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6 ОБЗОР

ОБ АДГЕЗИИ ГРАМПОЛОЖИТЕЛЬНЫХ КОККОВ

ЗУБАРЕВА И.В., БЕРЕНШТЕЙН Т.Ф., ФЕДЯНИН С.Д.

УО «Витебский государственный ордена Дружбы народов медицинский университет»;
кафедра клинической микробиологии

Резюме. Данная обзорная статья, которая включает 62 литературных источника, отражает вопросы адгезии
грамположительных кокков (стрептококков и стафилококков). В работе представлены данные об адгезинах, с помощью
которых стрептококки и стафилококки прикрепляются к клеткам макроорганизма. Указываются рецепторы разных
клеток, которые связывают стрептококки и стафилококки.

Рассмотрены различные механизмы адгезии грамположительных кокков. Показано влияние ряда физико-
химических и биологических факторов на адгезию.

Проанализированы и обобщены материалы исследований, позволяющие глубже изучить природу и характер
взаимодействия микро- и макроорганизма, имеющие значение для разработки эффективных способов борьбы с
инфекциями. Эти данные могут способствовать созданию нового профилактического направления в борьбе с
инфекционными заболеваниями, мероприятия которого будут иметь антиадгезивную направленность.

Ключевые слова: адгезия, адгезины, стрептококки, стафилококки.

Abstract. The present review article has been compiled from 62 original sources. It deals with adhesion of gram-
positive cocci (streptococci and staphylococci). The findings about adhesion with the help of which streptococci and
staphylococci adhere to the cells of macroorganism are presented in this work. The receptors of different cells for
streptococcal and staphylococcal binding are described.

Various mechanisms of gram-positive cocci adhesion are discussed. The influence of a number of physical, chemical,
and biological factors on adhesion is shown.

The data concerning microbial adhesion help to gain a deeper insight into pathogen-host interaction that is
essential for elaboration of effective means to combat infections. The results of investigations in this field may contribute
to the progress of new direction in infection prophylaxis based on antiadhesive strategy.

Целью настоящей работы является обоб-
щение материалов исследований о раз-
личных механизмах адгезии грамполо-

жительных кокков (стрептококков, стафилокок-
ков), об их адгезинах и рецепторах клеток мак-
роорганизма, которые связывают стрептокок-
ки и стафилококки.

Вопрос об адгезии бактерий к клеткам
макроорганизма представляет значительный
интерес в связи с тем, что понимание этого
процесса позволяет раскрыть механизмы вза-

имоотношения между микроорганизмами и
макроорганизмом, изучить группы рецепторов,
с помощью которых осуществляется прямой
контакт и взаимодействие клеток между собой
[1, 2, 3, 4]. Исследования по адгезии бактерий к
клеткам макроорганизма имеют важное значе-
ние для разработки эффективных способов
борьбы с инфекционными заболеваниями [5].

Известно, что прикрепление бактерий к
клеткам макроорганизма обеспечивает их ви-
рулентность, адгезины влияют на характер
иммунного ответа. Клетки макроорганизма
имеют структуры, которые взаимодействуют
с адгезинами бактерий [5, 6].

Адрес для корреспонденции 210035, г. Витебск, ул. Прав-
ды, д. 63, кор. 5, кв. 66, тел.37-06-12. � Зубарева И.В.

© КОЛЛЕКТИВ АВТОРОВ, 2010
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Адгезия � сложный процесс, который
складывается из суммы неспецифических и
лиганд-рецепторных взаимодействий, меня-
ющий функциональное состояние клетки. В
этом процессе участвуют электростатические
заряды бактерий, специфические морфологи-
ческие структуры и химические связи между
адгезинами бактерий и специфическими ре-
цепторами на поверхности клеток. Адгезия
начинается с сигнала на эффекторные моле-
кулы и органеллы клетки, что ведет к пере-
стройке плазматической мембраны. С одной
стороны, это ведет к закреплению на субстра-
те, а с другой � вызывает «вторичные» реак-
ции � респираторный взрыв, секрецию. Ис-
следования адгезии, проведенные с помощью
электронной микроскопии, позволили выя-
вить 3 типа адгезии, охарактеризованные как
«свободный», «крепкий» или «внедренный».
Адгезия может быть необратимая, долговре-
менная, прочная, приводящая к образованию
пленок, микроколоний, продолжающаяся в те-
чение всей жизни микроорганизма. Такая ад-
гезия влияет на жизненно важные показатели
жизнедеятельности (метаболизм, скорость ро-
ста, устойчивость к неблагоприятным воздей-
ствиям). Существует обратимая адгезия, когда
клетки легко смываются при более интенсив-
ном встряхивании и почти полностью сходят
с поверхности через непродолжительное вре-
мя инкубации [3]. Преимущество обратимой
адгезии заключается в том, что клетка омыва-
ется жидкостью, и обмен веществами с окру-
жающей средой не затруднен. В то же время
преимущество прикрепленного состояния со-
стоит в том, что большая концентрация кле-
ток позволяет использовать «средства коллек-
тивной защиты» и межклеточной коммуника-
ции более эффективно, так как быстрее дос-
тигается концентрация всех внеклеточных со-
единений [4].

Микробная адгезия может служить мо-
делью клеточного распознавания, опосредо-
ванного углеводами. Чтобы вызвать болезнь,
бактерии должны быть способны прикрепить-
ся к поверхности хотя бы одной какой-то тка-
ни восприимчивого организма-хозяина.

Бактериальная адгезия различна не толь-
ко в разных тканях, но также у разных видов и

даже у разных особей одного и того же вида,
находясь в зависимости от возраста, генети-
ческих особенностей и состояния здоровья
организма-хозяина.

Различают специфическую и неспеци-
фическую адгезию. Неспецифическая проис-
ходит за счет способности микроорганизмов
фиксироваться к различным поверхностям за
счет гидрофобных и гидрофильных взаимо-
действий и/или электростатических сил. Спе-
цифической называется адгезия, при которой
бактерия взаимодействует с определенными
участками на поверхности клеток (рецептора-
ми) с помощью адгезинов.

Под рецептором подразумевают струк-
туру, комплементарную адгезину и находящу-
юся на поверхности эукариотической клетки.
Функцию рецепторов в процессе адгезии вы-
полняют углеводные или пептидные (белко-
вые) фрагменты, локализованные на мембра-
не эукариотических клеток.

Под адгезинами понимают поверхност-
ные структуры микробных клеток и входящие
в их состав макромолекулы, обычно белки,
посредством которых осуществляется при-
крепление к специфическим поверхностям.
Адгезины � это особые специфические мак-
ромолекулярные комплексы микробных кле-
ток, входящие в состав бактериальных фимб-
рий или поверхностных структур клеточной
стенки, с помощью которых происходит фик-
сация возбудителя на поверхности слизистой.
Морфология их разнообразна. Одни локали-
зуются вдоль поверхности фимбрий и явля-
ются их структурными компонентами. Другие
связаны с клеточной стенкой бактерий. Неко-
торые из них определяют прочную адгезию
клеток и относятся к разряду углеводов, гли-
копротеинов и гликолипидов. Имеются 4 пути
сборки фимбриальных бактериальных адгези-
нов: 1) шапероновый путь; 2) альтернативный
шапероновый путь; 3) путь общей секреции;
4) путь внеклеточной нуклеации � преципи-
тации [7]. Выделяют 4 группы микроорганиз-
мов в зависимости от наличия адгезинов:
1) штаммы, имеющие только D-маннозочув-
ствительный � гемагглютинин (ГА); 2) имею-
щие только D-маннозорезистентный-ГА;
3) имеющие как D-маннозочувствительный,
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так и D-маннозорезистентный -ГА; 4) штам-
мы, не имеющие ГА. Существуют скрытые уча-
стки адгезинов, локализованные на фимбри-
ях, которые обусловливают маннозочувстви-
тельную активность фимбрий 1 типа. Регуля-
ция адгезии некоторых микроорганизмов мо-
жет осуществляться посредством летучих со-
единений � летучих антиадгезинов. Доказано
влияние одной бактериальной колонии на ад-
гезивные свойства другой [8, 9]. Агрегация
бактерий возможна между микроорганизма-
ми одного вида и между бактериями разных
родов. Усилению адгезии способствуют спе-
цифические экзополимеры � полисахариды,
липополисахариды, гликопротеины и белки,
а также увеличение подвижности микроорга-
низмов. Активность адгезинов блокируется
маннанами и антителами к адгезинам. Также
снижение адгезии наблюдается при образова-
нии специфических экзополисахаридов, фер-
ментов, модифицирующих адгезивные поли-
меры, поверхностно-активных веществ, при
ослаблении подвижности микроорганизмов.
Адсорбция на эпителиальных клетках и само-
агрегация ингибируются моносахаридами и
дрожжевыми маннанами. Маннозочувстви-
тельная адгезия осуществляется посредством
лектиноподобных компонентов или при бе-
лок � белковом взаимодействии. Роль адгези-
нов у бактерий могут выполнять агглютини-
рующие белки-лектины, непосредственно свя-
занные с внешней мембраной бактерий, либо
другие бактериальные гликопротеины.

Лектины � агглютинирующие клетку и
специфичные к углеводам белки, найденные
в растениях, обычно в семенах (фитогемагглю-
тинины), и в организмах беспозвоночных и
низших позвоночных. Связывание лектинов
с поверхностью плазматической мембраны
клеток имеет для структурного и функциональ-
ного состояния мембран разнообразные след-
ствия, например, вызывает изменения в рас-
положении поверхностных гликопротеинов,
в физическом состоянии мембранных липи-
дов, проницаемости мембраны для различных
веществ и активности мембранных фермен-
тов. Особое значение среди гликансвязываю-
щих лектинов бактерий имеет LL-1,6 гликан.
Предупреждение адгезии бактерий к тканям

полости рта возможно благодаря аналогам
гликана. Лектиноподобные взаимодействия
между бактериями и углеводными компонен-
тами мембран моноцитов блокируются неко-
торыми веществами: фруктозой, N � ацетил-
нейраминовой кислотой [10]. Кроме этого,
некоторые лектины сами могут ингибировать
адгезию. Так, in vitro ConA ингибирует связы-
вание Streptococcus pyogenes с клетками ро-
тоглоточного эпителия. Аналогичной способ-
ностью обладают такие сахара, как N-acetyl-
D-galaсtosamine и D-galactose [11]. В зависимо-
сти от количества доступных для лектинов ре-
цепторов на эпителиальных клетках, так и раз-
личиями в аффинности и валентности самих
лектинов и их конфигурации величина адге-
зии микроорганизмов на клетках хозяина бу-
дет отличаться [12].

Адгезия стрептококка

Молекулярные механизмы адгезии раз-
личны у разных видов стрептококков бакте-
рий. Стрептококки на первом этапе инфекции
колонизируют ткани животного посредством
адгезии на клетках. Результаты расшифровки
генома стрептококка показали, что в этом про-
цессе принимают участие 13 бактериальных
факторов, в т.ч. фимбриальный белок, фиб-
ронектинсвязывающие, коллагенсвязываю-
щие, галактозосвязывающий, витронектинсвя-
зывающий протеины, капсульный гиалуронат,
глицеральдегид-З-фосфатдегидрогеназа, фак-
тор сывороточной опалесценции. Они всту-
пают в специфическое взаимодействие с раз-
личными компонентами клеток и межклеточ-
ного вещества хозяина, в том числе фибронек-
тином, фибриногеном, коллагеном, витронек-
тином, фукозилированным гликопротеином,
интегральными мембранными протеинами
CD46 и CD44 кератиноцитов [13]. Ряд бакте-
риальных адгезинов проявляют активность к
одним и тем же субстратам. Например, фиб-
ронектин могут связывать, по меньшей мере,
3 протеиновых агента. У пиогенного стреп-
тококка такую активность могут проявлять
4-5 белков. Из числа перечисленных выше фак-
торов основную роль в процессе адгезии иг-
рают липотейхоевая кислота, протеин М,

АДГЕЗИЯ ГРАМПОЛОЖИТЕЛЬНЫХ КОККОВ
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фибронектинсвязывающий и коллагенсвязы-
вающие протеины.

Различные виды и штаммы одного вида
и штаммы одного вида стрептококков отлича-
ются по способности прикрепляться к различ-
ным типам клеток слизистой оболочки поло-
сти рта человека.

В частности изучали in vitro адгезию
Streptococcus mitis к клеткам защечного эпи-
телия человека (КЗЭЧ). Смеси бактерий и
эпителиальных клеток в соотношении 200:1
инкубировали при 37°C и pH=7-8 в течение
60 мин. При этих условиях до восьми бакте-
риальных клеток адгезировали к одной КЗЭЧ.
Преинкубация Streptocoсcus mitis в слюне уси-
ливала адгезию приблизительно в четыре
раза. Снижение адгезии наблюдали в том
случае, когда бактериальные клетки преин-
кубировали в прогретой или обработанной
трипсином слюне. Адгезия преинкубирован-
ных в слюне Streptocoсcus mitis почти пол-
ностью блокировалась после обработки
КЗЭЧ N-ацетилнейраминовой кислотой и в
меньшей степени � глюкозой и галактозой.
Обработка преинкубированных в слюне бак-
териальных клеток дивалентными катиона-
ми или высокотропными анионами не влия-
ла на их адгезию КЗЭЧ. Допускается, что глю-
коза, галактоза и N-ацетилнейраминовая кис-
лота входят в состав лектинов, опосредую-
щих адгезию Streptocoсcus mitis на клетках
защечного эпителия [14].

У стрептококков ротовой полости в фор-
мировании адгезинов участвуют белки с мо-
лекулярной массой 158-166 кД и липопроте-
ины с молекулярной массой 32-33кД [15].

Клетки Streptocoсcus mutans практичес-
ки не фиксируются на эпителиальных клетках
языка и щек, но при наличии сахарозы при-
крепляются к поверхности зубов. Напротив,
эпителиальные поверхности полости рта зна-
чительно обсеменены Streptococcus sanguis,
Streptococcus salivarius. Ксилит уменьшает
адгезию Streptococcus mutans [16].

Липотейхоевая кислота из Streptocoсcus
sanguis является природнам гликозильным ак-
цептором для глюкозилтрансфераз [17]. Стреп-
тококки групп А и В связываются с терминаль-
ным NH2-концом фибронектинового рецеп-

тора эпителиальных клеток посредством повер-
хностных компонентов бактериальной клетки,
таких, как липотейхоевая кислота и белки.

В зависимости от сорбентов адгезивные
свойства микроорганизмов (Streptocoсcus
sanguis, Streptocoсcus gordonii, Streptocoсcus
oralis, Streptocoсcus mitis, Streptocoсcus
anginosus) значительно отличались. В качестве
сорбентов использовались гидроксиапатиты,
сиаловокислые адгезины, богатые пролином
белки, нанесенные на латекс [18], фибронек-
тин, прикрепленный к твердой фазе полисти-
рола [19].

Изучалась адгезия 3Н-меченого
Streptocoсcus mutans на сферических частич-
ках гидроксиапатита. Было показано, что об-
работка слюной, не содержащей лактоферрин,
защищала от стрептококкового связывания
более эффективно, чем обработка одним бу-
ферным раствором. Однако использование
аполактоферрина или Fe3+-насыщенного апо-
лактоферрина (200мг/мл) значительно увели-
чивало ингибирование. Таким образом, лак-
тоферринуправляемое ингибирование адгезии
Streptocoсcus mutans на покрытых слюной ча-
стичках гидроксиапатита является неспецифи-
ческой антибактериальной функцией указан-
ного белка [20].

Известно, что Streptocoсcus sanguis,
Streptocoсcus oralis, Streptocoсcus mitis более
активно адгезировались к поверхностям, по-
крытым слюной, чем альбумином [21].

С помощью гель-фильтрации с трисак-
риле GP200 М из муцинсодержащей фракции
подъязычной слюны человека выделен белок
с молекулярной массой 300 кД, усиливающий
адгезию S.mutans JBP серотипа к гидроксиа-
патиту. Установленно, что галактозамин, ман-
нозамин, L-лизин, спермин, путресцин и ам-
мония хлорид угнетают активность этого бел-
ка, в то время как другие сахара, включая N-
ацетилгексозамин, не оказывают такого вли-
яния. Таким образом, специфическое угнете-
ние активности белка-промотора адгезии
Streptocoсcus mutans JBP к гидроксиапатиту
связано с соединениями, содержащими пер-
вичные аминогруппы. Ацетилирование этих
аминогрупп приводит к утрате ингибирую-
щих свойств. Антиадгезивный эффект
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Streptococcus mutans вызывают компоненты
зерен кофе [22].

Изучена адгезия оральных стрептококов
к 5 вариантам экспериментальных сложных
смол. В качестве контроля использовали ком-
мерческую смолу, применяемую в стоматоло-
гии. Образцы смол погружали в донорскую
слюну на 1 час при 37°С, отмывали и изучали
на предмет адгезии к ним штаммов
Streptococcus sanguis, Streptocoсcus mutans и
Streptocoсcus sobinus. Положительная сильная
корреляционная связь между числом адгези-
рованных клеток и углом контакта наблюда-
лась у Streptocoсcus sanguis только не с покры-
тыми слюной образцами. Число прикрепив-
шихся клеток Streptocoсcus mutans коррелиро-
вало с величиной дзета потенциала смолы
независимо от ее обработки слюной [23].

Стрептококки способны адгезироваться
друг к другу, что может быть важным при их
накоплении в ротовой полости и развитии
воспалительных заболеваний [24].

Streptococcus pneumoniae cодержит по-
верхностный фосфорил-холин в составе тей-
хоевой кислоты, к которому нековалентно при-
креплены холинсвязывающие белки, один из
которых СвА белок с молекулярной массой 75
кД, основная функция которого состоит в ад-
гезии [25]. Белокзависимые пептидпермеазы
Streptococcus pneumoniae опосредуют цитоад-
гезивность по отношению к клеткам легкого и
клеткам эндотелия человека [26].

У Streptococcus parasanguis была произ-
ведена идентификация дипептидных повто-
ров и сигнала сортировки в клеточную стенку
у ассоциированного с фимбриями адгезина
Fap1. Было выявлено, что: 1) одной открытой
рамки считывания fap1 достаточно для экс-
прессии гена fap1, ассоциированного с фимб-
риями белка Fap1 и адгезии; 2) прикрепление
ассоциированного с фимбриями белка Fap1 к
поверхности требуется для образования длин-
ных фимбрий; 3) эти фимбрии участвуют в
адгезии клеток [27]. В дальнейшем была пока-
зана роль другого адгезина, белка secA2 в сек-
реции и гликозилировании фимбриального
адгезина у Streptococcus parasanguis [28].

Результаты исследований показывают,
что короткие компоненты фимбрий не участву-

ют в адгезии, а адгезивная активность фимб-
рий стрептококка определялась за счет их
длинного участка, состоящего из высокомоле-
кулярных полипептидов [29].

Установлено, что адгезин F1 Strepto-
coсcus pyogenes связывается с фибронекти-
ном клеток кожи человека [30]. Эффективное
связывание стрептококков группы А требует
фибронектинсвязывающих белков, которые
соединяют бактерию с интегринами клеток
человека и активируют сигнальные каскады
для последующего проникновения микроор-
ганизма [31].

На эпителиальных клетках полости рта
человека хорошо фиксируются штаммы
Streptococus pyogenes, содержащие белок М.
Известно, что посредством этого антигена
происходит прикрепление стрептококка. Но
клетки стрептококка без белка М также спо-
собны к адгезии. После избирательного уда-
ления белка М на поверхности бактериальной
клетки остаются неповрежденные фимбрии.
Бактерии без белка М, но с фимбриями, при-
крепляются к эпителиальным клеткам в таком
же количестве, как и интактные. Удаление
протеина М и фимбрий с поверхности клетки
лишает ее адгезивных свойств. Наиболее рас-
постраненные серотипы М-протеина М1 и
М3 характерны для патогенных стрептококков
группы А и обеспечивают адгезию верхних
дыхательных путей и кожи, что является пер-
вым этапом колонизации. Механизм адгезии
за счет протеина М определял последующую
инвазию стрептококка в клетки. Так же М-бе-
лок обусловливает адгезию стрептококков к
кератиноцитам посредствам СД46 при кож-
ных инфекциях.

Электронно-микроскопически выявле-
ны мостики, в качестве которых выступают
фимбрии, между микроорганизмом и мембра-
ной эпителиальной клетки. С фимбриями ас-
социированы тейхоевые кислоты стрептокок-
ка. Липотейхоевая кислота связывает фибро-
нектин на поверхности эпителиальных кле-
ток, обеспечивая прикрепление к последним
бактерии. На долю этого мощного адгезина
приходится около 60% всей адгезивности бак-
терии по отношению к эпителиальным клет-
кам [32].
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Липотейхоевая кислота и М-белок �
двойные адгезины стрептококков группы А.
М-белок играет роль в прилипании стрепто-
кокков к клеткам Нер-2. Липотейхоевая кис-
лота способствует прилипанию стрептококков
к фарингиальным и буккальным клеткам. Уча-
стие в прилипании вторичных адгезинов, та-
ких, как М-белок, может зависеть от типа кле-
ток хозяина [32]. Карбоксилтерминальный
участок молекулы протеина М локализуется в
наружной мембране бактериальной клетки, а
ее аминотерминальный участок выступает над
поверхностью, образуя плотно скрученный
спиральный димер фимбрий. Аналогичную
структуру имеют такие протеины эукариотов,
как тропомиозин, кератин, десмин, виментин,
миозин, эпидермин и фибриноген. Фимбри-
альные протеины стрептококков группы А
делятся на 2 класса в соответствии со спо-
собностью (класс 1) или неспособностью
(класс II) реагировать с антителами к С-по-
вторяющимся участкам их молекулы. Кроме
того, у штаммов с протеинами М класса 1 не
секретируется фактор сывороточной опалес-
ценции, в отличие от штаммов с протеином
М класса II. N-терминальный домен молекул
протеинов М вариабелен, а С-терминальный
домен, напротив, консервативен. Всего у
стрептококков группы А идентифицировано
80 типов протеина М, однако размер его мо-
лекулы может меняться.

Неспецифическая адгезия стрептококков
группы В к эпителиальным клеткам осуще-
ствляется за счет гидрофобных поверхностей
белков. Cтрептококки группы В, обладающие
только полисахаридными поверхностными
АГ, являются преимущественно гидрофиль-
ными, а белковые или белковые и полисаха-
ридные АГ � гидрофобными. Обработка ней-
раминидазой усиливала гидрофобность гид-
рофильных штаммов. Капсульная нейрами-
новая кислота маскирует поверхностные гид-
рофобные белки. Адгезия гидрофобных штам-
мов к клеткам защечного эпителия человека
(о которой судили по количеству бактерий,
прикрепившихся к 50 эпителиальным клет-
кам) снижалась в 2-3 раза при добавлении
гидрофобных белков стрептококков или спе-
цифических АТ к этим белкам. Отмечается,

что адгезия является одноступенчатым про-
цессом, не требующим наличия липотейхое-
вой кислоты [26].

Адгезия стафилококка

Механизмы адгезии и адгезины стафи-
лококка отличаются от механизмов адгезии и
адгезинов других микроорганизмов. Так, ос-
новным адгезином золотистого стафилококка
является хлопьеобразующий фактор
(MSCRAMM, Clumping) � фибриноген связы-
вающий белок, локализованный на поверхно-
сти бактериальной клетки. Молекулы этого
белка тесно связываются с пептидогликаном
клеточной стенки [33]. Он состоит из двух
субъединиц: ClfА и ClfB. ClfА является акти-
ватором связывания фибриногена и фибрина
с бактериальной клеткой. Он узнает совмест-
но с интегрином кровяных телец αIIβ3 один и
тот же домен на самом крайнем участке С-кон-
ца γ цепи фибриногена. Ион Са2+ ингибиру-
ет связывание пептида, включенного в фиб-
риногеновую γ  цепь. Са2+ связывается с сай-
том(ами) внутри Clf А и ингибирует конфор-
мационное соединение, которое несовмести-
мо со связыванием на С-конце γ цепи фибри-
ногена [34]. ClfB может связываться с эпите-
лиальными клетками и кератиноцитами, иг-
рает одну из важных ролей в колонизации по-
лости носа [35], способствует прикреплению
к коже и развитию инфекции.

Коллагеновый адгезин (CNA) золотис-
того стафилококка играет важную роль в па-
тогенезе септического артрита [36, 37] и гной-
но-воспалительных заболеваний роговицы
глаза [38]. Этот адгезин кодируется коллаге-
надгезин � геном (cna) и Geh D [39, 40]. Кроме
того, этот адгезин может взаимодействовать
с фактором Виллебранда и играет важную роль
в образовании инфекционного тромба [41].
Коллагеновый адгезин (CNA) золотистого ста-
филококка на 62% подобен коллагеновому ад-
гезину Enterococcus faecium [42].

Из золотистого стафилококка штамма
Newman выделен внеклеточный белок Eap.
Этот белок может быть в олигомерной форме
и способен связываться с белками плазмы кро-
ви: фибриногеном, фибронектином, протром-
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бином [43, 44]. У этого же штамма описаны
связывающие фибронектин белки (FnBPs).
Они регулируются генами fnbA и fnbB [45, 46].
У золотистого стафилококка это FnBPA и
FnBPB белки. Эти белки играют важную роль
в процессе колонизации [47] и могут много-
кратно прикрепляться к фибронектину клетки
хозяина посредством тандемных бета-засте-
жек-молний [48].

Еще один адгезин золотистого стафило-
кокка белкового происхождения, который свя-
зывается с фибронектином � Ebh. Он состоит
из нескольких областей, включая большую цен-
тральную область с 44 несовершенными по-
вторами 126 аминокислот [49].

Из Staphylocoсcus epidermidis 1457 и
RP62А выделен линейный (β-1,6)-связанный
глюкозамингликан, участвующий в межкле-
точной адгезии [50]. Выявлено, что только од-
новременная экспрессия генов icaA, icaD, icaC
приводит к активному синтезу межклеточно-
го полисахаридного адгезина Staphylocoсcus
epidermidis (гомополимер из остатков
GlcNAcβ1-6) [51]. Адгезия Staphylocoсcus
saprophyticus к почечному цилиндрическому
эпителию также опосредуется N-ацетил-га-
лактозамин-специфичной структурой. Кроме
этого, у эпидермального стафилококка имеет-
ся полисахаридный интрацеллюлярный адге-
зин/гемагглютинин (PIA/HA), который уча-
ствует в образовании биопленки на биомате-
риалах [52, 53].

Взаимодействие золотистого стафило-
кокка с тромбоцитами крови человека имеет
существенное значение в патогенезе инфекци-
онного эндокардита. Оно осуществляется по-
средством белка А стафилококка и gC1qR/p33
тромбоцита [54].

Выявлен белок стафилококка, который
является одним из факторов вирулентности и
участвует в адгезии � стафилококковый гап-
тоглобиновый рецептор (HarA). Подобно дру-
гим гаптоглобиновым рецепторам, которые
имеют грамположительные микроорганизмы,
HarA связывает не только гемоглобин, но так-
же и комплексы гаптоглобин-гемоглобина
даже с более высокой близостью. Закрепле-
ние лиганда возможно двумя областями, со-
стоящими приблизительно из 145 остатков

аминокислот, расположенных в пределах ча-
сти N-конца белка. Экспрессия HarA строго
управлялась через железозависимый транс-
крипционный регулятор Мех [55].

Было выявлено, что амино- и карбок-
си- концевые домены энтеротоксина Е ста-
филококков опосредуют специфическое вза-
имодействие вариабельной β-цепи рецепто-
ра Т-клеток. Энтеротоксины А и Е стафило-
кокков являются близкородственными бакте-
риальными суперантигенами, которые связы-
ваются с основным комплексом гистосовме-
стимости класса II и активируют различные
субпопуляции Т-лимфоцитов, несущих раз-
личные вариабельные элементы β-цепи ре-
цептора Т-клеток. N-концевой участок энте-
ротоксина Е, по-видимому, важен только для
активации Т-клеток энтеротоксином Е, тогда
как С-концевой необходим для опосредуемой
энтеротоксинами А и Е активации Т-клеток.
Функциональные домены, ответственные за
специфичность для рецепторов Т-клеток и
для связывания основного комплекса гисто-
совместимости класса II, различны [56].

Адгезия Staphylocoсcus aureus к различ-
ным монослоям клеток эукариотов отличает-
ся. Выявлено, что адгезия золотистого стафи-
лококка к первичному монослою клеток, про-
изводному от мезотелиальных клеток челове-
ка, и полуперививаемому монослою клеток
эмбрионального легкого человека была значи-
тельно выше, чем к непрерывному монослою
клеток Неla, Vero или HEP2. Фибронектин,
протеин А и АТ к протеину А существенно не
влияли, а липотейхоевая кислота значитель-
но тормозила адгезию.

Имеются данные о том, что экстракт тей-
хоевых кислот клеточной стенки стафилокок-
ка частично ингибирует прикрепление натив-
ных бактерий, что дает основание отнести
тейхоевые кислоты к субстанциям, выполня-
ющим адгезивную функцию. Сахароза и соли
серебра препятствуют образованию золотис-
тым стафилококком биопленки [57, 58]. Ли-
потейхоевая кислота тормозит адгезию золо-
тистого стафилококка к клеткам эндотелия [59].

Установлено, что адгезия штаммов
Staphylocoсcus epidermidis, Streptocoсcus
mutans к различным покрытиям, содержащим
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титан-окси-нитриды (TiNOX), осуществляет-
ся через адсорбированную пленку фибрино-
гена [60].

При изучении адгезии Staphylocoсcus
aureus к полилактидам, силикону и титану по-
казано, что альбуминовое покрытие было эф-
фективным методом ингибирования адгезии
стафилококка ко всем исследованным поверх-
ностям [61].

Представляют интерес сведения о том,
что после перенесенной инфекции, вызван-
ной риновирусом 16 серотипа, происходит
усиление адгезии Staphylocoсcus aureus и
Streptocoсcus pneumoniae к эпителиальным
клеткам слизистой носа человека в 1,5-2,5
раза. Авторы объясняют это явление усиле-
нием экспрессии фибронектина, рецептора к
фактору активации тромбоцитов, молекулы
адгезии, ассоциированной с раковым эмбри-
ональным антигеном [62].

Заключение

Результаты исследований адгезии бакте-
рий позволяют глубже изучить природу и ха-
рактер взаимодействия микро- и макроорга-
низма. Очевидна значимость изучения про-
цесса адгезии и бактериальных адгезинов. До
конца не раскрыты механизмы адгезии. Раз-
нообразие механизмов возможно благодаря
множеству рецепторов клеток человека и ад-
гезинов бактерий, участвующих в адгезии. На
величину адгезии оказывает влияние конфи-
гурация рецепторов, их афинность, валент-
ность. Существуют вещества, которые способ-
ны увеличивать или уменьшать величину ад-
гезии. Эти данные могут способствовать со-
зданию нового профилактического направле-
ния в борьбе с инфекционными заболевания-
ми, мероприятия которого будут иметь анти-
адгезивную направленность.
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ЦЕЛЕСООБРАЗНОСТЬ ПРИМЕНЕНИЯ АСПИРИНА

У БОЛЬНЫХ АРТЕРИАЛЬНОЙ ГИПЕРТЕНЗИЕЙ В ПРОФИЛАКТИКЕ

ПОРАЖЕНИЙ СЕРДЕЧНО-СОСУДИСТОЙ СИСТЕМЫ

КОЗЛОВСКИЙ В.И., СЕРОУХОВА О.П., АКУЛЕНОК А.В.

УО «Витебский государственный ордена Дружбы народов медицинский университет»

Резюме. Наблюдающееся при артериальной гипертензии повышение агрегационной способности
тромбоцитов требует назначения антиагрегантов, в частности аспирина. Однако вопрос о целесообразности
назначения аспирина у таких пациентов в течение ряда лет оставался спорным. Проанализированы современные
литературные данные по этому поводу. Показано, что дополнительное к гипотензивной терапии назначение аспирина
больным АГ в раннем посткризовом периоде позволяет в ряде случаев снизить показатели агрегации ЛТС. Однако
более чем в половине случаев аспирин оказывается неэффективным.

Ключевые слова: артериальная гипертензия, аспирин.

Abstract. The increase of platelets aggregation capability, observed in arterial hypertension, requires the
administration of аntiplatelet drugs, aspirin in particular. However, the question concerning the expediency of aspirin
administration to such patients remained disputable for a number of years. Modern literature data on this question have
been analysed. It has been shown, that in some cases the administration of aspirin in addition to hypotensive therapy in
patients with arterial hypertension in the early postcrisis period allows to reduce the indices of aggregation of leukocytes
and platelets. Nevertheless in more than half the cases aspirin turns out to be ineffective.

В настоящее время артериальная гипер-
тензия (АГ) является одной из наибо-
лее серьезных проблем здравоохране-

ния во всем мире [1, 2]. Высокая медико-со-
циальная значимость этого заболевания свя-
зана с осложняющими его течение мозговы-
ми инсультами, инфарктами миокарда, застой-
ной сердечной недостаточностью, являющи-
мися, по сути, основными причинами нетру-
доспособности, инвалидизации, смертности
от ССЗ [3, 4], доля которых в структуре общей
смертности составляет 20-50%.

Несмотря на достигнутые в последние
годы успехи в профилактике и лечении арте-
риальной гипертензии оптимизация терапии
данного заболевания остается одной из наи-
более актуальных проблем современной кар-
диологии. Важнейшими критериями эффек-
тивности лечения считается предупреждение
или способствование обратному развитию
поражений органов-мишеней (в первую оче-
редь сердца, почек и головного мозга), со сни-
жением, в итоге, повышенного риска разви-
тия сердечно-сосудистых осложнений и, по
возможности, увеличением продолжитель-
ность жизни больного. [5].

Коррекция патологических изменений
на уровне микроциркуляторного русла, по

Адрес для корреспонденции: 212022, г. Витебск, ул.
Правды, 58-3-16, тел. (0212)281955. � Козловский В.И.
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мнению ряда авторов, является основой за-
щитного воздействия на органы-мишени [6],
и, соответственно,  одним из важных направ-
лений лечебных мероприятий у больных ар-
териальной гипертензией.

Разработка новых терапевтических под-
ходов, реализация которых позволит снизить
частоту осложнений, общую смертность, зат-
раты на временную и стойкую утраты трудо-
способности, является весьма актуальной.

Актуальность применения аспирина
у больных АГ

В течение последних лет установлена
ключевая роль тромбоцитов в развитии сердеч-
но-сосудистых осложнений у больных АГ и по
существу сформировалось новое направление
фармакологической коррекции повышенной
агрегационной способности тромбоцитов, ос-
нованное на регуляции их многогранных
свойств. При этом основной целью этого вме-
шательства является прекращение тромбообра-
зования на стадии формирования тромбоци-
тарных агрегатов. Однако, несмотря на нали-
чие широкого арсенала средств антитромбоци-
тарного действия, эффективность антиагреган-
тов и их использование в клинической прак-
тике зачастую сталкивается с рядом проблем.
Нерешенными и спорными остаются вопросы
определения истинно лечебного либо профи-
лактического действия тех или иных антиагре-
гантов, неоднозначны результаты, свидетель-
ствующие об эффективности их различных доз
(в частности, аспирина, дипиридамола), прак-
тически отсутствуют данные об исследовании
индивидуальной чувствительности и частоте
встречаемости резистентности к ним у отдель-
ных больных [7].

Артериальная гипертензия, как и сахар-
ный диабет, ухудшает прогноз у больных ате-
ротромбозом и, соответственно, способству-
ет увеличению коэффициента польза/риск ан-
титромботической терапии [8].

В настоящее время АСК остается наибо-
лее доступным и широко распространенным
антиагрегантным препаратом для вторичной
и первичной профилактики сердечно-сосуди-
стых заболеваний и их осложнений.

Решение о назначении АСК пациентам
с артериальной гипертензией должно осно-
вываться на оценке суммарного сердечно-со-
судистого риска и/или поражения органов-
мишеней.

Представление о пользе и рисках назна-
чения низких доз АСК при АГ основываются
на результатах рандомизированных клиничес-
ких исследований, одним из самых информа-
тивных среди которых остается исследование
НОТ (Hypertension Optimal Treatment Trial) [9].
Эффективность аспирина в низкой дозе у
18790 больных артериальной гипертензией
изучалась в данном исследовании. Одна из
задач исследования заключалась в оценке вли-
яния ежедневного приема 75 мг АСК по срав-
нению с плацебо на течение АГ у пациентов
с различными целевыми уровнями диастоли-
ческого артериального давления (АД): 90,85 и
80 мм рт.ст. АСК значимо уменьшал риск се-
рьезных сердечно-сосудистых событий на
15% и ИМ на 36% при отсутствии изменения
частоты инсульта и внутричерепных кровоиз-
лияний, но с возрастанием частоты других
серьезных кровотечений на 65%. При ретро-
спективном анализе результатов исследования
НОТ были выделены группы больных арте-
риальной гипертензией, у которых абсолют-
ная польза аспирина превышает возможный
риск. У больных с сывороточным уровнем
креатинина более 115 мкмоль/л (1,3 мг/дл)
было выявлено более значительное снижение
частоты сердечно-сосудистых исходов и ин-
фаркта миокарда (на 13 и 7 на 1000 человеко-
лет), в то время как риск кровотечений суще-
ственно не увеличился. Коэффициент польза/
риск оказался также положительным у боль-
ных с более высоким исходным общим сер-
дечно-сосудистым риском и более значитель-
ным повышением систолического и диасто-
лического АД (снижение риска сердечно-со-
судистых исходов на 3,1-3,3 на 1000 челове-
ко-лет; 1,0-1,4 кровотечения на 1000 челове-
ко-лет), в то время как у пациентов с более
низким риском нежелательные эффекты аспи-
рина нивелировали прогностическую выгоду
лечения [8], [10]. Таким образом, польза про-
филактического назначения АСК выявляется
только при высоком исходном сердечно-сосу-
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дистом риске (риск сердечно-сосудистых за-
болеваний в течение 10 лет � 15-20% по Фра-
мингемской шкале). Применительно к паци-
ентам с АГ � это больные с умеренным повы-
шением уровня креатинина, старше 50 лет, с
высоким или очень высоким суммарным
сердечно-сосудистым риском или высокими
исходными цифрами АД.

В руководстве Европейского общества по
гипертензии и Европейского общества карди-
ологов 2007 г. [11] приведены следующие ре-
комендации по применению антитромбоци-
тарных средств у больных артериальной ги-
пертензией:

•  При отсутствии повышенного риска
кровотечений больным артериальной гипер-
тензией, перенесшим сердечно-сосудистые
осложнения, следует назначать антитромбо-
цитарные агенты, прежде всего аспирин в
низкой дозе.

• При отсутствии сердечно-сосудистых
заболеваний аспирин в низкой дозе показан
больным артериальной гипертензией в воз-
расте старше 50 лет, при наличии умеренного
повышения сывороточного креатинина или
высокого сердечно-сосудистого риска. Во всех
этих случаях польза лечения превосходила
риск (снижение частоты инфаркта миокарда
превышало риск кровотечений).

• Чтобы свести к минимуму риск гемор-
рагического инсульта, антитромбоцитарную
терапию следует начинать после достижения
контроля АД.

Следует помнить, что для уменьшения
риска геморрагического инсульта АСК долж-
на назначаться только после достижения адек-
ватного контроля АД.

Т.о., не вызывает сомнения целесообраз-
ность длительного профилактического приме-
нения аспирина в дозе 75-100 мг/сут  у паци-
ентов группы высокого риска, у которых еже-
годная частота неблагоприятных исходов до-
стигает 4-8%.

По данным мета-анализа 287 исследо-
ваний, применение аспирина и других анти-
тромботических средств с целью вторичной
профилактики приводит к снижению суммар-
ного риска сердечно-сосудистых осложнений
(нефатальные инфаркт миокарда и инсульт и

смерть от сосудистых причин) примерно на
25%, в том числе инфаркта миокарда на 34%,
нефатального инсульта на 25% и сосудистой
смерти примерно на 15% [12]. Профилакти-
ческий эффект аспирина был статистически
значимым во всех группах больных высокого
риска, в том числе с острым и перенесенным
инфарктом миокарда, острым инсультом и на-
рушениями мозгового кровообращения в
анамнезе [13]. Применение аспирина позво-
ляло избежать развития, по крайней мере, 10-
20 фатальных и нефатальных сосудистых ис-
ходов на каждые 1000 пациентов, продолжав-
ших лечение в течение 1 года [8].

