натрия происходит региоселективное алкилирование по амидному атому 

азота диазепинового кольца. Структура синтезированных соединений однозначно доказана мето-

дами ИК-, ЯМР 1Н- и ЯМР 13С-спектроскопии и масс-спектрометрии. 

 Abstract: It have been shown that interaction of pyrrolo[1,2-a][1,4]diazepines with alkyliodides and 

natrium hydride carry out as regionselective alkylation of diazepine ring amide nitrogen. The structures of 

obtained compounds unambiguously proved by IR-, NMR- and mass-spectra. 

Ключевые слова: бензо- и пиридотиенопирроло[1,2-a][1,4]диазепины, алкилирование, лкилио-

диды, гидрид натрия,.ИК-, ЯМР- и масс-спектры. 

 Keywords: benzo- and pyridothienopyrrolo[1,2-a][1,4]diazepines, alkylation, alkyliodides, natrium 

hydride, IR-, NMR- and MS-spectra.  

 

Производные бензодиазепина широко ис-

пользуются в медицине как антидепрессанты 

(нозепам, фенозепам и др.). Ведётся интенсив-

ный поиск новых биологически активных ве-

ществ в этом ряду. В 80-х – 90-х годах прошлого 

века получен новый класс производных диазе-

пина - пирроло[1,2-a][1,4]бензодиазепины - и об-

наружено их сильное влияние на ЦНС [1]. Более 

того, некоторые из соединений этого класса про-

являют высокую противовоспалительную, аналь-

гетическую активности и сильный нейропсихо-

поведенческий эффект [2, 3]. Однако дальнейшее 

изучение свойств этих перспективных соедине-

ний не проводилось из-за трудностей их синтеза. 

Недавно нами разработана новая стратегия 

получения разнообразных пирроло[1,2-a][1,4]ди-

азепинов, основанная на внутримолекулярном 

кислотно-катализуемом домино-процессе рас-

крытия фуранового кольца с последующим фор-

мированием пирролодиазепинового фрагмента" 

[4,5]:  

 

Схема 1 

H+

- H
2
O

1 2 3

 

где А – бензольное или гетероароматическое кольцо, R и R' –алкильные группы  
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Ранее нами показана [6] принципиальная 

возможность алкилирования по Манниху гетеро-

циклических систем 2, причем реакция протекает 

региоселективно с образованием 2-диалкилами-

нометильных производных 3 (схема 1).  

Цель настоящего исследования - показать 

принципиальную возможность введения алкиль-

ного заместителя у амидного атома азота диазе-

пинового цикла соединений 2. 

Установлено, что диазепины 2 легко под-

вергаются N-алкилированию при обработке йо-

далканами в присутствии NaH при комнатной 

температуре. В результате синтезирован ряд но-

вых N-алкилированныхпирролодиазепинов 4а-р 

(схема 2) 

Схема 2 

2 4a-e
 

4 А R' 4 А R' 

a 
 

n-propil d 
N S  

n-propil 

b 
 

isopropil e 
N S  

isopropil 

c 
N S

 

methyl    

Структура синтезированных соединений однозначно доказана комплексом физико-химических 

методов анализа (табл. 1 и 2) 

 

 

Таблица 1 

Физико-химические характеристики соединений 4 

Соеди-

нение 

Брутто-фор-

мула 

Найдено, % 1 

Вычислено, % Тпл, °С 2 

 

Выход, % 

C H N  

4a C16H18N2O 
75.59 

75.56 

7.03 

7.13 

11.07 

11.01 
97-99 54 

4b C16H18N2O 
75.52 

75.56 

7.11 

7.13 

11.09 

11.01 
175-177 75 

4c С17Н17N3OS 
65.54 

65.57 

5.42 

5.50 

13.63 

13.49 
198-200  

4d C19H21N3OS 
67.27 

67.23 

6.18 

6.24 

12.37 

12.38 
169-170 97 

4e C19H21N3OS 
67.24 

67.23 

6.21 

6.24 

12.38 

12.38 
> 210 разл  

1 Элементный анализ выполнен на C,H,N-анализаторе Hewlett-Packard HP-185B 

2 Температуры плавления измерены на приборе Stuart SPM 30 и не корректировались 
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Таблица 2 

Спектральные характеристики соединений 4 

Со-

еди-

не-

ние 

ИК 

спектр1, 

ν, см-1 

Спектр 1Н ЯМР (DMSO-

d6)2, 

(δ, м. д. и КССВ, J, Гц) 

Спектр 13С ЯМР 

(DMSO-d6)2, (δ, 

м.д.) 

Масс-спектр3, 

m/z (Iотн., %) 

4а 

 

 

 

 1645 

0.79 (3Н, т, J = 6.0, NСН2-

СН2-СН3), 1.57 (2Н, м, 

NСН2-СН2-СН3), 2.28 (3Н, с, 

СН3), 3.43 (2Н, т, J = 7.3, 

NСН2-СН2-СН3), 4.10 (1Н, д, 

J = 15.0, СНaНеN), 4.25 (1Н, 

д, J = 15.0, СНaНеN), 6.00 

(1Н, д, J = 3.3, Нпиррол), 6.08 

(1Н, д, J = 3.3, Нпиррол), 7.43 

(1Н, д, J = 8.2, Наром), 7.55-

7.62 (2Н, м, Наром), 7.81 

(1Н, д, J = 8.3, Наром)  

11.0. 13.6, 20.6, 

43.2, 48.3, 105.1, 

109.3, 124.3, 125.9, 

128.2, 130.7, 131.0, 

131.1, 131.8, 134.6, 

166.5. 

256 [M+2]+ (9), 255 [M+1]+ (32), 

254 [M]+ (100), 239 (52), 225 

(43), 212 (54), 198 (29), 197 (63), 

196 (25), 184 (88), 183 (20), 182 

(14), 169 (13), 168 (62), 167 (44), 

166 (12), 155 (16), 154 (75), 115 

(13), 98 (54), 83 (11), 77 (12), 76 

(19), 70 (12), 65 (23), 56 (22), 51 

(24), 43 (41). 42 (24) 

4b 

 

 

 

 1642, 

1.12 (3Н, д, J = 6.0, СН-

СН3), 1.16 (3Н, д, J = 6.0, 

СН-СН3), 2.28 (3Н, с, СН3), 

3.84 (1Н, д, J = 15.1, 

СНaНеN), 4.41 (1Н, д, J = 

15.1, СНaНеN), 4.73-4.81 

(1Н, м, СН-СН3), 6.00 (1Н, 

д, J = 3.3, Нпиррол), 6.05 (1Н, 

д, J = 3.3, Нпиррол), 7.41 (1Н, 

д, J = 8.1, Наром), 7.56-7.61 

(2Н, м, Наром), 7.79 (1Н, д, J 

= 8.3, Наром) 

13.7, 19.5, 19.8, 

37,0, 45.0, 105.0, 

109.4, 124.2, 

125,.9, 127.8, 

130,9, 131.0, 131.2, 

132.9, 134.5, 166.1 

255 [M+1]+ (15), 254 [M]+ (73), 

239 (26), 211 (15), 197 (37), 196 

(45), 184 (11), 183 (13), 182 (22), 

169 (44), 168 (52), 167 (32), 166 

(14), 154 (100), 141 (12), 131 

(21), 119 (14), 98 (16), 90 (11), 

82 (10), 59 (21), 57 (19), 56 (44), 

51 (20), 43 (41). 42 (21) 

4c 

  

 

 1625  

1.95 (3Н, с, СН3), 2.19 (3Н, 

с, СН3), 2.58 (3Н, с, СН3), 

3.03 (3Н, с, СН3), 4.33 (1Н, 

д, J = 15.0, СНaНеN), 4.49 

(1Н, д, J = 15.0, СНaНеN), 

6.08 (1Н, д, J = 3,3, Нпиррол), 

6.20 (1Н, д, J = 3.3, Нпиррол), 

7.22 (1Н, с, Нпиридин) 

13.3, 18.0, 24.2, 

35.0, 46.6, 106.7, 

110.2, 123.2, 125.4, 

128.4, 129.8, 130.6, 

132.8, 144.4, 158.5, 

159.0, 162.1 

313 [M+2]+ (3), 312 [M+1]+ (14), 

311 [M]+ (37), 297 (11), 296 

(100), 282 (11), 281 (13), 267 

(12), 253 (17), 240 (12), 239 (45), 

225 (11), 190 (19), 59 (49), 57 

(12), 55 (20), 45 (11), 43 (53), 42 

(27), 41 (32) 

4d 

1619,  0.77 (3Н, т, J = 7.3, NСН2-

СН2-СН3), 1.49-1.63 (2Н, м, 

СН2-СН2-СН3), 1.95 (3Н, с, 

СН3), 2.18 (3Н, с, СН3), 

11.0, 13.0, 17.6, 

20.5, 23.7, 44.3, 

106.2, 109.7, 122.8, 

124.9, 128.0, 129.2, 

340 [M+1]+ (24), 339 [M]+ (99), 

324 (23), 297 (30), 296 (13), 283 

(28), 282 (43), 281 (100), 268 

(15), 267 (15), 266 (25), 265 (31), 
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Со-

еди-

не-

ние 

ИК 

спектр1, 

ν, см-1 

Спектр 1Н ЯМР (DMSO-

d6)2, 

(δ, м. д. и КССВ, J, Гц) 

Спектр 13С ЯМР 

(DMSO-d6)2, (δ, 

м.д.) 

Масс-спектр3, 

m/z (Iотн., %) 

2.58 (3Н, с, СН3), 3.43 (2Н, 

т, J = 6.6, NСН2-СН2-СН3), 

4.43 (2Н, с, СН2), 6.08 (1Н, 

д, J = 3.0, Нпиррол), 6.17 (1Н, 

д, J= 3.0, Нпиррол), 7.23 (1Н, 

с, Нпиридин) 

129.8, 132.9, 144.0, 

158.0, 158.4, 151.5, 

161.3 

 

254 (32), 253 (16), 252 (12), 239 

(66), 225 (12), 71 (24), 59 (38), 

57 (28), 56 (10), 55 (13), 43 (50), 

42 (39), 41 (14) 

4e 

1606,  1.95 (6Н, д, J = 6.9, 2xСН3), 

2.18 (3Н, с, СН3), ещё один 

СН3 где? 2.58 (3Н, с, СН3), 

4.14 (1Н, д, J = 16.1, 

СНaНеN), 4.56 (1Н, д, J = 

15.4, СНaНеN), 4.62 – 4.80 

(1Н, м, СН(СН3)2), 6.08 

(1Н, д, J = 3.2, Нпиррол), 6.14 

(1Н, д, J = 3.2, Нпиррол), 7.21 

(1Н, с, Нпиридин) 

13.0, 17.6, 19.3, 

19.7, 23.7, 37.9, 

45.5, 106.0, 109.8, 

122.7, 124.9, 128.2, 

129.0, 129.4, 133.7, 

144.0, 157.9, 158.4, 

161.1 

341 [M+2]+ (11), 340 [M+1]+ 

(23), 339 [M]+ (100), 324 (20), 

296 (13), 283 (30), 282 (57), 281 

(96), 268 (20), 267 (13), 266 (25), 

265 (15), 255 (19), 254 (51), 253 

(20), 252 (12), 240 (17), 239 (95), 

56 (13), 43 (30), 42 (13) 

1 ИК спектры веществ регистрировали на спектрометре Spectrum Two с использованием насадки 

НПВО.  
2 Спектры ЯМР 1Н и 13 С получены на спектрометре Agilent 400/54 (399.95 МГц), химические сдвиги 

приведены относительно ТМС как внутреннего стандарта.  
3 Масс-спектры записаны на спектрометре Kratos MS-30 в стандартных условиях с энергией иони-

зирующих электронов 70 эВ. 

 
Таким образом, нами показано, что алкили-

рование бензо- и тиенопиридопирролодиазепи-

нов иодистыми алкилами с участием гидрида 

натрия протетакет региоселектовно по амидному 

атому азота диазепинового цикла не затрагивая 

ароматические и гетероароматические фраг-

менты молекул. 

Авторы приглашают коллег – фармаколо-

гов для проведения совместных исследований 

биологической активности представленных в 

настоящей статье и иных новых производных 

пирролодиазепинов, имеющихся у авторского 

коллектива.  

Работа выполнена при финансовой под-

держке Федеральной целевой программы "Ис-

следования и разработки по приоритетным 

направлениям развития научно-технологиче-

ского комплекса России на 2014–2020 годы" 

(RFMEFI57714X0046).  
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Резюме. В статье приведены данные об ингибиторе кислотной коррозии. Дана сравнительная 

характеристика коррозионной стойкости различных сплавов в коррозионной среде водного раствора 

ортофосфорной кислоты при повышенной температуре при введении ингибитора коррозии и без него. 

Ключевые слова: ингибитор коррозии, кислотная коррозия металлов, ортофосфорная кис-

лота 

Development of the Inhibitor of Acid Corrosion of Metals. 
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ABSTRACT  

The article reveals data on the inhibitor of acid corrosion. The comparative characteristic of various 

alloys resistance to corrosion attack in the corrosive environment of orthophosphoric acid aqueous solution 

at the elevated temperature is reported in the inhibitor’s presence and in its absence. 

KEYWORDS: corrosion inhibitor, acid corrosion of metals, orthophosphoric acid 

 
Введение. 
В существующих в настоящее время хими-

ческих производствах часто используются раз-
личные минеральные кислоты или их смеси. Кис-
лоты, являясь коррозионно-активными веще-
ствами, при повышенных температурах оказы-
вают негативное влияние на реакторное оборудо-
вание процессов. В качестве материалов для про-
цессов, проводимых в присутствии кислот, ис-
пользуют различные легированные стали.  

Известно, в частности, что скорость корро-
зии никелевых сплавов при температуре 160 - 
170оС в растворах ортофосфорной кислоты кон-
центрации ~6% (масс.) достигает 0,35 - 1,2 
мм/год [1], скорость коррозии стали 12Х18Н10Т 
при 100оС в 2,5%-ном (масс.) растворе серной 
кислоты составляет 0,5 – 1 мм/г [2]. Такая высо-
кая скорость коррозии приводит к существен-
ному уменьшению сроков эксплуатации обору-
дования. Одним из возможных решений данной 

проблемы является уменьшение скорости корро-
зии путем использования ингибиторов. 

На рынке имеется широкое многообразие 
ингибиторов коррозии в растворах кислот [3], но 
они либо не показали достаточную эффектив-
ность, либо в их составе присутствовали веще-
ства, вступающие в химическое взаимодействие 
с реакционной средой в условиях процесса, что 
снижало качество товарных продуктов.  

Проведенные НПО «ЕВРОХИМ» исследо-
вания позволили создать ингибитор коррозии, 
представляющий собой сложную смесь орто- и 
полифосфатов металлов VI и X групп Периоди-
ческой таблицы элементов Менделеева, который 
эффективно снижает скорость коррозии и не 
ухудшает качество товарных продуктов.  

Методика. 
 Для оценки эффективности разработан-

ного ингибитора коррозии применялась мето-
дика проведения коррозионных испытаний, ос-
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нованная на гравиметрических измерениях. Дан-
ная методика предназначена для определения та-
ких параметров коррозионной стойкости метал-
лов, как потеря массы на единицу площади по-
верхности (г/м2*год) и скорость коррозии 
(мм/год). 

Сущность данной методики заключается в 
выдерживании специально подготовленных об-
разцов в среде коррозионного агента (в данном 
случае раствор ортофосфорной кислоты) с добав-
лением ингибитора коррозии и без него при опре-
деленной температуре в течение определенного 
времени. В качестве образцов были выбраны пла-
стинки различных сталей размерами 30х12х3 мм. 
Поверхности образцов были доведены до плос-
кого состояния с шероховатостью не более 6,3 
мкм шлифованием на абразивных материалах с 
различной зернистостью. Каждый образец был 
промаркирован, взвешен, были определены его 
размеры. По ГОСТ 9.905-82 количество образцов 
на одно испытание должно быть не менее трех. 
Для исключения влияния внешней среды каждый 
образец вместе с коррозионным агентом помеща-
лись в отдельную термостойкую стеклянную ам-
пулу, которая затем запаивалась. Запаянные ам-
пулы с образцами и коррозионным агентом поме-
щались в воздушный термостат, где выдержива-
лись при постоянной температуре. Точность под-
держания температуры составляет ±0,5ОС. Через 
100 часов ампулы с образцами извлекались из 
термостата и вскрывались. Извлеченные образцы 
промывались дистиллированной водой и раство-
рителями. Далее образцы взвешивались. Потеря 
массы на единицу площади поверхности ∆m, 
г/м2*год, вычислялась по формуле: 

 ∆m =  
где m0 — масса образца до испытаний, г; 
m1 — масса образца после испытаний и 

удаления продуктов коррозии, г; 
S — площадь поверхности образца, м2. 
Скорость коррозии νкор, мм/год вычисля-

лась по формуле: 

νкор =   
где: ρ – плотность материала, из которого 

изготовлен образец, кг/м3; 
8700 – количество часов в году; 
100 - длительность опыта, час. 
Коррозионные испытания проводились 

при температурах 150 - 170оС. В качестве кор-
розионного агента был выбран водный раствор 
ортофосфорной кислоты с концентрацией 7% 
(масс). Были проверены 4 различных сплава: 
12Х17Н10Т, 10Х17Н13М3Т, 904L, Incoloy 825. 
Результаты экспериментов представлены в таб-
лицах 1-4. 