При мета-анализе 142 клинических ис-
следований, в которых изучалась эффектив-
ность вторичной профилактики у 100000 па-
циентов, страдавших и не страдавших арте-
риальной гипертензией, антитромбоцитарная
терапия по сравнению с плацебо привела к
достоверному снижению общей смертности,
а также риска нефатального инфаркта миокар-
да и инсульта и суммарного риска основных
сердечно-сосудистых осложнений. В подгруп-
пе больных с АГ (29 исследований; п=10600)
применение антитромбоцитарных препаратов
сопровождалось еще более выраженным сни-
жением риска основных сердечно-сосудистых
исходов (примерно в 1,5 раза) [14, 8].

Таким образом, наличие АГ является
дополнительным доводом в пользу назначе-
ния аспирина с целью длительной вторичной
профилактики сердечно-сосудистых осложне-
ний.

К вопросу о взаимодействии иАПФ
и аспирина

В предшествующие годы высказывалось
мнение о возможном негативном взаимодей-
ствии ингибиторов ангиотензин-превращаю-
щего фермента (АПФ) с аспирином. Основа-
нием для такого предположения являлись дан-
ные о разнонаправленном влиянии указанных
средств на синтез простагландинов.

В целом ряде исследований было пока-
зано, что применение аспирина, индометаци-
на и других нестероидных противовоспали-
тельных средств (НПВС) снижает антигипер-
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тензивное действие иАПФ, уменьшает их по-
ложительное влияние на гемодинамику и
ухудшает прогноз заболевания и жизни. Роль
негативных механизмов взаимодействия
иАПФ и НПВС до настоящего времени оста-
ется неизвестной.

Наиболее убедительные доказательства
отрицательного взаимодействия иАПФ и ас-
пирина были получены в ретроспективном
анализе результатов исследования HOPE [15].
Оказалось, что общая частота случаев смерти
от сердечно-сосудистых причин, нефатальных
инфарктов миокарда (ИМ) и инсультов сни-
зилась под влиянием рамиприла на 40% у
больных, не получавших аспирин, и лишь на
15% у больных, получавших его. Это доказы-
вает, что протективная эффективность иАПФ
рамиприла заметно ослабевает при его совме-
стном применении с аспирином. В данном
исследовании не учитывались дозы аспири-
на, поэтому оставалось неясным, какие дозы
аспирина могут вести к столь неблагоприят-
ным последствиям [16].

В некоторых отдельных исследованиях
показано (D. Hall, 1992), что назначение аспи-
рина в дозе 350 мг ослабляет большую часть
благоприятных гемодинамических эффектов
эналаприла (10 мг в сутки) у больных с тяже-
лой ХСН (снижение среднего системного АД
и общее периферическое сопротивление, по-
вышение сердечного выброса) [17].

По сводным данным пяти рандомизиро-
ванных исследований у больных ХСН или
систолической дисфункцией левого желудоч-
ка, не получавших аспирин, иАПФ снижал
риск смерти на 25%, а у больных, получавших
аспирин, � лишь на 15% [16, 17].

По данным отдельных крупных иссле-
дований, даже самые малые дозы аспирина
нарушают синтез простациклина, могут нега-
тивно влиять на эффекты иАПФ
(CONSENSUS II), ослаблять вазодилатирую-
щее действие мочегонных препаратов, суще-
ственно ослаблять гемодинамическое дей-
ствие БАБ (MOCHA) и эффекты альдактона
[16], [18].

Савенков М.П. и соавт. (2001) предпо-
лагают, что НПВС и пролекарственные фор-
мы иАПФ, в частности эналаприла малеат,

могут конкурировать в процессе печеночного
метаболизма (оба препарата проходят стадию
гидролиза под действием неспецифических
эстераз, активность которых не зависит от воз-
раста, пола и не может быть увеличена при-
емом повторных доз препарата) [19].

Высказывалось предположение о том,
что аспирин может ухудшить эффект ингиби-
торов АПФ после инфаркта миокарда, однако
эта гипотеза не подтвердилась при мета-ана-
лизе соответствующих клинических исследо-
ваний [20].

Нежелательного взаимодействия между
аспирином и ингибиторами АПФ у больных
АГ в более поздних исследованиях также не
выявлено [21, 22]. Доказано, что, в отличие
от других нестероидных противовоспалитель-
ных препаратов, аспирин в низкой дозе не
снижает эффективность антигипертензивной
терапии [22].

В крупном мета-анализе шести рандоми-
зированных исследований [20], включавшем
данные о более чем 98 тыс. больных, убеди-
тельно показано, что применение аспирина в
малых дозах достоверно не влияет на основ-
ные эффекты иАПФ.

Поэтому в настоящее время считают, что
нет оснований не рекомендовать сочетанный
прием ингибиторов АПФ и аспирина всем
больным из группы высокого риска [23].

Использование аспирина
в коррекции расстройств агрегации

лейкоцитарно-тромбоцитарной суспензии
у больных АГ

Нами исследована эффективность аспи-
рина (75-125 мг) в коррекции расстройств аг-
регации лейкоцитарно-тромбоцитарной сус-
пензии у больных АГ в раннем посткризовом
периоде.

Обследовано 270 больных АГ II-III сте-
пени, поступивших в кардиологическое отде-
ление Центральной городской клинической
больницы города Витебска в связи с гиперто-
ническим кризом. Диагноз АГ устанавливал-
ся на основании клинического обследования
и исключения симптоматических артериаль-
ных гипертензий.

ВЕСТНИК ВГМУ, 2010, ТОМ 9, №1



20 ЦЕЛЕСООБРАЗНОСТЬ ПРИМЕНЕНИЯ АСПИРИНА У БОЛЬНЫХ АГ

После купирования гипертонического
криза больные были разбиты на 2 группы: пер-
вую, в которой пациенты получали гипотен-
зивную терапию (n=138), и вторую (n=132), в
которой проводилась гипотензивная терапия
в сочетании с аспирином. Аспирин прини-
мался в дозе 75-125 мг на ночь.

В зависимости от применяемых комби-
наций гипотензивных препаратов в каждой
группе было выделено по 5 подгрупп (табли-
ца 1). Группы были сопоставимы по возрасту
и полу. Гипотензивные препараты использо-
вали в следующих дозах: эналаприл 10-40 мг/
сут, метопролол 50-100 мг/сут, гипотиазид 25-
50 мг/сут, амлодипин 5-10 мг/сут.

Исследование адреналин-активирован-
ной агрегации лейкоцитарно-тромбоцитарной
суспензии проводили по методу Born (1962)
[24] в 1-е сутки поступления больного в стаци-
онар (на фоне повышенного артериального дав-
ления) и через 7-8 дней на фоне стабильного
снижения артериального давления. Изменения
показателей агрегации лейкоцитарно-тромбо-
цитарной суспензии регистрировали в том слу-
чае, если они превышали 15% исходного уров-
ня. Статистическая обработка данных осуще-
ствлялась с помощью электронных таблиц
Microsoft Excel XP, пакета программ «Statistica

6.0». Использовались описательные статисти-
ки, непараметрические методы анализа.

Степень агрегации лейкоцитарно-тром-
боцитарной суспензии у больных АГ первой
группы (пациенты, получавшие гипотензивную
терапию (n=140)) на фоне повышенного АД (в
первые сутки поступления в стационар) в сред-
нем по группе составила � 23,9±14,5%; скорость
агрегации � 13,2±10,0%/мин. При повторном
исследовании на фоне стабильного снижения
АД (7-8 сутки лечения) в данной группе пока-
затели степени и скорости агрегации лейкоци-
тарно � тромбоцитарной суспензии достовер-
но не изменились и составили соответственно
27,1±18,3% и 12,0±7,1%/мин. В группе паци-
ентов, получавших в дополнение к гипотензив-
ной терапии аспирин, выявлено достоверное
(р<0,05) снижение показателей агрегации ЛТС.

Изменения показателей степени и скоро-
сти агрегации лейкоцитарно-тромбоцитарной
суспензии в подгруппах больных в зависимос-
ти от применяемых гипотензивных препара-
тов и их комбинаций приведены в таблице 1.

В первой группе пациентов (n=140), по-
лучавших гипотензивные препараты в составе
комбинированной терапии, наибольший про-
цент больных с улучшением (снижением) по-
казателей степени (53%) и скорости (53%) аг-

Таблица 1 
Частота улучшений показателей агрегации лейкоцитарно - тромбоцитарной суспензии  
в подгруппах у больных артериальной гипертензией к концу стационарного лечения 

Препараты Количество 
больных (n) 

Степень 
агрегации 
ЛТС (%) 

Скорость 
агрегации 
ЛТС 

(%/мин) 
Метопролол+гипотиазид 19 - + 
Эналаприл+гипотиазид 28 + - 
Метопролол+эналаприл+гипотиазид 41 + ++ 
Эналаприл+амлодипин+гипотиазид 22 ++ ++ 
Метопролол+амлодипин+эналаприл+гипотиазид 28 +++ +++ 
Метопролол+гипотиазид+аспирин 12 ++ ++ 
Эналаприл+гипотиазид+аспирин 36 ++ +++ 
Метопролол+эналаприл+гипотиазид +аспирин 41 ++ ++ 
Эналаприл+амлодипин+гипотиазид+аспирин 16 +++ +++ 
Метопролол+амлодипин+эналаприл+гипотиазид+ 
аспирин 

27 ++ ++ 

Примечание: «+++» � более чем у 50% больных отмечается улучшение данного показателя, «++»� 
30-50% больных с улучшением, «+»� 20-30%, «-»� менее чем у 20%. 
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регации лейкоцитарно-тромбоцитарной сус-
пензии наблюдался в подгруппе пациентов,
которые принимали 4 гипотензивных препа-
рата (метопролол + амлодипин + эналаприл
+гипотиазид). Несколько меньший процент
больных с улучшением показателей агрегации
лейкоцитарно-тромбоцитарной суспензии от-
мечен в подгруппах пациентов, принимавших
эналаприл в сочетании с амлодипином и ги-
потиазидом (степень и скорость агрегации ЛТС
снизились у 44% больных). Наименьшее коли-
чество больных с улучшением агрегационных
характеристик крови на фоне проводимой те-
рапии отмечено в тех подгруппах пациентов,
где гипотензивная терапия проводилась двумя
гипотензивными препаратами (метопрололом
или эналаприлом в сочетании гипотиазидом).

Во второй группе пациентов с АГ (n=138),
получавших гипотензивную терапию в соче-
тании с аспирином, наибольший процент боль-
ных с улучшением (снижением) показателей
степени (63%) и скорости (55%) агрегации лей-
коцитарно-тромбоцитарной суспензии в дан-
ной группе наблюдался в подгруппе пациен-
тов, получавших эналаприл в сочетании с ам-
лодипином, гипотиазидом и аспирином.

Заключение

Комбинированная гипотензивная тера-
пия, включающая 3 и более гипотензивных
препарата, оказывает наибольшее положи-
тельное влияние на состояние агрегации ЛТС
у больных артериальной гипертензией. До-
полнительное к гипотензивной терапии на-
значение аспирина больным АГ в раннем по-
сткризовом периоде позволяет в ряде случа-
ев снизить показатели агрегации ЛТС. Осо-
бенно выражен данный эффект в подгруппах
пациентов, получавших два гипотензивных
препарата (метопролол или эналаприл в со-
четании с гипотиазидом). Тем не менее, бо-
лее чем в половине случаев аспирин оказы-
вается неэффективным. В этой связи пред-
ставляется актуальной разработка новых под-
ходов к коррекции агрегационных свойств
крови у больных АГ, в том числе  с решением
вопроса о преодолении низкой эффективно-
сти аспирина у таких пациентов.
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ПОКАЗАТЕЛИ ЧАСТОТЫ СЕРДЕЧНЫХ СОКРАЩЕНИЙ

И ВАРИАБЕЛЬНОСТИ РИТМА СЕРДЦА ПРИ АРТЕРИАЛЬНОЙ ГИПЕРТЕНЗИИ:

СОВРЕМЕННЫЕ ПРЕДСТАВЛЕНИЯ О МЕТОДАХ ИССЛЕДОВАНИЯ,

КЛИНИЧЕСКОМ И ПРОГНОСТИЧЕСКОМ ЗНАЧЕНИИ

(ЧАСТЬ 1)
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пр. Фрунзе, 27, Витебский государственный
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Резюме. В литературном обзоре рассматривается вопрос о прогностической роли частоты сердечных
сокращений и параметров вариабельности ритма сердца в развитии и течении артериальной гипертензии.

Ключевые слова: артериальная гипертензия, прогноз развития и течения.

Abstract. The literary review concerns the role of the heart rate and the parameters of cardiac rhythm variability in
prognosticating the development and course of arterial hypertension.

Артериальная гипертензия (АГ) яв-
ляется одной из важных проблем
современной кардиологии. Известно,

что АГ ассоциируется с наличием факторов
риска, которые не только способствуют ее раз-
витию, но и влияют на характер течения дан-
ной патологии [40].

Факт значительной распространенности
АГ, ее негативное влияние на риск развития
сердечно-сосудистых заболеваний (ССЗ), нео-
днозначный подход к проблеме факторов рис-
ка (ФР) и роли вегетативной нервной систе-
мы при данном заболевании указывают на
необходимость изучения аспектов клинико-
патогенетического взаимодействия ФР и ве-
гетативной нервной системы (ВНС) в разви-
тии и течении АГ.

В этой связи целью исследования яви-
лось определение прогностической значимо-
сти частоты сердечных сокращений (ЧСС) и
параметров вариабельности ритма сердца
(ВРС) в развитии АГ.

Симпатический отдел вегетативной
нервной системы

Интерес многих исследователей направ-
лен на определение роли вегетативной не-
рвной системы и в частности ее симпатичес-
кого отдела при сердечно-сосудистой патоло-
гии и непосредственно в развитии и влиянии
на характер течения АГ [19, 29].

В этом плане необходимо привести дан-
ные, которые были представлены в работах
M. Elser [22], G.L. Jennings и соавт. [33]. Эти
авторы выявили, что у лиц с эссенциальной
гипертензией присутствует повышение актив-
ности симпатической нервной системы

© СИВАКОВ В.П., 2010

ВЕСТНИК ВГМУ, 2010, ТОМ 9, №1



24

(СНС), в то время как при вторичных гипер-
тензиях активность СНС не отличалась от та-
ковой у лиц с нормальными цифрами артери-
ального давления (АД). Кроме того, ее повы-
шенная активность вносит свой вклад в фор-
мирование осложнений при данной патоло-
гии [39], а также способствует развитию дру-
гих заболеваний сердечно-сосудистой систе-
мы у больных с АГ как в ранний период ее
становления, так и при дальнейшем течении
данного заболевания [35].

Заслуживают внимания исследования,
проведенные I. Biaggioni [15], G. Grassi и соавт.
[25, 26] и Y.Yano и соавт. [57], которые во вре-
мя проведения суточного мониторирования
артериального давления выявили, что повы-
шение АД в ночное время у больных с АГ (от-
сутствие снижения АД в ночные часы) ассо-
циировано с повышенной активностью сим-
патического отдела вегетативной нервной
системы в данное время.

Значение ВНС в развитии АГ рассмат-
ривалось в ряде работ, а именно, указывалось,
что повышенная активность симпатического
отдела вегетативной нервной системы у лиц
с нормальными цифрами АД может играть
ключевую роль в патогенетических механиз-
мах подъема артериального давления (АД) в
будущем [6, 8, 14, 53].

В этой связи необходимо отметить ука-
зания на прогностическую роль активации
СНС во время выполнения нагрузочных проб
с целью выявления лиц, которые предраспо-
ложены к развитию АГ, где отмечается увели-
чение активности симпатического отдела ве-
гетативной нервной системы [5,23, 24, 48].

Частота сердечных сокращений

Проведенные исследования указывают
на тот факт, что у лиц с повышенной часто-
той сердечных сокращений (ЧСС) в услови-
ях покоя отмечается более высокий риск раз-
вития заболеваний сердечно-сосудистой си-
стемы в дальнейшем [3, 52]. Кроме того, по
данным ряда авторов отмечается, что у лиц с
высокой ЧСС на фоне патологии сердечно-
сосудистой системы существует большая ве-
роятность осложненного течения этих забо-

леваний [40] и смертности от этих заболева-
ний [37]. Кроме того, согласно данным, пред-
ставленным T.W. Hansen и соавт [28] и P.
Palatini и соавт. [41], также отмечается и бо-
лее высокая общая смертность.

Однако, несмотря на результаты прове-
денных исследований, показатель ЧСС до на-
стоящего времени не занял должного места
(как важный фактор риска и фактор прогноза)
в международных рекомендациях по АГ (JNC
VII, 2003 и ESH/TSC, 2007) [19, 40]. Тем не
менее, данные эпидемиологических исследо-
ваний указывают на необходимость анализа
ЧСС как фактора риска развития заболеваний
сердечно-сосудистой системы и смертности
от них [9, 38].

В этой связи необходимо отметить дан-
ные проспективного когортного исследования
J. Hsia и соавт. [31], при котором было опре-
делено, что у женщин ЧСС в покое является
важным предиктором развития инфаркта ми-
окарда и ИБС в будущем. Ранее идентичные
данные были получены и при исследовании
мужчин [51].

Также на важную роль повышенной ЧСС
в развитии сердечно-сосудистой патологии
указывали и другие авторы [36, 42]. Особый
интерес представляют данные, представлен-
ные G.B. Habib [27], в которых отмечается тот
факт, что с ростом ЧСС увеличивается веро-
ятность смерти от кардиологических и других
причин, и на этот факт не влияет ни пол, ни
возраст, ни раса. Тем не менее, некоторые ав-
торы не нашли четкой связи между увеличе-
нием ЧСС и смертности от заболеваний сер-
дечно-сосудистой системы и общей смертно-
сти [32, 45].

Проведенные исследования показали
важную прогностическую значимость повы-
шенной ЧСС при АГ [7, 13]. Кроме того, по-
пуляционные исследования показали, что ве-
личина ЧСС и уровень АД положительно кор-
релируют между собой во всех возрастных
группах как у мужчин, так и у женщин [43].

Необходимо отметить данные, представ-
ленные Е.В. Шляхто [10] и S. Julius [34], кото-
рые отмечают, что ЧСС коррелирует со мно-
гими факторами риска развития заболеваний
сердечно-сосудистой системы, и этот факт
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является результатом и отражением активации
симпатического отдела вегетативной нервной
системы.

Вариабельность ритма сердца:
современные методы исследования,

клиническое и прогностическое значение

Среди методов изучения функции веге-
тативной нервной системы выгодно отлича-
ется от других метод исследования вариабель-
ности сердечного ритма (ВРС). Причиной это-
го является тот факт, что методика проведе-
ния исследования ВРС является неинвазив-
ной, технически несложной, хорошо воспро-
изводимой и необременительной для паци-
ента процедурой [1].

Под вариабельностью сердечного ритма
подразумевают изменение величины интер-
вала R-R между соседними сердечными со-
кращениями. В СССР еще в 60-х годах в ис-
следованиях Р.М. Баевского и соавт. [1] была
разработана методика исследования ВРС и
был предложен для клинического использо-
вания ряд интегральных параметров. Также в
работах Д.И. Жемайтите и соавт. [2] опреде-
лены типы ритмограмм при различных вари-
антах регуляции сердечного ритма. За рубе-
жом необходимо отметить работы E. Hon и
соавт. [30], M. Wolf и соавт. [55] и S. Akselroad
и соавт. [11], которые занимались изучением
данной проблемы в 60-80 годах прошлого века.
В дальнейшем этот метод разрабатывался,
модифицировался и стал применяться для на-
учных и клинических исследований [4, 20], т.е.
метод исследования вариабельности сердеч-
ного ритма закрепился и широко использует-
ся в повседневной кардиологической практи-
ке [50]. Параметры ВРС во многих исследова-
ниях применялись как прогностические пока-
затели в плане прогноза развития [21, 56], а
также в прогнозе осложнений и смертности
[47] от заболеваний сердечно-сосудистой си-
стемы и других заболеваний [50].

Важным достоинством метода исследо-
вания вариабельности сердечного ритма явля-
ется возможность не только определиться с ве-
дущим модулирующим влиянием на сердечный
ритм того или иного отдела вегетативной не-

рвной системы, но и количественно оценить
вклад симпатического или парасимпатическо-
го влияния и определиться с вариабельностью
сердечного ритма в целом [1, 11, 50].

Необходимо отметить, что важнейшей
характеристикой ритмограммы является ее
стационарность; без соблюдения этого усло-
вия интерпретация данных исследования ва-
риабельности сердечного ритма затруднена и
требует иных подходов, которые в данное вре-
мя еще только разрабатываются как с техни-
ческой, так и с базово-математической точки
зрения [50]. Под стационарным понимается
процесс, который имеет вид непрерывного
колебания около некоторого среднего значе-
ния и, в свою очередь, не зависит от времени.
Соответственно, нестационарный процесс
этими характеристиками не обладает, и с прак-
тической точки зрения под нестационарны-
ми процессами можно представить экстраси-
столию, фибрилляцию предсердий, другие
аритмии и артефакты [1].

Традиционно считается, что характери-
стикам наибольшей стационарности отвеча-
ют короткие участки записи ритмограммы дли-
тельностью до 5 минут. Кроме того, существу-
ют разработки по исследованию ВРС длитель-
ностью от 5 минут до суток, которые факти-
чески сводятся к анализу 5-минутных и менее
интервалов записи за сутки [1, 11, 50]. По об-
щепризнанным рекомендациям, длина запи-
си ритмограммы классифицируется на корот-
кую запись (от 2 до 5 минут) и длительную (от
5 минут и более). Кроме того, оговаривается,
что в соответствии с целями и задачами ис-
следования длительность записи ритмограм-
мы может быть иной (менее 2 минут), но для
сравнительного анализа данных проведенно-
го исследования необходимо использовать
ритмограммы только одинаковой длины запи-
си (по точкам отчета) [1, 50]. Показателями для
контроля стационарности изучаемой ритмог-
раммы могут служить коэффициенты асиммет-
рии и эксцесса, а также о стационарности рит-
мограммы можно судить по отношению раз-
ности между величинами максимального и
минимального значений интервала R-R (∆Х
мс) к средней величине интервалов R-R ана-
лизируемой записи (RRNN мс) [1].
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Методы изучения данных вариабельнос-
ти сердечного ритма можно разделить на ана-
лиз во временной и спектральной областях [50].

Во временной области рассчитываются:
частота сердечных сокращений, среднее зна-
чение нормальных R-R интервалов (RRNN, мс)
или математическое ожидание, два этих пока-
зателя отражают конечный результат многочис-
ленных регуляторных влияний на синусовый
ритм [1]; стандартное отклонение нормальных
R-R интервалов (SDNN, мс), которое в целом
характеризует вариабельность сердечного рит-
ма; коэффициент вариации (CV) [1, 50]. К ана-
лизу во временной области можно отнести и
геометрические методы исследования, которые
позволяют количественно оценить форму и
параметры гистограммы распределения R-R
интервалов. Рассчитывают следующие показа-
тели: классовый интервал с наибольшим коли-
чеством интервалов R-R � мода (МО мс); ко-
личество интервалов R-R модального класса,
выраженное в процентах от общего числа ин-
тервалов, � амплитуда моды (АМО %) [15]; раз-
ность между максимальным и минимальным
интервалами R-R � вариационный размах (∆X,
мс.) и другие показатели [50]. Также, опираясь
на данные анализа гистограммы, рассчитыва-
ются интегральные показатели, такие, как ин-
декс напряжения регуляторных систем, вегета-
тивный показатель ритма, показатель адекват-
ности процессов регуляции, индекс вегетатив-
ного равновесия [1].

Проведение анализа вариабельности сер-
дечного ритма во временной области основы-
вается на применении ряда методов: дискрет-
но-временного преобразования Фурье с ис-
пользованием сглаживающего окна (Хэммин-
га, Хана, Бартлетта и др.), быстрого преобра-
зования Фурье (частный случай дискретно-вре-
менного преобразования), авторегрессионных
моделей и других методов анализа [50]. Опре-
деляются три основные спектральные компо-
ненты: очень низкой частоты � меньше 0,04 Hz
(VLF � very low frequency, или медленные вол-
ны второго порядка � So), низкой частоты � от
0,04 до 0,15 Hz (LF � low frequency, или медлен-
ные волны первого порядка � Sm) и высокой
частоты � от 0,15 до 0,5 Hz (HF � high frequency,
или дыхательные волны � Sd) [1, 50].

Считается, что мощность в диапазоне
очень низких частот может быть отражением
активности нейрогуморальных систем, а
именно: ренин-ангиотензин-альдостероновой
системы, систем терморегуляции, концентра-
ции адреналина и норадреналина в крови, а
также может быть интерпретирована как по-
казатель высокой централизации управления
сердечным ритмом (показателем активности
симпатического влияния на сердечную дея-
тельность) [1, 16]. Согласно мнению ряда ав-
торов, на величину мощности в диапазоне
компоненты низкой частоты преимуществен-
но влияет симпатический отдел вегетативной
нервной системы, в то время как на величину
мощности компоненты высокой частоты ска-
зывается влияние парасимпатического отде-
ла вегетативной нервной системы [11, 50].
Общая спектральная мощность по физиологи-
ческому смыслу не отличается от стандартно-
го отклонения интервалов R-R (SDNN), а
именно, характеризует вариабельность сер-
дечного ритма в целом [11, 50]. Величина мощ-
ности спектра в диапазоне низкой и высокой
частоты выражается в виде процента от об-
щей мощности спектра с вычетом величины
мощности в диапазоне очень низкой частоты.
Эти показатели получили название «норма-
лизованный спектр» в соответствующих диа-
пазонах частот [50]. Необходимо отметить, что
клинический и методический смысл приве-
дения абсолютных значений к нормализован-
ному виду заключается в том, что это способ-
ствует сглаживанию межиндивидуальных раз-
личий и, в этом плане, обращает внимание
исследователя на процентное соотношение
симпатического и парасимпатического влия-
ния на сердечную деятельность [22].

В плане физиологической интерпрета-
ции нормализованного спектра вызывают
интерес данные авторов, которые указывают,
что низкочастотная компонента спектра, вы-
раженная в нормализованном виде, увеличи-
вается при проведении ортостатической про-
бы (ортостазе), при умеренной физической
нагрузке, а также этот показатель увеличива-
ется при психологическом стрессе. Данные
факты позволяют считать показатель низкоча-
стотной компоненты спектра, который выра-
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жен в нормализованных единицах � LF %,
отражением влияния симпатического отдела
вегетативной нервной системы на деятель-
ность синусового узла, а показатель высоко-
частотной составляющей спектра (в нормали-
зованных единицах) � HF %, � отражением
влияния парасимпатического отдела вегета-
тивной нервной системы на деятельность си-
нусового узла [50]. Кроме того, рассчитыва-
ется симпато-вагусный индекс (соотношение)
� LF/HF.

Также важно, что показатели спектраль-
ного профиля вариабельности ритма сердца
очень чувствительны к нестационарностям, и
поэтому их анализ проводится по коротким
участкам записи (до 5 минут), т.к. при этих
условиях достигается наилучший уровень ста-
ционарности ритмограммы [50].

За многолетний период исследования
параметров вариабельности сердечного рит-
ма накопился определенный научно-практи-
ческий опыт применения этого метода при
различных заболеваниях [52], в том числе и
при АГ [37].

В этой связи особый интерес представ-
ляет собой исследование R. Vertanen и соавт.
[54], где было выявлено, что снижение общей
ВРС ассоциируется с повышенным АД, стар-
шим возрастом, но не с потреблением пова-
ренной соли, ИМТ, курением или статусом по-
требления алкоголя. В этом исследовании так-
же отмечено, что повышение активности ре-
нина плазмы крови является независимым по-
казателем снижения HF компоненты спектра в
покое (т.е. снижение парасимпатической актив-
ности у больных АГ). Вышеизложенные дан-
ные нашли подтверждение в работе I. Antelmi и
соавт. [12], которые установили, что парамет-
ры вариабельности сердечного ритма зависят
от возраста, пола и не зависят от массы тела.

Необходимо привести данные исследо-
вания EPOGH [49], которое было проведено в
четырех европейских странах (Россия,
Польша, Румыния, Италия), в рамках которого
проходило изучение влияния на ЧСС и ВРС
ряда традиционных ФР, таких, как возраст,
пол, наследственность по артериальной ги-
пертензии, вес, курение, статус потребления
алкоголя, уровень физической активности, а

также изменение положения тела (при выпол-
нении активной ортостатической пробы), САД
и влияние дыхания. По результатам проведен-
ного исследования были сделаны выводы о
том, что на ЧСС и параметры ВРС влияют воз-
раст, пол, а также изменение положения тела
при выполнении активной ортостатической
пробы, а все остальные факторы объясняют
популяционные различия на уровне 8%.

Проведенные исследования указывают
на тот факт, что ЧСС и параметры вариабель-
ности сердечного ритма больше зависят от не-
модифицированных факторов риска и в мень-
шей степени � от факторов стиля жизни. При
ряде других исследований было отмечено, что
снижение веса влияет на структуру показате-
лей вариабельности сердечного ритма [17].

При изучении больных АГ было выяв-
лено, что у них отмечается снижение общей
вариабельности ритма сердца и преобладание
симпатического влияния на сердечный ритм,
а также отмечается, что риск развития АГ ас-
социируется со снижением общей ВРС и ак-
тивности парасимпатической нервной систе-
мы [44, 46].

При проведении эпидемиологического
исследования выявлены следующие данные:
увеличение активности симпатической не-
рвной системы (по данным ВРС) отмечается
у здоровых лиц с наследственной отягощен-
ностью по АГ, хотя эти изменения были более
выражены у лиц с предгипертензией [56].

Сходные данные получили D.A. Duprez
[21] и A. Steptoe [48], которые изучали показа-
тели вариабельности сердечного ритма у здо-
ровых лиц без семейного анамнеза по АГ и у
здоровых людей, у которых семейный анам-
нез по АГ был отягощен.

При проведении Фреймингемского ис-
следования было выявлено, что риск разви-
тия АГ связан со снижением общей вариабель-
ности сердечного ритма и с повышением мощ-
ности в диапазоне LF в условиях покоя, т.е. с
увеличением симпатической активности [46],
в то время как при исследовании ARIC риск
развития АГ ассоциировался как со снижени-
ем общей ВРС, так и со снижением мощности
в диапазоне HF в условиях покоя, т.е. со сни-
жением парасимпатической активности [44].
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В связи с этим приведем нашим данные,
которые были получены при проведении де-
сятилетнего когортного исследования лиц с
нормальными цифрами АД. Нами выявлено,
что построить прогностические модели рис-
ка развития АГ с адекватными статистичес-
кими параметрами по показателям ЧСС и ВРС
в условиях покоя не удается даже при пошаго-
вом включении в модель таких ФР, как воз-
раст, пол, индекс массы тела, порог вкусовой
чувствительности к поваренной соли, липи-
ды и др. [7]. Это, на наш взгляд, указывает на
целесообразность исследования ЧСС и пара-
метров ВРС при проведении стандартных
нагрузочных проб.

Заключение

Таким образом, метод исследования ВРС
является неинвазивным, стандартизирован-
ным методом исследования ВНС, при помо-
щи которого можно количественно оценить
активность того или иного отдела ВНС, а так-
же судить о вариабельности ритма в целом.

Особого внимания заслуживают данные
об изучении роли симпатического отдела ве-
гетативной нервной системы и ЧСС в разви-
тии и прогрессировании АГ. Однако, несмот-
ря на проведенные исследования по этой теме,
до настоящего времени нет единого мнения о
вкладе этих факторов в формирование данной
патологии. Кроме того, их прогностическая
роль в плане развития и прогрессирования  АГ
остается недостаточно изученной.
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КЛИНИЧЕСКОЕ  ЗНАЧЕНИЕ  ПЕРСИСТЕНЦИИ  HELICOBACTER  PYLORI

В  УЧАСТКАХ  ЖЕЛУДОЧНОЙ  МЕТАПЛАЗИИ  СЛИЗИСТОЙ  ОБОЛОЧКИ

ЛУКОВИЦЫ  ДВЕНАДЦАТИПЕРСТНОЙ  КИШКИ  ПРИ  ЯЗВЕННОЙ  БОЛЕЗНИ

МАРШАЛКО О.В.

УО «Витебский государственный ордена Дружбы народов медицинский университет»

Резюме. Определена взаимосвязь между появлением дуоденальных эрозий, язв, осложнений язвенной болезни
(ЯБ) двенадцатиперстной кишки (ДПК) и диагностикой желудочной метаплазии (ЖМ) в слизистой оболочке луковицы
ДПК в течение 10 лет наблюдения. Проведено проспективное, продольное, когортное исследование 134 пациентов
с синдромом диспепсии (средний возраст 45,9 ± 13,8 года, м/ж � 87/47) и 124 пациентов неосложненной ЯБ ДПК
(средний возраст 43,7 ± 13,4 года, м/ж � 86/38). Всем больным сделана ФЭГДС с прицельной биопсией тела,
антрального отдела желудка и луковицы ДПК. Диагностика H.pylori (Нр) осуществлялась морфологическим методом
(окраска по Гимзе), ПЦР с обнаружением ureC гена ДНК Hp (Литех, Россия) и быстрым уреазным тестом (Rohm
Pharma, Германия). Участки ЖМ ДПК выявлялись окраской ШИК � альциановым синим. Впервые установлено
повышение абсолютного риска на 65,9% (95% ДИ: 52,1-79,7) и повышение относительного риска в 9,4 раза появления
дуоденальных эрозий и язв в течение 10 лет у Нр-позитивных пациентов с синдромом диспепсии при наличии ЖМ
в слизистой оболочке луковицы ДПК (отношение шансов (ОШ) � 35,9; 95% ДИ: 13,3-96,5). Впервые установлено
повышение абсолютного риска на 76,4% (95% ДИ: 64,5-88,3) и повышение относительного риска в 10,6 раза развития
осложнений дуоденальной язвы в течение 10 лет у Нр-позитивных пациентов с неосложненной ЯБ ДПК при отсутствии
ЖМ в слизистой оболочке луковицы ДПК (ОШ � 65,5; 95% ДИ: 20,3-210,6).

Ключевые слова: язвенная болезнь, двенадцатиперстная кишка, желудочная метаплазия, H.pylori.

Abstract. The interrelation between the occurrence of duodenal erosions, ulcers, complications of duodenal ulcer
disease and diagnosing of gastric metaplasia (GM) in the mucosa of the duodenal bulb within ten-year follow-up was
determined. Randomly selected 134 patients with dyspepsia syndrome (the mean age was 45.9 ± 13.8 years, males/females
� 87/47) and 124 patients with duodenal ulcer (DU) without complications (the mean age was 43.7 ± 13.4 years, males/
females � 86/38) were examined in the prospective, longitudinal, cohort study. Endoscopy with gastric and duodenal
biopsy was performed in all patients. Diagnosing of H.pylori (Hp) was carried out by morphological method (painting by
Giemsa), PCR with detection of Hp DNA ureC gene (Lytech, Russia) and rapid urease test (Rohm Pharma, Germany).
Gastric metaplasia in the duodenal mucosa was stained with alcian blue periodic acid Schiff. For the first time the increase
of absolute risk by 65.9% (95% confidence interval (CI): 52.1-79.7) and 9.4 times increase of relative risk of the occurrence
of duodenal erosions and ulcers within 10 years in Нр-positive patients with dyspepsia syndrome and GM in the mucosa
of the duodenal bulb (odds ratio (OR) � 35.9; 95% CI: 13.3-96.5) was established. For the first time the increase of absolute
risk by 76.4 % (95% CI: 64.5-88.3) and 10.6 times increase of relative risk of duodenal ulcer complications development
within 10 years in Нр-positive patients with duodenal ulcer without complications in the absence of gastric metaplasia in
the mucosa of the duodenal bulb (OR � 65.5; 95% CI: 20.3-210.6) was established.

Адрес для корреспонденции: 210023, г. Витебск, пр.
Фрунзе, 27, Витебский государственный медицинский
университет, тел. 22-40-83. � Маршалко О.В.
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Пептическая язва в луковице двенадца-
типерстной кишки (ДПК) связана в
95-100% случаев с наличием

Helicobacter pylori (Нр) в слизистой оболочке
желудка [2, 3, 6]. Язвенная болезнь (ЯБ) ДПК
представляет собой важную социальную про-
блему, которая связана с эпидемиологией и
развитием осложнений дуоденальной язвы.
Язвенная болезнь ДПК встречается в 4-13 раз
чаще (до 94,6%), чем язвенная болезнь желуд-
ка [3, 5]. Язва в подавляющем большинстве
случаев локализуется в луковице ДПК. Язвы
ДПК перфорируют и подвергаются пенетра-
ции в шесть раз чаще, чем язвы желудка. Про-
бодение язвы ДПК чаще возникает при лока-
лизации язвы на передней стенке [7]. Крово-
течения из дуоденальных язв диагностирует-
ся вдвое чаще, чем из язвенных дефектов же-
лудочной локализации [19]. Чаще кровотече-
ние возникает из язвы расположенной на зад-
ней стенке ДПК [11]. За последние 30 лет ча-
стота развития язвенных кровотечений оста-
ется постоянной величиной.

Согласно концепции «протекающей кры-
ши» («leaking roof» conept), предложенной
Goodwin C.D. в 1988 году [15], пептическая
язва в луковице ДПК связана с наличием Нр
не только на слизистой оболочке желудка, но
и в участках желудочной метаплазии (ЖМ)
слизистой оболочки луковицы ДПК. Меха-
низм развития дуоденальной язвы, при нали-
чии Нр в участках желудочной метаплазии
слизистой оболочки ДПК (H.pylori-позитив-
ные пациенты при отсутствии язвы g
H.pylori-позитивная язва ДПК, неосложнен-
ное течение g H.pylori-позитивная язва ДПК,
осложненное течение), до конца не изучен.

По данным Gisbert J.P. et al. [16], частота
встречаемости ЖМ и Нр в ДПК напрямую за-
висит от количества обострений дуоденальной
язвы: 1-й эпизод � 34% и 27% соответственно,
2-й эпизод � 84% и 80%, 3-й эпизод � 90% и
79%. Авторы считают, что ЖМ и Нр в ДПК
представляют собой два фактора риска, влия-
ющих на частоту обострений дуоденальной
язвы. Следует отметить, что, по данным тех же
исследователей, 10% пациентов с Нр-позитив-
ной ЯБ ДПК имели высокую частоту рециди-
вов дуоденальной язвы при отсутствии ЖМ и

H.pylori в ДПК. Voutilainen M. et al. [14] выявили
прямую зависимость между ЖМ и Нр-позитив-
ным хроническим гастритом, дуоденальной
язвой (язвенный дефект или рубец). Доказано,
что независимым фактором риска развития ЖМ
является Нр в ДПК (коэффициент асиммет-
рии=1,6; 95% ДИ: 1,1-2,1). Veijola L. et al. [13]
установили, что 59,7% пациентов с Нр-пози-
тивной ЯБ ДПК имели ЖМ, которая занимала
более 20% площади слизистой оболочки луко-
вицы ДПК. Авторы считают, что увеличение
площади желудочной метаплазии слизистой
оболочки луковицы ДПК более 20% свидетель-
ствует об увеличении риска развития дуоде-
нальной язвы среди H.pylori - позитивных па-
циентов и может использоваться при отборе
пациентов для проведения эрадикационной
терапии. По данным тех же авторов [13], у
40,3% пациентов с Нр-позитивной язвенной
болезнью ДПК желудочная метаплазия зани-
мала менее 20% площади слизистой оболочки
луковицы ДПК. Сравнение риска появления
язвы ДПК среди H.pylori-позитивных пациен-
тов при наличии или отсутствии ЖМ в луко-
вице ДПК авторами не проводилось.

По другим источникам [17, 18], роль
ЖМ в патогенезе язвенной болезни ДПК чет-
ко не установлена. По данным Tovey F.I. and
Hobsley M. [18], у больных ЯБ ДПК, имеющих
Нр в антральном отделе желудка, колонизация
Нр ДПК часто отсутствовала. После эрадика-
ции Нр обострение Нр-негативной дуоденаль-
ной язвы в течение 6 месяцев достигала 20%.
Желудочная метаплазия и Нр в ДПК встреча-
лись с одинаковой частотой у пациентов, стра-
дающих язвенной болезнью желудка и ДПК
(16,7% и 20% соответственно) [17].

Работ, изучающих развитие осложнений
дуоденальной язвы (кровотечение, перфора-
ция, пенетрация, пилоробульбарный стеноз)
с учетом диагностики желудочной метаплазии
в слизистой оболочке луковицы ДПК, обна-
ружено не было.