Результаты. 
Полученные данные показали, что разрабо-

танный ингибитор коррозии является эффектив-
ным для различных конструкционных сталей. Во 
всем диапазоне изучаемых температур удалось 
подобрать дозировку ингибитора коррозии, при 
которой скорость коррозии снижалась в 10-15 
раз. Из приведенных данных также следует, что 
при повышении температуры вследствие увели-
чения скорости коррозии требуется повышать ко-
личество ингибитора коррозии для обеспечения 
достаточного ингибирующего эффекта. 

Таблица 1 

Результаты коррозионных испытаний сплава Incoloy 825 в среде 7%-ного (масс.) водного раствора 

ортофосфорной кислоты. 

Температура, оС Дозировка ингибитора, г/л Скорость коррозии, мм/г 

150 

0 0,220 

5 0,190 

10 0,012 

15 0,009 

20 0,007 

160 

0 0,350 

5 0,290 

10 0,240 

15 0,014 

20 0,009 

170 

0 0,410 

5 0,370 

10 0,290 

15 0,170 

20 0,013 
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Таблица 2 

Результаты коррозионных испытаний сплава 12Х18Н10Т в среде 7%-ного (масс.) водного раствора 

ортофосфорной кислоты. 

Температура, оС Дозировка ингибитора, г/л Скорость коррозии, мм/г 

150 

0 0,740 

5 0,68 

10 0,015 

15 0,013 

20 0,009 

160 

0 0,850 

5 0,760 

10 0,490 

15 0,014 

20 0,013 

170 

0 0,930 

5 0,840 

10 0,750 

15 0,460 

20 0,014 

 

Таблица 3 

 

Результаты коррозионных испытаний сплава 10Х17Н13М3Т в среде 7%-ного (масс.) водного  

раствора ортофосфорной кислоты. 

Температура, оС Дозировка ингибитора, г/л Скорость коррозии, мм/г 

150 

0 0,650 

5 0,530 

10 0,015 

15 0,013 

20 0,009 

160 

0 0,680 

5 0,560 

10 0,490 

15 0,014 

20 0,013 

170 

0 0,770 

5 0,640 

10 0,510 

15 0,350 

20 0,014 

 

Таблица 4 

 

Результаты коррозионных испытаний сплава 904L в среде 7%-ного (масс.) водного раствора  

ортофосфорной кислоты. 

Температура, оС Дозировка ингибитора, г/л Скорость коррозии, мм/г 

150 
0 0,430 

5 0,340 
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Температура, оС Дозировка ингибитора, г/л Скорость коррозии, мм/г 

10 0,015 

15 0,013 

20 0,009 

160 

0 0,540 

5 0,420 

10 0,310 

15 0,014 

20 0,013 

170 

0 0.610 

5 0.530 

10 0,380 

15 0,230 

20 0,014 

 

Выводы 

Разработанный в НПО «ЕВРОХИМ» инги-

битор коррозии является эффективным сред-

ством для защиты легированных сталей. На при-

мере коррозионных испытаний 4-х различных 

сплавов (Incoloy 825, 12Х18Н10Т, 

10Х17Н13М3Т, 904L) в среде 7%-ного (масс.) 

водного раствора ортофосфорной кислоты пока-

зано, что при подборе необходимой дозировки 

ингибитора, скорость коррозии металлов может 

быть уменьшена в 10-15 раз. 
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Аннотация. Разработана методика определения глутамина методом КЗЭ без предваритель-

ной дериватизации. Методика позволяет определять содержание глутамина в диапазонах концен-

траций 0,010-1 г/л (Сmin,P = 0,005 г/л, Sr = 0,04). Продолжительность анализа не превышает 15 ми-

нут.  

Ключевые слова: аминокислота, глутамин, капиллярный зонный электрофорез 

Abstract. The conditions for the identification and determination of Glutamine by capillary zone 

electrophoresis (CZE) without their preliminary derivatization have been optimized. The method allows to 

determine the content of glutamine in the concentration ranges 0,010-1 g/l (Сmin,P = 0,005 g/l, Sr = 0,04). 

The duration of analysis doesn’t exceed 15 minutes.  

Keywords: amino acid, Glutamine, capillary electrophoresis 

 

Глутамин (2-аминопентанамид-5-овая кис-

лота) — одна из 20 стандартных аминокислот, 

входящих в состав белка. Глутамин полярен, не 

заряжен и является амидом моноаминодикарбо-

новой глутаминовой кислоты, образуясь из неё в 

результате прямого аминирования под воздей-

ствием глутаминсинтетазы. Он играет важную 

роль в многочисленных клеточных процессах, 

поскольку является важным источником угле-

рода и азота для различных субстратов. Глутамин 

используется непосредственно для синтеза белка 

и служит как предшественник для синтеза других 

аминокислот. [3-5]. 

С этих позиций, важной и, несомненно, ак-

туальной задачей современного анализа является 

разработка точных и доступных методов количе-

ственного определения глутамина. 

Материалы и методы. Электрофоретиче-

ское определение проводили при использовании 

системы капиллярного электрофореза «Капель-

105» с переменной полярностью, УФ-детектором 

и пневматическим вводом пробы (НПФ АП 

«Люмэкс»). Использован немодифицированный 

кварцевый капилляр с внешней полиамидной 

пленкой общей (эффективной) длиной 60 (50) см 

и внутренним диаметром 75 мкм. Для отведения 

Джоулева тепла использовалась жидкостная си-

стема термостатирования капилляров. Сбор и об-

работку данных проводили с помощью IBM PC с 

программным обеспечением «Мультихром» (АО 

«Амперсенд»). 

 Для приготовления растворов в работе ис-

пользовали бидистиллированную воду. Исход-

ные растворы глутамина готовили растворением 

точной навески химически чистого стандарта 

(Sigma®, ReagentPlus™) в бидистиллированной 

воде. Рабочие растворы готовили разбавлением 

исходного раствора непосредственно перед ис-

пользованием. Для приготовления буферного 

раствора использовали тетраборат натрия (ч.д.а.), 

нужное значение pH устанавливали добавлением 

раствора гидроксида натрия и борной кислоты. 

Результаты и их обсуждение. Детектирова-

ние проводилось при длине волны 200 нм, по-

скольку растворы глутамина имеют значитель-

ное поглощение в диапазоне 190-210 нм. Условия 

определения выбирались с учетом величин кон-

стант диссоциации глутамина (рК1 = 2,17; рК2 = 

9,13; рНI = 5,65) [6]. Как наиболее подходящий, 

был выбран боратный буфер, так как в нем глута-

мин существует преимущественно в анионной 

форме.  

Известно, что аргинин и пролин можно 

определять в среде 20 мМ боратного буфера при 

рН 9,15 [1-2]. В этих условиях глутамин выходит 

широким у основания пиком только на 18-20 ми-

нуте (рис. 1).  

 
Рисунок 1 - Электрофореграмма глутамина в среде 20 мМ боратного буфера при рН 9,15. СGlu= 0,075 

г/л. По оси ординат - площадь пика, mAU; по оси абсцисс - время, мин. 
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На время миграции и величину площади 

хроматографических пиков в капиллярном зонном 

электрофорезе могут оказать влияние рН и кон-

центрация буфера. Показано, что при постоянном 

напряжении (20 кВ), концентрации буфера 5 мМ и 

рН=10 глутамин может быть обнаружен в присут-

ствии аргинина и пролина в течение 15 минут (рис. 

2).  

 
Рисунок 2 – Электрофореграмма модельной смеси аргинина, пролина и глутамина в среде 5 мМ бо-

ратного буфера при рН 10,2. Саминокислот= 0,075 г/л. По оси ординат - площадь пика, mAU; по оси 

абсцисс - время, мин. 

 

Установлено, что степень разделения 

смеси глутамина, аргинина и пролина достаточно 

велика и составляет Rs=7 (аргинин - пролин) и 

Rs=4 (глутамин - пролин); хроматографические 

пики не перекрываются и достигается качествен-

ное разделение веществ. Эффективность капил-

ляра высока, так как число теоретических таре-

лок (N) колеблется в районе 40-50 тысяч.  

Количественное определение глутамина 

проводили методом внешнего стандарта с ис-

пользованием линейной зависимости между кон-

центрацией аналита и площадью хроматографи-

ческого пика. Методом линейного регрессион-

ного анализа получено уравнение калибровочной 

зависимости:  

Y = 0.000686 x, R2 = 0,9990   

Y -площадь пика; x - концентрация, г/л; R2 

- коэффициент корреляции.  

Градуировочный график линеен в диапа-

зоне концентраций 0,010-1 г/л (Сmin,P = 0,005 

г/л, Sr = 0,04).  

Правильность и воспроизводимость ре-

зультатов определения подтверждена методом 

«введено-найдено». Введено 50 мг/л, найдено 51 

± 1,3 мг/л, Sr =0,03 (n = 8; t0,95=2,37). 

На основе проведенной статистической об-

работки полученных экспериментальных данных 

можно сделать вывод, что определение глута-

мина методом капиллярного зонного электрофо-

реза обладает достаточной надежностью и точно-

стью.  
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Резюме: На основе протолитического раскрытия фуранового кольца в 2-метил-1-фурилме-

тилбензимидазолах получены 1,4-дикетоны, содержащие бензимидазольный фрагмент. Изучены пре-

вращения последних под действием основания, установлено, что продуктами превращений являются 

циклопентеноны, сопряженные с бензимидазольным кольцом. 

Abstract: Based on the protolytic furan ring opening in 2-methyl-1-(furylmethyl)benzimidazoles series 

new 1,4-diketones bearing benzimidazole ring were prepared. The transformation of the latter under basic 

conditions was investigated. It was found that the products obtained were cyclopentenones conjugated with 

benzimidazole framework. 

Ключевые слова: фуран, протолитическое раскрытие, 1,4-дикетон, циклизация, циклопенте-

ноны. 

Keywords: furan, protolytic ring opening, 1,4-diketone, cyclization, cyclopentenones.  

 
1,4-Дикарбонильные соединения представ-

ляют собой удобные предшественники для полу-
чения различных карбо- и гетероциклических си-
стем. Одним из возможных путей использования 
дикетонов является получение на их основе цик-
лопентенонов. Интерес к производным цикло-
пентенона связан с тем, что среди подобных со-
единений выявлено большое число веществ, про-
являющих различные виды биологической ак-
тивности [1,3,4]. Так, известны простагландины, 

содержащие циклопентеноновый фрагмент, и об-
ладающие анитивирусной [5, 6], противоопухо-
левой [7, 8] и др. видами активности. 

Ранее нами был разработан метод синтеза 
1,4-дикетонов на основе катализируемого кисло-
тами раскрытия фуранового кольца в 1-(5-метил-
фур-2-ил)метилбензимидазолах [ ] (Схема 1). По-
лученные дикетоны использованы для формиро-
вания 1-(N-замещенных пирролилметил)бензи-
мидазолов (Схема 1). 

Схема 1 

2a,b

1a,b
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Кроме использования для формирования 

пиррольного кольца по методу Пааля-Кнорра 

продукты протолитического раскрытия фурано-

вого кольца - 1,4-дикетоны – могут представлять 

интерес и как удобные предшественники для по-

лучения циклопентенонового кольца, по анало-

гии с описанным ранее в работе [2] синтезом цик-

лопентенонов.  

Наличие в бензимидазольном цикле двух 

электроноакцепторных заместителей приводит к 

повышенной кислотности протонов в метильной 

группе, находящейся во 2 положении. В ряду 2-

алкилбензимидазолов известны многочисленные 

реакции, протекающие с участием этих алкиль-

ных групп.  

Следовательно, можно предполагать, что в 

условиях основного катализа возможны два 

направления внутримолекулярной циклизации, 

приводящие либо к формированию циклопенте-

нонового фрагмента за счет превращений дике-

тонного фрагмента, либо к образованию трицик-

лической системы, если в роли СН-кислоты вы-

ступит метильная группа, расположенная в поло-

жении 2 бензимидазольной системы. 

Установлено, что обработка соединения 2а 

спиртовым раствором КОН или этилатом натрия 

при нагревании приводит к внутримолекулярной 

циклизации с образованием циклопентенонового 

кольца, сопряженного с бензимидазольным фраг-

ментом (Схема 2). Выход циклопентенона 4 со-

ставляет 63 %.  

Схема 2 

2a 4
 

 

Поскольку известно, что кислотность про-

тонов в алкильном заместителе в положении 2 

бензимидазольного кольца значительно возрас-

тает при предварительном алкилировании атома 

азота за счет увеличения электроотрицательно-

сти аммонийного азота и усиления его электро-

ноакцепторных свойств, нами проведена реакция 

кватернизации бензимидазолов 2а,b в результате 

алкилирования последних йодистым метилом 

(Схема 3). Выход соединений 3 составляет 84 и 

88 % соответственно. 

Схема 3 

2a,b
3a,b  

Как установлено, основным направлением 

превращений бензимидазолов 3 в присутствии 

основания является циклизация с участием дике-

тонного фрагмента (Схема 4). Так, при взаимо-

действии соли 3b со спиртовым раствором КОН 

в качестве основного вещества получен цикло-

пентенон 6 с выходом 53 %.  

Схема 4 

3b5
6
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Таким образом, нами изучены реакции 
внутримолекулярной циклизации производных 
2-метилбензимидазола, содержащих гександио-
новый фрагмент, под действием основания и 
установлено, что основным направлением реак-
ции является формирование циклопентенонового 
фрагмента, сопряженного с бензимидазольным 
кольцом.  

Работа выполнена при финансовой под-
держке Министерства образования и науки РФ 
(госзадание, базовая часть, проект 2515). 
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Резюме: на основе доступных исходных соединений (2-хлор-3-цианопиридинов) в три стадии 

синтезированы 2-фурилзамещенные производные аминотиено[2,3-b]пиридина. Полученные соедине-

ния могут служить удобными прекурсорами при создании новых полианнелированных гетероарома-

тических систем. 

Abstract: New 2-furyl-substituted aminothieno[2,3-b]pyridine derivatives were synthesized from 

available 2-chloro-3-cyanopyridines in three stages. The obtained compounds can serve as suitable precursors 

for novel polyannelated heteroaromatic systems preparation. 

Ключевые слова: конденсированные гетероциклы, тиенопиридины, внутримолекулярная цикли-

зация. 

Keywords: fused heterocycles, thienopyridines, untramolecular cyclization. 
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Ряд производных тиено[2,3-b]пиридина 

имеет большую практическую значимость для 

фармацевтической промышленности. Спектр 

биологического действия этого класса соедине-

ний весьма обширен и включает в себя противо-

воспалительный, антидепрессантный, антибакте-

риальный, антивирусный и противоопухолевый 

виды активности [1]. 

На протяжении ряда лет нами проводились 

работы по синтезу многоядерных конденсиро-

ванных гетероциклических систем, содержащих 

в своем составе тиено[2,3-b]пиридиновый фраг-

мент [2-5]. Одним из результатов этих исследова-

ний стал синтез первых представителей новой 

тетрациклической системы – пиридотиеноин-

дола [5] (схема 1). 

Схема 1 

 
Необходимо отметить, что исходные тиен-

пиридины получали по реакции Торпа-Циглера, 

используя методику, описанную в работе [6]. 

Этот способ накладывает определенные ограни-

чения на строение субстрата при проведении 

внутримолекулярной циклизации, приводящей к 

формированию тиофенового кольца. А именно: 

заместитель X должен проявлять заметные элек-

троноакцепторные свойства, обеспечивающие 

СН-кислотность метиленовому звену, что в свою 

очередь способствует эффективной циклизации с 

участием нитрильной группы. 

Целью представленных в данной работе 

исследований являлся синтез аминотиенопири-

динов, содержащих во втором положении тиофе-

нового кольца фурильный заместитель, открыва-

ющий возможность последующего аннелирова-

ния с указанным гетерокольцом. Последователь-

ность осуществленных превращений представ-

лена на схеме 2. 

 

KOH

1 2

DMF
2

3 4
 

Первая стадия – нуклеофильное замещение 

галогена (проводится в этаноле действием на 

хлорпиридин 1 фурфурилмеркаптана). Вторая 

(формилирование) – необходима для придания 

промежуточному сульфиду СН-кислотных 

свойств, что обеспечивает возможность протека-

ния реакции циклизации на последней стадии. 

Третья стадия проводится при охлаждении реак-

ционной смеси для предотвращения осмоления 

целевого аминоальдегида 4. 

В свою очередь, исходные хлопиридины 

были получены из доступных пиридин-2-онов 

под действием пентахлорида фосфора в среде 

POCl3. 
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В ближайшей перспективе планируется 

применить разработанные методики для синтеза 

широкого ряда замещенных 3-амино-2-фурилти-

ено[2,3-b]пиридинов, используя последние для 

получения таких конденсированных гетероцик-

лов как фуропирролотиенопиридины и пиридо-

тиенофуропиридины. 

Таким образом, в ходе проведенных иссле-

дований разработан эффективный способ полу-

чения 2-фурилзамещенных тиенопиридинов – 

перспективных прекурсоров в синтезе поликон-

денсированных гетероциклов с потенциальным 

биологическим действием. 

Работа выполнена при финансовой под-

держке Министерства образования и науки РФ 

(госзадание, базовая часть, проект 2515). 

 

Список литературы 

1. Литвинов В.П, Доценко В.В., Кривоко-

лыско С.Г. Химия тиенопиридинов и род-

ственных систем Москва: Наука; 2006. 408 

с. 

2. Канищева Е. А., Василин В. К., Строганова 

Т. А., Крапивин Г. Д. Термолиз 3-азидо-N-

фенилтиено[2,3-b]пиридин-2-карбоксами-

дов. Химия гетероцикл. соединений. 2013; 

9: 1488-91. 

3. Василин В. К., Лукина Д. Ю., Строганова 

Т. А., Крапивин Г. Д. Взаимодействие 2-

(1Н-бензимидазол-2-ил)-тиено[2,3-b]пири-

дин-3-аминов с орто-формилбензойными 

кислотами. Химия гетероциклических со-

единений. 2014; 10:1614-23. 

4. Василин В. К., Лукина Д. Ю., Строганова 

Т. А., Морозов П. Г., Крапивин Г. Д. Вто-

ричные 3-аминотиено[2,3-b]пиридин-2-

карбоксамиды в реакции с орто-фор-

милбензойной кислотой. Химия гетеро-

цикл. соединений. 2014; 12:1908-19. 

5. Канищева Е. А., Василин В. К., Касимова 

Д. Р., Строганова Т. А., Крапивин Г. Д. 

Cинтез новой тетрациклической системы – 

пиридо[3',2':4,5]тиено[3,2-b]индола. Хи-

мия гетероцикл. соединений. 2012; 

12:2005-08. 

6. Kaigorodova Ye. A., Vasilin V. K., 

Konyushkin L. D., Usova Ye. B., Krapivin G. 

D. Synthesis and Reactions of Substituted 3-

amino-2-furyl(aryl)thieno[2,3-b]pyridines. 

Molecules. 2000; 5:1085-93. 

МНО "Inter-Medical" #I (7), 2015 Химические науки

85

http://www.ozon.ru/person/4586169/
http://www.ozon.ru/person/4586170/
http://www.ozon.ru/person/4586171/
http://www.ozon.ru/person/4586171/


 

 

 

 

 

Фармацевтические науки 

 

А.И. Хусаинова1, А.В. Куркина2, Л.А. Онучак3, Ю.И Арутюнов4 

ГАЗОХРОМАТОГРАФИЧЕСКОЕ ИССЛЕДОВАНИЕ ЛЕТУЧИХ КОМПОНЕНТОВ СЫРЬЯ  

И ПРЕПАРАТОВ ПИЖМЫ ОБЫКНОВЕННОЙ (TANACETUM VULGARE L.) 

Государственное бюджетное образовательное учреждение высшего профессионального об-

разования «Самарский государственный медицинский университет» Министерства здраво-

охранения Российской Федерации, г. Самара, Россия, Кафедра фармакогнозии с ботаникой 

и основами фитотерапии 

1 аспирант, 2доктор фармацевтических наук, доцент, Федеральное государственное бюд-

жетное образовательное учреждение высшего профессионального образования «Самарский 

государственный университет» Министерства здравоохранения Российской Федерации, г. 

Самара, Россия, Кафедра физической химии и хроматографии 

3заведующий кафедрой, доктор химических наук, профессор, 

 4кандидат технических наук, доцент 

Резюме. Проведен хроматографический анализ цветков пижмы обыкновенной и препарата 

«Танацехол» методом газожидкостной хроматографии. Целью работы явилось газохро-

матографическое исследование летучих компонентов растительного сырья и препаратов на основе 

пижмы обыкновенной для стандартизации и оценки их подлинности. Объектами исследования 

служили образцы цветков пижмы обыкновенной, собранные на фармакопейном участке 

Ботанического сада г. Самары (июль 2014 г.); промышленные образцы ОАО «Красногорск-

лексредства»; препарат «Танацехол». Газохроматографический анализ проводили на хроматографе 

«Кристалл 5000.2» (ЗАО СКБ «Хроматэк») с пламенно-ионизационным детектором, на капиллярной 

кварцевой колонке VF-1 фирмы Varian, США (30м×0,32мм×0,5мкм) с полидиметилсилоксановой 

неполярной фазой и капиллярной колонке INNOWAX фирмы Agilent Technologies, США 

(30м×0,32мм×0,5мкм) с полярной неподвижной фазой ПЭГ-20М. В результате исследований 

определены газохроматографические характеристики летучих компонентов цветков пижмы 

обыкновенной, промышленных образцов сырья и препарата «Танацехол», определены времена 

удерживания летучих компонентов для этих объектов, в том числе индексы удерживания Ван-ден-

Доола и Кратца. Установлено, что летучие компоненты цветков и промышленных образцов сырья 

имеют близкий состав, а многие летучие компоненты в препаратах отсутствуют, что связано, на 

наш взгляд, с технологией изготовления. На основании данных в отношении основных летучих 

компонентов каждого из объектов исследования, относительное содержание которых составило 

Ai,отн ≥0,2%, построены диаграммы-образы для идентификации этих объектов и оценки их 

подлинности.  

Ключевые слова: пижма обыкновенная, Tanacetum vulgare L., танацехол, лекарственное 

растительное сырье, газожидкостная хроматография. 

Summary. There has been carried out a chromatographic analysis of tansy flowers and drug 

“Tanacechol” by gas-liquid chromatography. The objective of this work was the gas chromatographic study 

of volatile components of the plant material and drugs obtained from tansy in the perspective of their 

standardization and identification. The objects of study were samples of tansy flowers, gathered at the Samara 
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Botanical Garden (July 2014); industrial samples produced by "Krasnogorskleksredstva", drug 

«Tanacechol». Gas chromatographic analysis was conducted on a chromatograph "Crystal 5000.2" (ZAO 

SKB "Chromatec") with a flame ionization detector on quartz capillary column VF-1 of company Varian, USA 

(30m × 0,32mm × 0,5mkm) with the nonpolar phase and the polydimethylsiloxane capillary column 

INNOWAX company Agilent Technologies, USA (30m × 0,32mm × 0,5mkm) with a polar stationary phase 

PEG-20M. As a result of investigations the gas chromatographic characteristics of volatile components of the 

tansy flowers, industrial samples and drug «Tanacechol» were determined, retention times of these volatile 

components including Van den Dool and Kratz retention indices were determined. It has been established that 

volatile components of flowers and industrial samples have the similar composition but a lot of the volatiles 

are absent in drugs, due, apparently, to the manufacturing technology. According to the data of the main 

volatile components which relative content Ai,rel ≥0,2% the diagram-images for each of study objects are 

constructed in the perspective of their standardization and identification. 

Keywords: tansy, Tanacetum vulgare L., tanaсeсhol, medicinal herbs, gas-liquid chromatography. 

 

Задачи качественного анализа (идентифи-

кации) и количественного определения компо-

нентов лекарственных растений являются глав-

ными при проведении фитохимических исследо-

ваний. При решении указанных задач хромато-

графическими методами, как правило, не требу-

ется стадии предварительной пробоподготовки 

[9, 10]. Также преимуществами хроматографии 

являются экспрессность и точность методик, воз-

можность идентификации низких концентраций 

анализируемых веществ [9, 10]. Как известно, 

каждое растение выделяет в газовую фазу харак-

терные для него летучие компоненты, обеспечи-

вающие специфический запах растения и препа-

ратов на его основе. В связи с чем, при стандар-

тизации сырья пижмы обыкновенной особый ин-

терес представляет использование газожидкост-

ной хроматографии. Цветки пижмы обыкновен-

ной являются официнальным сырьем [1], веду-

щей группой биологически активных соедине-

ний которого является эфирное масло [3]. Второй 

группой БАС являются флавоноиды, которые 

определяют основное фармакологическое свой-

ство сырья и препаратов пижмы обыкновенной, а 

именно желчегонный эффект [3, 5]. Ранее нами 

были разработаны методы стандартизации цвет-

ков пижмы обыкновенной, позволяющие иденти-

фицировать флавоноиды [4]. В то же время, 

эфирное масло цветков пижмы обыкновенной 

определяют второй фармакологический эффект 

сырья – антигельминтный [3, 5]. В связи с нали-

чием данного свойства у сырья изучаемого расте-

ния цветки пижмы обыкновенной входят в состав 

многих биологически активных добавок, пред-

ставленных на фармацевтическом рынке Россий-

ской Федерации [11]. 

Таким образом, целью работы явилось га-

зохроматографическое исследование летучих 

компонентов растительного сырья и препаратов 

на основе пижмы обыкновенной для стандарти-

зации и оценки их подлинности. 

Материалы и методы.  

Объектами исследования служили образцы 

цветков пижмы обыкновенной, собранные на 

фармакопейном участке Ботанического сада г. 

Самара (июль 2014 г.); промышленные образцы 

ОАО «Красногорсклексредства»: пачки по 50,0 г 

и фильтр-пакеты; препарат «Танацехол». Газо-

хроматографический анализ проводили на хро-

матографе «Кристалл 5000.2» (ЗАО СКБ «Хро-

матэк») с пламенно-ионизационным детектором 

(ПИД), на капиллярной кварцевой колонке VF-1 

фирмы Varian, США (30м×0,32мм×0,5мкм) с по-

лидиметилсилоксановой неполярной фазой и ка-

пиллярной колонке INNOWAX фирмы Agilent 

Technologies, США (30м×0,32мм×0,5мкм) с по-

лярной неподвижной фазой ПЭГ-20М.  

Результаты и обсуждение. 

Лекарственное растительное сырье в рам-

ках хроматографии является многокомпонент-

ной системой. Как известно, состав, количество 

эфирного масла, а также количественное содер-

жание содержащихся в нем терпеноидов, зависит 

от времени сбора и места произрастания расте-

ния [6, 8]. В этой связи определение конкретного 

вещества-маркера для лекарственного раститель-

ного сырья (ЛРС) в некоторых случаях является 

непростой задачей. В решении этой проблемы 

учеными СамГУ (Онучак Л.А., Арутюнов Ю.И. и 

другие) в сотрудничестве с учеными СамГМУ 

(Куркин В.А.) был разработан метод оценки под-

линности ЛРС (Патент РФ № 2452944 от 

10.06.2012 г.), характеризующийся простотой, 

отсутствием пробоподготовки с помощью жид-

костной экстракции и перегонки с водяным па-

ром, которые могут приводить к появлению на 

хроматограммах «ложных» пиков, не имеющих 

отношения к анализируемому объекту [7].  
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Согласно указанной методике, используя 

хроматографические спектры как совокупность 

величин удерживания компонентов («отпечатки 

пальцев», «электронный нос») исследуемого 

многокомпонентного объекта, можно идентифи-

цировать этот объект, не выполняя «покомпо-

нентного» анализа. Этот подход является весьма 

перспективным для определения подлинности 

ЛРС, лекарственных растительных сборов и фи-

топрепаратов, так как эти объекты являются мно-

гокомпонентными системами. 

Указанные подходы анализа использованы 

нами для определения подлинности цветков 

пижмы обыкновенной и препарата «Танацехол». 

Были исследованы газохроматографиче-

ские характеристики летучих компонентов рав-

новесной паровой фазы указанных объектов. 

Получены газохроматографические спек-

тры удерживания летучих компонентов для этих 

объектов, включающие совокупность индексов 

удерживания Ван-ден-Доола и Кратца [12] в диа-

пазоне от 453±5 до 1129±1 (табл 1.) для колонки 

с неполярной и от 574±8 до 1569±2 для колонки 

с полярной неподвижными фазами.  

Хроматограммы летучих компонентов рав-

новесной паровой фазы цветков пижмы обыкно-

венной представлены на рис. 1 и рис. 2. 

 

 
Рисунок 1 – Хроматограмма летучих компонентов равновесной паровой фазы цветков пижмы обык-

новенной: капиллярная колонка VF-1, линейное программирование температуры (40-200°С), 5°/мин, 

газ-носитель – водород. 

 
Рисунок 2 – Хроматограмма летучих компонентов равновесной паровой фазы цветков пижмы 

обыкновенной: капиллярная кварцевая колонка INNOWAX, линейное программирование темпера-

туры (40-180°С), 4°/мин, газ-носитель – водород. 

МНО "Inter-Medical" #I (7), 2015 Фармацевтические науки

88



 

 

 

 

 

На основании определения основных лету-

чих компонентов каждого из объектов исследо-

вания, относительное содержание которых 

Ai,отн ≥ 0,2%, построены диаграммы-образы для 

идентификации исследуемых объектов и оценки 

их подлинности. Показано близкое соответствие 

диаграмм летучих компонентов цветков и про-

мышленных образцов сырья для колонки с непо-

лярной неподвижной фазой (рис. 3). 

Установлено, что летучие компоненты 

цветков и промышленных образцов сырья имеют 

близкий состав, а многие летучие компоненты в 

препарате «Танацехол» отсутствуют (табл. 1), 

что связано, на наш взгляд, с особенностью тех-

нологии получения и, следовательно, с их хими-

ческим компонентным составом. 

В результате исследований проведен ГЖХ-

анализ, в результате которого определены с ис-

пользованием капиллярных колонок с неполяр-

ной (VF-1) и полярной (INNOWAX) неподвиж-

ными фазами, газохроматографические характе-

ристики летучих компонентов, выделяющихся в 

равновесную паровую фазу из цветков пижмы 

обыкновенной, промышленных образцов сырья и 

препаратов на ее основе. Получены газохромато-

графические спектры удерживания летучих ком-

понентов для этих объектов, включающие сово-

купность индексов удерживания Ван-ден-Доола 

и Кратца [12] в диапазоне от 453±5 до 1129±1 для 

колонки с неполярной и от 574±8 до 1569±2 для 

колонки с полярной неподвижными фазами. 

Установлено, что летучие компоненты цветков и 

промышленных образцов сырья имеют близкий 

состав, а многие летучие компоненты препаратов 

отсутствуют, что связано, на наш взгляд, с техно-

логией изготовления. 

  
А Б 

  

В Г 

Рисунок 3 – Диаграммы «индекс удерживания – относительная площадь пика». Обозначения: А – 

цветки пижмы обыкновенной; Б – промышленный образец ОАО «Красногорсклексредства», пачки 

50 г; В – промышленный образцец ОАО «Красногорсклексредства», фильтр-пакеты; Г – препарат 

«Танацехол». 
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Таблица 1 

Хроматографические спектры удерживания летучих компонентов равновесной паровой фазы цветков 

и препаратов пижмы обыкновенной, полученные на колонке с неполярной неподвижной фазой. 