Цель исследования заключалась в оцен-
ке взаимосвязи между появлением дуоденаль-
ных эрозий, язв, осложнений язвенной болез-
ни ДПК и наличием желудочной метаплазии,
H.pylori в слизистой оболочке луковицы ДПК
в течение 10 лет наблюдения.
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Методы

Проведено продольное, проспективное,
когортное исследование. Группы пациентов
сформированы в период с 1997 по 1999 год.
Диагностика инфекции H.pylori в желудке и
ДПК проведена у 265 человек (синдром дис-
пепсии � 138 пациентов, неосложненная яз-
венная болезнь ДПК � 127 пациентов). Отбор
пациентов проводился рандомизированным
методом случайных чисел (равномерное рас-
пределение) соответственно из 2932 больных
с синдромом диспепсии и 859 больных с нео-
сложненной ЯБ ДПК [12], проходивших ста-
ционарное или амбулаторное обследование в
учреждениях здравоохранения города Витеб-
ска и Витебской области.

Критерии включения в группу пациентов
с синдромом диспепсии: наличие жалоб на
боли или дискомфорт в эпигастральной облас-
ти, ближе к срединной линии, отсутствие эро-
зивно-язвенных дефектов слизистой оболочки
желудка и ДПК при эндоскопическом исследо-
вании на момент осмотра и при предыдущих
ФЭГДС исследованиях, отсутствие эрозий и язв
по данным анамнеза, отсутствие приема
НПВП, гистологическое исследование слизис-
той оболочки желудка и ДПК с использовани-
ем Хьюстонской модификации Сиднейской
классификации хронического гастрита.

Критерии включения в группу пациен-
тов с неосложненной ЯБ ДПК: наличие пеп-
тической язвы, постъязвенного рубца и/или
рубцово-язвенной деформации луковицы
ДПК без признаков стенозирования при эн-
доскопическом исследовании на момент ос-
мотра или при предыдущих ФЭГДС исследо-
ваниях, отсутствие осложнений дуоденальной

язвы по данным анамнеза, отсутствие приема
НПВП и стрессовых воздействий, гистологи-
ческое исследование слизистой оболочки же-
лудка и ДПК с использованием Хьюстонской
модификации Сиднейской классификации
хронического гастрита.

Критерии исключения из групп пациен-
тов с синдромом диспепсии и неосложнен-
ной язвенной болезнью ДПК: отсутствие од-
ного и более критериев включения.

Появление эрозий и/или язв ДПК в груп-
пе пациентов с синдромом диспепсии, ослож-
нений в группе пациентов с неосложненной
язвенной болезнью ДПК регистрировалось на
протяжении 10 лет наблюдения с марта 1997
года по март 2009 года.

Закончили исследование к марту 2009
года 258 пациентов (синдром диспепсии � 134
пациента, неосложненная язвенная болезнь
ДПК � 124 пациента). Семь человек (2,7%; 4
человека с синдромом диспепсии и 3 челове-
ка с неосложненной язвой луковицы ДПК)
были исключены из общей группы по различ-
ным обстоятельствам (отсутствие данных ги-
стологического исследования слизистой обо-
лочки желудка и/или ДПК, отказ от дальней-
шего наблюдения или обследования). Полно-
та отслеживания составила 97,3%. Группы
пациентов с синдромом диспепсии (n=134) и
неосложненной язвенной болезнью ДПК
(n=124) были сопоставимы по полу, возрасту
и длительности заболевания (Таблица 1).

Все пациенты прошли комплексное кли-
ническое обследование. Всем пациентам про-
ведено эндоскопическое исследование с био-
псией тела, антрального отдела желудка, лу-
ковицы ДПК и забором желудочного содер-
жимого натощак. У больных с осложненной

Таблица 1 
Характеристика общей группы пациентов по полу, возрасту, гастродуоденальной патологии 

и длительности заболевания (n=258, X ± σ) 

Пол  Диагноз Всего 
n (%) муж. жен. 

Возраст  
(годы) 

Длительность забо-
левания (годы) 

Синдром диспепсии 134 (51,9) 87 47 45,9 ± 13,8 8,1 + 4,3 
Язвенная болезнь ДПК,  
неосложненное течение 

124 (48,1) 86 38 43,7 ± 13,4 9,1 ± 4,0 

Всего 258 (100) 173 85 44,9 ± 13,3 8,6 ± 3,9 
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язвой луковицы ДПК, которым была сделана
резекция желудка, производилась повторная
биопсия тела, антрального отдела желудка,
луковицы ДПК и забор желудочного содержи-
мого натощак из макропрепарата удаленного
органа. Диагностика H.pylori в желудке и ДПК
осуществлялась морфологическим методом
(окраска по Гимзе, гематоксилином и эозином),
быстрым уреазным тестом и методом ПЦР
(промышленные наборы). Участки желудоч-
ной метаплазии в ДПК выявлялись гистоло-
гическим методом (окраска ШИК � альциано-
вый синий, рН 1,0 и 2,5) [10]. Для определе-
ния уреазной активности в осадке желудоч-
ного содержимого натощак использовался
модифицированный метод, стандартизиро-
ванный по промышленному набору быстрого
уреазного теста [8]. В исследовании приме-
нялись методы статистического анализа, ос-
нованные на принципах доказательной меди-
цины [1, 4, 9]. Обработка данных проводилась
на современном персональном компьютере с
использованием пакета программ статисти-
ческого анализа «STATISTICA» 6.1.

Результаты и их обсуждение

За 10 лет наблюдения диагностирована
высокая частота встречаемости H.pylori
(68,2%, 95% ДИ: 54,4-82,0) в участках ЖМ лу-
ковицы ДПК у пациентов с синдромом дис-
пепсии при персистенции Нр в слизистой
оболочке желудка. У пациентов с синдромом
диспепсии сочетанные жалобы на боли в

эпигастрии и желудочную диспепсию встре-
чались достоверно чаще (соответственно
χ2 = 19,240 и χ2 = 17,550, P < 0,001) у Hp-
позитивных пациентов при наличии ЖМ в
ДПК (63,6%, 95% ДИ: 49,4-77,8) по сравне-
нию с Hp-позитивными пациентами при от-
сутствии ЖМ в луковице ДПК (18,8%, 95%
ДИ: 7,7-29,9) и Hp-негативными пациента-
ми (19,0%, 95% ДИ: 7,1-30,9). Дуоденальные
эрозии и язвы встречались достоверно чаще
(χ2 = 36,720, P < 0,001) у Hp-позитивных па-
циентов с синдромом диспепсии при нали-
чии ЖМ в ДПК (33 человека (75,0%, 95% ДИ:
62,2-87,8) из 44 больных 1 группы) по срав-
нению с Hp-позитивными пациентами с син-
дромом диспепсии без ЖМ в ДПК (6 чело-
век (12,5%, 95% ДИ: 3,1-21,9) из 48 больных
2 группы (Таблица 2).

Установлены статистически значимые
различия по частоте появления дуоденальных
эрозий и язв (χ2 = 43,920, P < 0,001) у Hp-по-
зитивных пациентов с синдромом диспепсии
при наличии ЖМ в ДПК (33 человека (75,0%,
95% ДИ: 62,2-87,8) из 44 больных 1 группы) и
Hp-негативных пациентов с синдромом дис-
пепсии (2 человека (4,8%, 95% ДИ: 0,1-11,3)
из 42 пациентов 3 группы). Не обнаружено
достоверных различий (χ2 = 1,660, P = 0,198)
по частоте появления дуоденальных эрозий у
Нр-позитивных пациентов с синдромом дис-
пепсии при отсутствии ЖМ в луковице ДПК
(6 человек (12,5%, 95% ДИ: 3,1-21,9) из 48
больных 2 группы) и Нр-негативных пациен-
тов с синдромом диспепсии (3 группа). ЖМ в

Таблица 2 
Появление эрозий и язв луковицы двенадцатиперстной кишки у пациентов  

с синдромом диспепсии за 10 лет наблюдения 

Сравниваемые группы больных по частоте желудочной метаплазии (ЖМ) и 
H.pylori 

Нр-позитивные  
(1 группа; n=44) 

Нр-позитивные 
(2 группа; n=48) 

Нр-негативные 
(3 группа; n=42) 

ДПК, желудок 
(n=134) 

абс. % 95% ДИ абс. % 95% ДИ абс. % 95% ДИ 
ДПК: эрозии 20 45,5 30,8-60,2 6 12,5 3,1-21,9 2 4,8 0,1-11,3 
ДПК: язвы 13 29,5 16,0-43,0 0 0 - 0 0 - 
ДПК: ЖМ 44 100,0 - 0 0 - 3 7,1 0,2-14,9 
ДПК: Hp  30 68,2 54,4-82,0 0 0 - 0 0 - 
Желудок: Hp 44 100,0 - 48 100,0 - 0 0 - 
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луковице ДПК встречалась достоверно чаще
(χ2 = 20,960, P < 0,001) у Hp-позитивных па-
циентов с синдромом диспепсии (44 пациен-
та (47,8%, 95% ДИ: 37,6-58,0) из 92 больных 1
и 2 группы) по сравнению с Hp-негативными
пациентами с синдромом диспепсии (3 чело-
века (7,1%, 95% ДИ: 0,2-14,9) из 42 пациен-
тов 3 группы).

В результате сравнения 27 параметров в
общей группе пациентов (n=134) установлено,
что увеличение глубины поражения СО луко-
вицы ДПК (неповрежденная СО g эрозия g
язва) связано со степенью инфицирования Нр
слизистой оболочки желудка (антрального от-
дела � τ = 0,131, z = 2,239, Р = 0,025 и тела же-
лудка � τ  = 0,149, z = 2,555, Р = 0,011), сниже-
нием рН < 1,9 желудочного содержимого на-
тощак (τ  = -0,498, z = -8,538, Р < 0,001), увели-
чением площади ЖМ в слизистой оболочке лу-
ковицы ДПК (τ  = 0,630, z = 10,799, Р < 0,001),
степенью инфицирования Нр метаплазирован-
ной СО луковицы ДПК (τ  = 0,491, z = 8,411,
Р < 0,001). В группе Нр-негативных пациен-
тов не установлено связи между увеличением
глубины поражения слизистой оболочки лу-
ковицы ДПК (неповрежденная СО g эрозия

g язва) и низким рН < 1,9 желудочного со-
держимого натощак (τ = -0,038, z = -0,354,
Р = 0,723), увеличением площади ЖМ в сли-
зистой оболочке луковицы ДПК (τ = -0,043,
z = -0,399, Р = 0,690). Не установлено связи
между появлением эрозий и язв в луковице
ДПК и наличием ЖМ в слизистой оболочке
ДПК (χ2 = 0,160, P = 0,688).

Таким образом, к факторам неблагопри-
ятного прогноза появления эрозий и язв луко-
вицы ДПК у пациентов с синдромом диспеп-
сии, наряду со степенью инфицирования Нр
слизистой оболочки желудка и рН < 1,9 желу-
дочного содержимого натощак, относятся ЖМ
в слизистой оболочке ДПК и персистенция Нр
на метаплазированном эпителии ДПК. Ре-
зультаты анализа прогностических факторов
для прогноза развития дуоденальных эрозий
и язв у пациентов общей группы (n=134) пред-
ставлены в таблице 3 и таблице 4.

Повышение относительного риска появ-
ления эрозий и язв в ДПК у пациентов с синд-
ромом диспепсии при наличии ЖМ в слизис-
той оболочке луковицы ДПК оказалось равным
9,4, при наличии рН < 1,9 желудочного содер-
жимого натощак � 5,5, при персистенции

Таблица 3 
Основные характеристики прогностических факторов для прогноза развития  

дуоденальных эрозий и язв в течение 10 лет у пациентов с синдромом диспепсии (n=134) 

Характеристики прогностического фактора Нр в    
желудке 

95% ДИ рН < 1,9 
в желуд-
ке 

95% ДИ 

Чувствительность 95,1% 88,5-100 80,5% 68,4-92,6 
Специфичность  45,2% 35,1-55,3 79,6% 71,4-87,8 
Доля правильных прогнозов 60,4% 52,1-68,7 79,9% 73,1-86,7 
Абсолютный риск прогнозируемого исхода в 
группе фактор-положительных пациентов 

43,3% 33,1-53,2 63,5% 50,4-76,6 

Абсолютный риск прогнозируемого исхода в 
группе фактор-отрицательных пациентов 

4,5% 0,1-10,6 9,8% 3,4-16,2 

Повышение абсолютного риска прогнозируемого 
исхода в группе фактор-положительных пациен-
тов 

38,8% 26,7-50,9 53,7% 39,0-68,4 

Относительный риск прогнозируемого исхода в 
группе фактор-положительных пациентов  

9,6 1,8-29,1 6,5 2,9-14,3 

Относительный риск иного исхода в группе фак-
тор-положительных пациентов 

0,6 0,49-0,73 0,4 0,27-0,59 

Отношение шансов  15,9 3,6-70,8 16,1 6,0-43,4 
 

ВЕСТНИК ВГМУ, 2010, ТОМ 9, №1



36 КЛИНИЧЕСКОЕ  ЗНАЧЕНИЕ  ПЕРСИСТЕНЦИИ  HELICOBACTER  PYLORI

H.pylori в слизистой оболочке желудка � 8,6,
при персистенции H.pylori в метаплазирован-
ной слизистой оболочке луковицы ДПК � 3,6.

Таким образом, наличие ЖМ в ДПК
представляет собой достоверный фактор рис-
ка появления эрозий и язв в луковице ДПК у
Нр-позитивных пациентов с синдромом дис-
пепсии. Результаты сравнительного анализа
экономической эффективности показали, что
выделение группы высокого риска появления
эрозий и язв в луковице ДПК среди Нр-пози-
тивных пациентов с синдромом диспепсии
(наличие ЖМ в ДПК), на основании резуль-
татов морфологического исследования, и про-
ведение успешной эрадикационной терапии
приводят к минимизации затрат в 8,6 милли-
она рублей на одного пациента, по сравнению
с использованием антигеликобактерной тера-
пии у Нр-позитивных лиц при наличии эро-
зий и язв в ДПК.

За 10 лет наблюдения диагностирована
высокая частота встречаемости H.pylori
(58,0%, 95% ДИ: 46,4-69,6) в участках ЖМ лу-
ковицы ДПК у больных ЯБ ДПК при персис-
тенции H.pylori в слизистой оболочке желуд-
ка. У больных ЯБ ДПК сочетанные жалобы
на боли в эпигастрии и желудочную диспеп-

сию встречались достоверно чаще (χ2 = 27,500,
P < 0,001) у Hp-позитивных пациентов при
наличии ЖМ в ДПК (38 человек (55,1%, 95%
ДИ: 43,4-66,8) из 69 больных 1 группы) по
сравнению с Hp-позитивными пациентами
при отсутствии ЖМ в луковице ДПК (4 чело-
век (8,2%, 95% ДИ: 0,5-15,9) из 49 больных 2
группы). За 10 лет наблюдения (Таблица 5)
осложнения ЯБ ДПК встречались достовер-
но чаще (χ2 = 80,410, P < 0,001) у Hp-позитив-
ных пациентов с дуоденальной язвой без ЖМ
в луковице ДПК (44 человека (89,8%, 95% ДИ:
81,3-98,3) из 49 больных 2 группы) по срав-
нению с Hp-позитивными пациентами с дуо-
денальной язвой при наличии ЖМ в лукови-
це ДПК (5 человек (7,2%, 95% ДИ: 1,1-13,3)
из 69 больных 1 группы).

В результате сравнения 23 параметров в
общей группе больных ЯБ ДПК (n=124) уста-
новлено, что увеличение количества ослож-
нений язвенной болезни луковицы ДПК (ос-
ложнения отсутствуют g имеется одно ослож-
нение g имеется два осложнения) связано с
уменьшением площади ЖМ в слизистой обо-
лочке луковицы ДПК (τ  = -0,595, z = -9,798,
Р < 0,001), увеличением степени рубцово-яз-
венной деформации луковицы ДПК без при-

Таблица 4 
Основные характеристики прогностических факторов для прогноза развития дуоденальных 

эрозий и язв в течение 10 лет у пациентов с синдромом диспепсии (n=134) 

Характеристики прогностического фактора  ЖМ в 
ДПК 

95% ДИ Нр в 
ДПК 

95% ДИ 

Чувствительность 85,4% 74,6-96,2 57,1% 42,1-72,1 
Специфичность  86,0% 78,9-93,1 93,5% 88,5-98,5 
Доля правильных прогнозов 85,8% 81,5-90,1 82,1% 75,6-88,6 
Абсолютный риск прогнозируемого исхода в 
группе фактор-положительных пациентов 

72,9% 60,3-85,5 80,0% 65,7-94,3 

Абсолютный риск прогнозируемого исхода в 
группе фактор-отрицательных пациентов 

7,0% 1,6-12,4 17,3% 10,0-24,6 

Повышение абсолютного риска прогнозируе-
мого исхода в группе фактор-положительных 
пациентов 

65,9% 52,1-79,7 62,7 46,5-78,9 

Относительный риск прогнозируемого исхода 
в группе фактор-положительных пациентов  

10,4 4,7-22,9 4,6 3,1-6,9 

Относительный риск иного исхода в группе 
фактор-положительных пациентов 

0,3 0,2-0,4 0,2 0,1-0,4 

Отношение шансов 35,9 13,3-96,5 19,1 7,1-51,4 
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знаков стенозирования (τ  = 0,582, z = 9,584,
Р < 0,001), снижением степени атрофии сли-
зистой оболочки тела желудка (τ  = -0,278,
z = -4,573, Р < 0,001) и уменьшением количе-
ства лимфоидных фолликулов в слизистой обо-
лочке тела (τ  = -0,203, z = -3,341, Р < 0,001) и

антрального отдела (τ  = -0,171, z = -2,821,
Р < 0,001) желудка.

Таким образом, к факторам неблагопри-
ятного прогноза появления осложнений ЯБ
ДПК у Нр-позитивных пациентов относятся
отсутствие ЖМ в слизистой оболочке лукови-

Таблица 5 
Появление осложнений язвенной болезни ДПК у Нр-позитивных пациентов  
с неосложненным течением дуоденальной язвы за 10 лет наблюдения 

Сравниваемые группы больных по частоте желу-
дочной метаплазии (ЖМ) и H.pylori 

Нр-позитивные  
(1 группа; n=69) 

Нр-позитивные 
(2 группа; n=49) 

 
 

ДПК, желудок (n=124) 

абс. % 95% ДИ абс. % 95% ДИ 

 
 

χ2 

 
 

P 

ДПК: наличие ослож-
нений ЯБ ДПК 

5 7,2 1,1-13,3 44 89,8 81,3-98,3 80,410 <0,001 

ДПК: ЖМ 69 100,0 - 0 0 - - - 
ДПК: Hp  40 58,0 46,4-69,6 0 0 - - - 
Желудок: Hp 69 100,0 - 49 100,0 - - - 

 

Таблица 6 
Основные характеристики прогностических факторов для прогноза развития осложнений  
дуоденальной язвы в течение 10 лет при отсутствии ЖМ в слизистой оболочке луковицы 
ДПК и наличии рубцово-язвенной деформации луковицы ДПК без стенозирования (n=124) 

Характеристики прогностического  
фактора 

 
ЖМ в ДПК 
отсутству-

ет 

 
95% ДИ 

рубцово-
язвенная де-
формация в 
ДПК имеется 

 
95% ДИ 

Чувствительность 90,2% 82,0-98,4 94,1% 87,6-100 
Специфичность  87,7% 80,2-95,2 78,1% 68,6-87,6 
Доля правильных прогнозов 88,7% 83,1-94,3 84,7% 78,4-91,0 
Абсолютный риск прогнозируемого 
исхода в группе фактор-
положительных пациентов 

83,6% 73,8-93,4 75,0% 64,4-85,6 

Абсолютный риск прогнозируемого 
исхода в группе фактор-отрицательных 
пациентов 

7,2% 1,1-13,3 5,0% 0,01-10,5 

Повышение абсолютного риска про-
гнозируемого исхода в группе фактор-
положительных пациентов 

76,4% 64,5-88,3 70,0% 58,1-81,9 

Относительный риск прогнозируемого 
исхода в группе фактор-
положительных пациентов  

11,6 4,9-27,4 15,0 4,6-49,4 

Относительный риск иного исхода в 
группе фактор-положительных паци-
ентов 

0,2 0,1-0,3 0,3 0,2-0,4 

Отношение шансов  65,5 20,3-210,6 56,6 14,2-228,2 
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цы ДПК, наличие рубцово-язвенной дефор-
мации луковицы ДПК без признаков стенози-
рования, а также отсутствие атрофии слизис-
той оболочки тела желудка и лимфоидных
фолликулов в слизистой оболочке тела и ант-
рального отдела желудка. Результаты анализа
прогностических факторов по прогнозу появ-
ления осложнений ЯБ ДПК для общей груп-
пы (n=124) пациентов неосложненной ЯБ
ДПК приведены в таблице 6 и таблице 7.

Повышение относительного риска раз-
вития осложнений ЯБ ДПК при отсутствии
ЖМ в луковице ДПК оказалось равным 10,6,
при наличии рубцово-язвенной деформации
луковицы ДПК � 14,0, при отсутствии атро-
фии слизистой оболочки тела желудка � 0,9,
при отсутствии лимфоидных фолликулов в
теле и антральном отделе желудка � 1,3.

Таблица 7 
Основные характеристики прогностических факторов для прогноза развития осложнений 
дуоденальной язвы в течение 10 лет при отсутствии атрофии слизистой оболочки тела же-

лудка и лимфоидных фолликулов тела и антрального отдела желудка (n=124) 

 
Характеристики прогностического 

фактора  

 
Атрофия СО 
тела желудка 
отсутствует 

 
95% ДИ 

Лимфоидные 
фолликулы 
СО тела и 
антрального 
отдела же-
лудка отсут-
ствуют 

 
95% ДИ 

Чувствительность 52,1% 38,0-66,2 91,5% 83,5-99,5 
Специфичность  73,7% 63,8-83,6 23,4% 13,9-32,9 
Доля правильных прогнозов 65,3% 56,9-73,7 49,2% 40,4-58,0 
Абсолютный риск прогнозируемого ис-
хода в группе фактор-положительных 
пациентов 

55,6% 41,1-70,1 42,2% 32,6-51,8 

Абсолютный риск прогнозируемого ис-
хода в группе фактор-отрицательных 
пациентов 

29,1% 19,1-39,1 18,2% 2,1-34,3 

Повышение абсолютного риска прогно-
зируемого исхода в группе фактор-
положительных пациентов 

26,5% 8,7-44,3 24,0% 5,1-42,9 

Относительный риск прогнозируемого 
исхода в группе фактор-положительных 
пациентов  

1,9 1,3-2,8 2,3 0,8-6,2 

Относительный риск иного исхода в 
группе фактор-положительных пациен-
тов 

0,6 0,4-0,9 0,7 0,6-0,9 

Отношение шансов  3,0 1,4-6,6 3,3 1,0-10,7 
 

Таким образом, отсутствие ЖМ в ДПК
представляет собой достоверный фактор рис-
ка появления осложнений у Нр-позитивных
больных ЯБ ДПК. Результаты сравнительно-
го анализа экономической эффективности по-
казали, что выделение группы высокого рис-
ка появления осложнений среди Нр-позитив-
ных пациентов с ЯБ ДПК (отсутствие ЖМ в
луковице ДПК), на основании результатов
морфологического исследования, и проведе-
ние успешной эрадикационной терапии при-
водят к минимизации затрат в 42,7 миллиона
рублей на одного пациента, по сравнению с
использованием антигеликобактерной тера-
пии у Нр-позитивных пациентов с дуоденаль-
ной язвой после хирургического лечения ос-
ложнений (резекция желудка, закрытие про-
бодной язвы).
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Заключение

На основании результатов проспективно-
го, продольного, когортного исследования
(n=258) по оценке взаимосвязи между появле-
нием дуоденальных эрозий, язв, осложнений
язвенной болезни ДПК и наличием желудоч-
ной метаплазии, H.pylori в слизистой оболоч-
ке луковицы ДПК в течение 10 лет наблюде-
ния можно сделать следующие выводы:

1. За 10 лет наблюдения диагностирова-
на высокая частота встречаемости H.pylori
(68,2%, 95% ДИ: 54,4-82,0) в участках желу-
дочной метаплазии луковицы ДПК у пациен-
тов с синдромом диспепсии при персистен-
ции H.pylori в слизистой оболочке желудка.
Сочетанные жалобы на боли в эпигастрии и
желудочную диспепсию встречались досто-
верно чаще (соответственно χ2 = 19,240 и
χ2 = 17,550, P < 0,001) у H.pylori-позитивных
пациентов при наличии желудочной метапла-
зии и Нр в ДПК (63,6%, 95% ДИ: 49,4-77,8) по
сравнению с H.pylori-позитивными пациен-
тами при отсутствии ЖМ в луковице ДПК
(18,8%, 95% ДИ: 7,7-29,9) и H.pylori-негатив-
ными пациентами (19,0%, 95% ДИ: 7,1-30,9).

2. За 10 лет наблюдения дуоденальные
эрозии и язвы встречались достоверно чаще
(соответственно χ2 = 36,720 и χ2 = 43,920,
P < 0,001) у H.pylori-позитивных пациентов с
синдромом диспепсии при наличии ЖМ в
ДПК (75,0%, 95% ДИ: 62,2-87,8) по сравне-
нию с H.pylori-позитивными пациентами с
синдромом диспепсии без желудочной мета-
плазии в ДПК (12,5%, 95% ДИ: 3,1-21,9) и
H.pylori-негативными пациентами (4,8%, 95%
ДИ: 0,1-11,3). Увеличение глубины поражения
слизистой оболочки луковицы ДПК (непов-
режденная СО g эрозия g язва) связано со
степенью инфицирования Нр слизистой обо-
лочки желудка (антрального отдела � τ  = 0,131,
z = 2,239, Р = 0,025 и тела желудка � τ  = 0,149,
z = 2,555, Р = 0,011), снижением рН < 1,9 же-
лудочного содержимого натощак (ф = -0,498,
z = -8,538, Р < 0,001), увеличением площади
ЖМ в слизистой оболочке луковицы ДПК
(τ  = 0,630, z = 10,799, Р < 0,001), степенью
инфицирования Нр метаплазированной сли-
зистой оболочки луковицы ДПК (τ  = 0,491,

z = 8,411, Р < 0,001). В группе Нр-негативных
пациентов не установлено связи между увели-
чением глубины поражения слизистой оболоч-
ки луковицы ДПК (неповрежденная СО g эро-
зия g язва) и низким рН < 1,9 желудочного со-
держимого натощак (τ  = -0,038, z = -0,354,
Р = 0,723), увеличением площади ЖМ в слизи-
стой оболочке луковицы ДПК (τ  = -0,043,
z = -0,399, Р = 0,690). Не установлено связи
между появлением эрозий и язв в луковице
ДПК и наличием ЖМ в слизистой оболочке
ДПК (χ2 = 0,160, P = 0,688).

3. Впервые установлено повышение аб-
солютного риска на 65,9% (95% ДИ: 52,1-79,7)
и повышение относительного риска в 9,4 раза
появления дуоденальных эрозий и язв в тече-
ние 10 лет у Нр-позитивных пациентов с син-
дромом диспепсии при наличии желудочной
метаплазии в слизистой оболочке луковицы
ДПК (отношение шансов � 35,9, 95% ДИ: 13,3-
96,5). Установлено повышение абсолютного
риска на 53,7% (95% ДИ: 39,0-68,4) и повы-
шение относительного риска в 5,5 раза появ-
ления дуоденальных эрозий и язв в течение
10 лет у Нр-позитивных пациентов с синдро-
мом диспепсии при наличии рН < 1,9 в же-
лудке натощак (отношение шансов (ОШ) � 16,1,
95% ДИ: 6,0-43,4).

4. За 10 лет наблюдения диагностирова-
на высокая частота встречаемости H.pylori
(58,0%, 95% ДИ: 46,4-69,6) в участках желу-
дочной метаплазии луковицы двенадцатипер-
стной кишки у больных с язвенной болезнью
ДПК при персистенции H.pylori в слизистой
оболочке желудка. Сочетанные жалобы на
боли в эпигастрии и желудочную диспепсию
встречались достоверно чаще (χ2 = 27,500,
P < 0,001) у H.pylori-позитивных пациентов
при наличии ЖМ в ДПК (55,1%, 95% ДИ: 43,4-
66,8) по сравнению с H.pylori-позитивными
пациентами при отсутствии ЖМ в луковице
ДПК (8,2%, 95% ДИ: 0,5-15,9).

5. За 10 лет наблюдения осложнения ЯБ
ДПК встречались достоверно чаще
(χ2 = 80,410, P < 0,001) у Hp-позитивных па-
циентов с дуоденальной язвой без ЖМ в лу-
ковице ДПК (89,8%, 95% ДИ: 81,3-98,3) по
сравнению с H.pylori-позитивными пациен-
тами с дуоденальной язвой при наличии ЖМ
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в луковице ДПК (7,2%, 95% ДИ: 1,1-13,3). Уве-
личение количества осложнений ЯБ ДПК (ос-
ложнения отсутствуют g имеется одно ослож-
нение (кровотечение, перфорация, пенетра-
ция, пилоробульбарный стеноз) g имеется два
осложнения) связано с уменьшением площа-
ди ЖМ в слизистой оболочке луковицы ДПК
(τ  = -0,595, z = -9,798, Р < 0,001), увеличени-
ем степени рубцово-язвенной деформации лу-
ковицы ДПК без признаков стенозирования
(τ  = 0,582, z = 9,584, Р < 0,001), снижением
степени атрофии слизистой оболочки тела же-
лудка (τ = -0,278, z = -4,573, Р < 0,001) и умень-
шением количества лимфоидных фолликулов
в слизистой оболочке тела (τ  = -0,203,
z = -3,341, Р < 0,001) и антрального отдела
(τ  = -0,171, z = -2,821, Р < 0,001) желудка.

6. Впервые установлено повышение аб-
солютного риска на 76,4% (95% ДИ: 64,5-88,3)
и повышение относительного риска в 10,6 раза
развития осложнений дуоденальной язвы в
течение 10 лет у Hp-позитивных пациентов
неосложненной ЯБ ДПК при отсутствии ЖМ
в слизистой оболочке луковицы ДПК (отно-
шение шансов � 65,5, 95% ДИ: 20,3-210,6).
Установлено повышение абсолютного риска
на 70,0% (95% ДИ: 58,1-81,9%) и повышение
относительного риска в 14,0 раз появления
осложнений дуоденальной язвы в течение 10
лет у Hp-позитивных пациентов неосложнен-
ной ЯБ ДПК при наличии рубцово-язвенной
деформации луковицы ДПК без признаков сте-
нозирования (ОШ � 56,6, 95% ДИ: 14,2-228,2).

7. Для оценки риска развития дуоденаль-
ных эрозий и язв рекомендуется проводить
морфологическую диагностику желудочной
метаплазии в слизистой оболочке луковицы
ДПК у H.pylori-позитивных пациентов с син-
дромом диспепсии. Её наличие позволяет
выделять группу высокого риска появления
эрозий и язв в луковице ДПК среди Нр-пози-
тивных пациентов с синдромом диспепсии.
Проведение успешной эрадикационной тера-
пии в группе высокого риска приводит к ми-
нимизации затрат в 8,6 миллиона рублей на
одного пациента, по сравнению с использо-
ванием антигеликобактерной терапии у Нр-
позитивных лиц с синдромом диспепсии при
наличии эрозий и язв в ДПК.

8. Для оценки риска развития осложне-
ний ЯБ ДПК рекомендуется проводить мор-
фологическую диагностику ЖМ в слизистой
оболочке луковицы ДПК у Hp-позитивных
пациентов с дуоденальной язвой. Её отсут-
ствие позволяет выделять группу высокого
риска появления осложнений среди Нр-пози-
тивных пациентов с ЯБ ДПК. Проведение ус-
пешной эрадикационной терапии приводит к
минимизации затрат в 42,7 миллиона рублей
на одного пациента, по сравнению с исполь-
зованием антигеликобактерной терапии у Нр-
позитивных пациентов с дуоденальной язвой
после хирургического лечения осложнений
(резекция желудка, закрытие прободной язвы).
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ВАРИАБЕЛЬНОСТЬ  ФЕНОТИПА  N-АЦЕТИЛТРАНСФЕРАЗЫ  У  ПАЦИЕНТОВ

С  ЯЗВЕННЫМ  КОЛИТОМ

САТЫРОВА Т.В.*, МИХАЙЛОВА Е.И.*, ОСИПЕНКО А.Н.**, ОСИПЕНКО Н.Б.**, ВАСЕНДА М.Н.*

УО «Гомельский государственный медицинский университет»*,
УО «Гомельский государственный университет им. Ф.Скорины»**

Резюме. Изучена вариабельность фенотипа N-ацетилтрансферазы у 75 пациентов с язвенным колитом и 129
здоровых добровольцев. Фенотип ацетилирования рассчитывали по отношению концентраций ацетилированного
и свободного изониазида, которые определяли методом высокоэффективной жидкостной хроматографии.
Установлено наличие бимодального распределения ацетиляторного фенотипа для больных язвенным колитом и
тримодальное распределение для здоровых добровольцев. Соотношение медленных и быстрых ацетиляторов у
пациентов с язвенным колитом составило 80% и 20%, у здоровых добровольцев � 71% и 29%, соответственно
(р=0,18). Медленный ацетиляторный фенотип у больных язвенным колитом ассоциирован с развитием побочных
эффектов при приеме сульфасалазина (τ =-0,306, р=0,0001).

Ключевые слова: ацетиляторный фенотип, быстрый ацетилятор, медленный ацетилятор, язвенный колит.

Abstract. The variability of N-acetyltransferase phenotype was studied in 75 patients with ulcerative colitis and
129 healthy volunteers. The phenotype of acetylation was calculated regarding the concentrations of acetylated isoniazid
and free isoniazid which were determined with high-performance liquid chromatography method. The presence of bimodal
distribution of the acetylator phenotype for patients with ulcerative colitis and trimodal distribution for healthy volunteers
was determined. The ratio of slow and fast acetylators in patients with ulcerative colitis was 80% and 20%, in healthy
volunteers � 71% and 29%, respectively (р=0,18). The slow acetylator phenotype in patients with ulcerative colitis is
аssociated with the development of side effects on using sulfasalazine (τ =-0,306, p =0,0001)

Язвенный колит является одним из наи-
более тяжелых заболеваний органов
пищеварения. Хроническое течение,

серьезные осложнения, рост заболеваемости,
нередко безуспешное применение даже самых
современных препаратов в лечении обостре-
ния заболевания придают проблеме язвенно-
го колита не только медицинское, но и соци-
альное значение.

Первичная заболеваемость язвенным
колитом колеблется от 0,5 до 24,5 на 100 000
населения и ежегодно возрастает [1].

Лечение больных язвенным колитом
было и остается одной из самых серьезных
проблем клинической гастроэнтерологии.
Приоритетным направлением в лечении яз-
венного колита является консервативная те-
рапия, успех которой зависит от правильного
подбора индивидуальных схем лечения для
каждого пациента [2]. С одной стороны, про-
блемы фармакотерапии язвенного колита у
части пациентов связаны с развитием боль-
шого количества побочных эффектов, а с дру-
гой стороны � с низкой эффективностью ре-
комендуемых доз лекарственных препаратов.
Определение активности фермента N-аце-
тилтрансферазы 2 (NАТ2) у пациентов с яз-

Адрес для корреспонденции г. Гомель, ул. Ланге, 5,
Гомельский государственный медицинский университет,
тел. моб. +375297355505. � Сатырова Т.В.

© КОЛЛЕКТИВ АВТОРОВ, 2010



43

венным колитом позволит частично решить
данные задачи и индивидуально подобрать
базисную терапию, делая ее эффективной для
быстрых и безопасной для медленных аце-
тиляторов.

N-ацетилтрансфераза 2 (NАТ2) � один из
ферментов II фазы биотрансформации лекар-
ственных средств, который путем присоеди-
нения ацетила к молекулам вещества способ-
ствует их конъюгации и прекращению фарма-
кодинамического эффекта. Роль этого фермента
в клинической фармакологии велика, так как
ацетилированию подвергается большое коли-
чество применяемых лекарственных веществ,
в том числе и сульфасалазин, являющийся ба-
зисным препаратом в фармакотерапии язвен-
ного колита [3].

В настоящее время ведутся исследова-
ния по выявлению связи фенотипа ацетили-
рования с различными заболеваниями. Пре-
обладание медленного типа ацетилирования
характерно для больных туберкулезом, ревма-
тоидным артритом, системной красной вол-
чанкой, лекарственным гепатитом, бронхи-
альной астмой, раком легкого, раком мочево-
го пузыря, экземой [4].

Цель исследования � изучить вариабель-
ность фенотипа N-ацетилтрансферазы у паци-
ентов с язвенным колитом и установить на-
личие взаимосвязи заболевания с ацетилятор-
ным фенотипом.

Методы

Группа исследования состояла из 75 па-
циентов с язвенным колитом (34 мужчины и
41 женщина) в возрасте от 18 до 78 лет
(Ме=44,0 лет; 95%ДИ:38,0-49,33 и массой тела
от 46 до 117 кг (Ме=73,0 кг; 95%ДИ:67,67-
80,00), которые находились на лечении в гас-
троэнтерологическом отделении Учреждения
здравоохранения «Гомельская областная кли-
ническая больница». Все больные подверга-
лись стандартному обследованию, включаю-
щему сбор жалоб, анамнеза, оценку объектив-
ного статуса, проведение лабораторных, ин-
струментальных (сигмо- или колоноскопия) и
морфологических исследований (оценка био-
птатов слизистой оболочки толстой кишки).

Для определения активности ЯК использовал-
ся индекс Шредера (Mayo Clinic UC DAI), [5].
У 22 пациентов регистрировалась минималь-
ная активность заболевания, у 38 � умерен-
ная, у 10 � высокая активность. Ремиссия на-
блюдалась у 5 пациентов и определялась при
наличии частоты стула 3 раза в день и менее,
отсутствии примеси крови в кале и удовлет-
ворительном самочувствии пациентов [5]. По
протяженности воспалительных изменений в
слизистой оболочке толстой кишки формиро-
вались три группы пациентов: с проктитом �
11 человек, с левосторонним колитом � 51 и с
распространенным колитом � 13 пациентов.
У 53 пациентов имело место хроническое ре-
цидивирующее течение заболевания, у 8 боль-
ных � хроническое непрерывное течение, еще
у 14 пациентов имел место впервые выявлен-
ный язвенный колит. Больные получали стан-
дартное лечение (сульфасалазин, месалазин и
преднизолон), из них монотерапия сульфаса-
лазином имела место у 68 пациентов. Неже-
лательные явления (головная боль, головок-
ружение, тошнота, рвота и др.) на фоне при-
ема сульфасалазина наблюдались у 27 больных
язвенным колитом.

Группа контроля включала 129 здоровых
добровольцев (45 мужчин и 84 женщины), не
имевших признаков заболевания желудочно-
кишечного тракта и не подвергавшихся опе-
ративному вмешательству на органах пищева-
рения, в возрасте от 20 до 58 лет (Ме=36,0 лет;
95%ДИ:31,0-40,02). Масса тела индивидов
варьировала от 44 до 120 кг (Ме=70,0 кг;
95%ДИ:65,00-75,02). Обследование пациен-
тов контрольной группы включало сбор жа-
лоб, анамнеза и оценку объективного статуса.
Все обследованные индивиды являлись евро-
пеоидами и не состояли в родстве.

Определение фенотипа N-ацетилирова-
ния проводилось с помощью метода высоко-
эффективной жидкостной хроматографии с
ультрафиолетовым обнаружением на аппара-
те «Agilent 1100» с использованием тестового
препарата изониазида. Пациенты натощак
однократно принимали изониазид в дозе 10
мг/кг. Через 3 часа после приема тестового
препарата собирали образцы крови. Концен-
трацию изониазида и его ацетилированного
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метаболита определяли при длине волны 275
нм и скорости потока 1,2 мл/мин с использо-
ванием колонки Zorbex C8. В качестве мобиль-
ной фазы применяли ацетатный буфер аммо-
ния на 0,1 М � ацетонитрил � дистиллиро-
ванная вода (60:1:39).

Фенотип ацетилирования определяли
как скорость ацетилирования изониазида и
рассчитывали как отношение ацетизониази-
да к изониазиду.

Статистическую обработку полученных
результатов проводили с использованием па-
кета прикладных статистических программ
Statistica 6 и метода расщепления смеси паке-
та программ многомерного и одномерного
анализа данных МОНАДА [6].