 

Ai,отн %  Ai,отн % 

Цветк

и 

пижм

ы 

Пачка 

50 г 

Фильтр

-пакеты 

Танацехол 

 

 Цветк

и 

пижм

ы 

Пачк

а 50 

г 

Фильтр-

пакеты 

Танацехол 

 

453±5 0,20 0,34 0,40 0,91 923±2 15,12 2,44 1,00  
462±5 0,23 0,43 0,38  926±2 0,82 0,40   
469±5 1,76 5,52 2,21  931±2 0,85 1,92   

474±5 23,33 13,46 11,14 72,96 936±2  8,53 8,04  

485±5 0,36 0,51 0,42 2,21 941±2  0,09   

499±5 0,30 3,95  0,94 946±2  0,11   

512±5 6,42 4,92 10,78  949±2 1,29 3,38 5,00  

521±5 0,97 0,37 1,87  952±2  0,39 0,55  

528±5 0,44 0,43 0,48  971±1  0,39 0,51  

539±5 0,868 0,76 0,45 1,27 976±1 0,26 1,13 0,83  

560±5 4,088 10,56 9,37  991±1  0,50   

574±5     995±1 11,49 0,68   

602±3 0,15 0,25 0,29 3,31 1003±1  0,72  0,93 
609±3 0,13 0,34 0,31  1009±1  1,07 0,73  

618±3 0,43 1,48 0,70  1011±1 0,56 2,11 1,13 0,22 
635±3 0,13 0,14  1,44 1016±1  0,99 0,49  

644±3 0,85 3,89 4,68 1,98 1019±1 3,01 8,46 9,66  

653±3 2,74 7,63 6,53 11,33 1030±1  0,88   

668±3 2,13  0,36  1033±1  0,81  0,24 
682±3 0,49  0,19  1039±1     

692±3     1048±1 17,06    

738±2   0,16 0,13 1062±1   0,73  

750±2   0,24 0,16 1065±1  1,16 6,19  

775±2   0,21 0,25 1069±1    0,21 

799±2   0,49 0,28 1080±1 0,83 2,20 3,48  

829±2   0,13 0,18 1096±1 1,22    

905±2 1,04 2,12 0,24  1129±1   7,91  
 

Из всех полученных газохромато-

графических данных по цветкам пижмы обык-

новенной, включающих 31 индекс удерживания 

летучих компонентов для неполярной фазы и 14 

индексов удерживания для полярной фазы, были 

выбраны характерные летучие компоненты, 

имеющие по два или более совпадения индексов 

удерживания при переходе от одного объекта 

исследования к другому.  

На основании определения основных 

летучих компонентов каждого из объектов 

исследования, относительное содержание кото-

рых Ai,отн ≥0,2%, были построены диаграммы-

образы для идентификации этих объектов и 

оценки их подлинности. Показано близкое 

соответствие диаграмм летучих компонентов 

цветков и промышленных образцов сырья для 

колонки с неполярной неподвижной фазой.  

В результате проведенных исследований 

был создан справочный банк индексов удержива-

ния и построены диаграммы-образы («отпечатки 
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пальцев») летучих компонентов цветков лекар-

ственного растительного сырья и препарата «Та-

нацехол» при линейном программировании тем-

пературы хроматографической колонки для стан-

дартизации и оценки их подлинности. 

Полученные результаты могут быть ис-

пользованы для разработки экспрессных и до-

ступных методов определения подлинности ле-

карственного растительного сырья и фармацев-

тических препаратов по совокупности газохро-

матографических характеристик удерживания 

летучих компонентов равновесной паровой фазы 

без их идентификации. 
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Резюме. 

В докладе рассмотрена задача оценки количеств лекарственных средств, которые использу-

ются в Российской федерации всеми слоями населения. Эта задача является актуальной как для ор-

ганов управления системы здравоохранения, так и фармакологической индустрией. Получив надеж-

ный инструмент такой оценки, было бы легче планировать объемы ЛС производителям, импортерам, 

дистрибьюторам и страховым компаниям.  

Решение задачи дается алгоритмом, в основе которого лежит выбор каждым больным стра-

тегии лечения (вместе с врачом), соответствующей материальному состоянию больного, т.е. его 

бюджету. Связать воедино фармакологию и экономику позволило правило: больной выбирает то ЛС, 

которое наиболее эффективно и доступно по цене. В докладе кратко описан алгоритм выбора и на 

простом примере с реалистичными данными проведен вычислительный эксперимент. Данный подход 

является новым и обещает дальнейшее развитие фармакоэкономики. 

Ключевые слова: фармакоэкономика, эффективность ЛС, доступность ЛС. 

Summary 

In the report the problem of an assessment of amounts of medicines which are used in the Russian 

Federation by all segments of the population is considered. This task is actual both for governing bodies of 

health system, and the pharmacological industry. Having received the reliable tool of such assessment it 

would be easier for producers, importers, distributors and insurance companies to plan pharmaceutical 

volumes.  

The solution of a task is given by algorithm in which the choice by each patient of the strategy of 

treatment (together with the doctor) is corresponding to a material condition of the patient, i.e. to his budget. 

To connect together pharmacology and economy the rule allowed: the patient chooses that pharmaceutical 

which is most effective and available at the price. In the report the algorithm of a choice is briefly described 

and on a simple example with realistic data computing experiment is made. This approach is new and 

promises further development of a pharmaco economy. 

Key words: pharmaco economy, pharmaceutical, drags accessibility. 

 
Введение. 
Особенностями фармацевтического марке-

тинга является то, что предъявляются особые 
требования товарам, которые участвуют в обо-
роте на фармацевтическом рынке, прежде всего 
это лекарственные средства (ЛС), а так же требо-
вания к организациям, реализующим данные то-
вары особым потребителям, имеющим различ-
ные заболевания. 

В нашей работе мы ставим основной зада-
чей определение объема ЛС, который необходим 
в РФ. Для этого необходимо проанализировать 
различные заболевания, их курс лечения, а так же 
учесть вероятностную структуру данных заболе-
ваний. При этом, с экономической точки зрения 
на выбор стратегии лечения влияет бюджет до-
машних хозяйств страны. Не все пациенты могут 
выбрать наилучшую стратегию лечения, т.к. это 
может быть для них слишком дорого. С теорети-
ческой точки зрения мы опираемся на работы [1, 
2], которые явились первыми в фармакоэконо-
мике, где микроэкономические инструменты 
привлекаются для оценки рынка ЛС. 

Постановка задачи в общем виде: 
Для начала сформулируем задачу в общем 

виде, но маленькой размерности, для более глу-
бокого ее понимания.  

Предположим, что 

1. у нас имеется 4 группы людей, и у каждой 
группы известен годовой бюджет, кото-
рый они готовы потратить на ЛС. 𝑏1 <
𝑏2 < 𝑏3 < 𝑏4 

2. Будем считать, что мы имеем 3 болезни 
𝐴1, 𝐴2, 𝐴3 с известными вероятностями 
возникновения 𝑝𝐴1

, 𝑝𝐴2
, 𝑝𝐴3

. Следова-
тельно, любой человек может заболеть лю-
бой болезнью один раз в год, т. е. для лю-
бого человека возможны следующие собы-
тия: 

E: {000}, {100}, {010}, {001}, {110}, {101}, 
{011}, {111} 
Соответствующие вероятности событий: 

𝑝000 = (1 − 𝑝𝐴1
) ∗ (1 − 𝑝𝐴2

) ∗ (1 − 𝑝𝐴3
); 𝑝100 =

𝑝𝐴1
∗ (1 − 𝑝𝐴2

) ∗ (1 − 𝑝𝐴3
); 

𝑝010 = (1 − 𝑝𝐴1
) ∗ 𝑝𝐴2

∗ (1 − 𝑝𝐴3
); 𝑝001 =

(1 − 𝑝𝐴1
) ∗ (1 − 𝑝𝐴2

) ∗ 𝑝𝐴3
; 

𝑝110 = 𝑝𝐴1
∗ 𝑝𝐴2

∗ (1 − 𝑝𝐴3
); 𝑝101 = 𝑝𝐴1

∗

(1 − 𝑝𝐴2
) ∗ 𝑝𝐴3

; 

𝑝011 = (1 − 𝑝𝐴1
) ∗ 𝑝𝐴2

∗ 𝑝𝐴3
;  𝑝111 = 𝑝𝐴1

∗ 𝑝𝐴2
∗

𝑝𝐴3
; 

1) Есть три ЛС, которые лечат бо-
лезни 𝐴1, 𝐴2, 𝐴3 с разной эффективностью 𝑒𝑖𝑗 

(ЛС обозначим 𝛽1, 𝛽2, 𝛽3). Таблица 1 эффектив-
ности данных препаратов по отношению к болез-
ням и цены «порции»:  
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Таблица 1 

 J 1 2 3 

I  𝜷𝟏 𝜷𝟐 𝜷𝟑 

1 𝑨𝟏 𝒆𝟏𝟏 𝒆𝟏𝟐 𝒆𝟏𝟑 

2 𝑨𝟐 𝒆𝟐𝟏 𝒆𝟐𝟐 𝒆𝟐𝟑 

3 𝑨𝟑 𝒆𝟑𝟏 𝒆𝟑𝟐 𝒆𝟑𝟑 

 Цена 𝑷𝒓𝜷𝟏
 𝑷𝒓𝜷𝟐

 𝑷𝒓𝜷𝟑
 

 

Порцией будем называть количество ЛС, 

входящего в курс лечения. Здесь 𝑒𝑖𝑗 принимает 

значения 0, 1/3, 2/3 или 1. И под эффективностью 

мы понимаем степень излечения:  

0 – ЛС не способствует выздоровлению; 

1/3 – устранение симптомов; 

2/3 – устранение причины; 

 1 – полное выздоровление. 

Рассмотрим поведение человека при появ-

ление события Е с выбором оптимальных страте-

гий. Будем считать, что пациент выбирает лекар-

ство (или набор лекарств) с максимальной эф-

фективностью и безопасностью, но по наимень-

шей цене. 

Рассмотрим алгоритм подсчета ЛС для бо-

лезни 𝐴𝑖 (т.е. для простых событий), которые вы-

бирает пациент исходя их вышеописанных усло-

вий. 

Алгоритм. 

1. Находим 𝛽𝑗, соответствующее максималь-

ному значению эффективности (max
∀𝑗

𝑒𝑖𝑗) 

для болезни 𝐴𝑖 только среди лекарств, цена 

которых меньше бюджета 𝑏𝑘 (𝑃𝑟𝛽𝑗
≤ 𝑏𝑘). 

2. Если не существует лекарств, стоимость 

которых удовлетворяет бюджету, то пере-

ходим к пункту 4. 

3. Если таких ЛС больше одного, то выби-

раем наиболее дешевое, т.е. то 𝛽𝑗, при ко-

тором достигается min
𝑗

𝑃𝑟𝛽𝑗
.  

4. Далее ведем подсчет количества необходи-

мого ЛС для болезни 𝐴𝑖 нарастающим ито-

гом: 𝑞𝛽𝑗

𝑖 = 𝑞𝛽𝑗

𝑖 + 1 для 𝛽𝑗, удовлетворяю-

щего 1 и 2 пункту алгоритма. 

5. Повторяем для каждого следующего бюд-

жета (для 𝑏𝑘 при k=k+1) пункты 1-3.  

Аналогично строится алгоритм подсчета 

ЛС для сложных событий, при двух (и более) за-

болеваниях. Отличие только в том, что мы рас-

сматривает суммарную эффективность, которая 

должна быть максимальной, и суммарную стои-

мость, которая должна быть минимальна и удо-

влетворять нашему бюджету. 

Перепишем все получившиеся наборы: 

𝑞1 = (𝑞𝛽1

1 , 𝑞𝛽2

1 , 𝑞𝛽3

1 ); - при 1-ой болезни; 

  𝑞2 = (𝑞𝛽1

2 , 𝑞𝛽2

2 , 𝑞𝛽3

2 ); - при 2-ой болезни; 

𝑞3 = (𝑞𝛽1

3 , 𝑞𝛽2

3 , 𝑞𝛽3

3 ); - при 3-ой болезни;  

  𝑞12 = (𝑞𝛽1

12, 𝑞𝛽2

12, 𝑞𝛽3

12); - при 1-ой и 2-ой бо-

лезни; 

𝑞13 = (𝑞𝛽1

13, 𝑞𝛽2

13, 𝑞𝛽3

13); - при 1-ой и 3-ей болезни; 

  𝑞23 = (𝑞𝛽1

23, 𝑞𝛽2

23, 𝑞𝛽3

23); - при 2-ой и 3-ей бо-

лезни; 

𝑞123 = (𝑞𝛽1

123, 𝑞𝛽2

123, 𝑞𝛽3

123); - при всех трех одновре-

менно. 

Дальнейшим шагом будет вычисление математи-

ческих ожиданий: 

𝐸𝛽𝑗
= 𝑞𝛽𝑗

1 ∗ 𝑝100 + 𝑞𝛽𝑗

2 ∗ 𝑝010 + 𝑞𝛽𝑗

3 ∗ 𝑝001 + 𝑞𝛽𝑗

12 ∗

𝑝110 + 𝑞𝛽𝑗

13 ∗ 𝑝101 + 𝑞𝛽𝑗

23 ∗ 𝑝011 + 𝑞𝛽𝑗

123 ∗ 𝑝111; где 

j=1,2,3. 

Получившиеся значения 𝐸𝛽1
, 𝐸𝛽2

, 𝐸𝛽3
 и бу-

дут описывать среднее необходимое количество 

ЛС 𝛽1, 𝛽2, 𝛽3 соответственно, на любого чело-

века, исходя из бюджета и вероятности заболева-

ния. 
Пример с реальными данными 
Выбор ЛС для исследования. 
Количество болезней и лекарственных 

средств неимоверно много, что влечет за собой 
трудность на данном этапе проанализировать 
весь рынок ЛС. Поэтому мы рассмотрим локаль-
ную группу лекарств и болезней, которые изле-
чимы данными средствами.  

В этой работе мы решили рассмотреть 
группу антибиотиков под названием макролиды 
[3]. 

Макролиды — это класс антибиотиков, в 
основе химической структуры которых нахо-
дится макроциклическое лактонное кольцо. В те-
рапевтических концентрациях антибиотики этой 
группы оказывают бактериостатическое дей-
ствие. Основное клиническое значение имеет ак-
тивность макролидов в отношении грамположи-
тельных кокков и внутриклеточных возбудите-
лей - микоплазмы, хламидии, кампилобактеры, 
легионеллы. 

Антимикробные препараты этой группы 
обычно хорошо переносятся и обладают мини-
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мальным числом противопоказаний к назначе-
нию. Что поможет устремить к нулю погреш-
ность того, что больной покупает ЛС с учетом 
личным особенностей. 

Рассмотрим ЛС относящиеся к этой группе 
[4]. Выпишем болезни, при которых назначаются 
данные лекарства. И для удобства введем услов-
ные обозначения β𝑗, где 𝑗 = 1, … ,5  

𝛃𝟏=Эритромицин {Тонзиллит, дифтерия, 
острый бронхит, Пневмония, Скарлатина} 

𝛃𝟐=Азитромицин Форте {Фарингит, Отит, 
Синусит, Ларингит, Острый бронхит, Пневмо-
ния, Рожистое воспаление, Хламидийные инфек-
ции, Язва двенадцатиперстной кишки} 

𝛃𝟑=Джозамицин {Фарингит, Отит, Сину-
сит, Ларингит, Тонзиллит, дифтерия, Острый 
бронхит, Пневмония, Коклюш, фурункулез, Ро-
жистое вопаление, Хламидийные инфекции} 

 

𝛃𝟒=Кларитромицин {Фарингит, Отит, Си-
нусит, острый бронхит, пневмония, Рожистое 
воспаление, Фолликулит} 

𝛃𝟓= Рокситромицин {Отит, Дифтерия, Ост-
рый бронхит, Пневмония, Коклюш, Хламидий-
ные инфекции} 

Естественно, каждый ЛС в разной степени 
воздействует на болезнь. Отдельно отметим, что 
данный алгоритм может использоваться и в слу-
чае, когда для лечения заболеваний в реальной 
жизни могут назначать не одно лекарство. 

В соответствие с данными выводами соста-
вим таблицу эффективности ЛС по отношению к 
болезням, а так же укажем цену «порции» 
(Табл.2)  

Под «порцией» будем понимать количе-
ство, необходимое для достижения планируе-
мого эффекта. В данной работе, на начальном 
этапе изложения теории, примем условно две 
упаковки лекарства.  

 Табл.2: таблица эффективности 

I 

                                  Лекарства      

 Болезни(𝐴𝑖)  
β1 β2 β3 β4 

β5  

1 Фарингит 0 0,33 0,33 1  0 

2 Отит 0 0,33 0,67 0,67 1 

3 Синусит 0 0,33 0,33 0,67 0  

4 Ларингит 0 0,33 0,67 0  0 

5 Тонзиллит 0,33 0 0,33 0  0 

6 Дифтерия 0,33 0 0,67 0 0,67 

7 Острый бронхит 0,33 0,33 0,33 0,33 0,67 

8 Пневмония 0,33 0,33 0,67 0,67 0,33 

9 Коклюш 0 0 0,33 0 0,33 

12 Хламидийные инфекции  0 0,33 0,33 0 0,67 

Цена «Порции» ЛС (𝑃𝑟𝑗) в рублях 95 288 1119 1156 1786 

 

Вероятности отдельных заболеваний и со-

бытий. 

Что бы учесть вероятностную структуру 

заболеваний обратимся к статистическим дан-

ным министерства здравоохранения. Из таблицы 

заболеваемости населения по основным классам 

болезней, оставим только те классы, к которым 

относятся наши болезни. (Табл.3). 

Табл.3  

ЗАБОЛЕВАЕМОСТЬ НАСЕЛЕНИЯ ПО ОСНОВНЫМ КЛАССАМ БОЛЕЗНЕЙ в 2013 г. 