Соответствие распределения количе-
ственных признаков закону нормального рас-
пределения оценивали с помощью теста Кол-
могорова-Смирнова. Значения показателей
представляли как медиану (Ме) и 95% дове-
рительный интервал (95%ДИ) или среднее
значение (m) и среднее квадратическое откло-
нение (σ). Сопоставление двух независимых
выборок по количественному признаку про-
изводили с помощью теста Манна-Уитни (U).
Оценку взаимосвязи количественных и/или
качественных признаков производили с помо-
щью ранговой корреляции по Кендаллу (τ ).
Для анализа различия частот значения каче-
ственного признака в одной или в двух и бо-
лее выборках использовали двусторонний тест
точного критерия Фишера. Статистически зна-
чимыми считали различия при уровне р<0,05.

Для оценки эмпирической функции
плотности распределения скорости ацетили-
рования изониазида вместо обычной гистог-
раммы использовали «ядерную» аппроксима-
цию [7], которая путем «размазывания» име-
ющихся точек заполняла на гистограмме «впа-

дины» и срезала «пики». Применение «ядер-
ного» сглаживания позволяло использовать
особенности функции плотности распределе-
ния, площадь под которой равнялась едини-
це. Оценку плотности распределения для выб-
ранного метода «ядерного» типа выражали в
виде линейной суммы дельтаобразных функ-
ций, порожденных каждой точкой выборки.
Интервал «размазывания» дельтаобразных
функций подбирали программой в зависимо-
сти от объема выборки. Для оценки теорети-
ческой функции плотности распределения ско-
рости ацетилирования изониазида использо-
вали программу расщепления смеси, разрабо-
танную С.А. Айвазяном с соавторами
(1989 г.) [8]. Программа рассчитана на опера-
ции как с бимодальными, так и многомодаль-
ными распределениями. Минимизацию кри-
терия Колмогорова-Смирнова производили
при оценке функции распределения с помо-
щью перебора компонент смеси из несколь-
ких нормальных распределений.

Результаты и обсуждение

С помощью программы расщепления
многомодальной смеси [6] установили нали-
чие двух одномодальных распределений от-
ношений концентраций АсINH и INH в груп-
пе пациентов с язвенным колитом и четырех
одномодальных распределений отношений
концентраций АсINH и INH в контрольной
группе. Их статистические характеристики
представлены в таблице 1 и таблице 2.

Результаты аппроксимации исходного
распределения смесью из двух одномодальных
нормальных компонент и исходного распре-
деления смесью из четырех одномодальных
нормальных компонент представлены на ри-
сунке 1 и рисунке 2.

Таблица 1  
Результаты расщепления смеси по распределению отношений концентраций AcINH и INH  

в сыворотке крови больных язвенным колитом 

Номер 
компоненты 
смеси 

Среднее 
значение 

(m) 

Среднее 
квадратическое 
отклонение (σ) 

Вес 
компоненты 
смеси 

Точка расщепления с 
правой компонентой 

смеси 
1 0.12 0.11 0.90 0.27 
2 0.43 0.13 0.10 - 
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Рис.1. Оценка эмпирического распределения отношений (R) концентраций AcINH и INH
теоретической смесью из двух нормальных распределений.

Таблица 2  
Результаты расщепления смеси по распределению отношений концентраций AcINH и INH  

в сыворотке крови здоровых добровольцев 

Номер 
компоненты 
смеси 

Среднее 
значение (m) 

Среднее 
квадратическое 
отклонение (σ) 

Вес 
компоненты 
смеси 

Точка расщепления 
с правой 

компонентой смеси 

Объем 

1 0.14 0.05 0.66 0.28 85 
2 0.30 0.03 0.13 0.37 16 
3 0.47 0.05 0.15 0.58 20 
4 0.7 0.05 0.06 - 8 

 

Рис.2. Оценка эмпирического распределения отношений (R) концентраций AcINH и INH
теоретической смесью из четырех нормальных распределений.
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У пациентов с язвенным колитом выя-
вили бимодальное распределение ацетилятор-
ного фенотипа, характеризующееся двумя ин-
тервалами отношения R: (0 - 0.27]; [0.27 - 1).
Левый интервал отнесли к медленным, а пра-
вый интервал � к быстрым ацетиляторам. Та-
ким образом, в исследуемой группе статус
медленного фенотипа ацетилятора имели 60
(80%) больных с язвенным колитом, статус
быстрого ацетилятора � 15 (20%) пациентов с
той же патологией. Среди медленных ацети-
ляторов было 28 (47%) мужчин и 32 (53%)
женщины, а среди быстрых � 6 (40%) мужчин
и 9 (60%) женщин.

У пациентов с язвенным колитом кон-
центрации АсINH и INH находились в преде-
лах от 0,23 до 7,68 мкг/мл (Ме=1,19 мкг/мл;
95%ДИ:0,93-1,36) и от 1,2 до 23,05 мкг/мл
(Ме=8,7 мкг/мл; 95%ДИ:6,54-9,71), соответ-
ственно. Концентрация АсINH у медленных
метаболизаторов варьировала от 0,23 до 2,23
мкг/мл (Ме=1,00 мкг/мл; 95%ДИ:0,7-1,33) и
была статистически достоверно ниже, чем у
быстрых ацетиляторов, у которых она колеба-
лась от 0,6 до 7,68 мкг/мл (Ме=2,1 мкг/мл;
95%ДИ:1,15-3,56; U=192,5; р=0,00065). Кон-
центрация INH у медленных ацетиляторов
менялась в диапазоне от 2,25 до 23,05 мкг/мл
(Ме=9,34 мкг/мл; 95%ДИ:8,26-10,9) и была
достоверно выше, чем у пациентов с быстрым
ацетилированием, где она колебалась от 1,2
до 21,63 мкг/мл (Ме=4,1 мкг/мл; 95%ДИ:3,71-
5,89; U=168,5; р=0,0002).

Не установлено статистической взаимо-
связи активности фермента NAT2 с полом
(τ =0,054, р=0,50) пациентов с язвенным ко-
литом, их возрастом (τ =0,098, р=0,21), мас-
сой тела (τ =0,151, р=0,06), длительностью
анамнеза заболевания (τ =-0,152, р=0,053), ха-
рактером течения язвенного колита (τ =-0,137,
р=0,08), протяженностью поражения толстой
кишки воспалительным процессом (τ =0,034
р=0,67) и его активностью (τ =0,04, р=0,62).
Доказана ассоциация медленного ацетилятор-
ного фенотипа с развитием побочных эффек-
тов сульфасалазина (ф=-0,306, р=0,0001). По-
хожие результаты получили в своих исследо-
ваниях A.K. Azad Khan с соавторами [9] и K.M.
Das c соавторами [10], которые доказали на-

личие ассоциации медленного фенотипа аце-
тилирования с возникновением побочных
эффектов при приеме сульфасалазина (p<0,05).

Распределение фенотипа ацетилирова-
ния в группе здоровых добровольцев имело
тримодальный характер с тремя интервалами
отношения R: (0 - 0.28]; [0.28 - 0.37]; [0.37 - 1).
Левый интервал отнесли к достоверно медлен-
ным, правый интервал � к достоверно быст-
рым, а средний � к промежуточным или пред-
быстрым ацетиляторам. В группе контроля 91
(71%) человек имел статус медленного ацети-
лятора, 25 (19%) � быстрого, а 13 (10%) � про-
межуточного.

Признак быстрого ацетилятора наследу-
ется по аутосомно-доминантному типу. Быст-
рые ацетиляторы являются либо гомозигота-
ми по гену быстрого ацетилирования, либо
гетерозиготами [11]. Некоторые исследовате-
ли относят гетерозит по этому признаку к про-
межуточному (третьему) типу. Однако деление
на три фенотипа в литературе встречается
реже, так как большинство авторов предпо-
читают выделять два фенотипа: быстрый и
медленный [12]. При таком делении статус
быстрого ацетилятора присущ 29% здоровых
добровольцев, включенных в настоящее ис-
следование.

Статистически значимых отличий в рас-
пределении быстрых и медленных ацетиля-
торов между группой пациентов с язвенным
колитом и группой контроля не обнаружено
(p=0,18).

Таким образом, установлено, что соот-
ношение медленных и быстрых фенотипов
ацетилирования в контрольной группе мало
отличается от европейского (около 1:1) и со-
ответствует славянской популяции [13, 14]. В
то же время фенотип ацетилирования не мо-
жет быть отнесен к предикторам язвенного
колита, так как отсутствуют статистически зна-
чимые различия в распределении фенотипа в
контрольной и исследуемой группах. Похожие
результаты получили в своем исследовании
A.K. Azad Khan с соавторами [9], которые до-
казали, что распределение ацетиляторного
фенотипа у пациентов с язвенным колитом не
отличается  от  такового, полученного D. Evans
для общей британской популяции [15].
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Заключение

1. Соотношение медленных и быстрых
ацетиляторов у пациентов с язвенным коли-
том составляло 85% и 15%, у здоровых доб-
ровольцев � 71% и 29%, соответственно
(р=0,18).

2. Медленный ацетиляторный фенотип
у больных язвенным колитом ассоциирован с
развитием побочных эффектов при приеме
сульфасалазина (τ =-0,306, р=0,0001).
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48 АТЕРОСКЛЕРОЗ ПРИ АРТРИТАХ

СУБКЛИНИЧЕСКИЙ  АТЕРОСКЛЕРОЗ  У  БОЛЬНЫХ

С  ВОСПАЛИТЕЛЬНЫМИ  ЗАБОЛЕВАНИЯМИ  СУСТАВОВ

ПАЛЬГУЕВА А.Ю., ЛИТВЯКОВ А.М.

УО «Витебский государственный ордена Дружбы народов медицинский университет»

Резюме. У 45 больных ревматоидным артритом (РА), 16 � псориатическим артритом (ПсА) и 25 � реактивным
артритом (РеА) изучены клинически бессимптомные атеросклеротические изменения артерий во взаимосвязи с
активностью воспалительного процесса и клиническими особенностями течения суставной патологии. Всем
выполнено скрининговое ультразвуковое исследование доступных надежной эхографической визуализации
периферических артерий с измерением толщины комплекса интима-медиа (ТИМ) сонных артерий, оценкой
суммарной площади поражения атеросклеротическими бляшками по оригинальной методике. Для объективизации
наиболее ранних, функциональных признаков атеросклеротической болезни, ассоциированных с дисфункцией
эндотелия, выполнялась проба с реактивной гиперемией. Установлено, что РА и ПсА, но не РеА, сопровождаются
функциональными и органическими атеросклеротическими изменениями артериальных сосудов. По сравнению с
РА атероматозные поражения в группе с ПсА выражены в достоверно меньшей степени. Признаки атеросклероза
при РА и ПсА положительно коррелируют с возрастом, длительностью заболевания, уровнем СРП, а также наличием
системных проявлений заболевания и индексом Ричи при РА и с индексом PASI при ПсА. Достоверных признаков
индукции РеА атерогенеза не выявлено. Зарегистрированные в этой группе изменения артериальных сосудов
достоверно не отличались от обнаруженных в контрольной группе здоровых лиц. Результаты проведенного
исследования дают основание считать отсутствие признаков преждевременного развития атеросклероза одним из
критериев дифференциальной диагностики воспалительных заболеваний суставов в пользу РеА в сложных
клинических обстоятельствах.

Ключевые слова: атеросклероз, ревматоидный артрит, псориатический артрит, реактивный артрит.

Abstract. Clinically asymptomatic atherosclerotic changes of the arteries in interrelation with inflammatory process
activity and clinical features of the articular pathology course were studied in 45 patients with rheumatoid arthritis (RA),
16 � with psoriatic arthritis (PsA) and 25 � with reactive arthritis (ReA). All patients underwent screening ultrasonic
investigation of the  peripheral arteries accessible to reliable echographic visualization with the measurement of the intima-
media thickness of carotids and sizing up of the total area of atherosclerotic plaques lesion using our own original method.
To detect the earliest functional signs of atherosclerotic illness associated with the endothelial dysfunction test with
reactive hyperemia was carried out. It has been determined, that RA and PsA, but not ReA, are accompanied by functional
and organic atherosclerotic changes of arterial vessels. In comparison with RA atheromatous lesions in the group with
PsA are expressed to a reliably smaller extent. The signs of atherosclerosis in RA and PsA positively correlate with the age,
duration of the disease, C-reactive protein level, and also the presence of systemic manifestations of the disease and with
Ritchie index in RA and PASI in PsA. The reliable signs of atherogenesis induction by ReA were not revealed. The changes
of arterial vessels registered in this group reliably did not differ from those in the healthy persons from the control group.
The results of the research carried out enable us to consider that the absence of the sings of premature atherosclerosis
development may be one of the criteria of differential diagnosing of inflammatory diseases of the joints in favour of ReA
in difficult clinical conditions.

Адрес для корреспонденции: г. Витебск, пр-т
Строителей, 12/1, кв. 92, тел. моб. (МТС) 675-48-72 -
Пальгуева А.Ю.
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Первое десятилетие XXI века объявле-
но ВОЗ декадой, посвященной заболе-
ваниям костей и суставов («The Bone

and Joint Decade, 2000-2010»). Необходимость
изучения сердечно-сосудистой патологии у
больных с воспалительными артропатиями
обусловлена очевидностью высокой преждев-
ременной смертности, связанной с ранним,
прогрессирующим развитием атеросклероза у
больных ревматологического профиля, в кли-
нической картине которых присутствует сус-
тавной синдром. Инфаркт миокарда, внезап-
ная смерть, сердечно-сосудистая недостаточ-
ность встречаются у больных ревматоидным
артритом (РА) в 2-3 раза чаще, чем в популя-
ции [1, 2, 3]. Даже у молодых лиц с неболь-
шой длительностью заболевания и низкой ак-
тивностью воспалительного процесса обна-
руживаются ранние системные признаки ате-
росклероза � дисфункция эндотелия, увеличен-
ная ригидность, утолщение комплекса инти-
ма-медиа (ТИМ) сосудистой стенки [4, 5]. Псо-
риатический артрит (ПсА) также относится к
заболеваниям, ассоциированным с повышен-
ным риском сердечно-сосудистой летальнос-
ти [6]. При этом заболевании чаще, чем у здо-
ровых лиц, присутствуют такие факторы рис-
ка преждевременного развития атеросклеро-
за, как артериальная гипертензия [7], сахарный
диабет II типа [8], гиперлипидемия [9]. Рас-
пространенные псориатические высыпания и
высокая воспалительная активность увеличи-
вают вероятность сердечно-сосудистых пора-
жений [10]. В отличие от РА и ПсА данных об
ассоциации реактивного артрита (РеА) и ате-
росклероза в мировой литературе нам обна-
ружить не удалось.

Для объективизации ранних, доклини-
ческих признаков атеросклеротического пора-
жения артериального русла использованы до-
казавшие свою надежность традиционные не-
инвазивные методы. Морфологические при-
знаки атероматоза оценивались путем эхогра-
фической визуализации структуры артериаль-
ной стенки в В-режиме с измерением ТИМ
сонных артерий, оценкой количества и общей
площади атеросклеротических бляшек, кото-
рые по своей морфофункциональной сути яв-

ляются эрозивной формой атероматозного
процесса. Наиболее ранние, предшествующие
структурным изменениям сосудов признаки
атеросклероза ассоциируются с дисфункцией
эндотелия. Функциональное состояния эндо-
телия можно оценить путем измерения поток-
зависимой вазодилятации просвета плечевой
артерии (ПЗВД ПА) при восстановлении кро-
вотока в артерии после ее кратковременного
пережатия. Тест разработан в 1992 г. Celermajer
с соавторами [11]. Многочисленные исследо-
вания с применением данной методики убе-
дительно продемонстрировали высокую пре-
диктивную ценность результатов оценки
ПЗВД плечевых артерий в качестве функцио-
нального признака раннего атеросклероза, в
том числе и тесную корреляцию с вовлечен-
ностью в атерогенез коронарных сосудов [12].
Системной морфологической особенностью
атеросклеротического процесса является уве-
личение толщины интимо-медиального
(ТИМ) слоя артерий эластического типа [13].
Локальные воспалительно-эрозивные по-
вреждения стенки пораженных атеросклеро-
тическим процессом артерий являются при-
чиной формирования бляшек, нестабильность
которых собственно и приводит к неблагоп-
риятным клиническим исходам атеросклеро-
за. Количественное значение общей площади
атероматозного поражения артериального рус-
ла, таким образом, можно использовать в ка-
честве важного оценочного критерия распро-
страненности и тяжести клинического тече-
ния атеросклероза, вероятности его неблагоп-
риятных исходов.

Целью исследования являлось изучение
ранних признаков атеросклеротического по-
ражения артерий у больных РА, ПсА и РеА во
взаимосвязи с активностью воспалительного
процесса и клиническими особенностями те-
чения суставной патологии.

Методы

В исследование включено 86 больных,
в том числе 45 � страдающих РА, 16 � ПсА, 25
� РеА. Контрольная группа (КГ) сформирова-
на из 20 здоровых лиц, сопоставимых по полу
и возрасту с обследованными больными.
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Возраст больных РА � 37 лет (32-34).
Диагноз устанавливался в соответствии с мо-
дифицированными критериями ACR [14].
Среди обследованных 41 (91,1%) женщина и
4 (8,9%) мужчин. Серопозитивный вариант РА
выявлен у 34 (75,6%), серонегативный � у 11
(24,4%), системные проявления (ревматоид-
ные узелки, амиотрофия) � у 6 (13,3%), актив-
ность воспалительного процесса I степени �
у 6 (13,3%), II � у 28 (62,2%), III � у 11 (24,4%)
больных. РА с рентгенологически определяе-
мой II стадией поражения суставов установ-
лен у 19 (42,2%), III � у 16 (35,6%), IV � у 10
(22,2%) человек. I степень функциональной
недостаточности опорно-двигательного аппа-
рата имели 15 (33,3%), II � 27 (60%), III � 3
(6,7%) больных. Выраженность суставного
синдрома оценивалась величиной суставно-
го индекса Ричи. Метотрексат получали 42
(93,3%) человека в дозе от 7,5 до 15 мг в неде-
лю, метилпреднизолон � 9 (20%) в дозе от 2,5
до 6 мг в день. Все систематически принима-
ли НПВП (диклофенак, нимесулид) в обычных
дозировках.

Возраст больных ПсА � 39 лет (32-41).
Среди обследованных 13 (81,3%) женщин и 3
(18,7%) мужчин. Диагноз ПсА выставлялся в
соответствии с критериями CASPAR
(Classification criteria for Psoriatic Arthritis) [15]. Для
оценки особенностей поражения кожного по-
крова при ПсА использовался индекс площа-
ди поражения кожи и тяжести псориатичес-
кого процесса PASI (Psoriasis Area and Severity
Index), который рассчитывается в баллах с уче-
том площади очагов поражения, степени вы-
раженности инфильтрации, шелушения и ок-
раски элементов псориатических высыпаний.
Распространенная форма кожного псориаза
выявлена у 2 (12,5%) обследованных. Псори-
атический полиартрит имел место в 10
(62,5%), олигоартрит � в 6 (37,5), сакроилеит
� в 1 (6,3%), спондилит � в 2 (12,5%) случаях.
Рентгенологическая I стадия поражения сус-
тавов установлена у 1 (6,3%), II � у 11 (68,8%),
III � у 4 (25%), функциональная недостаточ-
ность опорно-двигательного аппарата I сте-
пени � у 11 (68,8%), II � у 5 (31,2%), воспали-
тельная активность I степени у 5 (31,3%), II �
у 7 (43,6%), III � у 4 (25%) больных. В качестве

базисного препарата 14 (87,5%) пациентов
принимали метотрексат в дозе от 7,5 до 12,5
мг в неделю, 2 (12,5%) � сульфасалазин по 2,0
г ежедневно. НПВП в обычных дозировках
принимали все больные из данной группы.

Возраст больных с РеА � 37,5 лет (31-
40,5). Группа включала 19 (76%) женщин и 6
(24%) мужчин, страдающих урогенным хлами-
диазным вариантом заболевания. Диагноз
РеА устанавливался с использованием пред-
варительных Международных критериев (4th
International Workshop on Reactive Arthritis, Berlin
1999) [16]. У 12 (48%) больных имел место
полиартрит, у 13 (52%) � олигоартрит. Сакро-
илеит диагностирован в 2 (8%), пяточные
шпоры � в 1 (4%) случаях. У 5 (20%) женщин
обнаружены эрозии шейки матки, у 6 (24%) �
цервицит. Уретрит диагностирован у 4 (16%)
пациентов. Внесуставные проявления РеА в
виде конъюнктивита имели место у 1 (4%),
псориазоформных кожных высыпаний � у 2
(8%) больных. В 9 (36%) случаях установлена
воспалительная активность I, у 10 (40%) � II, у
6 (24%) � III степени. Рентгенологически I ста-
дия артрита определена в 9 (36%), II � в 13
(52%), III � в 3 (12%) случаях. Функциональ-
ную недостаточность опорно-двигательного
аппарата I степени имели 22 (88%), II � 3 (12%)
больных. Во всех случаях назначалась проти-
вохламидийная антибактериальная терапия.
18 (72%) больным назначался сульфасалазин
в дозе 2,0 в день. Все принимали НПВП в
обычных дозировках.

С использованием ультразвуковой артро-
энтезо-остеоскопии и ЯМР-артроостеографии
(программа STIR Т2 с подавлением сигнала
жировой ткани) у 10 (62,5%) человек с ПсА и
у 16 (64%) с РеА установлен активный субэн-
тезиальный остеит и параэнтезиальное вос-
паление мягких тканей в местах инсерций эн-
тезов напряженных сухожилий мышц нижних
конечностей.

Уровень СРП определяли иммунофер-
ментным методом с использованием набора
Сormay CRP (Польша).

Ультразвуковая двумерная эхография ар-
терий в серой шкале выполнялась с исполь-
зованием ультразвукового аппарата «Сономед-
400С» (Россия) с частотой излучения датчика
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6,0-9,0 МГц и точностью измерительной сис-
темы 0,1 мм. Сопоставление ТИМ между ис-
следуемыми группами проводилась по резуль-
татам ее оценки в сонных артериях. Продоль-
ное и поперечные сечения плечевой артерии
визуализировали ультразвуковым методов выше
плечевого сгиба. Диаметр артерии измеряли в
покое, затем в манжетке, наложенной дисталь-
нее места измерения, создавали давление, обес-
печивающее полное сжатие просвета сосуда.
После быстрого устранения давления в ман-
жетке проводили измерения диаметра сосуда
каждые 30 секунд в течение 5 минут.

Во всех случаях обнаружения атероскле-
ротических бляшек производили вычисление
их площади по разработанной нами методи-
ке. Для точного вычисления площади отдель-
ной бляшки в артериальном сосуде использо-
валась формула расчета площади эллипса с
дугообразной поверхностью. Так как попереч-
ное сечение сосуда представляет собой окруж-
ность, ширина бляшки вычислялась по дуге,
ограничивающей сектор, в котором она рас-
положена. Длина дуги рассчитывалась альтер-
нативным методом по соответствующей ей
хорде. Таким образом, формула расчета пло-
щади имеет вид:

                                                                  ,

где S � площадь, π � число пи, L � длина
атеросклеротической бляшки, t � число рав-
ных отрезков, на которые делится дуга АВС,

R � радиус сосуда, А � длина хорды АС
(рис. 1). Следовательно, при проведении ска-
нирования необходимо измерить следующие
параметры: длину атеросклеротической бляш-
ки, диаметр сосуда, длину соответствующей
хорды. Математические вычисления прово-
дятся с помощью пакета программы ЕХЕL.

При множественном очаговом пора-
жении суммарную площадь определяли пу-
тем сложения площадей всех атероматозных
бляшек.

Статистическая обработка полученных
результатов проводилась программами из па-
кета STATISTICA 6.0. Использовались мето-
ды описательной статистики, включающие
оценку медианы (Ме), 1-й и 3-й квартили. Ре-
зультаты представлены в виде A (B-C), где A �
медиана, B � 1-ая квартиль, C � 3-ая квартиль.
Для оценки достоверности использовался
U-критерий Манна-Уитни. Исследование свя-
занных событий выполнялось путем вычис-
ления коэффициента корреляции Спирмена (r).
Для всех видов анализа статистически досто-
верным считали значения вероятности, пре-
вышающей 95% (p < 0,05).

Результаты и их обсуждение

По данным сканирования сонных арте-
рий ТИМ в группе больных РА составила 0,8
мм (0,7-0,9), ПсА � 0,75 мм (0,7-0,8), РеА �
0,65 мм (0,6-0,7), в КГ � 0,63 мм (0,6-0,7). Ве-
личина этого параметра при РА и ПсА досто- 

   

Рис. 1. Определение размеров атероматозной бляшки в сонной артерии ультразвуковым методом.
На продольном (а) и поперечном (б) сечении исследуемой артерии представлена атероматозная

бляшка, выступающая в просвет сосуда. L � длина бляшки, АВС � дуга, ограничивающая основание
бляшки, АС хорда, соответствующая дуге АВС, D � диаметр сосуда.
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верно (p<0,05) превышала значения, получен-
ные у больных РеА и у здоровых лиц из КГ. У
12 (26,6%) больных с РА выявлены измене-
ния геометрии сонных артерий в виде удли-
нения, S � образной деформации. Аналогич-
ные отклонения обнаружены в 2 (12,6%) слу-
чаях ПсА, в 1 (4%) � с РеА, и в 1 (5%) � в КГ.
Во всех группах установлено наличие прямой
корреляции между ТИМ и возрастом обсле-
дованных лиц (РА r=0,83, p<0,01; ПсА r=0,9,
p<0,01; РеА r=0,64, p<0,01; КГ r=0,45, p<0,05).
Длительное течение суставной патологии со-

провождалось нарастанием ТИМ и при РА
(r=0,62, p<0,01) и при ПсА (r=0,59, p<0,05),
чего не наблюдалось при РеА (r=0,38, p>0,05).

При сравнении больных РА с системны-
ми проявлениями и без таковых обращало на
себя внимание достоверное (p<0,01) увеличе-
ние ТИМ при клинической манифестации вне-
суставных проявлений РА (рис. 2.).

Вовлечение в воспалительный процесс
большего числа суставов (индекс Ричи) также
позитивно коррелировало (r=0,6, p<0,01) с
ТИМ (рис. 3).

 

 Median 
 25%-75% 
 Min-Max Подгруппа 1

Подгруппа2

0,5

0,6

0,7

0,8

0,9

1,0

1,1

1,2

ТИ
М

 (м
м

)

Рис. 2. ТИМ у больных РА с системными проявлениями (подгруппа 1) и без таковых (подгруппа 2).
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Рис. 3. Взаимосвязь ТИМ с суставным индексом Ричи.
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В группе больных с ПсА установлено
наличие прямой корреляции (r=0,49, p<0,05)
между ТИМ, индексом площади поражения
кожи и тяжести псориатического процесса
PASI (рис. 4).

У 10 пациентов (22,2%) с РА в исследу-
емых артериях визуализированы атероскле-
ротические бляшки. Медиана суммарной пло-
щади атероматозного поражения составила
94,3 мм2 (84,3-112). Во всех случаях атероск-
леротические очаги характеризовались как
плоские, гомогенные, не вызывающие гемо-
динамически значимых стенозов. Больные РА,
у которых выявлены атеросклеротические
бляшки, относились к более старшей возраст-
ной группе, чем лица без очаговых измене-
ний (45 лет (44-47) и 34 года (30-39) соответ-
ственно, р<0,01). В этой подгруппе пациенты
имели достоверно (р<0,01) более продолжи-
тельный анамнез РА � 10 лет (9-12), по срав-
нению с подгруппой без атероматозных бля-
шек, где длительность суставной патологии
составила 5 лет (3-8). Очаговые изменения
ассоциировались с достоверно (p<0,01) более
высокими значениями индекса Ричи � 17
(15-21) против 11 (6-14).

По сравнению с контрольной группой,
у которых реакция на гиперемию составила
12,1% (11,5-14,1), у больных РА и ПсА в про-
бе с реактивной гиперемией такая реакция

оказалась достоверно (p<0,01) сниженной �
7,8% (7,4-11) и 8,3% (6,8-11,1) соответствен-
но. Результаты, полученные в группе РеА, до-
стоверно (p>0,05) не отличались от конт-
рольных (11,4% (10,55-12,6)). Оценка взаимо-
связи ТИМ и ПЗВД в группах РА и ПсА пока-
зала наличие обратной взаимосвязи между
этими показателями (r=-0,75, p<0,01 и r=-0,55,
p<0,05 соответственно). При сопоставлении
степени изменения ПЗВД с возрастом боль-
ных РА и ПсА была получена обратная корре-
ляционная зависимость (РА r=-0,5, p<0,01; ПсА
r=-0,54, p<0,05). Длительное течение РА так
же приводила к снижению ПЗВД ПА (r=-0,75,
p<0,01). Установлена обратная зависимость
между значением ПЗВД и выраженностью су-
ставного синдрома при РА (r=-0,46, p<0,01).
Взаимосвязи индекса PASI и изменениями
ПЗВД у больных ПсА не выявлено (r=-0,43,
p>0,05).

У всех больных с РА, ПсА и РеА выяв-
лены более высокие уровни СРП по сравне-
нию со здоровыми лицами (р<0,01), (рис. 5).

Установлено наличие прямой корреля-
ционной зависимости между ТИМ и уровнем
СРП как у больных РА (r=0,82, р<0,01) так и
ПсА (r=0,51, р<0,05). В группе контроля и при
РеА такой взаимосвязи не установлено (r=0,33,
p>0,05 и r=0,2, p>0,05 соответственно). Вы-
сокие уровни СРП при РА ассоциировались
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Рис. 4. Взаимосвязь ТИМ с индексом PASI.
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со снижением ПЗВД ПА (r=-0,51, p<0,01). У
остальных обследованных аналогичной зави-
симости не выявлено (ПсА r=-0,06, p>0,05;
РеА r=-0,4, p>0,05; КГ r=-0,21, p>0,05).

Таким образом, результаты проведенно-
го исследования свидетельствуют о наличии
существенных отличий атерогенного влияния
различных воспалительных заболеваний сус-
тавов. Только для РА и ПсА, но не для РеА,
оказались типичными ранние изменения
стенки артериальных сосудов атеросклероти-
ческого характера, проявляющиеся снижени-
ем ПЗВД плечевой артерии и увеличением
ТИМ сонных артерий. Наиболее выраженные
атерогенные изменения артерий ассоцииро-
вались с РА. Кроме того, для РА оказалось ти-
пичным наиболее массивное поражение ар-
терий атеросклеротическими бляшками. Оче-
видная ассоциация РА и атеросклероза позво-
ляет отнести атероматозные сдвиги к одному
из типичных системных проявлений этого
заболевания, тесно ассоциированному с дру-
гими системными сдвигами, высокой актив-
ностью воспалительного фактора, распрост-
раненностью суставных поражений (индекс
Ричи). По сравнению с РА, атероматозные
изменения сосудов при ПсА выражены в
меньшей степени, однако существенно отли-
чаются от данных, полученных у больных РеА
и в КГ. Большая распространенность псориа-

тического поражения кожи, высокая актив-
ность воспалительного процесса оказались
связанными с более выраженными атероген-
ными изменениями артерий. У всех обследо-
ванных больных выявлены достоверно более
высокие уровни СРП по сравнению со здоро-
выми лицами. При РА и ПсА уровень СРП
коррелировал с ТИМ, а при РА также и с из-
менениями ПЗВД. По данным других авторов,
СРП и СОЭ наиболее тесно сцеплены с та-
ким показателем атерогенеза, как ТИМ [17]. В
то же время СРП является важным предикто-
ром высокой вероятности неблагоприятных
осложнений атеросклероза, в том числе и у
лиц, не страдающих суставной патологией
[18]. Высокие уровни данного маркера воспа-
ления у пациентов с РА и ПсА, особенно в
случаях распространенного бляшечного ате-
росклероза артерий, по-видимому, следует
учитывать в клинической картине заболева-
ния не только как показатель активности сус-
тавного воспаления, системной воспалитель-
ной реакции, но также и как один из факторов
прогрессирования атеросклероза.

Заключение

1. У больных РА и ПсА присутствуют ран-
ние признаки системного и очагового атероск-
лероза в виде увеличение ТИМ сонных арте-
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рий, снижения ПЗВД плечевой артерии, а при
РА и в форме атеросклеротических бляшек.

2. Выраженность субклинического ате-
росклероза при РА и ПсА, проявляющегося уве-
личением ТИМ, ассоциируется с возрастом,
длительностью анамнеза заболевания, уровнем
СРП, наличием системных проявлений, индек-
сом Ричи при РА и индексом PASI при ПсА.

3. РА отличается от ПсА более выражен-
ным нарастанием ТИМ и наличием очагово-
го поражения артериальных сосудов атероск-
леротическими бляшками.

4. Отсутствие признаков преждевремен-
ного развития атеросклероза при РеА возмож-
но считать одним из критериев дифференци-
альной диагностики воспалительных заболе-
ваний суставов в пользу РеА в сложных кли-
нических обстоятельствах.
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кафедра пропедевтики внутренних болезней **

βββββ

Резюме. Протеины группы TGF-β (трансформирующий фактор роста бета) представляют собой
многофункциональные цитокины, участвующие в регуляции клеточного роста, экстрацеллюлярного матрикса,
иммунных и воспалительных реакций в желудочно-кишечном тракте (ЖКТ). Снижение сигнальной регуляции
TGF-β1 является одним из определяющих компонентов ответа организма на инфекцию Helicobacter pylori. TGF-β
действует как мощный противораковый фактор, который препятствует неконтролируемой пролиферации клеток.
Однако дефекты TGF-β -регулируемого апоптоза способствуют канцерогенезу. Уровни TGF-β в сыворотке крови
могут применяться как диагностические и прогностические маркеры некоторых болезней ЖКТ. Перспективно
применение цитокинов группы TGF-β и их антагонистов для лечения язв и воспалительных заболеваний ЖКТ и
стимуляции иммунной реакции против метастазов.

Ключевые слова: трансформирующий фактор роста β, желудочно-кишечный тракт, диагностика,
лечение.

Abstract. Proteins of TGF- β (transforming beta growth factor) group are multifunctional cytokines participating in
regulation of cellular growth, extracellular matrix, immune and inflammatory reactions in the gastrointestinal tract (GIT).
Diminished TGF-β1 regulation is one of the determinative components of the body�s response to Helicobacter pylori
infection. TGF-β acts as a potent anticancer factor that prevents uncontrolled cellular proliferation. However, defects of
TGF- β-regulated apoptosis promote carcinogenesis. Blood serum TGF- β levels may be used as diagnostic and prognostic
markers of some gastrointestinal diseases. Application of TGF- β group cytokines and their antagonists is promising for
the treatment of ulcers and inflammatory gastrointestinal tract diseases as well as stimulation of immune reaction against
metastasis.

Нормальный гомеостаз в человеческих
тканях требует сложно сбалансирован-
ного взаимодействия между клетками

и экстрацеллюлярным матриксом. В резуль-
тате нарушения баланса между клетками и эк-
страцеллюлярным матриксом может возник-
нуть заболевание. Это убедительно доказано

при взаимосвязях, опосредованных через ци-
токин трансформирующий фактор роста в
(TGF- β, transforming growth factor beta) [1].
Протеины группы TGF-β� полифункциональ-
ные цитокины, участвующие в регуляции про-
цессов пролиферации, дифференцировки,
миграции и апоптоза, а также ряда метаболи-
ческих реакций в различных клетках-мишенях.
В сущности, каждая клетка организма, вклю-
чая эпителиальные, эндотелиальные, нервные
и соединительно-тканные клетки, продуциру-
ет TGF-β  и рецепторы к нему. Полагают, что
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TGF-β является цитокином системного дей-
ствия, поскольку он и его специфические ре-
цепторы выявлены практически во всех ти-
пах клеток [2,3].

Цель обзора � систематизировать и обоб-
щить научные представления о значимости
трансформирующего фактора роста β при па-
тологии желудочно-кишечного тракта (ЖКТ).
В нашем обзоре главное внимание будет уде-
лено форме TGF-β1, что обусловлено не толь-
ко более полной изученностью ее функций, но
и значительно большей распространенностью
этой формы в организме.

Общая характеристика TGF-βββββ
и его рецепторов

TGF-β � это полипептид с молекулярной
массой 25 кД [2,4,5]. TGF-β является членом
суперсемейства димерных полипептидных
факторов роста. Главным критерием, позво-
ляющим объединить все эти полипептиды в
общее семейство, послужило сохранение в их
структуре семи чрезвычайно консервативных
аминокислотных остатков цистеина [5,6].

У человека известны 3 изоформы
TGF-β: TGF-β1, TGF-β2, и TGF-β3. Каждая
изоформа кодируется определенным геном и
представлена как тканево-специфическая и
эволюционно-регуляторная разновидность.
Экспрессия TGF-β1 информационной РНК
(TGF-β1 mRNA) обнаружена в клетках эндо-
телия, гематопоэтической и соединительной
ткани; TGF-β2 mRNA � в эпителиальных и
нервных клетках; и TGF-β3 mRNA � преиму-
щественно в эндотелиальных клетках. Во вре-
мя роста, TGF-β1 и TGF-β3 рано представле-
ны в структурах, подвергающихся морфогене-
зу, а TGF-β2  проявляется позже в зрелом и диф-
ференцирующемся эпителии [1].

TGF-β секретируется в латентной фор-
ме и активируется только при физиологичес-
кой необходимости [5, 7, 8]. Изоформы TGF-β
секретируются как латентные молекулы-пред-
шественники, содержащие скрытый ассоции-
рованный пептид (latency-associated peptide,
LAP), который в дальнейшем образует комп-
лекс с латентным TGFβ-связывающим проте-
ином (latent transforming growth factor - binding

protein 1, LTBP-1). Этот комплекс требует ак-
тивации через удаление LAP и LTBP-1, что
позволяет TGFβ протеину связаться с рецеп-
торами [9].

Активность TGF-β регулируется путем
преобразования малого скрытого TGF-β-ком-
плекса в активную клеточную молекулу �
TGF-β. Этот процесс опосредуется через фиб-
риллин-1 и белок, связывающий скрытый
TGF-β. Малый скрытый TGF-β-комплекс
(small latent complex, SLC) состоит из TGF-β-
пропептида (LAP) и TGF-β. LTBP-1 связыва-
ет малый скрытый TGF-β-комплекс (SLC),
образуя большой скрытый (неактивный) ком-
плекс (large latent complex, LLC). Большие скры-
тые комплексы (LLC) секретируются во вне-
клеточную среду, где связывают фибриллин в
микрофибриллы [10].

В качестве альтернативы малые скрытые
TGF-β комплексы (SLC) могут непосредствен-
но (без участия LTBPs) связывать фибриллин,
включаясь в структуры внеклеточной матри-
цы. Последнее обстоятельство делает скрытые
малые комплексы (SLC), прикрепленные к
микрофибриллам, менее устойчивыми к воз-
действию многих активаторов (протеазы, ин-
тегрины, плазмин, катепсин, тромбин, изме-
нения pH и прочие) [6], и объясняет избыточ-
ное высвобождение TGF-β [9, 11].

В основном активация TGF-β связана с
повреждением экстрацеллюлярного матрик-
са. После активации некоторые протеины (вне-
клеточные, трансмембранно или связанные с
мембраной, могут связываться и модифици-
ровать активность TGF-β, например, фибро-
нектин может усиливать активность TGF-β,
в то же время декорин и бигликан могут инги-
бировать активность TGF-β [2].

Главную роль в связывании TGF-β
клетками-мишенями и передаче его внутри-
клеточных регуляторных сигналов играют
три типа мембранных рецепторов: обязатель-
ные (I и II) и вспомогательный (III). Молеку-
лы рецепторов TGF-βтипов I и II проявляют
активность серин/треонин-специфической
протеинкиназы, в то время как рецептор III
типа не обладает энзиматической активнос-
тью. Считается, что благодаря своей димер-
ной структуре TGF-β одновременно взаимо-

ВЕСТНИК ВГМУ, 2010, ТОМ 9, №1



58 ТРАНСФОРМИРУЮЩИЙ ФАКТОР РОСТА β

действует с обоими (I и II) типами специфи-
ческих рецепторов, тогда как рецептор III
типа стерически способствует этому процес-
су. Главная функция рецептора II типа заклю-
чается в активации рецептора I типа, кото-
рый и осуществляет передачу внутриклеточ-
ных регуляторных сигналов, катализируя фос-
форилирование специальных Smad-белков �
посредников действия TGF-β в клетках-ми-
шенях. Затем сформированный в результате
Smad-комплекс поступает в ядро, где взаимо-
действует специфическим для клетки спосо-
бом с различными транскрипционными фак-
торами, регулирующими транскрипцию мно-
гих генов [5,12]. TGF-β1 является причиной
активации генов, вовлеченных в организа-
цию цитоскелета, формирование и ремодели-
рование экстрацеллюлярного матрикса, ме-
таболизм протеинов, сигнальную систему
клетки, пролиферацию и генную транскрип-
цию [3, 13].