(по данным Минздрава [5]) 

𝑘 
из них: 

На тыс. че-

ловек 

Вероят-

ность(𝑞𝑘) 

1 некоторые инфекционные и паразитарные болезни 30,9 0,0309 

2 болезни уха и сосцевидного отростка 28,0 0,028 

3 болезни органов дыхания 338,4 0,3384 

 

Распределим наши заболевания по этим 

группам, и условно (только в пределах данного 

исследования) будем считать, что каждая группа 

состоит из 1000 равновероятных болезней. Сопо-

ставим каждой болезни номер (𝑖) основного 

класса заболеваний и посчитаем его вероятность, 

как 𝑝𝑖 =
𝑞𝑘

1000
. 
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Болезнь 𝑨𝟏 𝑨𝟐 𝑨𝟑 𝑨𝟒 𝑨𝟓 𝑨𝟔 𝑨𝟕 𝑨𝟖 𝑨𝟗 𝑨𝟏𝟐 

Номер основного класса заболеваний (𝒌) 3 2 3 3 3 1 3 3 1 1 

Вероятность 𝒑𝒊 
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Так же можно допустить, что один человек 

может заболеть сразу несколькими болезнями в 

год. Конечно, в реальной жизни все болезни че-

ловек вряд ли сможет перенести. Поэтому будем 

считать, что пациент может иметь максимум 2 

болезни. 

Следовательно, возможны следующие со-

бытия E: {1,0,0,..,0}, {0,1,0,..,0},…,{0,0,0,..,1}, 

{1,1,0,..,0}, {1,0,1,..,0},…,{0,0,0,..,1,1}; 

 всего N = 15+𝐶15
2 = 15 +

15!

2!(15−2)!
= 120 

Событий. 

Бюджет населения на ЛС. 

Все население в России можно разделить 
на 10 процентные группы, называемые де-
цилями. В каждой децили представлено населе-
ние, объединенное одним (средним) уровнем до-
хода. Для каждой группы структура расходов 
различна, в том числе на здравоохранение. При-
ведем в таблице (Табл.4) ниже официальные ста-
тистические данные средних по России доходов 
и некоторых расходов помесячно на одного чело-
века в рублях по децилям, а также годовой расход 
ЛС [5]. Поскольку статистические данные объ-
единяют расходы на ЛС и предметы гигиены, то 
в дальнейших расчетах будем исходить из пред-
положения, что для любой категории обеспечен-
ности потребителей предметы гигиены состав-
ляют одну четверть общих расходов. 

Составим и посчитаем вероятности событий. Представим данные в следующей таблице: 

i 𝑃(0,0,.1𝑖,..0)   𝑃(1,0,..1𝑖,..)  𝑃(0,1,..1𝑖,..)  𝑃(0,0,1..1𝑖,..)  𝑃(0,0,0,1,..1𝑖,..)  𝑃(0,..,15,..1𝑖,..)  𝑃(0,..,16,..1𝑖,..) 

 1 0,000338             

 2 2,79E-05 9,46E-09           

 3 0,000338 1,14E-07 9,46E-09         

 4 0,000338 1,14E-07 9,46E-09 1,14E-07       

 5 0,000338 1,14E-07 9,46E-09 1,14E-07 1,14E-07     

 6 3,08E-05 1,04E-08 8,63E-10 1,04E-08 1,04E-08 1,04E-08   

 7 0,000338 1,14E-07 9,46E-09 1,14E-07 1,14E-07 1,14E-07 1,04E-08 

 8 0,000338 1,14E-07 9,46E-09 1,14E-07 1,14E-07 1,14E-07 1,04E-08 

 9 3,08E-05 1,04E-08 8,63E-10 1,04E-08 1,04E-08 1,04E-08 9,53E-10 

 12 3,08E-05 1,04E-08 8,63E-10 1,04E-08 1,04E-08 1,04E-08 9,53E-10 

 

i 𝑃(0,..,17,..1𝑖,..) 𝑃(0,..,18,..1𝑖,..) 𝑃(0,..,19,..1𝑖,..) 

8 1,14E-07  
 

 

9 1,04E-08 1,04E-08  

12 1,04E-08 1,04E-08 9,53E-10 

 

Таблица 4 

Децили 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 

доходы  4578 6453 7881 9336 10965 13044 15949 19897 26381 51487 

расходы на медицин-

ские товары и пред-

меты гигиены 

192 266 326 369 434 505 568 656 795 906 

годовой расход на ЛС 

и предметы гигиены 

2304 3192 3912 4428 5208 6060 6816 7872 9540 10872 

годовой расход на ЛС 

(𝒃𝒋) 

1728 2394 2934 3321 3906 4545 5112 5904 7155 8154 
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События (0, . . , 17, . . 1𝑖 , . . ): 

𝑖 𝑞β1
 𝑞β2

 𝑞β3
 𝑞β4

  𝑞β5
  

8 2 0 10 0 8 

9 2 0 10 0 8 

12 4 1 0 0 15 

 

 
События (0, . . , 18, . . 1𝑖 , . . )      

𝑖 𝑞β1
 𝑞β2

 𝑞β3
 𝑞β4

  𝑞β5
  

9 1 0 19 0 0 

12 0 2 10 0 8 

 

 
События (0, . . , 19, . . 1𝑖 , . . ): 

𝑖 𝑞β1
 𝑞β2

 𝑞β3
 𝑞β4

  𝑞β5
  

12 0 2 10 0 8 

 

Оценка количества необходимых ЛС 

Дальнейшим шагом будет вычисление ма-

тематического ожидания 𝑞β𝑗
, что позволит ска-

зать о необходимом количестве каждого лекар-

ства на душу населения. Вычислим по следую-

щей формуле: 𝐸β𝑖
= 𝑃(1,0,..,0) ∗ 𝑞β𝑖

(1,0, … ,0) +

⋯ + 𝑃(0,0,..,1) ∗ 𝑞β𝑖
(0,0, … ,1) + 𝑃(1,1,..,0) ∗

𝑞β𝑖
(1,1, … ,0) + ⋯ + 𝑃(1,0,..,1) ∗ 𝑞β𝑖

(1,0, … ,1) +

⋯ + 𝑃(0,..1,1) ∗ 𝑞β𝑖
(0, … ,1,1),  где 𝑖 = 1, … ,5. 

Таким образом: 𝐸β1
= 0,003385145; 𝐸β2

=

0,0000313865; 𝐸β3
= 0,007411017; 𝐸β4

=

0,00676746; 𝐸β5
= 0,003911891. 

Если умножить получившийся результат 

на число жителей России, из данных РОССТАТА 

на 19.05.2014 население РФ составляет 143,7 

млн. человек, а затем умножить на два (предпо-

ложение, что порция состоит из 2 упаковок) мы 

получим то количество упаковок каждого ЛС, ко-

торое необходимо произвести. Округлим дроб-

ные числа до целого в большую сторону. 

Эритромицин - 972891 упаковок; Азитро-

мицин Форте - 9021; Джозамицин - 2129927; Кла-

ритромицин – 1944968; Рокситромицин - 

1124278 ;  

Заключение. 

В работе предложен алгоритм оценки ко-

личества ЛС, используемых больными в РФ. Он 

основан на статистических данных о вероятно-

стях возникновения болезни, о возможностях 

бюджетов домашних хозяйств РФ и на эффектив-

ности применения тех или иных ЛС в медицине. 

Основная идея алгоритма в допущении, что боль-

ной подбирает наиболее эффективное ЛС с 

наименьшей ценой. Метод получается довольно 

громоздкий, т.к. для полной картины необходимо 

оценить десятки тысяч болезней и сотни тысяч 

ЛС. И только после полной оценки можно срав-

нивать полученные данные с эмпирическими 

данными фармакологии. Однако после достаточ-

ной апробации модель может с успехом помогать 

в принятии решений. 
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Резюме  
При разработке нового лекарственного препарата основная роль отводится биофармацевти-

ческих аспектам, на исследованиях которых и разрабатывается рациональная технология производ-
ства лекарств.  

Целью работы стала разработка рациональной технологии дерматологического мягкого лекар-
ственного средства для лечения грибковых заболеваний осложненных гиперкератозом, с постадий-
ным обоснованием каждой технологической стадии.  

Материалами исследования для разработки технологии стали образцы крема с клотримазолом 
и мочевиной, изготовленные различными способами. Использовали фармако-технологические и био-
фармацевтических методы исследований.  

В результате проведенных биофармацевтических, технологических исследований разработана 
технология мягкого лекарственного средства для терапии грибковых повреждений кожи, осложнен-
ных гиперкератозом. Предложенная технология изготовления лекарственного средства включает 
стадии: подготовка сырья; приготовление раствора мочевины и Na-КМЦ; приготовление масляной 
фазы; приготовление раствора клотримазола в ПЭО-400; получение эмульсии и добавление гидро-
фильно-неводных растворителей; гомогенизация; выгрузка; фасовка; упаковка туб в пачки; упаковка 
пачек в коробки.  

На основании комплекса фармако-технологических и биофармацевтических исследований раз-
работана рациональная технология нового лекарственного препарата для лечения грибковых пора-
жений кожи, осложненных гиперкератозом. Составлена блок-схема технологического процесса про-
изводства лекарственного средства, с определением критических контрольных моментов на всех его 
стадиях.  

Ключевые слова: фармацевтическая технология, дерматологический противогрибковый препа-
рат, клотримазол, мочевина. 

Summery  
Aram Dullah, Vlasenko I.А., Davtyan L.L. 
TECHNOLOGY OF DERMATOLOGICAL DRUG WITH CLOTRIMASOLE AND UREA  
 When developing a new drug is given to the primary role of biopharmaceutical aspects, on the basis 

of research which developed efficient technology and production of medicines. 
Goal is developing a rational technology cream with stepwise justification each process step.  
Research materials steel samples cream with clotrimazole and urea, cooked in different ways. Used 

pharmaco-technological and biopharmaceutical methods study. 
As a result of biopharmaceutical, technological research has developed a technology for the treatment 

of fungal cream skin lesions hyperkeratosis. Proposed a stepwise cream manufacturing technology, including 
stages: preparation of raw materials; preparing a solution of urea and Na-CMC; preparing an oil phase; 
preparing a solution of clotrimazole in PEO- 400; an emulsion and adding PLR; homogenization; unloading; 
packing; packing tubes in bundles; packing packs in the box. 

On the basis of the complex pharmaco-technological and biopharmaceutical research developed 
efficient technology combining new drug for the treatment of fungal infections of the skin, hyperkeratosis. 
Drawn flowchart cream production process, with the identification of critical control points at all stages. 

Keywords: pharmaceutical technology, dermatological antifungal drug, clotrimazole, urea.  
 
Не смотря на современные схемы лечения 

и многообразие дерматологических лекарствен-
ных средств, микоз стоп, до сих пор остаётся са-
мым распространенным грибковым заболева-
нием кожи. Это заболевание наиболее харак-
терно для людей старшего возраста и/или с дру-
гими хроническими болезнями (эндокринологи-
ческими, иммунодифицитными и т.д) [4, 13]. Од-
ним из направлений местного лечения дермато-
микозов является аппликационная терапия, в 

частности применение мягких лекарственных 
препаратов комбинованного действия: противо-
грибкового и кератолического.  

Нами разработано новое мягкое лекар-
ственное средство с такими активными фарма-
цевтическими инредиентами (АФИ) как, клотри-
мазол (противогрибковое действие) и мочевина 
(кератолитическое, кератопластическое дей-
ствие, с бактериостатическим и фунгистиче-
скими свойствами) [1, 2, 5]. Выбор данных АФИ 
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основан на анализе листов назначения больных 
местных препаратов. Необходимо отметить, что 
препаратов комплексного действия, содержащих 
одновременно клотримазол и мочевину, на фар-
мацевтическом рынке Украины отсутствуют [7, 
8]. Выходя из актуальности проблемы перспек-
тивным является создание нового комбиниван-
ного препарата в виде мягкого лекарственного 
средства (МЛС). 

Учитывая этиопатогенез данного заболева-
ния, а также медикобиологические требования к 
препарату целесообразным является создание 
МЛС на эмульсионной основе[3, 6, 11, 12]. При 
разработке препарата нами были учтены физико-
химические свойства АФИ, а также зависимость 
терапевтическойц эффективности препарата от 
способа введения АФИ. На основании комплекс-
ных исследований был разработан оптимальный 
состав нового комбинированного лекарственного 
препарата местного действия – емульсионного 
крема 1-го рода на основе клотримазола и моче-
вины для лечения грибковых поражений кожи, 
осложненных гиперкератозом. 

Целью роботы стала разработка рацио-
нальной технологи создания мякого лекарствен-
ного средства с клотримазолом и мочевиной с по-
стадийным обоснованием технологии приготов-
ления. 

Материалы и методы  
Объектами исследования для разработки 

технологии были образцы крема, приготовлен-
ные разными способами. Использовали фармако-
технологические и биофармацевтические ме-
тоды. Для контроля качества разработанного 
препарата использовали методики и рекоменда-
ции раздела «Мягкие лекарственные средства 
для местного использования» (Государственной 
Фармакопеи Украины І издание, с. 507-511), и 
ДСТУ 4765:2007 «Кремы косметические. Общие 
технические требования» [9, 10]. 

Результаты и обсуждение  
Учитывая, что технологические факторы 

окзывают непосредственное влияние на биодо-
ступность лекарственного препарата, нами про-
ведены биофармацевтическое обоснование вве-
дения активних АФИ в основу крема. Микробио-
логическими исследованиями (метод in vitro) 
нами обоснован способ введения клотримазола в 
основу препарата - в виде раствора в ПЭГ-400. 
Мочевину в состав основы вводили в виде вод-
ного раствора. 

Эмульсию готовили методом инверсии 
фаз. Эмульгаторы сплавляли с маслом при тем-

пературе 75±5 С. Отдельно готовили раствор 
мочевины, в котором при температуре 35-40 ºС 
растворяли полимер. Клотримазол растворяли в 
ПЭГ-400 при температуру 35–40 ºС, после чего 

его вводили в масляную фазу, которую предвари-
тельно охлождали до 35–40 ºС. Эмульгировали 
при помощи лопастной мешалки, затем при по-
стоянном перемешивании добавляли заранее 
приготовленный раствор полимера с мочевиной. 
Перемешивание продолжали до получения гомо-
генной массы при постепенном охлождении до 
комнатной температуры. Получили эмульсию 
типа м/в. 

В результате проведенных биофармацев-
тичных, технологических исследований разрабо-
тали состав и технологию эмульсионного крема 
для терапии грибковых поражений кожи, осло-
женных гиперкератозом. Блок схема технологи-
ческого процеса производства приведена на рис 
1. 

Технологический процесс получения пре-
парата состоит из основных стадий:  

 подготовительные работы,  

 основной технологический процесса; 

 упаковки, маркировки, отгрузки на склад 
готовой продукции. 
Технологический процесс производства 

крема проводится в соответствии с требованиями 
GMP (класс чистоты помещений - В).  

Предложена постадийная технология при-
готовления эмульсионного крема, включающая 
следующие стадии: 

Стадия 1. Подготовка сырья. 
Стадия 2. Приготовление раствора моче-

вины и Na-КМЦ. 
Стадия 3. Приготовление масляной фазы. 
Стадия 4. Приготовление раствора клотри-

мазола в ПЭО-400. 
Стадия 5. Получение эмульсии и добавле-

ние гидрофильно-неводного растворителя. 
Стадия 6. Гомогенизация. 
Стадия 7. Выгрузка. 
Упаковка крема. 
Стадия 8. Фасовка крема в тубы.  
Стадия 9. Упаковка туб в пачки.  
Стадия 10. Упаковка пачек в коробки.  
На стадии 6 после окончания гомогениза-

ции крема мешалку выключают и отбирают 
пробу для анализа на соответствие его требова-
ниям Методике контроля качества. 

Серия готовой продукции формируется из 
расчета одной загрузки реактора-гомогениза-
тора. 

При производстве препарата основными 
критическими параметрами, которые контроли-
руется, являются количество сырья, скорость 
оборотов мешалки, время перемешивания, ча-
стота оборотов мешалки, температура, однород-
ность. Критическими операциями - отвешивание 
сырья, растворимость компонентов.
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Рис.1. Технологическая блок-схема производства дерматологического препарата с клотримазолом и 

мочевиной 
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ВЫВОДЫ  

На основании комплекса фармако-техно-

логических и биофармацевтических исследова-

ний разработана оптимальная технология для но-

вого лекарственного препарата – эмульсионного 

крема на основе клотримазола и мочевины для 

лечения грибковых поражений кожи, осложнен-

ных гиперкератозом. Составлена блок-схема тех-

нологического процесса производства крема, с 

определением критических контрольних точек 

на всех його стадиях. 

Перспективой работы является проведение 

доклинических исследований разработанного 

крема с клотримазолом и мочевиной. 
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ФИТОТОКСИЧНОСТЬ АЛЮМИНИЯ НА ПРОРОСТКАХ ЯЧМЕНЯ И СМЯГЧЕНИЕ НЕГАТИВНОГО  

ДЕЙСТВИЯ ЗА СЧЕТ ИСПОЛЬЗОВАНИЯ КРЕМНИЙСОДЕРЖАЩЕГО УДОБРЕНИЯ СИЛИПЛАНТ  
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Изучено влияние повышенного содержания ионов алюминия в растворе для проращивания семян 

ярового ячменя сортов Бровар, Рамблер и Зазерский 85. Оценена возможность применения кремний-

содержащего удобрения Силиплант (обработка семян) для снятия негативного эффекта, обусловлен-

ного токсичным действием металла. Исследования проведены на двух-трех суточных проростках яч-

меня, проращиваемых в водном растворе и растворе хлорида алюминия (концентрация - 1 ПДК для 

питьевой воды). При оценке мутагенности и токсичности определяли морфометрические и цитоге-

нетические показатели: энергию прорастания, митотический индекс и перестройку хромосом в ана-

телофазах первого деления меристематических клеток в корневой меристеме. Показана сорт-специ-

фичность развития токсического эффекта алюминия. Установлено снижение фитотоксического и 

генотоксического эффектов так же зависящих от сортовых особенностей ярового ячменя. Сделано 

заключение о возможности использования удобрения Силиплант в качестве агента, снижающего 

токсическое действие металлов, в частности алюминия, однако при этом необходимо учитывать 

сортовую чувствительность растений. 

The influence of the high content of aluminum ions in the solution for germination of seeds of spring 

barley varieties Brovar, Rambler and Zazerskiy 85 was studied. The possibility of usage of silicon-containing 

fertilizers Siliplant (seed treatment) to remove the adverse effect caused by the toxic action of the metal was 

measured. Studies carried out on two or three daily barley, germinated in the aqueous solution and the solution 

of aluminum chloride (concentration - 1 MAC for drinking water). In assessing mutagenicity and toxicity 

determined morphometric and cytogenetic characteristics: vigor, mitotic index and chromosome aberrations 

in ana-telophase of the first division of meristematic cells in the root meristem. The specificity of toxic effects 

of aluminum was shown. It was found a decrease phytotoxic and genotoxic effects, which depending on the 

type of barley. It was revealed that the fertilizer Siliplant can be used as reducing agent toxic effects of metals, 

particularly aluminum, but it must take into account the sensitivity of the variety of plants. 

Ключевые слова: ячмень, сорт, устойчивость, кислотность, алюминий, удобрения, кремний, ге-

нотоксичность. 

Keywords: barley, variety, stability, acidity, aluminum, fertilizer, Si, genotoxicity. 
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Закисление почв приводит к их деградации 

и повышению риска снижения урожайности воз-

делываемых сельскохозяйственных культур. На 

закисленных почвах увеличивается подвижность 

тяжелых металлов, в том числе алюминия, и его 

уровень может достигать токсичных занчений, 

что отрицательно сказывается на развитии коне-

вой системы растений [5, 6]. Для снижения нега-

тивных последствий все больше применяются 

препараты, обладающие полифункциональным 

свойствами и оказывающие влияние не только на 

ростовые процессы, но и на устойчивость расте-

ний к различным стресс-факторам внешней 

среды [2]. Такие вещества, как правило, обла-

дают физиологической активностью и, различа-

ясь по цели действия и/или способу применения, 

воздействуют на физиологические и метаболиче-

ские процессы в растениях, способствуют реали-

зации генетического потенциала и лучшему 

усвоению питательных веществ. Одним из таких 

препаратов является Силиплант. Он содержит 

7,5-7,8 % кремния и микроэлементы (медь, же-

лезо, цинк, магний, марганец, бор, молибден, ко-

бальт) в хелатной форме, легко доступной для 

растений. Кремний повышает доступность для 

растений фосфора, калия, кальция и ряда других 

элементов питания и в то же время снижает по-

ступление тяжелых металлов [3]. 

Целью работы явилось изучение токсиче-

ского действии ионов алюминия на проростки 

ярового ячменя различных сортов и оценка воз-

можности снятия негативного эффекта за счет 

обработки семян кремнийсодержащим удобре-

нием Силиплант. 

Материалы и методы. В качестве объекта 

исследования были выбраны 3 сорта ячменя яро-

вого (Hordeum vulgare L.): Зазерский 85, Рамблер 

и Бровар. Для оценки токсического действия 

ионов алюминия семена ячменя каждого сорта 

(по 50 штук) помещали в чашки Петри и прора-

щивали в растворе соли алюминия (AlCl3*6Н2О 

в концентрации 0,5 мг/л, что соответствует 1 

ПДК для воды) в термостате при температуре 25 

0С в течение 2-3 суток. Обработку семян Силип-

лантом (из расчета 60 мл/т, расход рабочего рас-

твора 10 л/т) проводили в лабораторных усло-

виях на роторной установке в течение 20-30 ми-

нут. Обработанные семена просушивали на воз-

духе при комнатной температуре в течение 24 ч, 

после чего проращивали в дистиллированной 

воде (контроль) или растворе соли алюминия. 

Эффект воздействия ионов алюминия и/или Си-

липланта на проростки ячменя определяли по 

морфометрическим (энергия прорастания семян) 

и цитогенетическим (частота хромосомных абер-

раций, митотический индекс) показателям. Изме-

нение цитогенетических показателей в корневой 

меристеме проростков ячменя оценивали через 

48 ч проращивания семян, когда длина пророст-

ков достигала 5-10 мм. Проростки фиксировали в 

уксусном спирте (3:1). После окраски ацетокар-

мином, давленные препараты просматривали под 

микроскопом при увеличении 400. В качестве 

контроля использовали семена, проращенные в 

дистиллированной воде. Для обработки резуль-

татов исследования использовали стандартные 

статистические методы [1]. 

Результаты и обсуждение. Повышенное со-

держание ионов алюминия в растворе для прора-

щивания приводило к снижению энергии прорас-

тания и уменьшению митотического индекса по 

сравнению с контрольными значениями (табл. 1). 

В зависимости от сорта различия были суще-

ственными или на уровне тенденции. Наиболь-

шая чувствительность к повышенному содержа-

нию ионов алюминия отмечена для ячменя сорта 

Зазерский 85 (p<0,05). 

Обработка семян ячменя разных сортов 

Силиплантом приводила к разным по величине 

эффектам (табл. 2). Только у проростков ячменя 

сорта Рамблер после обработки Силиплантом и 

проращивании в дистиллированной воде (кон-

троль) отмечено увеличение показателя энергии 

прорастания (p<0,05) по сравнению с вариантом 

без обработки семян препаратом. Для этого же 

сорта так же было характерно снижение митоти-

чекого индекса и спонтантной хромосомной из-

менчивости, фиксируемой по частоте аберрант-

ных клеток (p<0,05). То есть, Силиплант, оказы-

вал положительное влияние на развитие пророст-

ков ячменя сорта Рамблер. Обработка семян яч-

меня сортов Бровар и Зазерский 85 Силиплантом 

приводила к снижению частоты аберрантных 

клеток в корневой меристеме двухсуточных про-

ростков (p<0,1).  

Проращивание семян ячменя, обработан-

ных Силиплантом, в растворе алюминия (табл. 2) 

приводило к некоторому снятию негативного эф-

фекта, обусловленного повышенным содержа-

нием ионов алюминия, в зависимости от биоло-

гических особенностей сорта. Выявлено, что 

если повышенное содержание ионов алюминия 

приводило к увеличению частоты хромосомных 

аберраций в корневой меристеме проростков се-

мян ячменя разных сортов приблизительно в 1,5 

раза (табл. 1), то обработка семян Силиплантом 

способствовала снижению частоты хромосом-
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ных аберраций на 30-60 %, что было близко к от-

мечаемому уровню без обработки семян препара-

том. При этом у проростков семян наиболее чув-

ствительного к действию ионов алюминия сорта 

Зазерский 85 отмечен наибольший эффект сни-

жения генотоксичности по показателю частоты 

аберрантных клеток (p<0,05). 

 

Таблица 1  

Морфометрические и цитогенетические показатели проростков ячменя при проращивании в дистил-

лированной воде и растворе соли алюминия 

Сорта ячменя Энергия прорастания, % Митотический индекс, % Частота аберрантных кле-

ток, % 

Контроль Al Контроль Al Контроль Al 

Зазерский 85 79,3±2,7 39,7±2,1* 7,2±1,0 4,6±0,3* 1,10±0,6 2,6±0,1* 

Бровар 84,0±1,5 76,7±3,1 9,0±0,3 5,7±0,2* 1,60±0,1 2,1±0,6 

Рамблер 71,3±1,9 64,0±2,5 9,0±0,2 6,1±0,3* 1,90±0,4 2,0±0,6 

* - различия с контролем значимы при p<0,05 

 

Таблица 2  

Морфометрические и цитогенетические показатели проростков ячменя при проращивании  

обработанных Силиплантом семян в дистиллированной воде и растворе соли алюминия 

Сорта ячменя Энергия прорастания, % Митотический индекс, 

% 

Частота аберрантных кле-

ток, % 

Контроль Al Контроль Al Контроль Al 

Зазерский 85 78,0±2,5 59,0±1,5*☐ 8,1±0,1 7,7±0,2☐ 0,53±0,5 1,1±0,1☐ 

Бровар 83,7±1,9 77,3±1,7 8,6±0,4 8,7±0,3☐ 0,50±0,4 1,0±0,6 

Рамблер 77,0±2,4☐ 74,0±1,3 8,0±0,1☐ 7,6±0,3☐ 0,77±0,4☐ 1,4±0,5 

* - различия с контролем значимы при p<0,05 

☐- различия с вариантом без обработки семян Силиплантом (в табл. 1) значимы при p<0,05 

 

Токсическое и генотоксическое действия 

алюминия является сорт-специфичным, как было 

показано нами для ряда сортов ячменя [7]: часть 

сортов оказались очень чувствительными, другие 

- устойчивыми (на которые повышенное содер-

жание ионов алюминия влияло незначительно), а 

часть - с промежуточными значениями. На про-

ростки семян ярового ячменя сортов Зазерский 

85, Рамблер и Бровар ионы алюминия хотя и ока-

зывали фито- и генотоксическое действие, од-

нако величина эффектов была различной. Столь 

же различным по величине эффектам приводило 

и предварительная обработка семян кремнийсо-

держащим препаратом Силиплант: при общей 

тенденции к снижению токсического действия 

ионов алюминия наиболее стабильный эффект 

отмечен для более устойчивого к ионам металла 

сорта (сорт Рамблер). Так же, как и в предыду-

щих наших работах, один из сортов – Бровар – 

обладал промежуточными значениями отклоне-

ния показателей. Примечательно, что для чув-

ствительного к токсичности ионов алюминия 

сорта Зазерский 85 Силиплант практически пол-

ностью исключал негативное влияние по показа-

телю генотоксичности (частота хромосомных 

аберраций и митотический индекс) и суще-

ственно влиял на энергию прорастания семян, 

снижая деградацию показателя, вызванную дей-

ствием ионов алюминия. Позитивный эффект 

Силипланта обусловлен активным участием 

кремния в формировании адаптивного потенци-

ала растений. В водной среде при гидролизе Си-

липланта образуется пористая пленка из поли-

кремниевых кислот, которая «закрепляет» раз-

личные соединения, в том числе и тяжелые ме-

таллы в частности ионы алюминия, снижая их 

транспорт. Этот препарат используется для сня-

тия негативных последствий действия пестици-

дов и сокращения потерь урожая [4]. Считается, 

что чувствительность к действию алюминия но-

сит генетический плейотропный характер и кон-

тролируется не только геном Alt. Однако можно 

предположить, что действие Силипланта приво-

дит к увеличению экспрессии генов, контролиру-

ющий повышенный синтез в клетках апикальной 

меристемы белков, подобных лактоферрину или 

трансферрину, способных инактивировать дей-

ствие ионов алюминия или механизм детоксика-

ции имеет иной неизвестный характер. Так, одно-
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временное добавление с ионами железа и алюми-

ния ионов цитрата натрия почти полностью сни-

мает токсическое действие алюминия на про-

ростки чувствительных к нему сортов ячменя, 

что свидетельствует о превалирующей роли гена 

толерантности Alt в формировании устойчивости 

растений к алюминию [7]. 

Для повышения эффективности примене-

ния кремнийсодержащего удобрения Силиплант 

в качестве антистрессового фактора в техноло-

гиях возделывания зерновых культур требуется 

учитывать сортовую чувствительность и коррек-

тировать, возможно, нормы внесения или способ 

применения этого физиологически активного со-

единения. 
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Аннотация: В результате микробиологического исследования получены данные по численности 

и разнообразию психротолерантных дрожжей, выделенных из образцов высотных и наземных атмо-

сферных аэрозолей юга Западной Сибири. По совокупности определенных фенотипических и геномных 

признаков изоляты дрожжей были отнесены к родам Saccharomyces, Candida, Sporidiobolus, 

Aureobasidium, Sporobolomyces, Cryptococcus, Rhodotorula и др. Обнаружены как сапрофитные, так и 

патогенные микроорганизмы. Выявлены штаммы дрожжей рода Aureobasidium активно продуциру-

ющие экзополисахариды и меланины, являющиеся перспективными для биотехнологических разрабо-

ток.  

Ключевые слова: аэрозоли атмосферного воздуха, психрофильные дрожжи, идентификация 
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Summary: As a result of microbiological research information on the number and diversity 

psychrotolerant yeast isolated from high-altitude and ground-based samples of atmospheric aerosol in the 

South of Western Siberia were obtained. In certain phenotypic and genomic characteristics of the yeast isolates 

were referred to the genera Saccharomyces, Candida, Sporidiobolus, Aureobasidium, Sporobolomyces, 

Cryptococcus, Rhodotorula and other. Both saprophytic and pathogenic microorganisms were detected. The 

strain of yeasts of the genus Aureobasidium actively producing exopolysaccharides and melanin and being 

perspective for biotechnological developments were revealed. 

Keywords: atmospheric aerosols, psychrophilic yeast, identification 

 

Значительная часть биосферы Земли, 

включая атмосферу, находится в условиях хо-

лода, что объясняет широкое распространение в 

природе психрофильных и психротолерантных 

микроорганизмов. Холодоустойчивые дрожжи и 

дрожжеподобные грибы известны среди родов 

Cryptococcus, Saccharomyces, Zygosac-

charomyces, Pichia, Torulopsis, Candida и др. [1, 2]. 

Учитывая климатические условия Сибири, ис-

следование психрофильных и психротолерант-

ных микроорганизмов в составе атмосферных 

биоарозолей является актуальным для этого ре-

гиона.  

В настоящей работе, проведенной в рамках 

НИР «Оценка опасности жизнеспособных мик-

роорганизмов в атмосферном аэрозоле юга За-

падной Сибири для здоровья человека», пред-

ставлены данные по численности и разнообра-

зию психротолерантных дрожжей, выделенных 

из образцов атмосферных аэрозолей юга Запад-

ной Сибири. 

Материалы и методы 

Для отбора проб атмосферных аэрозолей 

использовали импинджеры, содержащие в каче-

стве сорбирующей жидкости 50 мл раствора Хен-

кса (ICN Biomedicals). Высотные пробы атмо-

сферных аэрозолей отбирали на высоте 7000, 

5500, 4000, 2000, 1500, 1000 и 500 м с помощью 

лаборатории «Оптик-Э», смонтированной на базе 

самолетов АН-30 или ТУ-154. Трасса полета про-

тяженностью 50 км проходила над Караканским 

бором (правый берег р. Обь). Наземные пробы 

были отобраны на площадках, расположенных на 

территории ФБУН ГНЦ ВБ «Вектор» и в поселке 

Ключи Новосибирской области. Из импиндже-

ров пробы аэрозолей, суспендированные в рас-

творе Хенкса, высевали на селективные среды 

разного состава, для выделения дрожжей и 

дрожжеподобных грибов применяли среду Са-

буро [3]. Высевы инкубировали в термостате при 

температуре 22–30°С и 6-10ºС в течение 20 суток. 