Хотя TGF-β1 был первично установлен
как индуктор роста фибробластов, он в насто-
ящее время признан многофункцинальным
фактором клеточного роста. TGF-β1 ингиби-
рует рост клеток путем остановки клеточного
цикла на G1 фазе. TGF-β1 также индуцирует
апоптоз в различных типах клеток [8].

TGF-β функционирует в качестве мощ-
ного супрессора клеточной пролиферации и
в определенных типах клеток индуцирует
либо подавляет апоптоз. Взаимодействие и
баланс между различными стимулами обес-
печивает основу про- или антиапоптотичес-
кого результата действия TGF-β. Вовлечение
TGF-β1 в механизм оксидативного стресса,
необходимый для удаления продуктов апоп-
тоза, представляет собой дальнейшее под-
тверждение его интеграции в метаболичес-
кие цепи апоптоза [14].

TGF-β1 является основным пептидным
фактором роста, регулирующим продукцию и
деградацию соединительной ткани через экс-
прессию матричных РНК, контролирующих
синтез коллагена и металлопротеиназ.
TGF-β1 играет важную роль в заживлении ран,
репарации и рубцевании как ключевой регу-
лятор продукции и ремоделирования экстра-
целлюлярного матрикса посредством воздей-

ствия на мезенхимальные клетки. TGF-β1 вы-
зывает миграцию нейтрофилов, макрофагов и
фибробластов к повреждению и продукцию
ими коллагена и фибронектина. Аномальная
экспрессия TGF-β1 ассоциируется с болезня-
ми, при которых имеют место процессы фиб-
роза и рубцевания [1,2]. TGF-β стимулирует
ангиогенез, его уровень в плазме крови поло-
жительно коррелирует с васкуляризацией опу-
холи [1, 2, 7].

При действии TGF-β на иммунную сис-
тему преобладают ингибирующие эффекты.
Фактор подавляет гемопоэз, синтез воспали-
тельных цитокинов, ответ лимфоцитов на IL
(интерлейкин)-2,-4 и -7, формирование цито-
токсических NK- и Т-клеток. TGF-β участвует
в механизмах иммунной супреcсии, иниции-
руемой Foxp3+ регуляторными Т-лимфоцита-
ми. Foxp3+ (forkhead box P3 � ген, вовлечен-
ный в систему иммунного ответа) является
представителем семейства факторов транс-
крипции, влияющих на развитие Т-регулятор-
ных лимфоцитов (Tregs). TGF-β совместно с
IL-2 выступает индуктором Foxp3+ Treg-лим-
фоцитов из наивных клеток-предшественни-
ков [15,16].

TGF-β1 является «противовоспалитель-
ным» фактором роста который препятствует
IL-1 и TNF-α модулированным процессам,
таким, как хоминг (homing, стремление кле-
ток к родному микроокружению), клеточная
адгезия, хемотаксис. TGF-β1 играет опорную
роль в модулировании воспалительных ре-
акций путем ингибирования пролиферации
B- и T-лимфоцитов и подавления активнос-
ти макрофагов и естественных киллеров.
TGF-β1 действует как хемоаттрактант и ак-
тиватор функции моноцитов и регулирует
продукцию цитокинов различными типами
клеток [17]. Выключение гена TGF-β приво-
дит к развитию фатальной генерализованной
воспалительной патологии, в основе которой
лежит аутоиммунный процесс. Таким обра-
зом, он является элементом обратной регу-
ляции иммунного ответа и, прежде всего,
воспалительной реакции. В то же время,
TGF-β важен и для развития гуморального
ответа: он переключает биосинтез иммуно-
глобулинов на IgA-изотип [3].
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TGF-βββββ при  заболеваниях желудка и
двенадцатиперстной кишки

По данным иммуногистохимического
анализа образцов нормальной ткани желудка
установлено, что TGF-β1 локализован пре-
имущественно в париетальных клетках, а так-
же и в некоторых поверхностных слизистых
клетках. TGF-β2 был представлен исключи-
тельно в главных клетках, а TGF-β3 был пред-
ставлен в париетальных клетках, главных и
слизистых клетках [18]. По другим данным
[17], в нормальной ткани желудка иммуноре-
активный TGF-β1 преимущественно локали-
зован в эпителиальных клетка ниже проли-
феративной зоны желудочных желез.

TGF-β1 играет роль в регуляции клеточ-
ного роста в физиологических условиях, в ча-
стности в пролиферации клеток ямочного эпи-
телия слизистой желудка. Функция TGF-β,
в противоположность к другим факторам ро-
ста � EGF (эпителиальному фактору роста) и
TGF-α, состоит в остановке пролиферации
эпителиальных клеток за исключением крипт
и желез. TGF-β является также стимулятором
клеточной миграции. При этом стимуляция
миграции клеток TGF-α и EGF зависит от вы-
работки TGF-β  [8,19].

TGF-β-регулируемый апоптоз-стимули-
рующий биомеханизм, опосредованный через
последовательную активацию протеинов
(Smad, Bim) и каспазы-9, вносит вклад в физи-
ологическое обновление клеток желудка. Лю-
бые дефекты в этой метаболической цепи эпи-
телиальной клеточной смерти могут быть фак-
тором, способствующим развитию заболева-
ния желудка [20].

Иммуногистохимические данные под-
тверждают, что инфекция Helicobacter pylori
(HP) непосредственно подавляет экспрессию
TGF-β1 в эпителиальных клетках желудка, и
эта потеря TGF-β1 является характерной па-
тологической чертой инфекции НР. При HP-
ассоциированном гастрите обнаружено зна-
чительное снижение содержания TGF-β1 в
ткани желудка, по сравнению со здоровыми
людьми и пациентами с гастритом, неассоци-
ированным с HP [17]. При HP-ассоциирован-
ной дуоденальной язве также определен низ-

кий иммунореактивный уровень TGF-β1 в
железах слизистой желудка. Только инфильт-
ративные воспалительные клетки и лимфоид-
ные фолликулы, сформировавшиеся в ответ на
инфекцию HP, содержат иммунореактивный
TGF-β1. Уровень экспрессии TGF-β1 у тех же
самых пациентов после эрадикации НР был
значительно выше в поверхностных эпители-
альных клетках, клетках слизистой желез и в
сохраняющихся воспалительных клетках. На-
против, у больных без инфекции НР при
НПВС-гастропатии обнаружен рост иммуно-
реактивного TGF-β1 в поверхностных и глу-
боких железах слизистой желудка [19]. Th2
(Т-хелперы 2-го типа)-зависимый иммунный
ответ и TGF-β в желудочной микросреде мо-
гут быть вовлечены в ингибиторные эффекты
инфекции НР относительно развития аутоим-
мунного гастрита, при котором Th1-тип реак-
ций играет значительную роль [17].

Мутации генов рецепторов TGF-β явля-
ются одними из причин возникновения ан-
гиодисплазий желудочно-кишечного тракта.
Наследственные геморрагические телеангио-
эктазии (болезнь Рандю-Вебера-Ослера) �
аутосомное доминантное заболевание, при
котором первичный дефект � сосудистая дис-
плазия, имеющая следствием телеангиоэкта-
зии и артериовенозные анастомозы, которые
клинически могут проявляться желудочно-ки-
шечными кровотечениями. Генетические ис-
следования идентифицировали мутации ге-
нов двух рецепторов TGF-β: эндоглина и
ALK-1 (представитель семейства рецепторов
TGF-β I типа) как ответственных за наслед-
ственные геморрагические телеангиоэктазии
1 и 2 типа соответственно [1]. Эндоглин и
ALK-1 представлены специфически на эндо-
телиальных клетках, продукция эндоглина уве-
личивается в пролиферирующем эндотелии.
Эти два рецептора обладают сходной аффин-
ностью и специфичностью к TGF-β  (преиму-
щественно для TGF-β1 и TGF-β3) [7].

TGF-βββββ при воспалительных
заболеваниях кишечника

При воспалительных заболеваниях ки-
шечника (ВЗК), TGF-β1 продуцируется и
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секретируется из клеток в lamina propria и в эпи-
телии тонкого и толстого кишечника. TGF-β1
контролирует пролиферацию интактных эпи-
телиальных клеток, играет роль в заживлении
повреждений и усиливает фиброгенез во вре-
мя воспаления. TGF-β1 стимулирует выработ-
ку внеклеточного матрикса кишечными клет-
ками и фибробластами, а также фибробласт-
опосредованное сокращение коллагенового
матрикса [21]. TGF-β1 вовлечен в формиро-
вание стриктур и мышечной гипертрофии,
развивающейся в некоторых случаях как ос-
ложнение ВЗК. Кроме того, TGF-β1 подавля-
ет воспаление в кишечнике посредством ин-
дукции циклооксигеназы-2 и постепенно уве-
личивает продукцию простагландинов [22].

Установлено, что субпопуляция перифе-
рических CD4+ клеток и TGF-β являются ре-
шающими компонентами естественного им-
мунорегуляторного механизма, который пре-
дупреждает развитие патологических Th1-ре-
акций в кишечнике. Smad3 является ключевым
медиатором противоспалительной и иммуно-
супрессивной активности TGF-β в толстом
кишечнике [22].

Экспрессия TGF-β1 при ВЗК, как при
болезни Крона (БК), так и при неспецифичес-
ком язвенном колите (НЯК), зависит от нали-
чия и локализации воспаления более чем от
типа воспалительного заболевания кишечни-
ка [21]. По другим данным [23], продукция
TGF-β1 мононуклеарами и Т-клетками lamina
propria, изолированными из образцов ткани,
контрастно различается у больных с БК и
НЯК, возможно как следствие различной по-
ляризации T-хелперов. Активация цитокинов
при НЯК и БК проходит через различные кас-
кады, и влияние их на продукцию TGF-β1 раз-
лично. Установлено, что БК является Th-1-
ориентированным воспалением, при котором
имеет место сверхпродукция таких цитокинов,
как IL-12, интерферон-γ (IFN-γ). При БК эн-
догенные механизмы заживления, опосредо-
ванные TGF-β1, подавлены вследствие эксп-
рессии Smad7 воспалительными клетками
слизистой кишечника, эндогенного внутри-
клеточного ингибитора сигналов TGF-β1
[22,24]. При НЯК отмечается подъем продук-
ции Th-2-цитокина IL-5 и нормальный уро-

вень IFN-γ. Присутствие установленного
Th-1 ответа при БК может предупредить in vivo
экспансию TGF-β1-продуцирующих клеток.
С другой стороны, присутствие цитокинов
Th-2 типа при НЯК может способствовать
продуцированию TGF-β1 [22,25].

Абсолютный дефект продукции TGF-β
при БК и неспособность TGF-β, несмотря на
его увеличенный уровень, противостоять вос-
палению при НЯК, могут вносить вклад в со-
хранение воспаления при обоих заболевани-
ях [24].

TGF-βββββ при канцерогенезе ЖКТ

В нормальных клетках сигналы TGF-β
останавливают клеточный цикл на фазе G1 и,
таким образом, подавляют пролиферацию,
стимулируют дифференцировку клеток и спо-
собствуют апоптозу. Во время трансформации
клетки в раковую различные компоненты сиг-
нальной цепи TGF-β мутируют, делая клетку
резистентной к эффектам TGF-β  [1, 20]. При-
обретение устойчивости к сигналам TGF-β
является критическим шагом для канцероге-
неза во многих органах. Патологическая эксп-
рессия TGF-β рецепторов и неактивные му-
тации семейства Smad генов часто обнаружи-
вают при раке желудка у человека. Дефектная
TGF-β-сигнализация вследствие мутацион-
ной инактивации рецепторов 2 типа TGF-β
часто встречается при раке толстой кишки у
человека [20].

TGF-β-резистентные раковые клетки,
пролиферация которых нерегулируема, затем
увеличивают собственную продукцию
TGF-β. Возросшая продукция TGF-β усилива-
ет инвазивные свойства раковых клеток по-
средством увеличения их протеолитической
активности и стимуляции их связывания с мо-
лекулами клеточной адгезии. Избыточная про-
дукция TGF-β воздействует также на окружа-
ющие клетки стромы, вызывает иммуносуп-
рессию и стимулирует ангиогенез, что в свою
очередь повышает инвазивность опухоли [1,
20]. Повышенная экспрессия TGF-β1 ассоци-
ирована с прогрессирующей аденокарцино-
мой пищевода и оказывает негативное влия-
ние на выживание [26]. Избыточная экспрес-
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сия всех трех изоформ TGF-β обнаружена в
клетках рака желудка человека in vivo [18].

TGF-β сигнализация предупреждает вы-
деление IL-6 из Th1-клеток в поздние стадии
рака толстой кишки, таким образом регулируя
опухолевый рост. Вопреки его выраженной
противовоспалительной активности и подав-
лению роста ранних опухолевых клеток,
TGF-β может также усиливать прогрессиро-
вание опухоли. Карциномы часто секретиру-
ют избыточно TGF-β и реагируют на это уси-
лением эпителиально-мезенхимальной тран-
зиции (epithelial to mesenchymal transition, EMT),
тканевой инвазией и метастазированием.
TGF-β1 и EGF играют комплексную роль в мо-
дулировании протеолитических и транзици-
онных явлений, таких, как EMT, что может
способствовать прогрессии человеческих
предраковых эпителиальных клеток к более
инвазивному фенотипу [27]. В итоге, сложная
роль TGF-β в канцерогенезе может быть за-
висимой от стадии и типа раковых клеток.

Таким образом, TGF-β является мощным
противораковым фактором, который препят-
ствует неконтролируемой пролиферации эпи-
телиальных и эндотелиальных клеток. Канце-
рогенез, как правило, вызывает абберации
TGF-β сигналов, что порождает устойчивость
к цитостатической активности TGF-β, таким
образом, усиливая развитие и прогрессирова-
ние злокачественных опухолей у человека.
Двойственная природа TGF-β во время кан-
церогенеза известна как «TGF-β Paradox», ко-
торый остается наиболее критическим и зага-
дочным вопросом, касающимся патофизиоло-
гической роли этого многофункционального
цитокина [26].

Диагностическая
и прогностическая значимость TGF-βββββ

при заболеваниях ЖКТ

Уровни TGF-β в сыворотке и информа-
ционной TGF-β  mRNA в тканях могут быть
измерены и применены как диагностические
и прогностические маркеры болезней челове-
ка. Высокие уровни информационной TGF-β1
mRNA в ткани ассоциируется со снижением
выживаемости у больных раком желудка. Вы-

сокие уровни сывороточного TGF-β1 обнару-
жены у больных с колоректальным раком [1].

Новым, но в настоящее время еще дис-
куссионным, аспектом фиброгенеза и канце-
рогенза считается эпителиально-мезенхи-
мальная транзиция (EMT). EMT регулируется
балансом TGF-β (про-EMT) и его антагонис-
та BMP-7 (bone morphogenetic protein-7). Таким
образом, определение содержания в сыворотке
TGF-β во взаимосвязи с BMP-7 позволяет оце-
нить скорость ЕМТ и, следовательно, актив-
ность канцерогенеза и фиброгенеза [27].

Уровни TGF-β1 в плазме крови возрас-
тают параллельно росту секреции цитокина
во время воспаления. При ВЗК уровень
TGF-β1 в плазме может быть использован как
маркер дифференциального диагноза пациен-
тов с активным язвенным колитом и ремис-
сией язвенного колита. У больных с болезнью
Крона, как в активной стадии, так и при ре-
миссии, не было обнаружено статистически
значимых различий уровней TGF-β1 в плазме
[22, 23]. По другим данным [28], уровень со-
держания в плазме TGF-β1 не имеет значения
при оценке активности заболевания и тяжес-
ти воспаления у больных с ВЗК.

Определение уровня сывороточного
TGF-β1 может найти применение для оценки
эффективности противовоспалительного ле-
чения неспецифического язвенного колита.
Установлено, что вариабельность уровня сы-
вороточного TGF-β1 в первую неделю лече-
ния у больных НЯК связана с ответом на ле-
чение. Увеличение уровня TGF-β1 в сыворот-
ке крови у больных НЯК происходит в ответ
на успешное противовоспалительное лечение
вне зависимости от характера терапии [25].

Перспективы применения TGF-βββββ
для лечения заболеваний ЖКТ

Протеины группы TGF-β и их антагони-
сты могут быть полезными для лечения язв с
замедленной репарацией, воспаления слизи-
стой оболочки и аутоиммунных заболеваний
ЖКТ. При канцерогенезе  блокирование
TGF-β активности может быть ценным при
стимуляции иммунной реакции против мета-
стазов [29].
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В исследовании на экспериментальных
животных (крысах) применение антител, ней-
трализующих TGF-β1, привело к значитель-
ному ускорению заживления язв желудка,
уменьшению количества макрофагов и грану-
лоцитов в слизистой, восстановлению меж-
клеточного матрикса. Избыточное рубцевание
язв желудка было замечено в группе живот-
ных, пролеченных инъекциями собственно
TGF-β1 [2]. В другом экспериментальном ис-
следовании на крысах установлено, что
TGF-β1 оказывает умеренное гастропротек-
тивное действие и, хотя не в состоянии суще-
ственно усилить эффект сукральфата, однако
играет существенную роль в заживлении язв
желудка [19]. Кроме того, TGF-β3 предотвра-
щает химиотерапевтические и радиационно-
индуцированное воспаление слизистой обо-
лочки и стромы органов [30].

Успех иммуносупрессантов, таких, как
азатиоприн, преднизолон и циклоспорин, в
лечении аутоиммунных заболеваний отчасти
обязан способности этих лекарств подавлять
секрецию TGF-β, что подтверждается сниже-
нием сывороточных уровней TGF-β [29]. За-
щитные эффекты ретиноидов против рака
TGF-β сопровождаются увеличением уровней
TGF-β в сыворотке [1].

Попытки блокировать эффекты избы-
точной активности TGF-β связывают с ис-
пользованием нейтрализующих TGF-β анти-
тел и естественных ингибиторов TGF-β (на-
пример, декорин), которые подавляют связы-
вание TGF-β с рецепторами, терапия ингиби-
торами Smad  блокирует сигнальную метабо-
лическую цепь TGF-β  [15, 16]. Стратегия ле-
чения ингибирования TGF-β с системным
применением ингибиторов и повсеместная
всеобщая редукция активности TGF-β способ-
на привести к наиболее вероятным тяжелым
побочным эффектам, таким, как развитие и
прогрессирование опухолей, аутоиммунные и
дегенеративные болезни. Поэтому может быть
полезным терапевтическое применение ре-
комбинантного человеческого BMP-7 или его
функционально активных фрагментов, вслед-
ствие антагонизма BMP-7 и TGF-β [31].

Поликлональные TGF-β-индуцирован-
ные Тregs могут быть использованы для лече-

ния аутоиммунных заболеваний. Активиро-
ванные Тregs в сочетании с наивными Т-лим-
фоцитами генерируют de novo функциональ-
ные в полном объеме FOXP3+T-клетки как
контактно независимым, так и TGF-β-зависи-
мым механизмом. Продукция функционально
активных FOXP3+T-клеток может отражать
способность Тreg формировать толерантность
к инфекционным факторам, увеличивать свою
численность и специфичность [15,16].

Заключение

Анализ литературы убедительно свиде-
тельствует, что цитокины группы TGF-β в
желудочно-кишечном тракте (ЖКТ) выполня-
ют функции регуляторов клеточного роста и
дифференцировки, метаболизма протеинов
экстрацеллюлярного матрикса, иммунологи-
ческого гомеостаза и воспалительных реакций.
Характерной особенностью ответа организма
на исход инфекции Helicobacter pylori является
снижение регуляции TGF-β1. TGF-β представ-
ляет собой мощный противораковый фактор,
который препятствует неконтролируемой про-
лиферации эпителиальных и эндотелиальных
клеток. В то же время, дефекты TGF-β-регу-
лируемого апоптоз-стимулирующего биомеха-
низма способствуют канцерогенезу. Установ-
лена диагностическая и прогностическая зна-
чимость содержания TGF-β в сыворотке кро-
ви при некоторых заболеваниях ЖКТ. Проте-
ины группы TGF-β и их антагонисты могут
найти применение для лечения язв с замед-
ленной репарацией, воспалительных и ауто-
иммунных заболеваний ЖКТ. При канцероге-
незе перспективно блокирование TGF-β ак-
тивности для стимуляции иммунной реакции
против метастазов.
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ВЫЯВЛЕНИЕ  КЛЕТОЧНОЙ  СЕНСИБИЛИЗАЦИИ

К  МЕСТНЫМ  АНЕСТЕТИКАМ  У  ПАЦИЕНТОВ  С  АЛЛЕРГОПАТОЛОГИЕЙ

НОВИКОВ Д.К., КАРПУК И. Ю.

УО «Витебский государственный ордена Дружбы народов медицинский университет»;
 кафедра клинической иммунологии и аллергологии с курсом ФПК

Резюме. В статье описано изучение клеточной сенсибилизации к местным анестетикам среди пациентов,
страдающих аллергопатологией. Обследованы 22 пациента, выбранных произвольно, в возрасте от 26 до 58 лет,
больных аллергической и неаллергической бронхиальной астмой (БА), рецидивирующей крапивницей,
аллергическим ринитом, которым ранее неоднократно вводились МА. Сенсибилизация к новокаину в тесте
стимуляции экспрессии рецептора CD25 обнаруживалась у 8 (38,1%) пациентов, к лидокаину у 11 (50%), к ультракаину
у 9 (40,9%). В реакции выброса миелопероксидазы у 2 (9%) обследованных пациентов на новокаин, у 3 (14,3%) на
лидокаин, у 2 (9%) на ультракаин. По результатам обследования пациентов данной группы реакцией
антигениндуцированного повреждения лейкоцитов была выявлена сенсибилизация к новокаину у 1 (4,7%) пациента,
к лидокаину � у 3 (14,3%), к ультракаину � у 2 (9%).

Ключевые слова: местные анестетики, лабораторная диагностика, лекарственная аллергия, лейкоциты,
миелопероксидаза, аллергопатология.

Abstract. The study of cell sensibilization to local anesthetics in patients with allergopathology is described in this
article. 22 patients, selected at random, aged 26-58 with allergic and nonallergic bronchial asthma (BA), recurring urticaria,
allergic rhinitis, who had been previously injected local anesthetics more than once were examined. Sensibilization to
novocain was found out in 8 (38,1%) patients, to lidocain � in 11 (50%)cases, to ultracain � in 9 (40,9%) patients in the CD
25 receptor stimulation test. In the reaction of activation myeloperoxidase sensibilization to novocain was observed in 2
(9%) patients, to lidocain � in 3 (14,3%) patients, to ultracain � in 2 (9%) patients. Sensibilization to novocain was revealed
in 1 (4,7%) patient, to lidocain � in 3(14,3%)cases, to ultracain � in 2 (9%) patients when this group of patients was
examined by means of the reaction of antigen induced damage of leucocytes.

Сегодня мы достаточно часто сталкива-
емся с аллергическими реакциями сла-
бой силы � так называемой скрытой

сенсибилизацией. Как показывют исследова-
ния [1, 2], доля пациентов, имевших по лабо-
раторным критериям несильную чувствитель-
ность организма к местным анестетикам (МА),
в течение последних лет повышалась, особен-
но у лиц, страдающих аллергическими забо-
леваниями. Лишь у части этих пациентов при

использовании МА наблюдаются клиничес-
кие проявления аллергонепереносимости, ко-
торые обычно не доходят до анафилактичес-
кого шока. Диагноз атопии правомочен при
подтверждении аллергоанамнеза результатом
провокационных проб [1, 3]. Специфическое
аллергологическое обследование, проводимое
in vitro, является необходимым этапом при по-
становке диагноза «аллергия» [4-7]. Специаль-
ные лабораторные пробы, проводимые с клет-
ками больного и аллергеном, по сути и явля-
ются провокационными пробами, которые
можно применять без опасения развития по-
бочных эффектов [1].

Адрес для корреспонденции:210027, г. Витебск, ул.
Правды, д. 66, кв. 112, р.тел. 8-0212-22-53-80, моб.
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Среди компрометированных по аллер-
гореакциям на местные анестетики (МА) по-
вышается процент лиц с поливалентной ал-
лергической реакцией на местные анестети-
ки. Поливалентной считают такую аллерги-
ческую реакцию на МА, если у пациента вы-
являлась повышенная чувствительность орга-
низма к 3 и более МА [5-7].

В связи с этим необходимо иметь мето-
ды, задачей которых является выявление не-
переносимости анестетиков с целью отбора
инертных препаратов для конкретного комп-
рометированного или относящегося к группе
риска пациента на основе наиболее эффектив-
ных методов исследования in vitro и in vivo.
Методов лабораторной аллергодиагностики,
выявляющих и учитывающих все типы реак-
ций, практически нет в арсенале аллерголо-
гов и врачей-лаборантов. В связи с этим сто-
ит важная задача использования новых и со-
вершенствования имеющихся методов аллер-
годиагностики для выявления скрытой сенси-
билизации к МА, что и определяет актуаль-
ность настоящей работы.

Целью данной статьи явилось изучение
клеточной сенсибилизации к местным анес-
тетикам среди пациентов, страдающих аллер-
гопатологией.

Методы

Нами было обследовано 22 пациента,
выбранных произвольно, в возрасте от 26 до
58 лет, больных аллергической и неаллерги-
ческой бронхиальной астмой (БА), рецидиви-
рующей крапивницей, аллергическим рини-
том. Пациентам данной группы ранее нео-
днократно вводились МА.

Для выявления сенсибилизации к мест-
ным анестетикам мы использовали реакцию
антигениндуцированного повреждения лейко-
цитов (РАПЛ) как метод, обладающий высокой
диагностической эффективностью для МА[10].

Также нами использовалась реакция
выброса миелопероксидазы гранулоцитами
(выявляет те же механизмы аллергии, что и
РАПЛ). Миелопероксидаза является специ-
фическим и доступным для клинического ис-
следования маркером гранулоцитов [8-13].

Для оценки сенсибилизации лимфоци-
тов мы использовали тест стимуляции эксп-
рессии рецепторов к ИЛ-2 под влиянием ал-
лергена[8,10]. Сущность его заключается в том,
что с помощью стабильного анти-CD25-ди-
агностикума на основе моноклональных ан-
тител определяется прирост экспрессии CD25-
рецептора на лимфоцитах (ЛС-CD25) после
инкубации лейкосуспензии с аллергеном. По
проценту прироста CD25+-лимфоцитов диаг-
ностируется наличие или отсутствие сенси-
билизации и аллергии in vitro.

Для установления степени связи между
выделенными признаками в исследовании
использовался непараметрический коэффици-
ент корреляции Спирмена (r). Для количе-
ственной оценки тесноты связи между при-
знаками применялась шкала Чеддока (табли-
ца 1) [14,15].

Результаты и обсуждение

Сенсибилизацию лимфоцитов выявля-
ли в тесте стимуляции ИЛ-2 рецептора под
влиянием аллергенов � местных анестетиков:
новокаина, лидокаина, ультракаина. Кроме
того, для выявления взаимосвязи различных
механизмов аллергии было проведена оценка
сенсибилизации с помощью реакции выбро-
са миелопероксидазы и реакции антигенин-
дуцированного повреждения лейкоцитов.

Результаты тестов по выявлению сенси-
билизации вышеуказанными методами в пред-
ставлены в таблице 1. Сенсибилизация к но-
вокаину в тесте стимуляции экспрессии ре-
цептора CD25 обнаруживалась у 8 (38,1%)
пациентов, к лидокаину � у 11 (50%), к ультра-
каину � у 9 (40,9%).

В результате обследования пациентов
аллергологического отделения на наличие сен-
сибилизации лейкоцитов в реакции РВМ к МА
было установлено следующее: у 2 (9%) обсле-
дованных пациентов РВМ была положитель-
ной на новокаин, у 3 (14,3%) � на лидокаин, у
2 (9%) � на ультракаин. В одном случаяе име-
лась сенсибилизация к двум аллергенам (лидо-
каину и ультракаину), а у остальных � к одному.

По результатам обследования пациентов
данной группы РАПЛ была выявлена сенси-
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билизация к новокаину у 1(4,7%) пациента,
к лидокаину � у 3 (14,3%), к ультракаину �
у 2 (9%). Моновалентной сенсибилизация была
в трех случаях, бивалентной в двух: к лидока-
ину и ультракаину и к новокаину и лидокаину.

В таблице 2 представлены результаты
изучения распространенности положительных
и отрицательных реакций на местные анесте-
тики среди пациентов аллергологического от-
деления, определяемых разными методами.

Интересно отметить имеющиеся разли-
чия в распространенности моно- и полисен-
сибилизации к местным анестетикам, выяв-
ляемых различными методами. Моновалент-
ной сенсибилизация была в 2 случаях к ново-
каину, в двух � к лидокаину и к ультракаину.
Также выявлялась бивалентная сенсибилиза-
ция к аллергенам разных МА: в одном случае
к новокаину и лидокаину, новокаину и ульт-
ракаину. К лидокаину и ультракаину в двух слу-
чаях. Поливалентная сенсибилизация (ко всем

трем МА одновременно) отмечена в четырех
случаях (таблица 3).

Необходимо отметить, что при сравне-
нии результатов, полученных разными мето-
дами, выборки положительных ответов были
неодинаковы, т.е. у больных, которые имели
положительный ответ в одном тесте, в дру-
гом он был отрицательный и наоборот. Та-
кой результат имеет в своей основе причи-
ной то, что разные методы направлены на
выявление разных механизмов аллергии.
Так, РВМ и РАПЛ диагностирует в основном
IgE- и IgG-опосредованные, а тест стимуля-
ции экспрессии рецептора CD25 � реакции
замедленного типа. Это подтверждают ре-
зультаты, представленные в таблице 1: про-
цент положительных реакций по РВМ и
РАПЛ к лидокаину и ультракаину был одина-
ков, а в тесте стимуляции экспрессии рецеп-
тора CD25 значительно отличался. В то же
время положительные реакции на местные

Таблица 1  
Шкала Чеддока 

Величина r  0,1-0,3 0,3-0,5 0,5-0,7 0,7-0,9 0,9-1,0 
Характеристика 
силы связи слабая умеренная заметная высокая весьма 

высокая 
 средняя сильная 

 
Таблица 2  

Распространенность положительных и отрицательных реакций на местные анестетики 
среди пациентов аллергологического отделения, определяемых разными методами (n=22) 

Виды реакций Местные 
анестетики РВМ+ РВМ- РАПЛ+ РАПЛ- CD 25+ CD 25- 
новокаин  2(9%) 20(91%) 1(4,7%) 21(95,3%) 8(38,1%) 14(61,9%) 
лидокаин  3(14,3%) 19(85,7%) 3(14,3%) 19(85,7%) 11(50%) 11(50%) 
ультракаин  2(9%) 20(91%) 2(9%) 20(91%) 9(40,9%) 13(59,1%) 

 
Таблица 3  

Частота моно- и полисенсибилизации к местным анестетикам, выявляемая в тесте 
стимуляции экспрессии рецептора CD25 

ЛС-CD25 Общее кол-во пациентов, 
имеющих положительную 
реакцию хотя бы к одному 
аллергену 

Сенсибилизация к 
одному  
аллергену  
 

Сенсибилизация к  
двум и более  
аллергенам  
абс. кол-во (%) 

новокаин 8 2 (25%) 6 (75%) 
лидокаин 11 3 (27,3%) 8(72,7%) 
ультракаин 9 3 (33,3%) 6 (66,7%) 
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анестетики имели смешанный вариант отве-
та � у них определялись различные вариан-
ты сочетания сенсибилизации гранулоцитов
и лимфоцитов: между РВМ и тестом стиму-
ляции экспрессии рецептора CD25 положи-
тельный ответ к лидокаину наблюдался у трех
пациентов (для РВМ � 100% проб имели сме-
шанный вариант ответа с ЛС-CD25), к ново-
каину в одном случае (50% от всех положи-
тельных РВМ), к ультракаину � в одном (100%
от всех положительных РВМ); между РАПЛ
и ЛС-CD25 положительный ответ к новока-
ину наблюдался у одного пациента (100% от
всех положительных РАПЛ), к лидокаину у
четырех пациентов (100% от всех положи-
тельных РАПЛ), к ультракаину у одного па-

циента (50% от всех положительных РАПЛ).
На основании полученных данных можно
сделать вывод о том, что 83% положитель-
ных ответов РАПЛ и РВМ имели смешанный
вариант ответа с ЛС-CD25.

Мы провели статистическую обработку
данных для выявления связи между результа-
тами РАПЛ, РВМ и ЛС-CD25.

Выявлена положительная корреляция
между РАПЛ и РВМ, которая составляла:
 для новокаина r = +0,776; p<0,05 (рисунок 1),
для лидокаина r = +0,661; p<0,05 (рисунок 2),
для ультракаина (r = +0,262; p<0,05) (рисунок 3).
Такой результат имеет в своей основе причи-
ной то, что РВМ и РАПЛ направлены на вы-
явление одного механизма аллергии, в основ-

 Scatterplot: РВМ новокаин vs. новокаин  РАПЛ % (Casewise MD deletion)
новокаин  РАПЛ % = -,3851 + ,02074 * РВМ новокаин

Correlation: r = ,77657
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Рис.1. Корреляционная взаимосвязь результатов реакции антигениндуцированного повреждения
лейкоцитов и реакции выброса миелопероксидазы для новокаина (r=+0,77657; p<0,05).

 Scatterplot: РВМ лидокаин vs. лидокаин  РАПЛ % (Casewise MD deletion)
лидокаин  РАПЛ % = 2,2507 + ,01468 * РВМ лидокаин

Correlation: r = ,66149
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Рис.2. Корреляционная взаимосвязь результатов реакции антигениндуцированного повреждения
лейкоцитов и реакции выброса миелопероксидазы для лидокаина (r=+0,66149; p<0,05).

ВЕСТНИК ВГМУ, 2010, ТОМ 9, №1



68 ВЫЯВЛЕНИЕ КЛЕТОЧНОЙ СЕНСИБИЛИЗАЦИИ К  АНЕСТЕТИКАМ У ПАЦИЕНТОВ С АЛЛЕРГОПАТОЛОГИЕЙ

ном клеточные, корреляция между ними за-
метно сильнее, чем с другими методами.

Необходимо отметить наличие средней
умеренной корреляции между результатами
РАПЛ и РВМ для лидокаина и ультракаина
r=+0,427; р<0,05 (рисунок 4), что подтверж-
дает предположение о возможности возник-
новения перекрестных аллергических реакций
между анестетиками одной группы (в данном
случае группы амидов).

Между РВМ и РАПЛ и сенсибилизаци-
ей лимфоцитов (в тесте ЛС-CD25) достаточ-
но значимой корреляционной взаимосвязи не

наблюдалось: для новокаина (r = +0,048;
p<0,05), для лидокаина (r = +0,212; p<0,05), для
ультракаина (r = +0,252; p<0,05).

Данные корреляционного анализа под-
тверждают предположение о сходности меха-
низмов сенсибилизации гранулоцитов, выяв-
ляемой методом РВМ и РАПЛ, в то же время
о различии между ними и механизме лимфо-
цитарной сенсибилизации.

Нами был проведен анализ тестов на ме-
стные анестетики каждого пациента с аллер-
гопатологией с учетом механизмов аллергичес-
ких реакций, что позволило выявить следующее:

 Scatterplot: РВМ ультракаин vs. ультракаин  РАПЛ % (Casewise MD deletion)
ультракаин  РАПЛ % = 3,3068 + ,01072 * РВМ ультракаин

Correlation: r = ,26220
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Рис.3. Корреляционная взаимосвязь результатов реакции антигениндуцированного повреждения
лейкоцитов и реакции выброса миелопероксидазы для ультракаина (r=+0,26220; p<0,05).

 Scatterplot: лидокаин  РАПЛ % vs. ультракаин  РАПЛ % (Casewise MD deletion)
ультракаин  РАПЛ % = 4,0826 + ,36615 * лидокаин  РАПЛ %

Correlation: r = ,42759
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Рис.4. Корреляционная взаимосвязь результатов в реакции антигениндуцированного повреждения
лейкоцитов для ультракаина и лидокаина (r=+0,42759; p<0,05).
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- сенсибилизация к новокаину в тесте
стимуляции экспрессии рецептора CD25 об-
наруживалась у 8 (38,1%) пациентов, к лидо-
каину � у 11 (50%), к ультракаину � у 9 (40,9%)
пациентов.

В реакции выброса миелопероксидазы к
новокаину обнаруживалась у 2 (9%) пациен-
тов, к лидокаину � у 3 (14,3%), к ультракаину �
у 2 (9%) пациентов, реакции антигениндуци-
рованного повреждения лейкоцитов к ново-
каину обнаруживалась у 1 (4,7%) пациента, к
лидокаину � у 3 (14,3%), к ультракаину � у
2 (9%) пациентов;

- в 83% положительных ответов реакций
антигениндуцированного повреждения лей-
коцитов и выброса миелопероксидазы имели
смешанный вариант ответа с тестом стимуля-
ции ИЛ-2 рецептора;

- сенсибилизация к двум и более аллер-
генам в тесте стимуляции ИЛ-2 рецептора с
новокаином обнаруживалась у 2 (25%) паци-
ентов, с лидокаином у 3 (27,3%), с ультракаи-
ном у 3 (33,3%) пациентов.

Таким образом, у пациентов с аллергопа-
тологией к местным анестетикам развиваются
различные комбинации механизмов аллерги-
ческих реакций как сенсибилизированных гра-
нулоцитов, так и лимфоцитов. На наш взгляд,
для правильного и более полного выявления
сенсибилизации к местным анестетикам при
аллергических заболеваниях целесообразно ис-
пользование комплекса методов по определе-
нию антител, связанных с лейкоцитами, и сен-
сибилизированных лимфоцитов.

Заключение

1. У пациентов с аллергопатологией
выявляется сенсибилизация лимфоцитов и
гранулоцитов к местным анестетикам. Между
анестетиками одной химической группы (ами-
дов): лидокаина и ультракаина существует на-
личие средней умеренной корреляции по ре-
зультатам РАПЛ (r=+0,427; р<0,05), что сви-
детельствует о возможности возникновения
перекрестных аллергических реакций между
анестетиками одной группы (в данном случае
группы амидов).

2. Выявлена положительная корреляция
между РАПЛ и РВМ, которая составляла для

новокаина r = +0,776; p<0,05 � сильная высо-
кая корреляция, для лидокаина r = +0,661;
p<0,05- заметная средняя корреляция, для уль-
тракаина (r = +0,262; p<0,05) � слабая поло-
жительная корреляция.
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ДИАГНОСТИКА  АЛЛЕРГИИ  НА  МЕСТНЫЕ  АНЕСТЕТИКИ  В  РЕАКЦИИ

АНТИГЕНИНДУЦИРОВАННОГО  ПОВРЕЖДЕНИЯ  ЛЕЙКОЦИТОВ

КАРПУК И.Ю.

УО «Витебский государственный ордена Дружбы народов медицинский университет»;
кафедра клинической иммунологии и аллергологии с курсом ФПК

Резюме. В статье описана разработка и клиническая апробация реакции антигениндуцированного
повреждения лейкоцитов (РАПЛ) для диагностики аллергии на местные анестетики.

Обследованы следующие группы пациентов: с достоверной по анамнезу аллергией на местные анестетики
(n=70); с лекарственной аллергией и недостоверной по анамнезу аллергией на местные анестетики (n=63); пациенты
аллергологического отделения с аллергической и неаллергической бронхиальной астмой, аллергическим ринитом,
аллергическим дерматитом (n=46); контрольную группу составили 26 пациентов из отделений (хирургического и
нейрохирургического) без аллергопатологии и без аллергии на местные анестетики.

Диагностическая эффективность РАПЛ для новокаина составила 86,8%, для лидокаина � 85,9%, для ультракаина
� 92%, что говорит о возможности использования РАПЛ для диагностики аллергии к местным анестетикам. Такой
подход диагностики аллергии на местные анестетики учитывает важные этапы развития аллергической реакции и
является безопасным для пациента.

Ключевые слова: местные анестетики, лабораторная диагностика, лекарственная аллергия, лейкоциты.