Индивидуальные колонии, выросшие на агаризо-

ванных средах, использовали для получения чи-

стых культур и последующего их анализа. Мор-

фологию клеток исследовали методом фазово-

контрастной микроскопии с помощью микро-

скопа Axioskop 40 (Carl Zeiss, Германия). Изуче-

ние физиологических и биохимических свойств 

изолятов дрожжей, выполняли стандартными ме-

тодами [3].  
Для идентификации штаммов дрожжей и 

дрожжеподобных грибов молекулярно-генетиче-
скими методами использовали два участка ге-
нома этих микроорганизмов: ITS – последова-
тельность межгенного рибосомального спейсера 
и NS- фрагмент 18S рРНК. ДНК выделяли из сус-
пензий микроорганизмов с использованием 
набора «ДНК-технология» (НК-технология, Рос-
сия) по методике, прилагающейся к набору. Реак-
цию амплификации NS-фрагмента геномной 
ДНК дрожжей вели с использованием олигонук-
леотидов NS1 и NS8 для первого раунда ПЦР (по-
лученный фрагмент 1700 н.п.), NS1 и NS2 для 
второго раунда ПЦР (полученный фрагмент ~600 
нп.) [4]. Реакцию амплификации ITS-фрагмента 
геномной ДНК вели с использованием олигонук-
леотидов ITS1 и ITS4 для первого раунда ПЦР 
(полученный фрагмент ~ 700 н.п.), ITS3 и ITS4 
для второго раунда ПЦР (300н.п.) [5]. В качестве 
матрицы использовали выделенную геномную 
ДНК, реакцию вели с использованием Taq-ДНК-
полимеразы и буфера (Fermentas). Полученные в 
ходе второго раунда ПЦР ДНК-фрагменты очи-
щали элюцией из GTG-агарозы (Lonza, Израиль). 
Реакцию секвенирования полученных ПЦР-
фрагментов проводили с использованием тех же 
олигонуклеотидов и реактива BigDye v.3.1 
(Applied Biosystems, CША) в стандартных усло-
виях. Электрофоретическое разделение продук-
тов реакции секвенирования вели с использова-
нием прибора ABI Sequencing Analyzer 3500. По-
лученные последовательности анализировали с 
использованием программного обеспечения ABI 
Sequence Scanner и Sequencher v.4.1.4. Сравнение 
последовательностей с имеющимися в GenBank 
последовательностями NS и ITS-фрагментов 
проводили с использованием алгоритма 
BLASTN. 

Результаты и обсуждение 

По результатам фенотипического и геном-

ного анализа микроорганизмов атмосферного 

воздуха были выявлены представители родов 
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Brevibacillus, Kocuria, Brevundimonas, Deinococ-

cus, Micrococcus, Arthrobacter, Flavobacterium, 

Acetobacter, Bacillus, Paenibacillus, Acinetobacter, 

Staphylococcus, Streptomyces, Streptococcus, Sac-

charomyces, Candida, Sporidiobolus, Aureobasid-

ium, Sporobolomyces, Cryptococcus и др. При этом 

общая концентрация микроорганизмов способ-

ных расти при 6-10ºС для разных высот состав-

ляла от 3,20×102 до 1,13×105 КОЕ/м3. Культиви-

рование при низкоположительных температурах, 

при всех прочих равных условиях, показало, что 

концентрация психртолерантных микроорганиз-

мов в ряде образцов была на 2-3 порядка больше, 

по сравнению c численностью изолированных 

мезофильных микроорганизмов. Высокая кон-

центрация психротолерантных микроорганизмов 

наблюдалась в образцах аэрозолей воздуха взя-

тых как в холодный, так и в теплый период года 

(рис. 1).  

 

  

 

А - в приземном слое воздуха, п. Ключи  

в мае и июле 2013 года 

Б - в приземном слое воздуха, п. Кольцово  

с апреля по август 2013 года 

 

 

 
В - в высотных пробах воздуха над Караканским бором 

Рис. 1. Сравнительная характеристика средних концентраций психрофильных и мезофильных микро-

организмов (кл./ м3) в аэрозолях атмосферного воздуха. 

 

Cреди выделенных холодолюбивых изоля-

тов в большем количестве и разнообразии, чем 

среди мезофилов, были представлены пигмент-

ные неспороносные бактерии и дрожжи. Обилие 

пигментированных форм среди «воздушной мик-

рофлоры» объясняется тем, что пигменты играют 

защитную роль, предохраняя клетки от действия 

видимого и ближнего ультрафиолетового света. 

Среди пигментов микроорганизмов могут встре-

чаться представители различных классов ве-

ществ: каротиноиды, феназиновые красители, 

пирролы, антоцианы и др. В числе бактерий, об-

разующих главным образом каротиноиды (жел-

тые, оранжевые, красные и розовые пигменты), 

при высеве атмосферных аэрозолей обнаружены 

представители родов Micrococcus, Pseudomonas, 
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Corynebacterium, Mycobacterium, Nocardia, 

Flavobacterium и ряда других.  

Штаммы выделенных дрожжей, формиру-

ющие преимущественно розовые колонии раз-

ных оттенков и интенсивности пигментации, 

были идентифицированы как относящиеся к ро-

дам Cryptococcus (штаммы St-881, St-720, St-436, 

Dr-84, Dr-87), Sporidiobolus (St-818, St-875), 

Bullera (St-816), Sporobolomyces (St-879). Штамм 

Dr-106 был идентифицирован как Metschnikowia 

sp., штамм St-795 отнесен к роду Microstroma, 

штамм St-439 был определен как Tilletiopsis sp. 

(98-99% сходства с последовательностями соот-

ветствующих штаммов, имеющимися в 

GenBank). На рис. 2 представлено разнообразие 

колоний психротолерантных штаммов дрожжей, 

выделенных из атмосферных аэрозолей, на ага-

ризованной среде.  

 

     
St-439 St-440 St-441 St-450 St-880 

Рис. 2. Колонии штаммов психротолерантных дрожжей, выделенных из аэрозолей  

атмосферного воздуха 

 

Выделенные из аэрозолей штаммы 

дрожжей отличались формой и размерами кле-

ток, типом почкования, наличием капсул и внут-

риклеточных включений (рис. 3). Клетки штам-

мов были округлыми (штамм St-498), вытяну-

тыми (St-450), игольчатыми (St-492, St-453), поч-

кование одиночным (St-450) или множественным 

(St-508). Деление распространено среди дрожжей 

значительно реже, чем почкование. После деле-

ния клетки могут оставаться одиночными, как у 

Schizosaccharomyces (штамм St-254), или обра-

зуют мицелий, который иногда распадается на 

артроспоры, как у Trichosporon. В последнем слу-

чае клетки имеют прямо срезанные окончания 

(St-529). При не расхождении клеток при размно-

жении возможно образование псевдомицелия 

(штаммы St-498, Dr-2 и St-431).  

 

    
St-450 St-458 St-508 St-506 

    

St-492 St-498 St-431 St-529 

    
Dr-2 St-453 St-889 Dr-106 

 

Рис. 3. Морфология клеток и особенности вегетативного размножения почкованием и делением 

штаммов дрожжей, выделенных из аэрозолей; ×2500. 
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Об активном образовании баллистоспор у 

ряда изолированных штаммов базидиомицетов, 

отнесенных к родам Sporidiobolus, Sporobo-

lomyces, Bullera (рис. 4, 5), можно было судить по 

появлению на агаре мелких вторичных колоний 

(рис. 4В) и по зеркальному отображению на 

крышке чашки, перевернутой вверх дном, коло-

ний дрожжей растущих на агаре, образованному 

за счет напыления отбрасываемых спор (рис. 4Б). 

 

   
 А  Б  В 

Рис. 4. Первичные колонии штамма St-448 на агаре (А), формирование за счет отбрасываемых балли-

стоспор «отпечатка» первичных колоний на крышке чашки Петри (Б) и вторичных (В) мелких коло-

ний на агаре.  

 

Такие адаптивные признаки выделенных 

штаммов дрожжей, как интенсивная пигмента-

ция колоний, формирование активно отстрелива-

ющихся баллистоспор, выраженная сахаролити-

ческая активность в отсутствии гидролитической 

ферментной системы, свидетельствуют об их 

приспособленности к такой среде обитания, как 

филосфера. Дрожжи с подобными характеристи-

ками могли попасть в атмосферные аэрозоли с 

частичками пыли, представленными остатками 

растительного опада [3]. 

  

   
 А  Б В (увеличенное 

фото) 

Рис. 5. Морфология колоний (А), клеток с баллистоспорами (Б) и баллистоспор (В), отброшенных 

клетками на крышку чашки со штаммом дрожжей St-441. 

 
Штаммы St-880, Dr-1, St-884, Dr-3, St-664 и 

ряд других продуцировали черные и бурые пиг-
менты (меланины). В соответствии с выявлен-
ными фенотипическими признаками и по резуль-
татам молекулярно генетического анализа (сход-
ство по фрагментам последовательностей ITS и 
NS на уровне 98-99 %) они были определены как 
принадлежащие к роду Aureobasidium, виду A. 
pullulans. В целом, так называемые «черные 
дрожжи» – это группа несовершенных дрожже-
подобных грибов аскомицетового аффинитета, 
характеризующихся образованием черных или 
бурых, либо чернеющих со временем колоний за 
счет синтеза меланинов. Кроме рода Aure-

http://ru.vlab.wikia.com/wiki/Sporidiobolus?action=edit&redlink=1
http://ru.vlab.wikia.com/wiki/Sporobolomyces?action=edit&redlink=1
http://ru.vlab.wikia.com/wiki/Sporobolomyces?action=edit&redlink=1
http://ru.vlab.wikia.com/wiki/Bullera?action=edit&redlink=1
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Рис. 6. Морфология колоний и клеток меланинпродуцирующего штамма дрожжей St-880: А – капсу-

лированные клетки, Б – пигментированные колонии на агаризованной среде; В, Г – гифы и конидии, 

×2500. 

 

Клетки штамма A. pullunans St-880 обра-

зуют мощные полисахаридные капсулы (рис. 

6А). Гифы в начале роста септированные, бес-

цветные, формируют бесцветные бластокони-

дии, затем происходит накопление пигмента 

(рис. 6Б). Появляющиеся коричневые гифы диф-

ференцируются в темноокрашенные артрокони-

дии и хламидоконидии (рис. 6В). Конидии круп-

ные (3-4×6-8 мкм), могут быть одиночными или 

собраны в пучки на коротких боковых вздутиях 

мицелия (рис. 6Г). Как характерно для этого вида 

штаммы St-880 и Dr-1 секретируют уреазу и ами-

лазы, не утилизируют такие углеводы как лак-

тоза, манит, сахароза, восстанавливают нитраты 

в нитриты. Ввиду высокой скорости и интенсив-

ности образования меланина, обильной секреции 

экзополисахаридов, формирующих капсулу, 

штамм A. pullunans St-880 может быть перспек-

тивен в качестве продуцента полисахаридного 

комплекса и пигмента меланина, используемого 

в медицине при разработке, антимутагенных, 

противоопухолевых средств [7-9]. Для направ-

ленного целевого синтеза продуктов метабо-

лизма штамма A. pullunans St-880 необходима оп-

тимизация условий его культивирования. 

При определении температурного диапа-

зона роста выделенные штаммы дрожжей были 

высеяны на питательную среду Сабуро повторно 

и инкубированы при температурах от 6-10 и до 

42°С. Выяснено, что все штаммы имели умерен-

ный рост при температурах от 20 до 28°С, что не 

позволяет считать из психрофилами, и обильный, 

интенсивный рост при температуре 6-10°С (табл. 

1).  

 

Таблица 1 

Определение температурного диапазона роста штаммов дрожжей, выделенных из атмосферных  

аэрозолей 

Штамм Температура культивирования (°С), интенсивность роста 

6-10 20-22 28 37 42 

St-436 ++++ + - - - 

St-439 ++++ + - - - 

St-440 ++++ ++ ++ - - 

St-441 ++++ ++ ++ - - 

St-448 ++++ ++ ++ - - 

St-450 ++++ ++++ ++++ + - 

St-451 ++++ ++ ++ - - 

St-452 ++++ ++ ++ - - 

St-453 ++++ ++ ++ - - 

St-816 ++++ ++ ++ ± - 

St-818 ++++ ++ ++ ± - 

St-875 ++++ ++ ++ - - 

St-880 ++++ ++ ++ - - 

Dr-1 ++++ ++ ++ - - 

Saccharomyces 

cerevisiae 
- +++ ++++ ++++ - 

Candida albicans - +++ ++++ ++++ - 

Обозначения: ++++ обильный рост, ++ умеренный рост, + слабый рост, - отсутствие роста. 
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Все четырнадцать тестированных штаммов 

дрожжей не росли при температуре 42°С и 

только один из них был способен к активному ро-

сту при температуре 37°С. Полученные данные 

свидетельствуют о том, что температурный опти-

мум роста исследуемых штаммов дрожжей, как 

это характерно для психротолерантных микроор-

ганизмов, сдвинут в область пониженных темпе-

ратур. Исключением являлся штамм St-450, опре-

деленный как Rhodotorula sp., относящийся к ба-

зидиомицетам семейства Cryptococcaceae, ак-

тивно растущий, как свойственно представите-

лям этого рода, прежде всего патогенным, в ши-

роком диапазоне температур - от 6 и до 37°С.  

В результате выполненной работы выяс-

нено, что в высотных и наземных аэрозолях ат-

мосферного воздуха психротолерантные микро-

организмы представлены большим разнообра-

зием видов, включая дрожжи, продуцирующие 

каротиноидные и меланиновые пигменты, пред-

ставляющие интерес для биотехнологии. Пока-

зано, что жизнеспособные представители родов 

Aureobasidium, Sporidiobolus, Candida, Rhodo-

torula и ряда других, среди которых известны па-

тогенные и условно-патогенные штаммы, также 

широко представлены среди психротолерантных 

дрожжей, выделенных из аэрозолей атмосфер-

ного воздуха. 
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Проведено сравнительное исследование показателей роста, активности синтеза фенольных 

метаболитов и антиоксидантного потенциала каллуса пажитника греческого и суспензионной куль-

туры, полученной на его основе. Установлено, что переход от поверхностного выращивания к глубин-

ному привел к повышению активности роста, сокращению продолжительности пассажа, повышению 

продукции фенольных соединений, незначительной потере антиоксидантной активности. На основа-

нии полученных данных можно заключить, что в суспендированном состоянии культура клеток па-

житника греческого демонстрирует более высокую продуктивность по сравнению с исходной каллу-

сной тканью. 

The comparative study of growth parameters, activity of phenolic synthesis and antioxidant potential of 

fenugreek callus and suspension cultures has been conducted. It was found that the transition from cultivation 

in solid medium to deep cultivation led to increase in growth activity, reduce the duration of the passage, 

increase of production of phenolic compounds, a minor loss of the antioxidant activity. Thus, fenugreek cell 

culture in the state of suspension demonstrated higher productivity as compared with initial callus tissue. 

Ключевые слова: пажитник греческий, Trigonella foenum-graecum, каллус, суспензионная куль-

тура, удельная скорость роста, продукция фенольных соединений, антиоксидантная активност. 

Keywords: fenugreek, Trigonella foenum-graecum, callus, suspension culture, specific growth rate, 

production of phenolic compounds, antioxidant activity. 

 

В последнее время стремительно растет 

спрос на натуральные антиоксидантные препа-

раты растительного происхождения – сухие и 

жидкие экстракты. Возросший интерес к такого 

рода лекарственным формам объясняется, в 

первую очередь, широким диапазоном активно-

стей, так как кроме прямого антиоксидантного 

действия подобные средства могут оказывать 

определенный спектр «побочных» терапевтиче-

ских свойств наряду с основным антиоксидант-

ным. Также в большинстве случаев экстрактив-

ные препараты оказывают мягкое действие и не 

вызывают появление побочных эффектов благо-

даря природной сбалансированности качествен-

ного состава и содержания активных компонен-

тов.  

Очень рентабельным может стать произ-

водство антиоксидантных экстрактивных препа-

ратов на основе культуры клеток in vitro. Получе-

ние антиоксидантных фенолсодержащих экс-

трактов клеточных культур, позволит отказаться 

от некоторых этапов производственного про-

цесса, таких как выделение и очистка отдельных 

целевых веществ. Подобная оптимизация техно-

логического регламента может значительно со-

кратить производственные затраты, что с одной 

стороны позволит снизить стоимость продукции 

и сделать ее более доступной для потребителей, 

а с другой стороны принесет ощутимую финан-

совую выгоду производителям.  

Пажитник греческий (Trigonella foenum-

graecum L.) – одно из древнейших культивируе-

мых лекарственных растений. Высокое содержа-

ние фенольных метаболитов [1] обуславливает 

мощные антиоксидантные, гепатопротекторные, 

противовоспалительные, антибактериальные 

свойства данного растения [3; 4; 5] и определяет 

значительный интерес к культуре клеток пажит-

ника греческого, как к возможному источнику 

получения фенолсодержащих препаратов анти-

оксидантного действия. В промышленной био-

технологии с целью получения биологически ак-

тивных веществ преимущественно используются 

суспензионные культуры, инициируемые из хо-

рошо растущих и высокопродуктивных каллу-

сных культур, поэтому получение и тщательное 

физиолого-биохимическое исследование послед-

них является первым этапом биотехнологиче-

ских исследований. Известно, что способ культи-

вирования клеточной линии может оказывать 

значительное влияние на ее продуктивность и те-

рапевтический потенциал [2]. Так, переход от по-

верхностного к глубинному выращиванию мо-

жет спровоцировать изменения в работе метабо-

лических путей клеток в связи с необходимостью 

их адаптации к новым условиям, что может отра-

зиться на физиолого-биохимических показателях 

культуры и, соответственно, на перспективности 

ее практического использования. 