Abstract. IIn this article the development and clinical approval of the response of antigen induced injury of
leucocytes (RADL) for diagnosing of allergy to local anesthetics are described.

The following groups of patients were examined: with true allergy according to anamnesis to local anesthetics
(n=70); with drug allergy and not proved allergy according to anamnesis to local anesthetics (n=63); patients of the
allergological department with allergic and nonallergic bronchial asthma, allergic rhinitis, allergic dermatitis (n=46); the
control group consisted of 26 patients from the departments (surgical and neurosurgical) without allergic pathology and
without allergy to local anesthetics.

Diagnostic RADL efficacy for novocain made up 86,8%, for lidocain - 85,9%, for ultracain - 92%. This testifies to the
possibility of using RADL for diagnosing allergy to local anesthetics. This approach in the diagnosing of allergy to local
anesthetics takes into account important stages of the development of allergic reaction and is safe for a patient.

Результаты изучения заболеваемости и
распространенности аллергических бо-
лезней в разных странах свидетельству-

ют о том, что в настоящее время их количество
неуклонно растет [1-5]. Возникновение этих
болезней может быть обусловлено многими
факторами: ухудшением экологии, стрессами,

употреблением медикаментов, пищевых доба-
вок. Важную роль играет наследственность:
если один из родителей страдает аллергией, то
вероятность возникновения болезни у ребенка
составляет 30-40%; если аллергии подверже-
ны оба родителя, то повышенная чувствитель-
ность к определенным аллергенам может по-
явиться у ребенка в 70% случаев [6-9].

Диагноз атопии правомочен при под-
тверждении аллергоанамнеза результатом про-
вокационных проб [10-12]. Специфическое

Адрес для корреспонденции:210027, г. Витебск, ул.
Правды, д. 66, кв. 112, р.тел. 8-0212-22-53-80, моб.
(МТС) 711-97-36. � Карпук И.Ю.
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аллергологическое обследование, проводимое
in vitro, является необходимым этапом при
постановке диагноза «аллергия» [13-17]. Спе-
циальные лабораторные пробы, проводимые
с клетками больного и аллергеном, по сути и
являются провокационными пробами, кото-
рые можно применять без опасения развития
побочных эффектов [10].

Среди компрометированных по аллер-
гореакциям на местные анестетики (МА) по-
вышается процент лиц с полиаллергической
реакцией на местные анестетики. Полиаллер-
гической считают такую реакцию на МА,
если у пациента выявлялась повышенная
чувствительность организма к 3 и более МА
[16, 18, 19].

В связи с этим необходимо иметь мето-
ды, задачей которых является выявление не-
переносимости анестетиков с целью отбора
инертных препаратов для конкретного комп-
рометированного или относящегося к группе
риска пациента на основе наиболее эффектив-
ных методов исследования in vitro и in vivo.
Методов лабораторной аллергодиагностики,
выявляющих и учитывающих все типы реак-
ций, практически нет в арсенале аллерголо-
гов и врачей-лаборантов. В связи с этим сто-
ит важная задача разработки новых и совер-
шенствования имеющихся методов аллерго-
диагностики, что и определяет актуальность
настоящей работы.

 Цель исследования � разработка и кли-
ническая апробация реакции антигениндуци-
рованного повреждения лейкоцитов (РАПЛ)
для диагностики аллергии на местные анес-
тетики.

Методы

Объектом исследования служили следу-
ющие группы пациентов:

•  с достоверной по анамнезу аллергией
на местные анестетики n=70;

• с лекарственной аллергией и недосто-
верной по анамнезу аллергией на местные
анестетики n=63;

• пациенты аллергологического отделе-
ния с аллергической и неаллергической брон-
хиальной астмой, аллергическим ринитом,
аллергическим дерматитом n=46;

• контрольную группу составили 26 па-
циентов из отделений (хирургического и ней-
рохирургического) без аллергопатологии.

Описание метода.
В реакции использованы 0,001% раство-

ры местных анестетиков (аллергенов). Для
каждого испытуемого антигена оптимальную
дозу определяют в реакции с лейкоцитами
пациентов без аллергии (не должно быть по-
вреждения).

В качестве аллергенов были использо-
ваны препараты местных анестетиков в раз-
ведение для реакции 1:1000:

1. Новокаин (0,002% раствор) � произ-
водство Борисовского завода медицинских
препаратов. Для исследований его использо-
вали в разведении 1:1000 в физиологическом
растворе хлорида натрия.

2. Лидокаина гидрохлорид (0,002% ра-
створ) � производство Борисовского завода
медицинских препаратов. Для исследований
его использовали в разведении 1:1000 в фи-
зиологическом растворе хлорида натрия.

3. Ультракаин ДС (0,004% раствор) � 1
картридж 1,7 мл содержит: артикаина гидро-
хлорид 40 мг; эпинефрина гидрохлорид 0,006
мг; метабисульфит натрия 0,5 мг; натрия хло-
рид 1 мг; вода для инъекций 2 мл. Фирма-про-
изводитель: «Авентис Фарма Дойчланд
ГмбХ», Франкфурт-на-Майне, Германия.

Для испытания антигенов (МА) брали
из вены 10 мл крови в пробирку, в которую
было добавлено 20ед/мл гепарина. Исполь-
зовали суспензию неразделенных лейкоци-
тов, полученных из плазмы крови после её
отстаивания 30-40 мин. Лейкоциты отмыва-
ли от плазмы раствором Хенкса, содержащим
0,1% человеческого или бычьего сывороточ-
ного альбумина, готовили их суспензию в
концентрации 2х106/мл. Далее 0,0025 � 0,05
мл суспензий лейкоцитов смешивали с рав-
ным объемом различных концентраций ис-
пытуемых и контрольных антигенов, к одной
пробе (контроль) антиген не добавляли. Сме-
си лейкоцитов с местными анестетиками
инкубировали при 37°С в течение 30 мин.
Все пробы дублировали. После инкубации
смесь центрифугировали при 1000 об/мин 5
мин, надосадочную жидкость сливали, до-
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бавляли 2 капли 0,1% раствора трипанового
синего, ресуспензировали и подсчитывали в
камере Горяева процент живых неокрашенных
и поврежденных � окрашенных лейкоци-
тов[20].

Цитотоксический индекс (ЦИ) равен:

где а � процент живых клеток в контро-
ле после инкубации без антигена или с конт-
рольным антигеном; б � то же, но в опыте с
местным анестетиком.

Интерпретация результатов.
Индексы больше 15% поврежденных

клеток в опыте по сравнению с контролем ука-
зывали на наличие сенсибилизации полинук-
леаров к местному анестетику[20].

Результаты и обсуждение

В результате обследования выборки
группы пациентов (n=70) с достоверной по
анамнезу аллергией на местные анестетики
методом РАПЛ были выделены группы с ал-
лергией по анамнезу на новокаин (n=35), на
лидокаин (n=31) и на ультракаин (n=24).

В группе пациентов с достоверно уста-
новленной аллергией на новокаин (n=35) 28
(80%) проб были положительными и 7 (20%)
отрицательными по РАПЛ (таблица 1).

Отмечены случаи аллергии по анамнезу
и по РАПЛ на несколько местных анестети-
ков: по анамнезу на новокаин, лидокаин у семи
пациентов, новокаин � ультракаин � у десяте-
рых; из них по РАПЛ наблюдалось следующее:
новокаин, лидокаин были положительными
у пяти пациентов; новокаин, ультракаин � у
одного; новокаин, скандонест � у одного; но-

 
100х

а
ба

вокаин, лидокаин, ультракаин � у двух, ново-
каин, лидокаин, ультракаин, скандонест � у
одного пациента.

В группе пациентов с достоверной по
анамнезу аллергией на лидокаин при n=31,
число положительных результатов РАПЛ со-
ставило 24 (72,4 %) , отрицательных 7 (25,8%)
(таблица 1). При этом наблюдалось сочетание
положительных реакций по анамнезу и РАПЛ
на два и более различных анестетиков: 1) по
анамнезу: лидокаин, новокаин � у шести па-
циентов; лидокаин, ультракаин � у пяти па-
циентов; лидокаин, новокаин, ультракаин � у
одного; 2) по РАПЛ были выявлены следую-
щие варианты положительных реакций: ли-
докаин, новокаин � у пяти пациентов; лидо-
каин, ультракаин � у трех пациентов.

 Обследование выборки группы пациен-
тов с достоверной по анамнезу аллергией на
ультракаин n=24 методом РАПЛ было выяв-
лено следующее: количество положительных
результатов � 22 (93,1 %), отрицательных 2
(8,4%) (таблица 1). В этой группе также при-
сутствовали случаи ди � и полиаллергии по
анамнезу и по РАПЛ: 1) по анамнезу: ультра-
каин, новокаин � у шести пациентов, ультра-
каин, лидокаин � у пяти пациентов; 2) по
РАПЛ было выявлено следующее: ультракаин,
новокаин � у пяти пациентов; ультракаин, ли-
докаин � у одного пациента.

В контрольной группе (n=26) наблюда-
лись следующие результаты: на новокаин вы-
явлено положительных 1 (3,85%), отрицатель-
ных 25 (96,15%), на лидокаин � положитель-
ных 1 (3,85%), отрицательных 25 (96,15%),
ультракаин � положительных 1 (3,85%), отри-
цательных 25 (96,15%), положительных 2
(7,7%), отрицательных 24 (92,3%) (таблица 2).

Таблица 1  
Результаты обследования методом РАПЛ пациентов с достоверной по анамнезу аллергией  

на местные анестетики 

Местные анестетики Положительная РАПЛ  
абс(%) 

Отрицательная РАПЛ 
абс(%) 

новокаин (n=35) 28 (80%) 7 (20%) 
лидокаин (n=31) 24 (74,2 %)  7 (25,8%) 
ультракаин (n=24) 22 (91,6 %)  2 (8,4%) 
 

 � 
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Диагностическую специфичность теста
(ДС) � способность теста давать отрицатель-
ные результаты у здоровых людей - рассчиты-
вали по формуле:

 Диагностическую эффективность теста
(ДЭ) � способность теста правильно отличать
больных аллергией от здоровых � рассчиты-
вали по формуле:

Возможность использования предло-
женной реакции оценивали по следующим
показателям: диагностическая чувствитель-
ность, специфичность и диагностическая эф-
фективность [20]. Для этого были отобраны
группы пациентов с достоверно выявленной
аллергией к МА (n=70) и группа пациентов из
хирургического и нейрохирургического отде-
лений без аллергопатологии (n=26). С лейко-
цитами этих пациентов проводилась РАПЛ и
подсчитывалось количество истинно положи-
тельных (ИП), истинно отрицательных (ИО),
ложно положительных (ЛП), ложно отрица-
тельных (ЛО) результатов, представленных в
таблице 3.

Диагностическую чувствительность те-
ста (ДЧ) � способность теста выявить аллер-
гию у больных � рассчитывали по формуле:

ИП + ИО  
ДЭ= ИП + ЛП + ИО + ЛО 

 
х 100% 

  Обследование выборки группы пациен-
тов (n=63) с лекарственной аллергией и со-
мнительным анамнезом на местные анесте-
тики методом РАПЛ позволило выявить сле-
дующее: на новокаин � положительных проб
� 4 (6,3%), отрицательных 59 (93,7%); на ли-
докаин � положительных 5 (7,9%), отрица-
тельных 58 (92,1%); на ультракаин � положи-
тельных 6 (9,5%), отрицательных 57 (90,05%)
(таблица 4).

Среди пациентов аллергологического
отделения без аллергии на местные анестети-
ки (n=46) были получены следующие резуль-
таты: на новокаин выявлено положительных
проб � 2 (4,3%), отрицательных 44 (95,7%); на
лидокаин � положительных � 3 (6,5%), отри-
цательных 43 (93,5%); на ультракаин � поло-
жительных 4 (7,7%), отрицательных 44 (95,7%)
(таблица 5).

Проведенные исследования показали
высокую диагностическую специфичность и
чувствительность предложенных методов
оценки сенсибилизации к местным анестети-
кам по РАПЛ.

Из результатов приведенных в таблицах
1, 2, 4, 5, видно, что РАПЛ была положитель-
ной чаще в группе с положительным анам-
незом к МА: к новокаину у 80% пациентов, к
лидокаину � у 74,2%, к ультракаину � у 91,6%

 
и нейрохирургического отделений без аллергопатологии (n=26) 

Местные анестетики Положительная РАПЛ  
абс(%) 

Отрицательная РАПЛ 
абс(%) 

новокаин 1 (3,85%) 25 (96,15%) 
лидокаин 1 (3,85%) 25 (96,15%) 
ультракаин 2 (7,7%) 24 (92,3%) 

 
Таблица 3  

Расчет диагностических коэффициентов для новокаина, лидокаина, ультракаина  
в обследуемых группах 

Группа пациентов с 
положительным анамнезом на:  

ИП ЛП ИО ЛО ДС,% ДЭ,% ДЧ,% 

новокаин (n=35) 28 1 25 7 96,2% 86,8% 80% 
лидокаин (n=31) 24 1 25 7 96,2% 85,9% 74,2% 
ультракаин (n=24) 22 2 24 2 92,3% 92% 91,6% 

 

ИП  
ДЧ= ИП + ЛО 

 
х 100% 

ИО  
ДС= ИО + ЛП 

 
х 100% 
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Таблица 4  
Результаты обследования методом РАПЛ пациентов с сомнительным анамнезом  

и лекарственной аллергией на местные анестетики методом РАПЛ (n=63) 

Местные анестетики Положительная РАПЛ  
абс(%) 

Отрицательная РАПЛ 
абс(%) 

новокаин 4 (6,3%) 59 (93,7%) 
лидокаин 5 (7,9%) 58 (92,1%) 
ультракаин 6 (9,5%) 57 (90,05%) 

 
Таблица 5  

Результаты обследования методом РАПЛ пациентов аллергологического отделения,  
не имевших аллергии на местные анестетики (n=46) 

Местные анестетики Положительная РАПЛ  
абс(%) 

Отрицательная РАПЛ 
абс(%) 

новокаин 2 (4,3%) 44 (95,7%) 
лидокаин 3 (6,5%) 43 (93,5%) 
ультракаин 4 (8,6%) 42 (91,4%) 
 

У пациентов с ЛА и сомнительным анамне-
зом на МА процент положительных реакций
в РАПЛ был следующим: к новокаину в 6,3%
случаев, к лидокаину � в 7,9%, к ультракаину
� в 9,5%случаев.

В группе пациентов из аллергологичес-
кого отделения не имевших аллергии на
МА пробы были положительными: к ново-
каину в 4,3% случаев, к лидокаину � в 6,5%,
к ультракаину � в 8,6% случаев. Пациенты из
отделений без аллергопатологии и аллергии
на МА имели следующий процент положи-
тельных проб в РАПЛ: к новокаину и лидо-
каину � в 3,8% случаев, а ультракаину � в 7,7%
случаев.

Наличие сенсибилизации у некоторой
части пациентов, у которых, хотя и не было
непереносимости препаратов МА, но имели
контакт с ними в анамнезе, что и привело к
сенсибилизации организма к этим аллергенам,
а лекарственная аллергия и аллергопатология
являются угрожающими факторами, увеличи-
вающими количество положительных реак-
ций в соответствующих группах по сравнению
с контрольной группой.

Заключение

Разработанная реакция антигениндуци-
рованного повреждения лейкоцитов, для ди-
агностики аллергии на местные анестетики,

оказалась эффективной у пациентов с непере-
носимостью местных анестетиков.

В результате обследования выборок
опытной и контрольной групп были установ-
лены диагностические коэффициенты для па-
циентов с аллергией на новокаин (диагнос-
тическая чувствительность � 80%, диагнос-
тическая специфичность � 96,2%, и диагнос-
тическая эффективность � 86,8%), лидокаин
(диагностическая чувствительность � 72,4%,
диагностическая специфичность � 96,2%, и
диагностическая эффективность � 85,9%) и
ультракаин (диагностическая чувствитель-
ность � 91,6%, диагностическая специфич-
ность � 92,3%, и диагностическая эффектив-
ность � 92%) в реакции антигениндуциро-
ванного повреждения лейкоцитов. После-
днее позволяет рекомендовать реакцию ан-
тигениндуцированного повреждения лейко-
цитов для диагностики аллергии к местным
анестетика у лиц с риском возникновения ал-
лергических реакций при проведении мест-
ной анестезии.
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ЖУКОВА Н.П., ДЕЙКАЛО Н.С., АРЕСТОВА И.М., КИСЕЛЕВА Н.И., КОЖАР Е.Д.

УО «Витебский государственный ордена Дружбы народов медицинский университет;
кафедра акушерства и гинекологии

Резюме. Лейомиома � одно из самых распространенных заболеваний женской половой системы и
доброкачественных образований половых органов женщин, около 20% женского населения в возрасте старше 18 лет
лишаются матки в результате хирургического лечения. В связи с тем, что гистерэктомия лишает женщину ее
специфических функций (менструальной и генеративной) и приводит к значительным изменениям в гипоталамо-
гипофизарно-яичниковой системе, в современной оперативной гинекологии расширяются показания к
органосохраняющим оперативным вмешательствам и прослеживается тенденция максимально бережного
отношения к матке.

Ключевые слова: лейомиома матки, миомэктомия, гистерорезектоскопия, эмболизация маточных
артерий.

Abstract. Leiomyoma is one of the most widespread diseases of female sexual system and benign tumors of
genitals of women. About 20% of the female population at the age above 18 years lose the uterus as a result of surgical
treatment. As hysterectomy deprives the woman of her specific functions (menstrual and generative) and leads to significant
changes in hypothalamohypophysial ovarian system, in modern operative gynecology indications to organ saving surgical
interventions expand and the tendency of maximally careful attitude to the uterus is traced.

Миома матки � одна из самых распро-
страненных доброкачественных опу-
холей женских половых органов,

развивающихся из мышечных и соединитель-
нотканных элементов. В зависимости от соот-
ношения мышечной или соединительнотканной
структуры эта опухоль ранее имела различные
названия: миома, фиброма, фибромиома. В со-
временной гинекологии большинство авторов
считают более правильным термин «миома»
(лейомиома), так как развитие этой опухоли про-
исходит при гиперплазии мышечных элементов
мезенхимального происхождения [1, 2].

По данным зарубежных и отечествен-
ных ученых, миомой матки страдают 25-30%
женщин старше 35 лет, а в последние годы
заболевание все чаще обнаруживается в мо-
лодом возрасте (18-35 лет) [3, 4]. Сложившее-
ся ранее представление, что лейомиома мат-
ки � это болезнь пременопазуального возрас-
та, привело к тому, что в подавляющем боль-
шинстве случаев к моменту постановки диаг-
ноза миоматозные узлы достигают больших
размеров и требуют оперативного вмешатель-
ства.  В ряде исследований отмечается, что с
момента начала роста миомы до появления
первых симптомов заболевания проходит в
среднем 6-8 лет. По мнению ряда ученых и по
нашему мнению, необходимо ввести ультра-
звуковое сканирование матки в скрининговое
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обследование женщин репродуктивного воз-
раста, начиная с 18-летнего возраста, что по-
зволит уменьшить число оперативных вмеша-
тельств по поводу больших размеров миома-
тозных узлов и сведет лечение данного забо-
левания преимущественно к консервативно-
му [5, 6].

До настоящего времени около 50-70%
больных миомой матки подвергаются опера-
тивному лечению, а данное заболевание про-
должает оставаться наиболее частой причи-
ной операций в гинекологии, составляя 80%
плановых хирургических вмешательств [7].
Многие исследователи отмечают, что ради-
кальное хирургическое вмешательство имеет
для женщины особое значение, так как связа-
но не только с потерей определенного органа,
но и с тем, что приводит к необратимому бес-
плодию, утрате менструальной функции, зна-
чительным изменениям в гипоталамо- гипо-
физарно-яичниковой системе, вегетососудис-
тым и психоэмоциональным расстройствам.
Кроме того, многие женщины связывают с
операцией на половых органах потерю сексу-
альности, женской привлекательности, моло-
дости [8, 9, 10].

В современной оперативной гинеколо-
гии прослеживается тенденция максимально
бережного отношения к матке. Большинство
клиницистов подчеркивают важность выпол-
нения органосберегающих операций не толь-
ко с целью сохранения репродуктивной функ-
ции, но и исходного «качества» жизни [3, 4].

В нашей стране буквально до 80-х годов
XX века гинекологам практически не прихо-
дилось выбирать метод терапии после поста-
новки диагноза «миома матки». Гистерэкто-
мия являлась основной тактикой лечения дан-
ного заболевания и лишь изредка, для сохра-
нения репродуктивной функции, молодым
женщинам выполнялась консервативная ми-
омэктомия. При этом показаниями к экстир-
пации матки являлись возраст женщин (стар-
ше 45 лет); наличие фоновых заболеваний
шейки матки (истинных эрозий, эктопий), а
также ее деформации вследствие старых пос-
леродовых разрывов и изменений, связанных
с диатермокоагуляцией или криодеструкцией;
фолликулярные кисты яичников; простая ги-

перплазия эндометрия (без проведения по-
пытки консервативного лечения). При возра-
сте женщины после 48 лет вообще рекомен-
довалось удалять матку с придатками. Такой
подход оправдан лишь с позиции «нет органа
� нет проблемы» и был продиктован с пози-
ции онкологической настороженности и под-
держивался онкологами, с точки зрения кото-
рых консервативная миомэктомия, а также над-
влагалищная ампутация матки обуславливали
риск развития саркомы матки и рака шейки
матки в оставленном органе и значительные
трудности при последующем лечении данных
заболеваний [11].

Согласно рекомендациям Американско-
го общества акушеров- гинекологов показания
к гистерэктомии при миоме матки должны
рассматриваться лишь при наличии, по край-
ней мере, одного из следующих условий:

•  бессимптомные миомы больших раз-
меров, которые пальпируются через живот и
вызывают дискомфорт у пациентки;

•  выраженные маточные кровотечения:
профузное кровотечение, или обильное выде-
ление сгустков крови, а также повторные за-
тяжные менструации продолжительностью
более 8 дней;

•  анемия, обусловленная острой крово-
потерей;

• дискомфорт в области малого таза,
вызванный миоматозными узлами; острая
выраженная боль; постоянные ощущения дав-
ления внизу живота или в пояснице; на моче-
вой пузырь с частыми позывами на мочеис-
пускание, не связанными c инфекциями мо-
чевых путей; на прямую кишку с нарушения-
ми акта дефекации.

Данная операция противопоказана, если
женщина стремится сохранить репродуктив-
ную функцию (в таких случаях целесообразна
миомэктомия), и не рекомендуется при бес-
симптомных миомах размерами менее 12 не-
дель беременности [12, 13].

Следовательно, необходимо дифферен-
цированно подходить к выбору лечения для
каждой конкретной пациентки и как можно
реже прибегать к радикальным хирургическим
вмешательствам. Если есть хоть малейшая воз-
можность, необходимо ее использовать для
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сохранения репродуктивной системы женщи-
ны. Особенно это актуально в отношении мо-
лодых, еще не рожавших женщин. Современ-
ные исследования в области этиологии и па-
тогенеза данного заболевания позволили по-
ставить на первое место консервативную те-
рапию и эндоскопическую хирургию, что уже
сократило число пациенток, подвергшихся
гистерэктомии. Но подобная лечебная такти-
ка применяется еще не повсеместно.

Большинство авторов считают миомэк-
томию более щадящей операцией, поскольку
она предусматривает сохранение матки, и ре-
комендуют отдавать ей предпочтение, если
пациентка хочет сохранить менструальную и
репродуктивную функции [14, 15, 16]. Однако
иногда при хаотическом расположении мно-
жественных узлов целесообразность сохране-
ния органа весьма сомнительна. Кроме того,
некоторые авторы считают, что миомэктомия
сравнительно с гистерэктомией сопровожда-
ется большей кровопотерей и во время нее
чаще возникает необходимость в гемотранс-
фузии (что, естественно, увеличивает общий
риск вмешательства). По мнению этих иссле-
дователей, пациентки, перенесшие консерва-
тивную миомэктомию множественных интер-
стициальных миоматозных узлов, больше
страдают от боли, дольше выздоравливают и
требуют более продолжительной госпитали-
зации [17, 18,19].

По нашему мнению, эти оценки в опре-
деленной мере дискутабельны. Однако значи-
тельное число исследователей отмечают, что
до 25% женщин, перенесших консервативную
операцию, особенно при множественных уз-
лах, в дальнейшем нуждаются в гистерэкто-
мии в связи с повторным ростом опухоли
[3,17]. Известно, что даже при неосложнен-
ных миомэктомиях риск развития рубцовых
изменений матки и других органов малого таза
весьма высок, что может вызвать бесплодие,
а при развивающейся впоследствии беремен-
ности повышен риск разрыва матки.

В настоящее время существуют следую-
щие виды органосохраняющих оперативных
вмешательств по поводу лейомиомы матки:

� лапароскопическая миомэктомия;
� гистероскопическая миомэктомия;

� лапаротомия с миомэктомией;
� эмболизация маточных артерий.
Миомэктомия представляет собой энук-

леацию � «вылущивание» миоматозных узлов
и наиболее часто применяется при субсероз-
ном расположении узлов или итерстициаль-
ном � с тенденцией к субсерозному росту. Дан-
ная операция может выполняться путем ла-
паротомического и лапароскопического дос-
тупа, требует общего наркоза и пребывания в
стационаре в течение 3-10 дней. Перед опе-
рацией назначается 6-месячный курс индук-
торами регрессии миоматозных узлов (гозе-
релин, гестринон) для уменьшения размеров
узлов и снижения кровопотери во время опе-
рации. Полное восстановление (при неослож-
ненном течении послеоперационного перио-
да) занимает 2-3 недели. При этом миомэкто-
мия не гарантирует отсутствие рецидива опу-
холи, хотя использование современных кон-
сервативных методов лечения дает возмож-
ность свести риск повторения заболевания к
минимуму.

В современной гинекологии консерва-
тивную миомэктомию производят при помо-
щи лапароскопического доступа. Преимуще-
ствами такого хирургического вмешательства
являются: уменьшение операционной травмы
и, как следствие, спаечного процесса, хоро-
ший косметический эффект. При лапароскопии
легче протекает послеоперационный период,
быстрее восстанавливается работоспособ-
ность. Противопоказаниями для лапароскопи-
ческой миомэктомии являются любые заболе-
вания, при которых противопоказано повы-
шение давления в брюшной полости и поло-
жение Тренделенбурга в течение длительного
времени; множественные лейомиомы; боль-
ше трех миоматозных узлов диаметром более
5 см; размер матки более 16 недель беремен-
ности; миоматозный узел диаметром более 15
см. Лапаротомия с миомэктомией применя-
ется как альтернатива лапароскопической ме-
тодике, при отсутствии данного оборудования
в клинике или соответствующих размерах и
количестве миоматозных узлов [20, 21].

Миоммиометрэктомия и реконструктив-
ное восстановление матки являются одним из
вариантов органосохраняющих операций.
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Оперативное вмешательство выполняется ла-
паротомическим доступом. При этом произ-
водят не только иссечение миоматозных уз-
лов, разросшихся в стенках матки, но и рекон-
струкцию и моделирование матки из сохра-
ненных, свободных от миоматозной ткани
подслизисто-мышечно-серозных лоскутов
матки, что позволяет сохранить менструаль-
ную, а иногда и репродуктивную функции.

Одним из малоинвазивных методов ле-
чения миом является миомэктомия с исполь-
зованием гистероскопии. Перед операцией
назначается 3-6-месячный курс аналогов го-
надотропин-рилизинг-гормонов (гозерелин,
гестринон). Данный вид оперативного вме-
шательства был разработан специально для
лечения субмукозных миоматозных узлов у
женщин, которым необходимо сохранить мат-
ку для дальнейшего наступления беременнос-
ти. Этот метод дает хорошие результаты, с его
помощью миома иссекается за один сеанс с
помощью лазера или электропетли при визу-
альном контроле врача. Такая операция может
проводиться под местной анестезией и не тре-
бует длительной госпитализации, как того тре-
бует традиционная миомэктомия. Противопо-
казаниями для гистерорезектоскопии являют-
ся глубина полости матки более 12 см; подо-
зрение на гиперплазию или аденокарциному
эндометрия; инфекция верхних и нижних от-
делов гениталий; тяжелые заболевания пече-
ни, почек и сердца (риск гиперволемии); по-
дозрение на лейомиосаркому.

В настоящее время разработан еще один
малоинвазивный метод лечения � чрезкате-
терная эмболизация миоматозных узлов, при
котором узел лишается кровоснабжения и под-
вергается регрессу без малейшего вреда для
матки в целом. Под влиянием эмболизации
маточных артерий возникает некроз миома-
тозных узлов, при этом неизмененный мио-
метрий страдает в меньшей степени, что
объясняется богатым коллатеральным крово-
снабжением мышц матки.

 Эмболизации маточных артерий ис-
пользуется в медицине последние два деся-
тилетия в качестве метода остановки после-
родовых кровотечений и в других акушерско�
гинекологических ситуациях. Данный метод

терапии лейомиомы матки был предложен в
1990 году Jacques Ravina, который использо-
вал эмболизацию маточных артерий в каче-
стве подготовительного этапа перед операци-
ей удаления матки. Затем он предложил ис-
пользовать эмболизацию маточных артерий
в качестве самостоятельного метода лечения.

По мнению ряда авторов, эмболизация
маточных артерий показана при любых раз-
мерах и локализации узлов, исключения со-
ставляют лейомиомы на ножке и подозрение
на злокачественный процесс в гениталиях.
Кроме того, эта операция противопоказана
при почечной недостаточности, воспалитель-
ном процессе в органах малого таза, наличии
венозно-артериального порока развития, вас-
кулита, аллергии на контрастное вещество и
неуправляемой коагулопатии. Однако данный
вид малоинвазивного вмешательства привле-
кателен тем, что в случае отсутствия эффекта
от эмболизации маточных артерий можно
использовать другие методы лечения больных
лейомиомой матки, а возможные хирургичес-
кие вмешательства выполняются при этом со
снижением риска повышенной кровопотери
[22]. Тем не менее, этот метод все еще остает-
ся экспериментальным и широко не применя-
ется. Проводятся исследования результатов
эмболизации в отношении фертильности и
рецидивирования узлов [23].

Таким образом, в современной оператив-
ной гинекологии прослеживается четкая тен-
денция бережного отношения к матке, что до-
стигается расширением показаний к органо-
сохраняющим операциям.
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КОРРЕЛЯЦИОННЫЕ  СВЯЗИ

МЕЖДУ  СПЕЦИФИЧЕСКИМИ  АНТИТЕЛАМИ  К  ПИЩЕВЫМ  АЛЛЕРГЕНАМ

У  ДЕТЕЙ  С  АТОПИЧЕСКИМ  ДЕРМАТИТОМ

АСИРЯН Е.Г.

УО «Витебский государственный ордена Дружбы народов медицинский университет»;
кафедра педиатрии

Резюме. Целью нашей работы явилось выявление специфических антител различных классов (Е, G, А)
к основным пищевым аллергенам в сыворотке крови у детей с атопическим дерматитом. В ходе работы было
обследовано 68 детей с атопическим дерматитом. При обследовании детей использовались клинические и
лабораторные методы диагностики, уровень специфических антител определялся методом иммуноферментного
анализа. Всем пациентам были определены специфические антитела при поступлении в стационар, у 28 детей
уровень антител определялся до и после лечения. В результате проведенного исследования были выявлены
корреляционные взаимосвязи между специфическими антителами до и после лечения.

Ключевые слова: атопический дерматит, антитела, пищевые аллергены.

Abstract. The aim of our research work was the revealing of specific antibodies of different classes (E, G, A) to main
food allergens in blood serum of children with atopic dermatitis. During this research 68 children with atopic dermatitis
were investigated. While examining the children clinical and laboratory methods were used. The level of specific antibodies
was determined by means of immunoenzyme analysis. Specific antibodies were determined in all children on their admission
to the hospital and in 28 children antibodies level was determined before and after therapy. As a result of the conducted
research the correlation between specific antibodies before and after therapy was revealed.

Аллергены � это антигены или гаптены,
способные индуцировать аллергичес-
кие реакции  при повторном проник-

новении в сенсибилизированный организм
[1]. Наиболее выраженной аллергенной актив-
ностью обладают пищевые продукты белко-
вого происхождения (животные и раститель-
ные белки), однако любая пища может выз-
вать аллергическую реакцию. Жиры, углево-
ды, микроэлементы чаще являются причиной
псевдоаллергических реакций [2].

При обследовании детей с АД опреде-
лены основные пищевые аллергены (коровье
молоко, яйцо, арахис, соя, пшеница, лесные
орехи, рыба и моллюски), которые практичес-
ки в 85% случаев приводят к развитию пище-
вой аллергии [3,4].

Коровье молоко является наиболее аллер-
генным пищевым продуктом. Повышение жир-
ности молока и  увеличение содержания белка
усиливают его аллергенные свойства. Однако
наиболее аллергенными свойствами обладают
белковые фракции. В коровьем молоке содер-
жится от 2,8 до 4,1 г белка на 100 мл. β-лакто-
глобулин коровьего молока считается наибо-
лее аллергенным, особенно для детей, так как

Адрес для корреспонденции:210040, г. Витебск, ул.
Гагарина, д.162,  к.2., кв.43, моб. (МТС)515-04-86. �
Асирян Е.Г.
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он отсутствует в женском молоке [5]. Частота
аллергических реакций на в-лактоглобулин со-
ставляет 60-70% [4, 6].

 Белок куриного яйца содержит, по край-
ней мере, четыре аллергена: овальбумин, ово-
мукоид, кональбумин, лизоцим. Сенсибилиза-
ция к яйцу и аэроаллергенам, выявляемая в
раннем возрасте у детей с АД, является убе-
дительным фактором риска развития у них в
дальнейшем бронхиальной астмы [7]. При ал-
лергии на белок куриного яйца иногда выяв-
ляется одновременно непереносимость кури-
ного мяса и повышенная чувствительность к
перу подушки. Белок ветеллин, содержащий-
ся в желтке яйца, характеризуется менее вы-
раженными аллергенными свойствами. Иног-
да наблюдается избирательная непереноси-
мость белка или желтка яиц [5].

Рыба обладает выраженной аллергизи-
рующей активностью в связи с содержанием
множества антигенов. Аллергические реакции
могут выявляться как на сырую, так и на варе-
ную и жареную рыбу, так как многие из аллер-
генов рыбы термостабильны. Нередко одно-
временно с аллергией к рыбе наблюдается
повышенная чувствительность к ракам, кра-
бам, креветкам и продуктам, приготовленным
из них [2]. При варке рыбы аллергенные фрак-
ции не разрушаются, а могут поступать в пары
и индуцировать приступ удушья [5].

Все цитрусовые имеют общие аллергены,
в связи с этим между ними могут наблюдаться
перекрестные реакции. Аллергенные свойства,
обнаруженые в кожуре некоторых сортов яб-
лок, груш, винограда и других плодов, связаны
с их обработкой ядохимикатами [1,2].

Целью нашего исследования явилось
выявление  специфических антител у детей
при атопическом дерматите к основным пи-
щевым аллергенам, а также выявление дина-
мики уровня специфических антител в про-
цессе лечения.

Методы

Нами были обследованы 68 детей с ато-
пическим дерматитом от 5 до 15 лет на базе
аллергологического отделения Витебской дет-
ской областной клинической больницы. Ди-

агноз атопического дерматита был выставлен
на основании данных анамнеза жизни, забо-
левания, результатов лабораторных и инстру-
ментальных исследований, для определения
степени тяжести использовалась шкала
SCORAD. У 26 (38,2%) детей наблюдалось
легкое течение атопического дерматита, 37
(54,4%) детей находились в стационаре по
поводу атопического дерматита средней сте-
пени тяжести, 5 (7,4%) детей имели тяжелое
течение данного заболевания. У 42 (61,8%)
пациентов из обследуемой группы была вы-
явлена сопутствующая патология. Из сопут-
ствующих заболеваний следует отметить брон-
хиальную астму (22,8%), аллергический ринит
(7,02%), крапивницу (3,51%), рецидивирую-
щий обструктивный бронхит (7,89%). Пато-
логия со стороны желудочно-кишечного трак-
та выявлялась у 24 (35,3%) детей.

У всех детей в сыворотке крови имму-
ноферментным методом определяли специ-
фические антитела класса E, G, A к пищевым
аллергенам (коровье молоко, яйцо, рыба, цит-
русовые). Для получения сопоставимых ре-
зультатов различных серий опытов и исклю-
чения зависимости от активности компонен-
тов иммуноферментной реакции результаты
ИФА выражали в условных единицах (ЕU, Elisa
Units) [8, 9]. Результаты менее 300 EU мы счи-
тали отрицательными, от 300 EU до 600 EU �
сомнительными, выше 600 EU � положитель-
ными. При обработке полученных данных
были использованы общепринятые методы
статистики с использованием компьютерной
программы (STATISTIKA 6.0).

Результаты и обсуждения

При определении специфических анти-
тел к пищевым аллергенам (белок куриного
яйца, молоко, рыба, мандарин) в сыворотке
крови у детей с атопическим дерматитом были
получены следующие результаты.

Положительный уровень специфических
антител класса IgЕ к белку куриного яйца вы-
являлся у 29,4% (20) детей. Специфические
антитела класса IgG к данному аллергену вы-
являлись у 33,8% (23) детей. Наибольшее ко-
личество положительных результатов опреде-



83

лялось при выявлении специфических анти-
тел класса IgA � 44,1% (30) детей.

 При определении уровня специфичес-
ких антител класса IgE в сыворотке крови к
молоку было установлено, что положитель-
ный уровень выявлялся у 41,2% (28) обсле-
дованных детей. Уровень специфических ан-
тител класса IgG более 600 EU определялся у
47,1% (32) детей. Наибольшее число поло-
жительных результатов было получено при
определении специфических антител класса
IgA � 55,9% (38) детей.

Уровень антител класса IgE к аллергену
рыбы более 600 EU выявлялся у 38,2% (26)
детей. У 36,8% (25) детей был выявлен поло-
жительный уровень специфических антител
класса IgG. Положительный уровень специ-
фических антител класса IgA выявлялся у
47,1% (32) детей.

При определении специфических анти-
тел класса IgE к аллергену мандарина у 54,4%
(37) обследуемых детей были получены по-
ложительные результаты. Положительный
уровень специфических антител класса IgG
был выявлен у 42,6% (29) детей. Специфичес-
кие антитела класса IgA в сыворотке крови вы-
являлись у 45,59% (31) детей (таблица 1).

Таким образом, из представленных дан-
ных видно, что наиболее часто положитель-
ный уровень выявляется при определении
специфических антител класса IgА ко всем
аллергенам, за исключением цитрусовых. При
выявлении специфических антител к цитру-
совым (мандарин) наиболее часто выявлялись
специфические антитела класса IgЕ.

У 28 детей нами были определены уров-
ни активности специфических антител к пи-
щевым аллергенам в сыворотке крови до и
после проведенного лечения.

При определении специфических анти-
тел различных классов к белку коровьего мо-
лока были получены следующие результаты.
Средний уровень корреляции был выявлен
между антителами класса IgЕ до и после лече-
ния (r = 0,5047 (p<0,01)). Коррелировали между
собой и антитела класса IgG, где отмечался
высокий уровень корреляционной зависимо-
сти: r =  0,6746 (p<0,01).

При определении специфических анти-
тел класса IgE к белку куриного яйца был вы-
явлен высокий уровень корреляционной за-
висимости между уровнем антител до и пос-
ле лечения (r = 0,866 (p<0,01). Высокий уро-
вень корреляции выявлялся при определении
специфических антител класса IgG (r = 0,7912
(p<0,01). Между антителами различных клас-
сов к данному аллергену также были выявле-
ны закономерности. Так, уровень специфичес-
ких антител класса IgЕ после лечения корре-
лировал с уровнем антител класса IgА после
лечения, однако мера корреляционной зави-
симости является средней (r = 0,568, p<0,01).
Уровни антител класса IgG и IgА до проведе-
ния лечения также коррелируют между собой
(r = 0,5039, p<0,01).

Специфические антитела различных
классов к рыбе также коррелировали между
собой. Степень корреляции специфических
антител класса IgЕ до и после лечения была
средней (r = 0,5622, p<0,01). Более высокий
уровень наблюдался при выявлении антител
класса IgG (r = 0,6654, p<0,01). Средняя степень
корреляционной зависимости была также вы-
явлена при определении специфических анти-
тел класса IgА (r = 0,4346, p<0,05). Средняя кор-
реляция отмечена между специфическими ан-
тителами  класса IgЕ к различным пищевым
аллергенам. Так, уровень антител класса IgЕ к

Таблица 1 
Спектр антител к пищевым аллергенам в сыворотке крови у детей  

с атопическим дерматитом (n=68) 

 Ig E  Ig G  Ig A  
Яйцо 29,4% (20) 33,8% (23) 44,1% (30) 
Молоко 41,2% (28) 47,1% (32) 55,9% (38) 
Рыба 38,2% (26) 36,8% (25) 47,1% (32) 

Мандарин 54,4% (37) 42,6% (29) 45,59% (31) 
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рыбе коррелировал с антителами этого же клас-
са к мандарину (r = 0,4297, p<0,01), а также с
антителами к молоку (r = 0,5441 , p<0,01). Сле-
дует также отметить, что после проведенного
лечения уровень специфических антител клас-
са Е к рыбе и яйцу также коррелировали между
собой, однако степень этой зависимости была
низкой (r = 0,3857, p<0,01).

Специфические антитела различных
классов к цитрусовым (мандарин) также кор-
релировали между собой. Так, выявлялся вы-
сокий уровень корреляции между антителами
класса IgЕ до и после лечения (r = 0,7709,
p<0,01), а также антителами класса IgG (r =
0,7367, p<0,01). Антитела класса IgА к данно-
му аллергену также коррелировали между со-
бой (r = 0,6528, p<0,01). Антитела разных клас-
сов к цитрусовым также коррелировали до про-
веденного лечения. Средний уровень корреля-
ции выявлялся между антителами класса IgЕ и
IgG (r = 0,4614, p<0,01), а также между антите-
лами IgЕ и IgА (r = 0,3788, p<0,01) (таблица 2).

Анализируя полученные данные, видно,
что специфические антитела одного класса,
выявленные до и после лечения, корреллиру-
ют между собой. В ряде случаев выявляется
корреляция между антителами одного класса
к различным аллерегенам не обладающим ан-
тигенным родством. Вероятно, в совокупнос-
ти эти данные указывают на возможность

существования некоторого общего механизма,
определяющего развитие аллергических реак-
ций на самые различные группы продуктов.
По данным ряда авторов, этот механизм, ве-
роятно, может быть связан с увеличенной про-
ницаемостью кишечного барьера для макро-
молекул пищи [10, 11, 12].

Заключение

1. В сыворотке крови детей, больных ато-
пическим дерматитом, выявляются специфи-
ческие антитела класса E, G, A  к пищевым
аллергенам.

2. Положительный уровень специфичес-
ких антител класса А выявляется наиболее
часто к молоку, белку куриного яйца, рыбе.
Специфические антитела класса Е наиболее
часто определялись к цитрусовым (мандарин).

3. При определении специфических ан-
тител к пищевым аллерегенам до и после ле-
чения было выявлено, что они положительно
коррелируют между собой, определялась силь-
ная или средняя корреляционная зависимость.
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Таблица 2 
Уровни корреляции между специфическими антителами Е, G, A  по методу Спирмена (n=28) 

Аллерегны Специфические 
антитела 

Коэффициент 
корреляции (r) 

Достоверность 
различий (p) 

Молоко IgE1 / IgE2 +0,5047 p<0,01 
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ВЛИЯНИЕ  ДИАЗЕПАМА  НА  ПОКАЗАТЕЛИ

КЛЕТОЧНОГО  И  ГУМОРАЛЬНОГО  ЗВЕНЬЕВ  ИММУНИТЕТА

В ПРЕДОПЕРАЦИОННОМ  ПЕРИОДЕ

НИКИТИНА Е.В.

УО «Витебский государственный ордена Дружбы народов медицинский университет»;
кафедра анестезиологии и реаниматологии с курсом ФПК

Резюме. Изучено влияние диазепама на показатели клеточного и гуморального звеньев иммунитета в
зависимости от изменения показателей функциональной активности вегетативной нервной системы и гипофизарно-
надпочечниковой системы в предоперационном периоде. Обследовано 45 больных. Установлено, что в
предоперационном периоде у больных с преобладанием парасимпатотонии с низкой вегетативной реактивностью
наблюдается достоверное снижение изученных показателей Т-клеточного звена иммунитета (Т-лимфоциты общие,
Т-лимфоциты активные, Тл29°С, Тл4°С) и умеренное повышение содержания АКТГ. Показатели гуморального
звена иммунитета достоверно не изменились. На фоне двухсуточного приёма инъекций диазепама в
предоперационном периоде у пациентов с исходным преобладанием парасимпатотонии и низкой вегетативной
реактивностью обнаружено заметное снижение парасимпатического звена регуляции, АКТГ, повышение
вегетативной реактивности и достоверное повышение показателей Т-клеточного звена иммунитета (Т-лимфоциты
общие, Т-лимфоциты активные, Тл29°С). Показатели гуморального звена иммунитета на фоне двухсуточного приёма
диазапема достоверно не изменились.

Ключевые слова: диазепам, иммунитет, предоперационный стресс, вегетативная реактивность.

Abstract. The influence of diazepam on indices of cellular and humoral links of immunity depending on the change
of indices of functional activity of vegetative nervous system and hypophysis-adrenal system in the preoperative period
was studied. 45 patients were examined. It was determined that in the preoperative period in patients with the prevalence
of parasympathotonia with low vegetative reactivity reliable decrease in the studied indices of the T-cellular link of
immunity (Т-lymphocytes general, Т-lymphocytes active, Т-lymphocytes 29оС, Т-lymphocytes 4оС) and moderate increase
of ACTH content are observed. Indices of humoral link of immunity did not change reliably. Against the background of
two-day administration of diazepam injections in the preoperative period in patients with the initial prevalence of
parasympathotonia and low vegetative reactivity marked decrease in the parasympathetic link of regulation, АCTH,
increase of vegetative reactivity and reliable increase of indices of the T-cellular link of immunity (Т-lymphocytes general,
Т-lymphocytes active, Т-lymphocytes 29оС) were revealed. Indices of humoral link of immunity against the background of
two-day administration of diazepam did not change reliably.

Общеизвестно супрессивное влияние
хирургической агрессии на показате-
ли иммунитета. В комплекс подготов-

ки пациента к анестезии и операции входит
не только коррекция функций сердечно-сосу-

дистой и дыхательной систем организма, но
и нейроэндокринной и иммунной [1]. Оцен-
ка состояния нейроэндокринной и иммунной
систем в экстремальных условиях вызывает
определённые трудности, это связано со слож-
ным иерархическим механизмом взаимодей-
ствий между этими системами [2].

Согласно литературным данным, одной
из причин супрессивного действия на систе-

Адрес для корреспонденции:210035, г.Витебск, ул.
Терешковой, д. 14, кв. 114, д.тел. 52-21-35, моб. (МТС)
+375-33-316-10-25. � Никитина Е.В.
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му иммунитета являются стрессовые условия
[3]. В механизме супрессии системы иммуни-
тета важную роль играет функциональная ак-
тивность вегетативной нервной системы (ВНС)
и гипофизарно-надпочечниковой системы [4].

Поэтому проблема коррекции функцио-
нальной активности ВНС и гипофизарно-над-
почечниковой системы с целью защиты сис-
темы иммунитета в экстремальных условиях
является актуальной.

Целью нашего исследования явилось
изучение анксиолитического эффекта диазепа-
ма на показатели клеточного и гуморального
звеньев иммунитета в предоперационном пе-
риоде.

Методы

В предоперационном периоде обследо-
вано 45 пациентов травматологического и
хирургического профилей (из них 39 пациен-
тов с различными переломами верхних и ниж-
них конечностей, 4 пациента с послеопераци-
онными вентральными грыжами, 2 пациента
с варикозной болезнью нижних конечностей),
без гнойно-септических осложнений. Паци-
ентами были мужчины и женщины в возрас-
те от 16 до 61 года, госпитализированные для
планового оперативного вмешательства. Ис-
следование проводилось с письменного согла-
сия всех пациентов.

В день поступления в стационар для
планового оперативного вмешательства у всех
пациентов определяли функциональное со-
стояние ВНС, гипофизарно-надпочечниковой
системы, показатели клеточного и гумораль-
ного звеньев иммунитета.

При этом всех пациентов разделили на
2 группы:

I группу (n = 22) составили пациенты,
которые не получали инъекции диазепама в
предоперационном периоде;

II группу (n = 23) составили больные,
которые после исследования исходного функ-
ционального состояния ВНС, гипофизарно-
надпочечниковой системы и показателей си-
стемы иммунитета в течение всего предопе-
рационного периода (2 суток) получали внут-
римышечные инъекции 0,5% раствора диазе-
пама по 2 мл. 2 раза в сутки, утром и вечером.

За 2 часа до операции у пациентов обе-
их групп повторно определяли функциональ-
ное состояние ВНС, показатели гипофизарно-
надпочечниковой системы, клеточного и гу-
морального звеньев иммунитета.

О функциональном состоянии ВНС су-
дили по вегетативному индексу Кердо (ВИ) и
индексу минутного объёма крови (QVm) [5].

ВИ указывает на вегетативную направ-
ленность � преобладание парасимпатотонии
или симпатотонии.

ВИ = (1 � АДД / ЧСС) х 100, где АДД �
уровень диастолического давления в мм. рт.
ст. ЧСС � частота сердечных сокращений. ВИ
с отрицательным знаком � преобладание па-
расимпатотонии, с положительным знаком �
преобладание симпатотонии. В норме и по-
кое ВИ = 5 � 7, что указывает на умеренное
преобладание симпатотонии.

QVm характеризует вегетативную реак-
тивность.

QVm = (АДС � АДД) х ЧСС / (АДС норм �
АДД норм) х ЧСС норм, где в числителе показате-
ли систолического (АДС) и диастолического
(АДД) давления и ЧСС конкретного пациента,
а в знаменателе � «нормальные» показатели
гемодинамики из таблицы Кассирского в за-
висимости от возраста и пола. В норме и в
покое QVm ≈ 1,0.

Забор крови для определения показате-
лей иммунитета, активности гипофизарно-
надпочечниковой системы проводили сразу
после определения вегетативного статуса па-
циентов.

О функциональном состоянии гипофи-
зарно-надпочечниковой системы судили по
содержанию в плазме крови больных АКТГ и
кортизола. Содержание АКТГ и кортизола
определяли радиоиммунным методом с помо-
щью автоматического гамма � счётчика «Ви-
зард» финской фирмы «Pribori Oy». Для опре-
деления АКГТ использовали тест � систему
чешской фирмы «Immunotech», для определе-
ния кортизола использовали белорусскую тест
� систему УП «ХОПИБОХ Национальной ака-
демии наук Беларуси».

Показатели клеточного и гуморального
звеньев иммунитета определяли при помощи
следующих методик. Общее количество Т-лим-
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фоцитов (Тл общ) определяли методом спон-
танного розеткообразования с эритроцитами
барана. Т-лимфоциты «активные» (Тл акт) оп-
ределяли способом спонтанного розеткообра-
зования с эритроцитами барана в активном
тесте. Количество субпопуляций Т-лимфоци-
тов исследовали по экспрессии рецепторов к
эритроцитам барана при различных темпера-
турных режимах � Т-лимфоциты при 29°С (Тл
29°С) и Т-лимфоциты при 4°С (Тл 4°С).

Вычисляли иммунорегуляторный индекс
(ИРИ = Тл 29°С/Тл 4°С).

Количество В-лимфоцитов изучали ме-
тодом спонтанного розеткообразования с
эритроцитами мыши. Количественное опре-
деление иммуноглобулинов проводили с по-
мощью метода радиальной иммунодиффузии
в геле (по Манчини) с использованием диаг-
ностических моноспецифических сывороток
против IgG (H+L), IgG (H), IgM (H), IgA (H) че-
ловеческих сухих, производителем которых
является российская фирма ФГУП «НПО
«Микроген», г. Нижний Новгород.

Оценили в динамике показатели в каж-
дой группе в течение предоперационного пе-
риода, сравнили полученные результаты меж-
ду группами, определили корреляцию между
показателями.

Полученные результаты обработали ста-
тистически, используя электронные пакеты
анализа «Excel» и «STATISTICA 6.0» с приме-
нением таких непараметрических критериев,
как Манна � Уитни, Вилкоксона и коэффици-
ента корреляции Спирмена.

Результаты и обсуждение

При анализе полученных результатов у
пациентов I группы ко дню операции была от-
мечена чёткая тенденция к нарастанию пара-
симпатотонии и снижению вегетативной ре-
активности (таблица 1), что объясняли нали-
чием признаков истощения нервной системы
в экстремальных условиях [6] и активацией
трофотропных влияний для адаптации к экст-
ремальным условиям [7]. Указанные измене-
ния можно считать результатом адаптации на
низком функциональном уровне [8]. При этом
отмечено существенное повышение показате-

лей АКТГ со снижением кортизола, что связа-
но со снижением чувствительности коры над-
почечников к АКТГ в результате нарушения
функциональных взаимоотношений между ги-
пофизом и надпочечниками на фоне истоще-
ния нервной системы в условиях стресса [9].

У пациентов I группы ко дню операции
наблюдали достоверное (р < 0,05) снижение
показателей всего Т-клеточного звена имму-
нитета, что связано со снижением рециркуля-
ции крови [10], характерным при преоблада-
нии парасимпатотонии и низких показателей
QVm [6]. За 2 часа до операции наблюдали
отрицательную достоверную корреляцию (r =
-0,44; р < 0,05) между величинами ВИ и АКТГ,
а также отрицательную достоверную корреля-
цию (r = -0,499; р < 0,05) между QVm и ИРИ.
Полученная отрицательная корреляция меж-
ду ВИ и АКТГ связана с тем, что при увеличе-
нии ВИ (преобладании симпатотонии) в пре-
доперационном периоде содержание АКТГ
снижается, а показатели кортизола увеличи-
ваются [6]. Кроме того, отрицательная корре-
ляция между QVm и ИРИ связана с более вы-
раженным, по сравнению с Тл 29°С, сниже-
нием количества Тл 4°С ко дню операции, в
результате чего ИРИ у больных I группы зна-
чительно увеличился. Согласно литературным
данным [3, 11], в экстремальных условиях в
первую очередь и в большей степени супрес-
сии подвергаются Тл 4°С.

Анализируя результаты, полученные у
пациентов II группы, ко дню операции на фоне
терапии диазепамом наблюдали выраженное
снижение парасимпатотонии и тенденцию к
увеличению вегетативной реактивности. Со-
гласно литературным данным [12], в условиях
покоя парасимпатический и симпатический
отделы ВНС проявляют функциональный си-
нергизм, тогда как в экстремальных условиях
между отделами ВНС при их одновременной
активации может проявляться функциональ-
ный антагонизм. В силу влияния ряда генети-
ческих и филогенетических факторов в экстре-
мальных условиях отмечается преобладание
парасимпатического или симпатического зве-
на нервной регуляции. Основной причиной
парасимпатического преобладания в экстре-
мальных условиях является истощение нервной
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системы в результате тревоги [6]. При этом у
пациентов наблюдаются астено-депрессивные
признаки. Кроме того, характерны высокие
показатели АКТГ и снижение кортизола [6].

Терапия в предоперационном периоде
диазепамом, обладающим анксиолитическим
действием, способствовала снижению трево-
ги, страха � основных этиопатогенетических
факторов парасимпатического преобладания
и астено-депрессивного состояния. В резуль-
тате, к моменту операции у пациентов II груп-
пы уменьшились показатели АКТГ и кортизо-
ла, что указывало на снижение функциональ-
ного напряжения гипофизарно-надпочечни-
ковой системы.

В результате снижения парасимпатото-
нии, показателей АКТГ и кортизола, заметно-
го увеличения вегетативной реактивности на-
блюдали достоверное увеличение количества
Тл общих и Тл 29°С по сравнению с исходны-
ми данными. Повышение указанных показа-
телей связано с увеличением рециркуляции

крови [10]. Известно, что повышение симпа-
тотонических влияний и вегетативной реак-
тивности положительно коррелирует с повы-
шением минутного объёма крови [5]. Кроме
того, достоверному повышению количества Тл
общих и Тл 29°С способствовало снижение
кортизола на фоне приёма диазепама. Соглас-
но литературным данным [11], высокие дозы
глюкокортикоидов способствуют супрессии
субпопуляций Т-лимфоцитов. Снижение
уровня кортизола на фоне приёма диазепама
благоприятно действовало и на показатели Тл
4°С, содержание которых практически не из-
менилось. В экстремальных условиях в пер-
вую очередь подвергаются супрессии Тл 4°С
[3]. В результате достоверного увеличения ко-
личества Тл 29°С и неизменившегося количе-
ства Тл 4°С на фоне приёма диазепама в пре-
доперационном периоде отмечено достовер-
ное увеличение показателей ИРИ.

Таким образом, в результате приёма ди-
азепама у больных II группы к моменту опе-

Таблица  1 
Изменения функциональной активности вегетативной нервной системы,  
гипофизарно-надпочечниковой системы и Т-клеточного звена иммунитета  

в предоперационном периоде на фоне приёма диазепама и без него 

I группа (n=22) II группа (n=23) 
Показатели Среднее 

значение 
Меди-
ана 

Станд. 
отклон. 

Среднее 
значение 

Меди-
ана 

Станд. 
отклон. 

 
Р 
 

ВИ/c -1,05 0,09 19,74 -12,30 -7,14 25,77 Р > 0,05 
ВИ/2 -2,87 1,50 18,05 -6,32 0 17,02 Р > 0,05 
QVm/c 1,07 0,94 0,38 0,99 0,98 0,30 Р > 0,05 
QVm/2 0,95 0,91 0,25 1,08 1,12 0,26 Р > 0,05 
АКТГ/c, pg/ml 13,26 11,58 9,84 11,76 12,91 8,35 Р > 0,05 
АКТГ/2, pg/ml 15,67 11,87 10,90 9,50 9,20 5,95 Р > 0,05 
Кортизол/c, nmol/l 500,82 524,38 154,16 437,24 430,71 146,17 Р > 0,05 
Кортизол/2, nmol/l 445,73 396,57 185,67 403,83 401,66 85,73 Р > 0,05 
Тл общ/c, % 51,18 51,50 6,36 52,04 52,0 9,15 Р > 0,05 
Тл общ/2, % 45,45* 44,50 5,59 56,57* 57,0 9,76 Р < 0,05 
Тл акт/c, % 26,36 26,0 3,95 26,65 28,0 4,50 Р > 0,05 
Тл акт/2, % 24,68 25,50 5,74 28,74 29,0 5,14 Р < 0,05 
Тл 29оС/c, % 34,73 36,50 4,83 34,61 37,0 6,72 Р > 0,05 
Тл 29оС/2, % 31,73* 32,0 5,04 39,39* 41,0 7,16 Р < 0,05 
Тл 4оС/c, % 16,45 16,00 3,13 17,43 16,0 3,70 Р > 0,05 
Тл 4оС/2, % 13,73* 14,0 2,12 17,26 18,0 3,70 Р < 0,05 
ИРИ/c 2,15 2,20 0,43 2,03 1,90 0,44 Р > 0,05 
ИРИ/2 2,35 2,45 0,50 2,33* 2,30 0,40 Р > 0,05 
Примечание: * � достоверное (р < 0,05) изменение признака в одной группе, тест Вилкоксона; 
колонка Р � достоверность различий одного признака между группами, тест Манна-Уитни.  
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ративного вмешательства снизились показа-
тели АКТГ, кортизола, снизились показатели
парасимпатотонии, но увеличилась вегета-
тивная реактивность, что способствовало до-
стоверному повышению количества Тл об-
щих, Тл активных, Тл 29°С, Тл 4°С по срав-
нению с I группой.

У больных I группы наблюдали отсут-
ствие достоверного изменения в предопера-
ционном периоде показателей гуморального
звена иммунитета, в отличие от показателей
Т-клеточного звена (таблица 2). Отмечена
лишь тенденция к умеренному повышению
иммуноглобулинов и В-лимфоцитов. Важно
заметить, что ряд авторов отмечает более вы-
раженную устойчивость показателей гумораль-
ного звена иммунитета по сравнению с кле-
точным звеном в экстремальных условиях [13,
14]. Кроме того, период полураспада имму-
ноглобулинов в крови исчисляется сутками,
тогда как период полураспада субпопуляций
Т-клеточного звена исчисляется часами [15],
а время, за которое проводилось исследова-
ние, составляло двое суток.

Достоверное снижение Т-клеточного
звена иммунитета и умеренное повышение
показателей гуморального звена в экстремаль-
ных условиях, в принципе, соответствуют об-
щему закону функционирования иммунной
системы [15]. Кроме того, эффективность ра-
боты иммунной системы определяется балан-
сом её компонентов.

Подобно I группе, у пациентов II груп-
пы на фоне приёма диазепама ко дню опера-
ции показатели гуморального звена иммуни-
тета достоверно не изменились, тогда как име-
ло место достоверное увеличение показателей
Т-клеточного звена иммунитета.

Согласно концепции Л.А. Орбели, в эк-
стремальных условиях при удовлетворитель-
ной адаптации ведущую роль играет преоб-
ладание симпатического звена регуляции. Это
касается как психоэмоциональной адаптации,
так и биологической, в том числе и системы
иммунитета. Поэтому снижение парасимпа-
тического звена регуляции на фоне диазепама
убедительно способствовало достоверному
повышению показателей Т-клеточного имму-
нитета.

Заключение

1. В предоперационном периоде, в тече-
ние двух суток, у больных с преобладанием па-
расимпатического звена регуляции (ВИ от -1,05
± 19,74 до -2,87 ± 18,05) и низкой вегетатив-
ной реактивностью (QVm от 1,07 ± 0,38 до 0,95
± 0,25) наблюдается достоверное снижение
изученных показателей Т-клеточного звена
иммунитета (Тл общ. от 51,18 % ± 6,36 до 45,45
% ± 5,59; Тл акт. от 26,36 % ± 3,95 до 24,68 % ±
5,74; Тл 29оС от 34,73 % ± 4,83 до 31,73 % ±
5,04; Тл 4оС от 16,45 % ± 3,13 до 13,73 % ± 2,12)
и умеренное повышение содержания АКТГ от
13,26 pg/ml ± 9,84 до 15,67 pg/ml ± 10,90.

Таблица 2 
Изменения гуморального звена иммунитета в предоперационном периоде  

на фоне приёма диазепама и без него 

I группа (n=22) II группа (n=23)  
Показатели Среднее 

значение 
Медиана Станд. 

отклон. 
Среднее 
значение 

Медиана Станд. 
отклон. 

 
Р 

Влим/c, % 7,09 6,50 3,15 7,43 7,0 2,52 Р > 0,05 
Влим/2, % 8,0 8,0 3,01 7,39 8,0 3,45 Р > 0,05 
IgA /c, г/л 3,37 3,05 1,63 3,47 3,0 1,76 Р > 0,05 
IgA/2, г/л 3,70 3,70 1,48 3,52 3,20 1,54 Р > 0,05 
IgM/c, г/л 2,21 2,0 1,09 2,11 1,60 1,13 Р > 0,05 
IgM/2, г/л 2,51 2,0 1,34 2,14 1,90 1,11 Р > 0,05 
IgG/c, г/л 14,55 15,0 3,08 15,18 14,10 4,50 Р > 0,05 
IgG/2, г/л 15,61 14,75 3,67 14,88 14,70 3,59 Р > 0,05 
Примечание: колонка Р � достоверность различий одного признака между группами, тест Манна-
Уитни. 
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2. Двухсуточная терапия диазепамом в
предоперационном периоде у пациентов с
исходным преобладанием парасимпатотонии
и низкой вегетативной реактивностью способ-
ствует заметному снижению парасимпатичес-
кого звена регуляции (показатель ВИ вырос от
-12,30 ± 25,77 до -6,32 ± 17,02), повышению
вегетативной реактивности (от 0,99 ± 0,30 до
1,08 ± 0,26), снижению АКТГ (от 11,76 pg/ml ±
8,35 до 9,50 pg/ml ± 5,95) и достоверному по-
вышению исследованных показателей Т-кле-
точного звена иммунитета (Тл общ. от 52,04%
± 9,15 до 56,57% ± 9,76; Тл акт. от 26,65% ±
4,50 до 28,74% ± 5,14; Тл 29°С от 34,61% ±
6,72 до 39,39% ±7,16; Тл 4°С от 17,43% ± 3,70
до 17,26% ± 3,70; ИРИ от 2,03 ± 0,44 до 2,33 ±
0,40).

3. В течение двух суток в предопераци-
онном периоде у больных с исходным преоб-
ладанием парасимпатотонии на фоне терапии
диазепамом и без неё показатели В-лимфоци-
тов (на фоне терапии диазепамом: от 7,43% ±
2,52 до 7,39% ± 3,45; без диазепама: от 7,09%
± 3,15 до 8,0% ± 3,01) и иммуноглобулинов
достоверно не изменились (Ig A на фоне тера-
пии диазепамом: от 3,47 г/л ± 1,76 до 3,52 г/л
± 1,54; без диазепама от 3,37 г/л ± 1,63 до 3,70
г/л ± 1,48; Ig М на фоне терапии диазепамом:
от 2,11 г/л ± 1,13 до 2,14 г/л ± 1,11; без диазе-
пама от 2,21 г/л ± 1,09 до 2,51 г/л ± 1,34; Ig G
на фоне терапии диазепамом: от 15,18 г/л ±
4,50 до 14,88 г/л ± 3,59; без диазепама от 14,55
г/л ± 3,08 до 15,61 г/л ± 3,67).
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РАЦИОНАЛЬНАЯ АНТИБИОТИКОТЕРАПИЯ

И АНТИБИОТИКОПРОФИЛАКТИКА ПРИ РЕЗЕКЦИИ ЖЕЛУДКА

ПО ПОВОДУ ЯЗВЕННОЙ БОЛЕЗНИ

ЕРМАШКЕВИЧ С.Н.

УО «Витебский государственный ордена Дружбы народов медицинский университет»;
кафедра госпитальной хирургии с курсами урологии и детской хирургии

Резюме. В статье на основании обследования 46 человек, перенесших резекцию желудка по поводу язвенной
болезни, изучена микрофлора области хирургического вмешательства и ее чувствительность к антибактериальным
препаратам. Показано, что при обычном режиме периоперационной антибиотикотерапии в ближайшем периоде
после резекции желудка не происходило элиминации Н. pylori, а степень обсемененности слизистой оболочки
желудка Н. pylori оставалась  во всех случаях на дооперационном уровне.

В ситуациях, когда проведение эрадикационной терапии до операции не представляется возможным,
обоснована целесообразность использования в ближайшем периоде после резекции желудка по поводу язвенной
болезни, ассоциированной с H. pylori, схем антибактериальной терапии, включающих препараты, позволяющие
одновременно с профилактикой инфекции области хирургического вмешательства осуществить эрадикацию
H. pylori.

Принцип проведения эрадикационной терапии непосредственно перед или сразу после резекции желудка
реализован во второй группе, состоящей из 17 больных. Проведение эрадикационной терапии в периоперационный
период не требовало дополнительных затрат и позволило достичь эрадикации H. pylori в 81,3% случаев.

Ключевые слова: язвенная болезнь, инфекция области хирургического вмешательства, Helicobacter pylori,
эрадикационная терапия, антибиотики.

Abstract. In this article on the basis of examination results of 46 patients who have undergone partial gastrectomy
for ulcer disease, the microflora of the surgical intervention site and its sensitivity to antibacterial agents was studied. It
was shown, that in case of usual mode of perioperative antibiotic therapy in the nearest period after partial gastrectomy H.
pylori elimination did not occur, and the degree of H. pylori dissemination on the gastric mucosa remained in all cases on
preoperative level.

In situations when carrying out eradication therapy before operation is not possible, the expediency to use in the
nearest period after partial gastrectomy for ulcer disease, associated with H. pylori the schemes of antibacterial therapy
including agents, allowing simultaneously with infection prevention at the surgical site to eradicate H. pylori has been
grounded.

The principle of carrying out eradication therapy directly before or immediately after partial gastrectomy was
realized in the second group, consisting of 17 patients. Carrying out eradication therapy in perioperative period did not
require any additional expenses, and enabled H. pylori eradication in 81,3% of cases.
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Язвенная болезнь желудка и двенадца-
типерстной кишки является распрост-
раненным гастроэнтерологическим за-

болеванием, поражающим около 10-15% на-
селения [1, 2, 3, 4, 5, 6]. Несмотря на значи-
тельные успехи, достигнутые в изучении
этиопатогенеза гастродуоденальных язв и раз-
работку эффективных схем консервативного
лечения, отсутствует тенденция к снижению
частоты осложненных и неблагоприятных по
течению форм этого заболевания, требующих
выполнения оперативного вмешательства [2,
3, 4, 6, 7, 8].

Резекция желудка в различных модифи-
кациях в настоящий момент является широко
используемым радикальным методом хирур-
гического лечения язвенной болезни и ее ос-
ложнений [2, 3, 5, 6, 9, 10, 11, 12].

Резекцию желудка относят к хирургичес-
ким вмешательствам с высоким риском пос-
леоперационных бактериальных осложнений
[13]. Частота инфекционных осложнений пос-
ле резекции желудка колеблется от 4 до 26%
[14]. Среди всех инфекционных осложнений,
развивающихся у хирургических пациентов, на
долю инфекций в области хирургического вме-
шательства (ИОХВ) приходится порядка 40%,
2/3 из них связаны с областью операционно-
го разреза и 1/3 � затрагивает орган или по-
лость в области хирургического доступа [15,
16]. При резекции желудка ИОХВ развивается
в 10% случаев [15]. В случае возникновения
инфекционных осложнений лечение требует
дополнительных затрат и значительно увели-
чивает время пребывания больного в стацио-
наре. Высокой остаётся летальность. Все это
обуславливает необходимость проведения у
больных, перенесших резекцию желудка по
поводу язвенной болезни, периоперационной
антибиотикопрофилактики. Периоперацион-
ная антибиотикопрофилактика является одним
из наиболее эффективных мероприятий по
предупреждению ИОХВ, позволяя удерживать
число послеоперационной инфекции на уров-
не 0-7%, плацебо � 21-44% [13].

Бактериальная контаминация области
хирургического вмешательства как извне, так
и за счет собственной флоры пациента, все-
гда неизбежна [13, 14, 16, 17, 18]. Большин-

ство авторов отмечают преимущественно эн-
догенный путь инфицирования [14, 19]. Инт-
раабдоминальная инфекция развивается при
воздействии микроорганизмов, колонизирую-
щих ЖКТ и проникающих в брюшную полость.
Выход сапрофитирующей микрофлоры из аре-
ала ее обитания происходит в результате раз-
вития воспалительно-некротического процес-
са, нарушения анатомических барьеров в про-
цессе оперативного вмешательства [19]. Па-
тогенетической основой инфекционного про-
цесса в послеоперационном периоде может
служить транслокация потенциально-пато-
генной микрофлоры из естественных биоце-
нозов вследствие несостоятельности барьер-
ной функции слизистых оболочек [13, 14, 19].
Микробная флора способствует развитию ин-
фильтратов и абсцессов брюшной полости,
перитонита, а также отрицательно влияет на
процессы репарации в зоне анастомоза, спо-
собствуя возникновению анастомозитов [20].
К числу типичных возбудителей послеопера-
ционных инфекционных осложнений при
операциях на гастродуоденальной зоне отно-
сятся кишечная палочка, протей, клебсиелла,
стафилококки, стрептококки, энтерококки и
иногда бактероиды [13, 14, 15, 20].

Время начала периоперационной анти-
биотикопрофилактики составляет приблизи-
тельно 30-60 минут до разреза [13, 14, 15, 16].
Антибиотикопрофилактика продолжительно-
стью не более чем 24 часа рассматривается
некоторыми авторами как оптимальное вре-
мя [13, 14, 16, 17, 21]. При расширении дан-
ного временного диапазона назначение анти-
биотиков рассматривается как антимикробная
терапия. При условно-чистых и контамини-
рованных операциях, к которым относится
резекция желудка, антибиотики назначают в
течение 48-72 часов. Удлинение этого срока
определяется конкретной клинической ситуа-
цией [14, 19, 22, 23]. Средняя продолжитель-
ность назначения антибиотиков после опера-
ции на желудке на практике составляет 6,6±3,5
дней [13, 15, 17, 21, 22, 23].

Препараты, используемые для периопе-
рационной антибиотикопрофилактики и ан-
тибиотикотерапии, должны быть эффективны
в отношении обычных патогенов, обнару-
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живаемых в ЖКТ � наиболее вероятных воз-
будителей инфекции [13, 15, 17, 18, 19]. Наи-
более часто рекомендуется использование це-
фалоспоринов [13, 15, 16, 19, 21, 22] и инги-
биторзащищенных полусинтетических пени-
циллинов [15, 16, 21]. Сравнение цефтриак-
сона, цефазолина, цефуроксима, тикарцилли-
на, амоксициллина/клавуланата, мезлоцилли-
на и ципрофлоксацина не дает оснований вы-
явить преимущества какого-либо режима [13].
Для расширения спектра или синергизма дей-
ствия в качестве альтернативы предлагают-
ся комбинации антимикробных препаратов
[16]. Так, например, согласно действующим
клиническим протоколам диагностики и ле-
чения взрослого населения с острыми хирур-
гическими болезнями (приложение 8 к при-
казу Министерства здравоохранения Респуб-
лики Беларусь от 27.09.2005 г. № 549) боль-
ным после экстренного хирургического вме-
шательства по поводу язвенной болезни по-
казано проведение антибиотикотерапии по
следующим схемам: полусинтетические пе-
нициллины в сочетании с аминогликозида-
ми и метронидазолом; цефалоспорины III-IV
поколений с метронидазолом; фторхиноло-
ны с метронидазолом; карбапенемы: имипе-
нем, меропенем. Стандартным методом вве-
дения антибиотиков является внутривенная
инъекция [13].

В последние годы в отечественной и за-
рубежной литературе активно обсуждается
вопрос о влиянии Н. pylori на результаты хи-
рургического лечения язвенной болезни. Хе-
ликобактерной инфекции приписывают роль
в развитии рецидивов язвенной болезни, про-
грессировании гастрита и возникновении рака
оперированного желудка [2, 3, 24]. Значитель-
ная роль принадлежит Н. pylori в патогенезе
постгастрорезекционного анастомозита [24,
25, 26, 27, 28].

Согласно Маастрихтскому консенсусу I
(1996 г.) проведение эрадикационной терапии
целесообразно у больных, оперированных по
поводу язвенной болезни, с вероятной (низ-
кой) степенью научной очевидности [29]. В
соответствии с Маастрихтскими рекоменда-
циями II (2000 г.) эрадикация Н. pylori после
хирургического лечения язвенной болезни

признана обязательной [30]. В то же время
точные показания для эрадикационной тера-
пии в зависимости от характера операции и
указания на сроки ее проведения в них отсут-
ствуют. В рекомендациях и протоколах лече-
ния, в том числе и в клинических протоколах
диагностики и лечения взрослого населения
с острыми хирургическими болезнями соглас-
но приложению 8 к приказу Министерства
здравоохранения Республики Беларусь от
27.09.2005 г. № 549, оговаривается только не-
обходимость эрадикации Н. pylori после вы-
полнения паллиативных, в отношении язвен-
ной болезни, оперативных вмешательств [5,
11, 31, 32]. Вопрос о необходимости проведе-
ния эрадикации Н. pylori у больных язвенной
болезнью после резекции желудка долгое время
оставался неопределенным [24].

Считается, что проведение эрадикации
Н. pylori может улучшить функциональные
результаты операций по поводу язвенной бо-
лезни и предотвратить прогрессирование ат-
рофических изменений слизистой желудка [2,
3, 24]. При выявлении Н. pylori у больных до
операции следует проводить эрадикацию в
дооперационном периоде [4, 24, 26]. После-
днее десятилетие характеризуется резким сни-
жением частоты плановых операций по по-
воду гастродуоденальных язв (более чем в 2
раза), но число экстренных операций, выпол-
няемых по поводу осложнений � перфораций
и кровотечений � увеличилось в 2 и 3 раза
соответственно [2, 31]. Поэтому часто про-
ведение эрадикации Н. pylori до операции не
представляется возможным. Отсутствие ус-
ловий для проведения эрадикационной те-
рапии у больных с пилородуоденальным руб-
цовым язвенным стенозом до операции свя-
зано с нарушением эвакуации из желудка и
необходимостью его промывания. В таких си-
туациях рекомендуется проведение эрадика-
ции Н. pylori в ранние сроки после опера-
ции, обычно через 1-6 месяцев после выпис-
ки больного из стационара [2, 3, 24]. Но, учи-
тывая участие Н. pylori в развитии постгаст-
рорезекционного анастомозита, очевидна не-
обходимость проведения эрадикации в мак-
симально ранний промежуток времени пос-
ле резекции желудка.
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Схемы назначаемой эрадикационной
терапии соответствуют рекомендациям Маа-
стрихтских соглашений [2, 3, 29, 30, 33]. Ос-
новными компонентами эрадикационной те-
рапии являются антибактериальные и анти-
секреторные препараты. Для проведения ан-
тихеликобактерной терапии используют про-
тивомикробные препараты нескольких групп:
1. Антибиотики: полусинтетические пеницил-
лины (ампициллин, амоксициллин, амокси-
циллин/клавуланат), макролиды (кларитроми-
цин, азитромицин, рокситромицин, спирами-
цин), фторхинолоны (офлоксацин, ципрофлок-
сацин, норфлоксацин), тетрациклины; 2. Пре-
параты группы нитроимидазолов (метрони-
дазол и тинидазол); 3. Группа нитрофурано-
вых производных (фуразолидон, фурадонин,
нитрофурантоин); 4. Препараты коллоидного
висмута (де-нол и др.) [1, 2, 4, 29, 30, 33, 34,
35]. Препараты, входящие в состав схем эра-
дикации Н. pylori, принимают внутрь.

Таким образом, больным, перенесшим
резекцию желудка по поводу язвенной болез-
ни, ассоциированной с Н. pylori, часто необ-
ходимо проведение двух разнонаправленных,
несвязанных между собой, использующих раз-
личные препараты и пути их введения, раз-
деленных во времени курсов антибактериаль-
ной терапии. Некоторые препараты, рекомен-
дуемые для использования в схемах эрадика-
ции Н. pylori и в схемах периоперационной
антибиотикопрофилактики и антибиотикоте-
рапии (полусинтетические пенициллины,
препараты группы нитроимидазолов и т.д.),
совпадают, но режимы их использования зна-
чительно отличаются в зависимости от цели
назначения. Схемы лечения, которые предус-
матривали бы одновременно профилактику
ИОХВ и эрадикацию Н. pylori в периопера-
ционном периоде при помощи одних и тех же
препаратов, отсутствуют.

Цель исследования � изучить источни-
ки бактериального загрязнения брюшной по-
лости, виды микроорганизмов и их чувстви-
тельность к антибиотикам, особенно исполь-
зуемым в схемах эрадикационной терапии, для
разработки оптимальной схемы периопераци-
онной антибиотикопрофилактики и антибио-
тикотерапии у больных, перенесших резекцию

желудка по поводу язвенной болезни, ассоци-
ированной с Н. pylori.

Методы

Обследовано 63 человека, перенесших
резекцию желудка по поводу язвенной болез-
ни и находившихся на лечении в УЗ «Витебс-
кая областная клиническая больница» в пери-
од с октября 2005 г. по июль 2009 г. Все боль-
ные были разделены на две группы.

В первую группу вошло 46 человек, у
которых при наличии Н. pylori эрадикацион-
ная терапия не проводилась, а использовалась
«традиционная» схема антибиотикопрофилак-
тики. Мужчин было 41 (87,2%), женщин � 6
(12,8%), в возрасте от 23 до 78 лет, средний
возраст � 50,2±11,4 лет (М±σ). В экстренном
порядке было госпитализировано 29 (61,7%),
в плановом � 17 (38,3%). С язвенной болез-
нью двенадцатиперстной кишки (ЯБДПК)
было 28 (61%) больных. ЯБДПК, осложнен-
ная стенозом, диагностирована у 11; ЯБДПК,
осложненная стенозом и пенетрацией � у 4;
ЯБДПК, осложненная стенозом и кровотече-
нием � у 2; ЯБДПК, осложненная кровотече-
нием � у 3; ЯБДПК, осложненная кровотече-
нием и пенетрацией, � у 3; ЯБДПК, ослож-
ненная стенозом, пенетрацией и кровотече-
нием, � у 1; ЯБДПК, осложненная перфора-
цией, � у 1; ЯБДПК, осложненная перфора-
цией и стенозом � у 3. С язвенной болезнью
желудка (ЯБЖ) было 16 (39%) больных. ЯБЖ
с неэффективностью консервативной терапии
отмечена у 3; ЯБЖ, осложненная стенозом � у
2; ЯБЖ, осложненная кровотечением � у 5;
ЯБЖ, осложненная кровотечением и пенет-
рацией � у 6. ЯБЖ и ДПК была у 2 больных.
Характер течения заболевания и вышеуказан-
ные осложнения явились показаниями для хи-
рургического лечения. Резекция желудка по
Бильрот-I выполнена у 7 больных, по Биль-
рот-I-Финстереру � у 5, по Бильрот-I-Андреи
� у 11, с сохранением привратника по Шали-
мову-Маки � у 10, по Бильрот-II Гофмейстеру-
Финстереру � у 10, по Бильрот-II-Бальфуру � у
2, проксимальная резекция желудка � у 1.