Целью данного исследования было прове-

сти сравнительную оценку показателей роста, ак-

тивности накопления фенольных метаболитов и 

антиоксидантного потенциала каллусной и сус-

пензионной культур пажитника греческого. 
Объектами изучения были листовой каллус 

пажитника греческого ярового сорта Ovari 4 и 
суспензионная культура, полученная на его ос-
нове. Культивирование культур осуществляли на 
модифицированной питательной среде Мурасиге 
и Скуга, дополненной сахарозой в концентрации 
40 г/л и фитогормонами 2,4-дихлорфеноксиук-
сусной кислотой, кинетином и индолил-3-уксус-
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ной кислоты в концентрации 2 мг/л. Для приго-
товления плотной среды использовали агар в 
концентрации 8 г/л. Величина рН питательных 
сред до стерилизации составляла 5,7–5,8. Жид-
кую и агаризованную питательную среду стери-
лизовали путем автоклавирования при 0,5 атм и 
130 °С в течение 30–40 мин. Каллусную культуру 
выращивали в темноте в условиях микробиоло-
гического термостата при температуре 24 °С. 
Суспензию культивировали в темноте при ком-
натной температуре на круговом шейкере со ско-
ростью 100-120 об/мин. Для оценки ростовых 
процессов клеточных культур рассчитывали 
удельную скорость роста (УСР, сут-1). При по-
строении ростовых кривых с целью установления 
оптимальной длительности пассажа определяли 
прирост биомассы относительно исходного 
уровня на разных этапах ростового цикла (%). 
Общее содержание фенольных соединений 
(ОСФС) в каллусах устанавливали по методу Фо-
лина-Чокальтеу и выражали в мг/г сухой массы в 
эквиваленте галловой кислоты (мг ГК/г сух. м.). 
Продукцию фенольных соединений (ПФС) нахо-
дили как произведение удельной скорости роста 
и содержания фенольных соединений (мг ГК/г 
сух. м*сут). Для определения антирадикальной 
активности (АРА) экстрактов использовали ме-
тод DPPH по Jastrzebski и др. (2007), общей анти-
оксидантной активности (ОАА) – фосфомолиб-
деновый метод по Prieto и др. (1999), хелатирую-
щей активности (ХА) – метод Huang и Kuo 
(2000), и выражали в мг/г сухой массы в эквива-
ленте аскорбиновой кислоты (мг АК/г сух. м.).  

В ходе проведенных экспериментов уста-
новлено, что перевод каллусной культуры пажит-
ника греческого в состояние суспензии привел к 
изменению многих показателей клеточной линии 

(таблица 1). Показано, что по активности приро-
ста суспензия опережает исходный каллус в 6 раз 
– 0,847 сут-1 против 0,099 сут-1. Кроме того, про-
должительность культивирования суспензион-
ной культуры до достижения стационарной фазы 
роста, когда продуктивность по биомассе дости-
гает максимального значения, сокращается более 
чем на треть – с 35 сут до 21 сут 

Суспензионная культура по суммарному 
содержанию фенолов приблизительно на  
30 % уступает каллусной культуре, что, должно 
быть, связано с активизацией роста, зачастую 
негативно сказывающейся на вторичном синтезе. 
При этом важно отметить, что антирадикальная 
активность каллусной и суспензионной культур 
пропорциональна содержанию в них фенольных 
соединений, что указывает на положительную 
связь между данными параметрами. И, несмотря 
на более низкое содержание фенольных метабо-
литов, по общей антиоксидантной и хелатирую-
щей активностям в пересчете на грамм сухой 
массы суспензионная культура практически не 
уступает исходному каллусу.  

Для того чтобы оценить перспективность 
применения клеточных культур для получения 
лекарственного сырья необходимо учитывать, 
что они должны одновременно характеризо-
ваться высокой продуктивностью по биомассе и 
синтезируемым соединениям. В этой связи опре-
деляли продукцию фенольных соединений кал-
лусной и суспензионной культурами, интеграль-
ный показатель одновременно учитывающий 
скорость прироста биомассы и интенсивность 
накопления целевых метаболитов. Благодаря вы-
сокой активности роста, продукция полифенолов 
суспензией даже при более низком содержании 
метаболитов, на порядок выше по сравнению с 
каллусной тканью.  

Таблица 1  

Физиолого-биохимические показатели культуры клеток пажитника греческого при поверхностном и 

глубинном культивировании 

Показатель 

Способ культивирования культуры клеток 

Поверхностный 

(каллус) 

Глубинный 

(суспензия) 

УСР, сут-1 0,099±0,006 0,847±0,024 

Продолжительность пассажа, сут 35 21 

ОСФС, мг ГК/г сух. м. 8,66±0,42 5,04±0,29 

ПФС, мг ГК/г сух.м.*сут 0,85 4,27 

АРА, мг АК/г сух. м 0,654±0,022 0,385±0,018 

ОАО, мг АК/г сух. м. 17,68±1,34 15,86±0,31 

ХА, мг АК/г сух. м. 9,08±0,31 11,17±0,31 
э
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Культивирование клеточной линии в жид-

кой питательной среде не привело к значитель-

ному изменению ее восстановительных и метал-

лсвязывающих свойств. И хотя, была несколько 

потеряна связанная с содержанием полифенолов 

антирадикальная активность, однако значитель-

ное увеличение объемов продуцируемой массы 

клеток в суспендированном состоянии с легко-

стью компенсирует данный негативный эффект. 

Помимо этого, важным результатом культивиро-

вания линии клеток в жидкой среде явилось зна-

чительное сокращение продолжительности пас-

сажа. Все это позволяет получать больший объем 

клеточного сырья и в более сжатые сроки, чем 

при выращивании каллусной культуры. 

Таким образом, можно заключить, что сус-

пензионная культура пажитника греческого ха-

рактеризуется более высокой продуктивностью 

по сравнению с исходной каллусной тканью и 

имеет высокий потенциал использования в каче-

стве источника растительного сырья для про-

мышленного изготовления фенолсодержащих 

экстрактивных препаратов антиоксидантного 

действия. 
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 Аннотация. В статье приведены сведения о самоорганизации нанокапсул, содержащих анти-

биотики цефалоспоринового ряда, а также сведения о размере капсул с помощью метода NTA и по-

ложительных результатах испытаний при развитии инфекционных пародонтитов и гингивитов у со-

бак. Данная разработка по уменьшению размеров частиц приводит к увеличению биодоступности и 

эффективности, что позволяет уменьшить в лекарственной форме содержание действующего веще-

ства в 20-100 раз и контролировать освобождение веществ в определённом очаге с полным охватом 

мест рекультивации возбудителей инфекции. 

 Abstract.The article presents information on the self-organization of the nanocapsules containing 

cephalosporin antibiotics, as well as information about the size of the capsules by the method of NTA and 

positive test results in the development of infectious periodontitis and gingivitis in dogs. This development is 

to reduce the particle size leads to increased bioavailability and effectiveness, reducing the dosage form in the 

active substance content of 20-100 times, and to control the release of certain substances in the hearth with 

full coverage locations reclamation pathogens. 

Ключевые слова: нанокапсулы, самоорганизация, цефалоспорины, метод NTA, инфекционные 

болезни животных, ветеринарная медицина. 

Keywords: nanocapsules, self-organization, cephalosporins, method NTA, infectious animal diseases, 

veterinary medicine. 

 
 Эффективность борьбы с инфекционными 

заболеваниями со сложной этиологией, обуслов-
ленной повышением вирулентности условно-па-
тогенных микроорганизмов понижается, что тре-
бует поиска и разработки новых химиотерапев-
тических средств с разным механизмом антимик-
робного действия. Исследование по разработке и 
испытанию новых нанокапсулированных ком-
плексных антибиотиков с целью борьбы с инфек-
ционными заболеваниями животных наиболее 
актуальны для ветеринарной медицины, по-
скольку капсулирование и микрокапсулирование 
лекарственных препаратов получило широкое 
применение в медицинской практике в качестве 

одного из эффективных средств их контролируе-
мой доставки [1]. Цефазолин, цефепим, цефтри-
аксон, и цефатоксим — цефалоспориновые анти-
биотики 1-го-4-го поколения имеют лекарствен-
ную форму в виде порошка для парентерального 
применения, действуют бактерицидно и обладает 
широким спектром антимикробного действия [2]. 
Природа полимерной оболочки обусловливает 
необходимость применения для изучения нано-
капсул методов, обладающих минимальным раз-
рушающим воздействием на химические струк-
туры. В качестве этих методов были использо-
ваны, т.н. self-organization (самоорганизация), 
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широко используемая в супрамолекулярной хи-
мии и метод NTA (метод визуализации и изуче-
ния наночастиц в растворах, разработанный ком-
панией Nanosight (Великобритания). В его основе 
лежит наблюдение за Броуновским движе-
нием отдельных наночастиц, скорость которого 
зависит от вязкости и температуры жидкости, а 
также размера и формы наночастицы. Это позво-
ляет использовать данный принцип для измере-
ния размера наночастиц в коллоидных растворах. 
В дополнение к размеру, одновременно воз-
можно измерение интенсивности рассеяния света 
индивидуальной наночастицей, что позволяет 
дискриминировать наночастицы по их матери-
алу. Третьим измеряемым параметром является 
концентрация каждой из фракций наночастиц. 

 Супрамолекулярные соединения - это 
группа молекулярных компонентов, индивиду-
альные свойства которых интегрированы в свой-
ства целого ансамбля (ковалентного или некова-
лентного) [3]. К супрамолекулярным свойствам 
относятся самосборка и самоорганизация [4]. Для 
достижения контролируемой сборки молекуляр-
ных сегментов и спонтанной организации моле-
кул в стабильной структуре используют некова-
лентные взаимодействия [5]. Самоорганизующи-
еся структуры можно имитировать как аспекты 
биологических систем: искусственные клетки 
мембран, ферментов, или каналы [6]. Очевидным 
путем повышения биодоступности является 
уменьшение частиц ингредиента до микро- и 
наноразмеров. Уменьшение размеров частиц 
приводит к изменению биодоступности и эффек-
тивности. Микрокапсулы имея небольшой раз-
мер, позволяют контролировать освобождение 
веществ в определённом месте и охватывать 
огромную рабочую поверхность. 

 Применение антибиотикотерапии при ле-
чении и профилактике парадонтитов и гингиви-
тов в инъекционной форме у собак и кошек с ис-
пользованием цефалоспориновых антибиотиков 
в больших количествах приводит к развитию им-
мунодепресии и поражению репаративных орга-
нов. Поскольку цефалоспориновые антибиотики 
выпускаются в виде порошка была поставлена за-
дача инкапсуляции указанных антибиотиков, по-
скольку в соответствии с литературными дан-
ными, полимерные мицеллы обладают большей 
стабильностью и рядом других особенностей, по-
лезными для производителей ветеринарных пре-
паратов. Выбор альгината натрия в качестве обо-
лочки капсул обусловлен доступностью поли-
мера, а также его широким использованием в 
фармацевтической промышленности. Получение 

микрокапсул водорастворимых соединений в во-
дорастворимых высокомолекулярных соедине-
ниях – особенно трудная задача, так как для ее 
решения следует подобрать определенные усло-
вия. Разработанные нами методы позволяют ре-
шать подобного рода задачи. Данная работа явля-
ется продолжением наших исследований по изу-
чению наноструктурированных биологически 
активных соединений [7-10]. 

 Методы исследования.  
Измерения методом NTA проводили на 

мультипараметрическом анализаторе наноча-
стиц Nanosight LM0 производства Nanosight Ltd 
(Великобритания) в конфигурации HS-BF (высо-
кочувствительная видеокамера Andor Luca, полу-
проводниковый лазер с длиной волны 405 нм и 
мощностью 45 мВт). Прибор основан на методе 
Анализа траекторий наночастиц (Nanoparticle 
Tracking Analysis, NTA), описанном в ASTM 
E2834. 

Оптимальным разведением для разведения 
было выбрано 1: 100. Для измерения были вы-
браны параметры прибора: Camera Level = 16, 
Detection Threshold = 10 (multi), Min Track 
Length:Auto, Min Expected Size: Auto.длитель-
ность единичного измерения 215s, использова-
ние шприцевого насоса.  

 Исследование самоорганизации нанокап-
сул проводили следующим образом. Порошок 
инкапсулированного в альгинате натрия цефало-
спориновых антибиотиков растворяли в воде, 
каплю наносили на покровное стекло и выпари-
вали. Высушенная поверхность сканировали ме-
тодом конфокальной микроскопии на микро-
спектрометре OmegaScope, производства AIST-
NT (г. Зеленоград), совмещенном с конфокаль-
ным микроскопом. Испытания порошка инкапсу-
лированного в альгинате натрия цефалоспорино-
вых антибиотиков проводили на собаках (n=49) 
различного возраста и различных пород с диагно-
зом инфекционный гингивит и пародонтит. По-
рошок растворяли в питьевой воде 1/100, 1/50, 
1/25. 1/20, 1/10 и выпаивали больным животным 
в дозах по 30,0 мл (n=7), животных чистого кон-
троля не лечили, а животным со стандартным ле-
чением контрольной группы вводили инъекцион-
ную форму по стандартной схеме.  

Полученные результаты.  
 Результаты исследований показывают, что 

фигуры самоорганизации наночастиц зависят от 
природы антибиотика и тем самым можно сде-
лать вывод о том, что эффект самоорганизации 
можно использовать для качественной иденти-
фикации цефалоспориновых антибиотиков в 
нанокапсулах в альгинате натрия. 
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Таблица 1  

Статистические характеристики частиц в образцах цефепима и цефотаксима в альгинате натрия при 

соотношении ядро:оболочка 1:3 

Параметр Значение, цефипим Значение, цефотак-

сим 

Средний размер, нм 93 122 

D10, нм 49 63 

D50, нм 78 106 

D90, нм 161 203 

Коэффициент полидисперсности, (D90- D10)/D50 1,44 1,32 

Общая концентрация частиц, ×1012 частиц/мл 2,60 0,30 

 

Таблица 2  

Статистические характеристики частиц в образцах цефозалина и цефтриаксона в альгинате натрия 

при соотношении ядро:оболочка 1:3 

Параметр Значение,  

цефозалин 

Значение,  

цефтриаксон 

Средний размер, нм 175 168 

D10, нм 80 68 

D50, нм 143 119 

D90, нм 313 270 

Коэффициент полидисперсности, (D90- D10)/D50 1,63 1,32 

Общая концентрация частиц, ×1012 частиц/мл 2,67 1,697 

Где:  

D10 – размер частиц при их концентрации 

в растворе 10%, 

D50 - размер частиц при их концентрации 

в растворе 50%, 

D90 - размер частиц при их концентрации 

в растворе 90%, 

Коэффициент полидисперсности - отноше-

ние средневесового молекулярного веса к 

среднечисловому молекулярному весу полимера 

 Высокими терапевтическими свойствами, 

обеспечивающими полное клиническое выздо-

ровление и отсутствие в ротовой полости пато-

генной микрофлоры, при развитии инфекцион-

ных гингивитов и пародонтитов обладали: цефе-

пим в альгинате натрия со средним размером 93 

нм в 2-5% водном растворе, цефатоксим в альги-

нате натрия с средним размером 122 нм в 2-5% 

водном растворе, цефтриаксон в альгинате 

натрия с средним размером 168 нм в 1-5% водном 

растворе в концентрации. Действие водных рас-

творов вышеперечисленных антибиотиков, при-

меняемых через желудочно-кишечный тракт по 

своей эффективности не уступало действию на-

тивных стандартных инъекционных антибиоти-

ков цефалоспоринового ряда. Данная разработка 

по уменьшению размеров частиц приводит к уве-

личению биодоступности и эффективности, что 

позволяет уменьшить в лекарственной форме со-

держание действующего вещества в 20-100 раз и 

контролировать освобождение веществ в опреде-

лённом очаге с полным охватом мест рекульти-

вации возбудителей инфекций.  

 Таким образом, данное исследование до-

казало образование нанокапсул цефалоспорино-

вых антибиотиков в биополимерах. При этом ос-

новной размер нанокапсул составляет 90-168 нм.  

 Полученные результаты могут использо-

ваться для разработки новых, более эффективных 

с меньшей концентрацией действующего веще-

ства препаратов медицинского и ветеринарного 

назначения для борьбы с возбудителями инфек-

ций бактериальной этиологии. 
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