Для изучения микрофлоры в области
хирургического вмешательства всем больным
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первой группы во время операции выполня-
ли заборы проб содержимого из желудка и
ДПК и с поверхности сформированного ана-
стомоза по следующей методике. После завер-
шения формирования анастомоза, промыва-
ния и осушения брюшной полости тупфером
со стерильной салфеткой проводили по пере-
дней поверхности сформированного анасто-
моза. Часть салфетки, непосредственно сопри-
касавшаяся с линией анастомоза, срезалась в
пробирку с сахарным бульоном. После окон-
чания операции с препарата резецированно-
го желудка снимали зажим и в его просвет
вводили тупфер со стерильной салфеткой.
Часть салфетки срезалась в пробирку с сахар-
ным бульоном.

Дальнейшее исследование полученного
материала проводилось в бактериологической
лаборатории Республиканского научно-прак-
тического центра «Инфекция в хирургии» (ру-
ководитель центра � к.м.н., доцент В.П. Бу-
лавкин), расположенного на базе УЗ «ВОКБ».

Для культивирования стафилококков ис-
пользовали желточно-солевой агар с азидом
натрия, стрептококков и энтерококков � кро-
вяной агар, энтеробактерий � среду Мак Кон-
ки с кристаллическим фиолетовым, грибов �
среду Сабуро, посев на микробы группы про-
тея производили по методу Шукевича. Затем
проводилась микроскопия выросших колоний
для подтверждения чистоты выделенных
культур.

Изучали данные каталазной и оксидаз-
ной активности.

Идентификацию выделенных микроор-
ганизмов проводили с помощью тест-систем
на автоматизированном биохимическом ана-
лизаторе АТВ Expression (bioMerieux® SA, Фран-
ция). Для идентификации использовались
стрипы (bioMerieux® SA, Франция): ID 32
STAPH � для стафилококков, rapid ID 32 STREP
� для стрептококков, ID 32 E � для энтеробак-
терий, ID 32 GN � для грамотрицательных
палочек, ID 32 С � для грибов.

Чувствительность выделенных культур
микроорганизмов к антибиотикам определя-
лась диско-диффузионным методом. Для оп-
ределения антибиотикочувствительности ис-
пользовали среду Mueller Hinton agar

(bioMerieux® SA, Франция) и коммерческие
диски (НИЦФ, Россия; bioMerieux® SA, Фран-
ция) с наиболее часто используемыми в кли-
нической практике антибиотиками: ампицил-
лином, амоксициллином, амоксициллином/
клавуланатом, цефазолином, цефотаксимом,
цефтриаксоном, гентамицином, амикацином,
метронидазолом, ципрофлоксацином, офлок-
сацином, эритромицином, азитромицином.

О наличии и об источнике интраопера-
ционного микробного обсеменения брюшной
полости судили на основании сопоставления
результатов посевов содержимого желудка и
ДПК и посевов из зоны сформированного ана-
стомоза. Обнаружение идентичных культур
микроорганизмов в обоих посевах расцени-
вали как результат эндогенного (из просвета
ЖКТ) инфицирования. Выявление микробов
только в посеве из зоны сформированного
анастомоза трактовали как экзогенное (с кожи
и извне) бактериальное загрязнение. Кожу и
окружающую среду рассматривали как экзо-
генный источник из-за технических сложно-
стей их разграничения.

Во вторую группу вошло 17 человек, у
которых использовалась предложенная нами
схема периоперационной антибиотикотера-
пии. Мужчин было 14 (82,4%), женщин � 3
(17,6%), в возрасте от 37 до 73 лет, средний
возраст � 53,8±11,7 лет. В экстренном поряд-
ке было госпитализировано 7 (41,2%) чело-
век, в плановом � 10 (58,8%). С ЯБДПК было
7 (41,2%) больных. ЯБДПК с непрерывно ре-
цидивирующим течением диагностирована у
1; ЯБДПК, осложненная стенозом � у 4;
ЯБДПК, осложненная стенозом и кровотече-
нием � у 1; ЯБДПК, осложненная пенетраци-
ей и стенозом � у 1. С ЯБЖ было 9 (58,8%)
больных. 1 больной оперирован по поводу
каллезной язвы. С ЯБЖ, осложненной стено-
зом, было 3; с ЯБЖ, осложненной кровотече-
нием � 4; с ЯБЖ, осложненной пенетрацией,
стенозом и кровотечением � 1. С ЯБЖ и ДПК,
осложненной стенозом, был 1 больной. Резек-
ция желудка по Бильрот-I выполнена у 3, по
Бильрот-I-Финстереру � у 3, по Бильрот-I-
Андреи � у 2, с сохранением привратника по
Шалимову-Маки � у 5, по Бильрот-II Гофмей-
стеру-Финстереру � у 4.
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У всех больных в обеих группах изучена
обсемененность слизистой оболочки желудка
(СОЖ) Н. pylori до (гастробиопсии, взятые при
фиброэзофагогастродуоденоскопии (ФЭГДС)
в предоперационном периоде; удаленный опе-
рационный материал, представленный резе-
цированным желудком) и после (гастробиоп-
сии, взятые при ФЭГДС на 10-12 сутки после
операции) резекции желудка гистологическим
методом. Кроме того, у больных первой груп-
пы определяли ДНК Н. pylori методом поли-
меразной цепной реакции (ПЦР). Исследова-
ние проводилось на базе Центральной науч-
но-исследовательской лаборатории УО «Го-
мельский государственный медицинский уни-
верситет» (зав. ЦНИЛ � к.м.н. Е.В. Воропаев).
ПЦР производилась с использованием набо-
ров фирмы «Литех» (Россия) и «Амплисенс»
(Россия).

Полученные данные обработаны на
персональном компьютере с использованием
программы Microsoft Office Excel 2003.

Результаты и обсуждение

В первой группе в 16 (34,8%) наблюде-
ниях рост микрофлоры отсутствовал в обоих
посевах, включая 4 больных с перфоративны-
ми язвами, у которых также были стерильны-
ми пробы перитонеального экссудата.

Микроорганизмы в области хирургичес-
кого вмешательства у больных, перенесших
резекцию желудка по поводу язвенной болез-
ни, обнаружены в 30 (65,2%) случаях.

В 5 (10,9%) случаях отмечен рост мик-
рофлоры только из содержимого желудка и
ДПК. Из них в 1 случае выделен S. aureus, в 1
� S. epidermidis, в 1 � α-гемолитический
стрептококк, в 2 случаях � грибы C. albicans.

У 9 (19,6%) больных микроорганизмы
обнаружены только в зоне сформированного
анастомоза. Из них в 1 случае высеян б-гемо-
литический стрептококк, в 1 случае � неге-
молитический стрептококк, в 1 случае � гра-
мотрицательная неферментирующая палоч-
ка, в 1 случае � S. aureus и в 5 случаях �
S. epidermidis.

У 12 (26,1%) обследованных присут-
ствовала идентичная микрофлора в обоих по-

севах. Из них в 1 случае выделен S. aureus, в 1
случае � P. vulgaris, в 1 случае � S. epidermidis,
в 1 случае � Enterobacter spp., в 4 случаях �
E. coli, в 4 случаях � б-гемолитический стреп-
тококк.

У 2 (4,3%) больных была получена E. coli
в обоих посевах, к тому же из зоны сформиро-
ванного анастомоза в одном из этих случаев
получен рост б-гемолитический стрептококк,
а во втором � S. aureus.

В 1 (2,2%) случае определялся рост ас-
социации E. coli и Enterococcus spp. в обеих
пробах и рост S. epidermidis только в смыве из
зоны анастомоза.

И в 1 (2,2%) наблюдении выделена ассо-
циация S. epidermidis и P. aeruginosa в посеве
содержимого желудка и только рост культуры
S. epidermidis в посеве из зоны анастомоза.

Таким образом, мономикробная культу-
ра выявлена у 25 (54,3%) больных, т.е. в 86,2%
случаев положительных посевов, ассоциация
нескольких микроорганизмов � у 4 (8,7%). Ас-
социации были представлены двумя микро-
организмами в 3 наблюдениях � S. aureus +
E. coli, S. epidermidis + P. aeruginosa, E. coli +
α-гемолитический стрептококк; тремя мик-
роорганизмами в 1 случае � S. epidermidis +
E. coli + Enterococcus spp.

Всего было выявлено и идентифициро-
вано 52 культуры микроорганизмов. Наиболее
часто высеивались стафилококки (43,3% от
общего числа случаев положительных посе-
вов) как в монокультуре (77% от числа случа-
ев обнаружения стафилококков), так и в ассо-
циации с другими микроорганизмами (23%):
S. epidermidis в 9 наблюдениях (11 клиничес-
ких изолятов) и S. aureus в 4 случаях (5 клини-
ческих изолятов). На представителей семейств
Enterobacteriaceae и Streptococcaceae при-
шлось по 30% от общего числа случаев поло-
жительных посевов. По 7 случаев пришлось
на α-гемолитический стрептококк (11 клини-
ческих изолятов) и E. coli (14 клинических изо-
лятов). По одному случаю пришлось на неге-
молитический стрептококк, грамотрица-
тельную неферментирующую палочку,
P. aeruginosa (по 1 клиническому изоляту),
Enterobacter spp., Enterococcus spp., P. vulgaris
(по 2 клинических изолята). В 2 случаях полу-
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чен рост грибов C. albicans. Результаты пред-
ставлены в таблице 1.

Таким образом, первое место по частоте
выделения в полости органов и брюшной по-
лости у больных, перенесших резекцию же-
лудка по поводу язвенной болезни, как в мо-
нокультуре, так и ассоциации с другими мик-
роорганизмами, заняли стафилококки (43,3%
от общего числа случаев положительных по-
севов), второе � стрептококки (26,6%), третье
� кишечная палочка (23,3%).

Характер выделенной микрофлоры по
видовому составу соответствовал современ-
ным представлениям о структуре микроорга-
низмов верхних отделов ЖКТ и наиболее рас-
пространенных возбудителей послеопераци-
онных интраабдоминальных гнойно-воспали-
тельных осложнений [13, 14, 16, 20, 22].

Интраоперационное бактериальное заг-
рязнение брюшной полости отмечено в 25
(54,4%) случаях. Эндогенный (из просвета
желудка и ДПК) источник контаминации от-
мечен у 13 (52%) больных, экзогенный (с кожи
и извне) � у 9 (36%) больных. В 3 (12%) случа-
ях полученные результаты свидетельствовали
о сочетании обоих источников. Таким обра-
зом, эндогенный источник контаминации иг-
рал роль в 64% случаев. Следует отметить, что
после ушивания лапаротомной раны возмож-
ность экзогенного инфицирования брюшной
полости значительно уменьшается (возможна
по дренажам), в то время как эндогенное ин-
фицирование может происходить за счет фе-

номена транслокации микроорганизмов из
просвета ЖКТ, через зону сформированного
анастомоза. Таким образом, на наш взгляд,
эндогенная микрофлора играет наиболее важ-
ную роль в развитии интраабдоминальных
инфекционных осложнений, а, следователь-
но, непосредственное воздействие на нее яв-
ляется наиболее приемлемым в плане профи-
лактики осложнений.

Наиболее часто микроорганизмы в по-
севах из просвета желудка и ДПК определя-
лись у тех больных, у которых течение заболе-
вания осложнялось развитием желудочно-ки-
шечного кровотечения (у 61,9% от общего чис-
ла больных с кровотечением, n=21), особенно
на фоне глубоких пенетрирующих язв (у 72,2%
от общего числа больных, у которых кровоте-
чение происходило на фоне пенетрации,
n=11). Это мы объясняли тем, что излившаяся
в просвет ЖКТ кровь нейтрализует кислое
желудочное содержимое, снижая его бактери-
цидные свойства, а также является благопри-
ятной питательной средой для микроорганиз-
мов. Известно также, что острая кровопотеря
сопровождается развитием иммунологической
недостаточности [36]. У больных, опериро-
ванных по поводу стеноза (n=23), в просвете
желудка и ДПК микробы выявлены в 30,4%
случаев (таблица 2).

Частота интраоперационного бактери-
ального загрязнения брюшной полости у боль-
ных, оперированных по поводу кровотечения,
составила 57,1%, стеноза � 47,8%.

Таблица 1  
Микрофлора области хирургического вмешательства у больных,  
перенесших резекцию желудка по поводу язвенной болезни 

Частота выделения 
микроорганизмов 

Число полученных 
культур 

микроорганизмов Выделенные микроорганизмы 

Абс. %* Абс. % 
Staphylococcus 
Streptococcaceae 
Enterobacteriaceae  
Pseudomonas 
С. albicans 
 
Всего: 

13 
9 
9 
2 
2 

43,3 
30 
30 
6,7 
6,7 

16 
14 
18 
2 
2 
 

52 

30,8 
26,9 
34,6 
3,85 
3,85 

 
100 

Примечание: * � процент от общего числа случаев положительных посевов (n=30). 
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Считается, что риск ИОХВ увеличивает-
ся при длительности хирургического вмеша-
тельства более 2 часов. Нами изучена взаимо-
связь длительности операции и бактериально-
го обсеменения зоны сформированного анас-
томоза (брюшной полости). Среднее время опе-
рации у пациентов с положительными резуль-
татами посевов составила 155,6±55 минут
(min=70 мин, max=300 мин), у больных без бак-
териального обсеменения брюшной полости �
155,7±51 минут (min=95 мин, max=320 мин).
Длительность операции достоверно не отли-
чалась в обеих сравниваемых группах (р=1,000).

Результаты определения чувствительно-
сти к антибиотикам выделенных микроорга-
низмов представлены в таблице 3.

Из представленных в таблице 3 данных
видно, что чувствительность выделенных
микроорганизмов к амоксициллину и амокси-
циллину/клавуланату и цефалоспоринам I (це-
фазолин) и III поколения (цефотаксим, цефт-
риаксон) достаточно высока (90%, 94%, 90%,
90% и 96% соответственно). Сходным спект-
ром действия обладают аминогликозиды: ген-
тамицин � 94%, амикацин � 96%. В то же вре-
мя макролиды, являющиеся эффективными

Таблица 2  
Микроорганизмы в просвете желудка и двенадцатиперстной кишки и в зоне 

сформированного анастомоза в зависимости от локализации язвы и характера ее осложнений 

Число случаев 
обнаружения  

микроорганизмов в 
просвете  
желудка и 

двенадцатиперст-
ной  
кишки 

Число случаев 
обнаружения  

микроорганизмов 
в зоне 

сформированного 
анастомоза 

Локализация 
язвы Характер осложнений 

Абс. % Абс. % 
Желудок 
(n=16) 

Кровотечение (n=5) 
Кровотечение и пенетрация (n=6) 
Стеноз (n=2): 
 субкомпенсированный (n=1) 
 декомпенсированный(n=1) 
Неэффективность консервативной 
терапии (n=3) 

2 
5 
0 
0 
0 
2 

40 
83,3 

0 
0 
0 

66,7 

2 
5 
2 
1 
1 
2 

40 
83,3 
100 
100 
100 
66,7 

Двенадцатипе
рстная кишка 
(n=28) 

Кровотечение (n=3) 
Кровотечение и пенетрация (n=3) 
Стеноз (n=11): 
 субкомпенсированный (n=8) 
 декомпенсированный(n=3) 
Стеноз и пенетрация (n=4): 
 субкомпенсированный (n=2) 
 декомпенсированный(n=2) 
Субкомпенсированный стеноз и 
кровотечение (n=2) 
Пенетрация, кровотечение и 
субкомпенсированный стеноз (n=1) 
Перфорация (n=1) 
Перфорация и субкомпенсированный 
стеноз (n=3) 

2 
2 
4 
3 
1 
2 
0 
2 
 

1 
 

0 
0 
0 

66,7 
66,7 
36,4 
37,5 
33,3 
50 
0 

100 
 

50 
 

0 
0 
0 

2 
2 
7 
5 
2 
2 
1 
1 
 

0 
 

0 
0 
0 

66,7 
66,7 
63,6 
62,5 
66,7 
50 
50 
50 
 

0 
 

0 
0 
0 

Желудок и 
двенадцатипе
рстная кишка 
(n=2) 

Пенетрация и кровотечение (n=1) 1 100 1 100 
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компонентами схем эрадикации Н. pylori, ока-
зывают действие на небольшой процент по-
тенциальных возбудителей ИОХВ (азитроми-
цин � 72%).

По результатам гистологического и ПЦР
исследования дооперационных биопсий
СОЖ и препаратов операционного материа-
ла Н. pylori-инфекция диагностирована у 38
(82,6%) больных первой группы.

Больным первой группы в послеопера-
ционном периоде проводилась антибактери-
альная терапия в течение 6-8 суток с исполь-
зованием комбинации цефазолина 2,0 г 3 раза
в сутки, метронидазола 0,5%�100,0 3 раза в
сутки и амикацина 1,0 г 1 раз в сутки внутри-
венно. Случаев ИОХВ выявлено не было. У 2
(4,3%) больных в послеоперационном перио-
де диагностирована пневмония.

При сопоставлении результатов гистоло-
гического исследования дооперационных био-
псий, препаратов операционного материала
с результатами гистологического исследования
препаратов биопсии СОЖ зоны анастомоза у
больных первой группы установлено, что в
ближайшем периоде после резекции желудка
не происходило элиминации Н. pylori, а сте-
пень обсемененности СОЖ Н. pylori остава-
лась во всех случаях на дооперационном уров-
не. При выписке им было рекомендовано про-

ведение эрадикационной терапии в амбула-
торных условиях.

Для создания схемы антибактериальной
терапии использовали данные литературы о
чувствительности Н. pylori к антибиотикам [4,
35, 37].

С учетом высокой чувствительности к
амоксициллину и амоксициллину/клавуланату
как потенциальных возбудителей ИОХВ, так и
Н. pylori, очевидным становится преимущество
их использования как основных препаратов, в
схемах периоперационной антибиотикопрофи-
лактики и антибиотикотерапии у больных, опе-
рированных по поводу язвенной болезни, ас-
социированной с Н. pylori. При этом считаем,
что после резекции желудка прием препаратов
внутрь с момента начала больным приема пищи
является патогенетически обоснованным. Кро-
ме того, при проведении эрадикационной те-
рапии в ближайшем периоде возможно ис-
пользование прокинетического действия мак-
ролидов, что может способствовать нормали-
зации моторики ЖКТ. В качестве основы эра-
дикационной терапии использовали схему пер-
вой линии, включающую амоксициллин и азит-
ромицин [1, 38].

Принцип сокращения числа антибакте-
риальных препаратов и оптимизации путей и
времени их использования одновременно с

Таблица 3  
Чувствительность выделенных микроорганизмов к антибиотикам  

(% чувствительных изолятов) 

Антибиотик 

Вид 
микроорганизма 

А
мп
иц
ил
ли
н 

А
мо
кс
иц
ил
ли
н 

А
мо
кс
иц
ил
ли
н/

 
кл
ав
ул
ан
ат

 

Ц
еф
аз
ол
ин

 

Ц
еф
от
ак
си
м 

Ц
еф
тр
иа
кс
он

 

Э
ри
тр
ом
иц
ин

 

А
зи
тр
ом
иц
ин

 

Ге
нт
ам
иц
ин

 

А
ми
ка
ци
н 

Ц
ип
ро
фл
ок
са
ци
н 

О
фл
ок
са
ци
н 

Staphylococcus 
(n=16) 
Streptococcaceae 
(n=14) 
Enterobacteriaceae  
(n=18) 
Pseudomonas (n=2) 

93,8 
 

71,4 
 

77,8 
50 

93,8 
 

92,9 
 

88,9 
50 

100 
 

92,9 
 

88,9 
100 

81,3 
 

92,9 
 

100 
50 

81,3 
 

92,9 
 

100 
50 

100 
 

92,9 
 

100 
50 

37,5 
 

71,4 
 

44,4 
0 

56,3 
 
78,6 

 
88,9 

0 

93,8 
 

92,9 
 

100 
50 

100 
 

92,9 
 

100 
50 

93,8 
 

78,6 
 

88,9 
50 

93,8 
 

78,6 
 

88,9 
50 

Всего: 80 90 94 90 90 96 46 72 94 96 86 86 
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целью профилактики ИОХВ и эрадикации Н.
pylori был нами реализован у больных второй
группы.

Во вторую группу вошло 17 человек. По
результатам гистологического исследования
дооперационных биопсий СОЖ и препаратов
операционного материала Н. pylori-инфекция
диагностирована у 16 (94,1%) больных вто-
рой группы.

У 9 больных второй группы непосред-
ственно перед операцией проведена эрадика-
ционная терапия с использованием амокси-
циллина по 1,0 г и омепразола по 20 мг внутрь
2 раза в сутки в течение 7 дней и азитромици-
на по 500 мг 2 раза в сутки в течение 3 дней. В
послеоперационном периоде им проводилась
антибактериальная терапия в течение 3 дней
с использованием комбинации амоксицилли-
на/клавуланата 1,2 г и метронидазола 0,5%�
100,0 3 раза в сутки внутривенно. Также в те-
чение 3 дней им вводили квамател 20 мг 2 раза
в сутки внутривенно, с последующим назна-
чением внутрь омепразола по 20 мг внутрь 2
раза в сутки с общей продолжительностью
приема (включая время после выписки) 3 не-
дели. У 7 больных второй группы, опериро-
ванных в экстренном и срочном порядке, в
послеоперационном периоде проводилась
антибактериальная терапия в течение 3 суток
с использованием комбинации амоксицилли-
на/клавуланата и метронидазола, с последую-
щей отменой, и проведением эрадикационной
терапии по вышеуказанной схеме. Прием
омепразола по 20 мг 2 раза в сутки продолжа-
ли в течение 3 недель.

Таким образом, пациенты второй груп-
пы получали препараты, воздействующие на
Н. pylori в течение 10 дней: 7 дней внутрь
(амоксициллин, азитромицин) и 3 дня внут-
ривенно (амоксициллин/клавуланат, метрони-
дазол). Затраты при этом не превышали сто-
имости лечения у больных первой группы.

Случаев ИОХВ выявлено не было. У 1
(5,9%) больного в послеоперационном пери-
оде была диагностирована пневмония.

При гистологическом исследовании био-
птатов СОЖ из зоны анастомоза Н. pylori не
были обнаружены в 14 случаях (включая 13
случаев из 16 Н. pylori-позитивных больных),

что расценивалось нами как эрадикация на
ранних сроках (уровень эрадикации � 81,3%).

Заключение

1. Микроорганизмы в области хирурги-
ческого вмешательства у 46 больных первой
группы, перенесших резекцию желудка по по-
воду язвенной болезни, обнаружены в 30
(65,2%) случаях. Интраоперационная бактери-
альная контаминация брюшной полости от-
мечена у 25 (54,4%) больных. С учетом того,
что просвет ЖКТ является источником инт-
раоперационного бактериального загрязнения
брюшной полости в 64% случаев, а после опе-
рации � основным источником, прием анти-
бактериальных препаратов внутрь с момента
начала больным приема пищи после резекции
желудка для профилактики ИОХВ является
патогенетически обоснованным.

2. Микрофлора в области хирургического
вмешательства у больных первой группы, пе-
ренесших резекцию желудка по поводу язвен-
ной болезни, в основном представлена бакте-
риями рода Staphylococcus, семейств
Streptococcaceae и Enterobacteriaceae (суммар-
но 92,3% от общего числа полученных культур
микроорганизмов). Наиболее часто встречают-
ся стафилококки (43,3% от общего числа случа-
ев положительных посевов) как в монокульту-
ре (77% от числа случаев обнаружения стафи-
лококков), так и в ассоциации с другими мик-
роорганизмами (23%). По частоте выявления
второе место занимают стрептококки (26,6% от
общего числа случаев положительных посе-
вов), третье � кишечная палочка (23,3% от об-
щего числа случаев положительных посевов).
Н. pylori-инфекция диагностирована у 38
(82,6%) больных первой группы и у 16 (94,1%)
больных второй группы.

3. Определено, что чувствительность
микрофлоры области хирургического вмеша-
тельства у больных первой группы, перенес-
ших резекцию желудка по поводу язвенной
болезни, к цефалоспоринам для парентераль-
ного применения I поколения цефазолину со-
ставляет 90%, III поколения: цефотаксиму �
90%, цефтриаксону � 96%, к амоксициллину �
90%, к амоксициллину/клавуланату � 94%.
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В ситуациях, когда проведение эрадикации до
операции не представляется возможным, в
ближайшем периоде после резекции желудка,
по поводу язвенной болезни, ассоциирован-
ной с Н. pylori, наиболее целесообразно при-
менять антибактериальные препараты кото-
рые воздействуют как на потенциальных воз-
будителей ИОХВ, так и на Н. pylori � амокси-
циллин и амоксициллин/клавуланат.

4. На основании полученных данных о
чувствительности к антибиотикам микрофло-
ры области хирургического вмешательства и
данных литературы относительно Н. pylori
предложена схема периоперационной анти-
биотикотерапии с использованием азитроми-
цина, амоксициллина, амоксициллина/клаву-
ланата, метронидазола. Предложенная схема
позволяет наряду с профилактикой ИОХВ про-
вести эрадикацию Н. pylori (уровень эрадика-
ции � 81,3%), сокращает число используемых
антибактериальных препаратов.
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ЭФИРНЫЕ МАСЛА  �  ПЕРСПЕКТИВНЫЕ  ИСТОЧНИКИ

ПРИ  РАЗРАБОТКЕ  АНТИМИКРОБНЫХ ЛЕКАРСТВЕННЫХ СРЕДСТВ

ДЛЯ МЕСТНОГО ЛЕЧЕНИЯ ГНОЙНЫХ РАН

ФРОЛОВА А.В.

УО «Витебский государственный ордена Дружбы народов медицинский университет»

Резюме. В качестве перспективных источников при подборе компонентов лекарственного средства
растительного происхождения для местного лечения гнойных ран изучены официнальные препараты эфирных
масел. In vitro проведен сравнительный анализ антимикробной и антимикотической активности эфирных масел
«Базилик», «Березовый деготь», «Кориандр», «Можжевельник», «Мята», «Полынь», «Сосна», «Фенхель», «Чабрец»,
«Чайное дерево», спиртовые настойки «Прополис», «Хлорфиллипт», «Эвкалипт». Показано, что эфирные масла
«Березовый деготь» и «Фенхель» в отличие от всех остальных образцов проявили достоверно более выраженный
антимикробный эффект в отношении исследованной грамположительной и грамотрицательной микрофлоры, а
также дрожжеподобного гриба C. albicans и могут быть рекомендованы в качестве перспективных источников при
разработке лекарственных средств для лечения гнойных ран. Установлено, что рекомендуемые в
оториноларингологической практике «Можжевельник» и «Хлорфиллипт» не обладают антимикробной и
антимикотической активностью в отношении возбудителей раневой инфекции.

Ключевые слова: эфирные масла, антимикробная активность, антимикотический эффект, раневая
инфекция.

Abstract. As promising sources on selection of components of a herbal remedy for local treatment of purulent
wounds officinal preparations of ethereal oils were studied. In vitro the comparative analysis of antimicrobial and antimycotic
activity of such oils as «Ocinum», «Wormwood», «Coriandrum», «Juniperus», «Mentha», «Artemisia», «Pinus»,
«Foeniculum», «Thymus», «the tea tree», and spirit tinctures «Propolis», «Chlorphylliptum», «Eucalyptus» was made.

It has been shown, that ethereal oils «Birch tar» and «Fennel» unlike all other samples have demonstrated reliably
more marked antimicrobial effect in relation to the investigated gram-positive and gram-negative microflorae, and also C.
albicans, and can be recommended as promising components on the development of medicinal preparations for local
treatment of purulent wounds. It has been determined, that recommended in otorhynolaringology practice both «Juniperus»
and «Chlorphylliptum» do not possess antimicrobial and antimycotic activity in relation to causative agents of wound
infections.

Лечение гнойных ран по-прежнему ос-
тается чрезвычайно сложной и нере-
шенной проблемой практической ме-

дицины. На сегодняшний день она приобре-
ла социально-экономическую значимость в
масштабах государства. Это обусловлено ря-

дом причин, главенствующими из которых
выступают изменение биологических свойств
возбудителей хирургической инфекции и их
растущая антибиотикорезистентность, способ-
ствующая увеличению числа гнойно-воспали-
тельных заболеваний и послеоперационных
осложнений различной локализации, тяжело
протекающих и не поддающихся традицион-
ному лечению [1-7]. Поэтому поиск альтерна-

Адрес для корреспонденции: 210023, г. Витебск,
пр-т Фрунзе, 27, Витебский государственный
медицинский университет.. � Фролова А.В.
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тивных лекарственных средств, обладающих
широким спектром антимикробной и проти-
вогрибковой активности, является весьма ак-
туальным.

Если ХХ век ознаменовался в медицине
изобилием синтетических препаратов, то в
нынешнем столетии отмечается повышенный
интерес к лекарственным средствам расти-
тельного происхождения. Не прибегая к до-
рогостоящим технологиям и оборудованию,
используя перспективные растительные ис-
точники, можно создать новые эффективные
и при этом относительно дешевые лекарствен-
ные средства [8-10].

Лечебные свойства растений обусловли-
вают их действующие вещества, на основе ко-
торых или путем синтеза которых фармацев-
тическая промышленность выпускает эффек-
тивные лекарственные средства. Растения,
богатые эфирными маслами, занимают лиди-
рующее положение (33%) в качестве сырье-
вых источников [11-12]. Методы прессования,
кипячения и вымачивания для получения бла-
гоухающих эссенций из цветов, листьев, дре-
весины, смол и камедей использовались еще
в Древнем Египте, Греции, Риме. За после-
дние 2 века значительного прогресса достиг-
ли исследования химической структуры эфир-
ных масел, благодаря чему расширился арсе-
нал производимых средств из них.

Термин «ароматерапия» ввел французс-
кий химик Р.М. Гаттефоссе в 1937 году. Слу-
чайно обнаружив эффективность лавандово-
го масла при лечении ожога, он провел ис-
следование множества других эфирных масел.
В заключении ученый отметил: «Кроме своих
антисептических и антимикробных свойств,
эфирные масла обладают мощным, возбужда-
ющим энергию эффектом и заживляют раны.
В будущем их роль даже возрастет».

Антимикробный эффект летучих арома-
тических веществ доказан многочисленными
зарубежными исследованиями. Так, египетс-
кими учеными выявлена выраженная актив-
ность эфирных масел из надземных органов
(листьев, цветков, стеблей) дикорастущих
Achillea fragrantissima, Artemisia judaica,
Pituranthos tortuosus в отношении E. coli,

P. aeruginosa, S. aureus, B. subtilis, Candida
albicans и Aspergillus niger [13]. Проведенный
анализ эфирных масел, экстрагированных из
43 ароматических, пряных и лекарственных
растений Камеруна, продемонстрировал на-
личие антимикробной активности у 30 образ-
цов [14]. Thymus vulgaris, обладающий выра-
женным антимикробным эффектом в отноше-
нии S. aureus, B. subtilis, E. coli, P. vulgaris,
P. aeruginosa, считается наиболее признанным
среди ароматических трав, включая Eugenia
caryophyllus, Cinnamomum zeylanium, Cuminum
cyminum, широко используемых в медицине
Айюрведа.

В России первые промышленные заготов-
ки эфирно-масличных растений были прове-
дены в 1929 г., а в 1931 г. Южно-сибирская фло-
ристическая экспедиция направилась в Алтай-
ский край для изучения экономической целе-
сообразности использования дикорастущих
эфироносов в производственных целях [15].

Множество работ отечественных ученых
подтвердили высокую эффективность фитон-
цидных фракций и эфирных масел чеснока,
лука, хвойных растений [16-19]. Н.Н. Петров,
А.С. Чечулин (1942) рекомендовали лечение
свежих ран пихтовым бальзамом. По данным
В.И. Астрахана (1953), эфирное масло пихты
сибирской оказалось активным в отношении
анаэробной микрофлоры. А.Е. Битгафт (1959)
показал, что спиртовые извлечения из ее коры
проявляют бактерицидное действие по отно-
шению к грамположительным патогенам.
А.М. Чейшвили (1996) предложил для лече-
ния долго не заживающих ран и язв препара-
ты из пихты дальневосточной [20].

Р.Х. Алмаев и А.Г. Королев (1974) дока-
зали, что ингаляции 10% раствором эфирно-
го масла чабреца приводят к снижению мик-
робной обсемененности слизистой оболочки
носа и исчезновению признаков воспаления.
Н.В. Казаринова с соавт. (1998, 1999) предла-
гает использовать эфирные масла душицы
обыкновенной в качестве перспективного ис-
точника для разработки новых высокоэффек-
тивных препаратов в отношении возбудите-
лей внутрибольничных инфекций [21-22].
Эфирные масла тимьяна обыкновенного, шал-
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фея лекарственного, мяты перечной также об-
ладают широким спектром антимикробного
действия, включая P. vulgaris и P. aeruginosa
[23]. В.Б. Браславский с соавт. (1991) доказа-
ли, что 80%-ным спиртовым экстрактам из
почек тополя черного, бальзамического,
дельтовидного присущ выраженный антимик-
робный эффект в отношении грамположитель-
ных микроорганизмов, превосходящий таковой
у экстракта прополиса и эвкалиптового масла
[24]. Л.П. Цеденовой с соавт. (1999) показано,
что при концентрации в питательной среде 0,1-
0,6% эфирных масел полыни Лерха наблюда-
ется полное подавление роста S. aureus [25].

На сегодняшний день достаточный ар-
сенал препаратов, содержащих в своем соста-
ве биологически активные вещества из эфир-
но-масличных растений, широко применяет-
ся при лечении различных заболеваний [26�
29]. Наиболее часто они рекомендуются в ка-
честве антисептических, противовоспалитель-
ных средств при лечении заболеваний верх-
них дыхательных путей и желудочно-кишеч-
ного тракта. Известно их местнообезболива-
ющее, отвлекающее, согревающее, спазмоли-
тическое, умеренное мочегонное, ранозажив-
ляющее действие.

В последние десятилетия на белорусском
фармацевтическом рынке появились офици-
нальные препараты эфирных масел. Наиболее
распространенными в качестве как компонен-
тов, так и самостоятельных средств выступа-
ют эвкалиптовое и мятное, лавандовое, гвоз-
дичное, аирное, пихтовое, сосновое, терпен-
тинное масла.

Целью настоящей работы явилось про-
ведение сравнительного изучения антимик-
робной и антимикотической активности не-
которых официнальных препаратов «эфирное
масло» для выявления наиболее перспектив-
ных из них при разработке новых лекарствен-
ных средств для местного лечения раневой
инфекции.

Методы

Для сравнительного анализа взяты пред-
ставленные в свободной аптечной продаже
официнальные препараты эфирных масел «Ба-

зилик», «Березовый деготь», «Кориандр»,
«Можжевельник», «Мята», «Полынь», «Сосна»,
«Фенхель», «Чабрец», «Чайное дерево», спир-
товые настойки «Эвкалипт», «Хлорфиллипт»,
«Прополис».

В качестве контролей использованы сте-
рильный физиологический раствор, спирт эти-
ловый � компонент настоек.

In vitro методом диффузии в агар выра-
женность антимикробной и антимикотической
активности образцов определена в отношении
музейных штаммов S. aureus АТСС 25923, B.
subtillis АТСС 6633, E. coli АТСС 25922, P.
aeruginosa АТСС 27853, C. albicans и референс-
штаммов основных возбудителей хирургичес-
кой инфекции, изолированных из патологичес-
кого материала пациентов с гнойно-воспали-
тельными заболеваниями, находившихся на
лечении в Республиканском научно-практичес-
ком центре «Инфекция в хирургии». Штаммы
Candida albicans получены также у пациентов,
обследованных на кафедре терапевтической
стоматологии УО «Витебский государствен-
ный медицинский университет» [30].

На чашку Петри с мясопептонным ага-
ром (МПА) вносилась взвесь 105 колониеоб-
разующих единиц (КОЕ) суточной культуры
исследуемого штамма микроорганизма. Испы-
туемый образец, спирт этиловый и стериль-
ный физиологический раствор (контроль) в
объеме 20 мкл вносились в лунки и после су-
точной инкубации в термостате при t=37°С
измерялись зоны ингибирования роста мик-
роорганизмов. При отсутствии зоны подавле-
ния роста считалось, что антимикробная ак-
тивность отсутствует.

Результаты и обсуждение

Как показали исследования, антимик-
робная и антимикотическая активность в от-
ношении всех возбудителей отсутствовала у
эфирного масла «Можжевельник» и спирто-
вой настойки «Хлорфиллипт».

Эфирное масло «Базилик» обладает ан-
тимикробным эффектом в отношении грампо-
ложительной и грамотрицательной микрофло-
ры, при этом эффект более выражен в отно-
шении кишечной палочки (p<0,05). Диамет-
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ры зоны подавления роста составили: S. aureus
� 13,8 ± 0,05 мм, B. subtilis � 14,3 ± 0,21 мм,
E. coli � 18,5 ± 0,53 мм, P. aeruginosa � 3,9 ±
0,32 мм, A. baumanii � 12,7±0,21 мм,
K. pneumoniae � 12,8 ± 0,18 мм, P. vulgaris �
14,7 ± 0,23 мм, C. albicans � 19,2 ± 0,2 мм.

Эфирное масло «Березовый деготь» в
отношении грамположительной и грамотри-
цательной микрофлоры проявил антимикроб-
ный эффект, достоверно более выраженный,
чем у эфирного масла «Базилик» (p<0,001).
S. aureus, B. subtilis, A. baumanii, K. pneumoniae,
P. vulgaris оказались наиболее чувствительны-
ми к маслу. Так, диаметр зоны подавления
роста S. aureus составил 25,1 ± 0,27 мм,
B. subtilis � 26,2 ± 0,63 мм, E. coli � 18,7 ± 0,59
мм, P. aeruginosa � 19,5 ± 0,13 мм, A. baumanii
� 19,3 ± 0,32 мм, K. pneumoniae � 25,8 ± 0,12
мм, P. vulgaris � 25,3 ± 0,18 мм, C. albicans �
38 ± 0,53 мм.

Эфирное масло «Кориандр» достоверно
не отличалось по эффекту от предыдущего
препарата в отношении A. baumanii, диаметр
зоны ингибирования роста которого составил
18,1 ± 0,14 мм, однако достоверно уступало в
отношении остальных микроорганизмов. Так,
для S. aureus диаметр зоны ингибирования
составил 7,4 ± 0,07 мм, B. subtilis � 7,5 ± 0,14
мм, E. coli � 7,7 ± 0,11 мм, P. aeruginosa � 2,7 ±

0,23 мм, K. pneumoniae � 6,6 ± 0,15 мм,
P. vulgaris � 14,4 ± 0,22 мм, C. albicans � 12,6 ±
0,14 мм.

Эфирное масло «Мята» проявило слабый
антимикробный эффект в отношении как грам-
положительной, так и грамотрицательной мик-
рофлоры. Диаметры зоны подавления роста
составили: S. aureus � 4,2 ± 0,41 мм, B. subtilis �
5,9 ± 0,98 мм, E. coli � 2,2 ± 0,50 мм, P. aeruginosa
� 6,4 ± 0,06 мм, A. baumanii � 8,8 ± 0,22 мм,
K. pneumoniae � 6,8 ± 0,12 мм, P. vulgaris � 6,7 ±
0,11 мм, C. albicans � 7,2 ± 0,08 мм.

Под действием эфирного масла «По-
лынь» диаметры зон ингибирования роста
возбудителей были следующими: S. aureus �
7,2 ± 0,07 мм, B. subtilis � 7,6 ± 0,29 мм, E. coli
� 8,4 ± 0,39 мм, P. aeruginosa � 10,8 ± 0,22 мм,
A. baumanii � 9,4 ± 0,11 мм, K. pneumoniae �
8,9 ± 0,09 мм, P. vulgaris � 19,3 ± 0,23 мм,
C. albicans � 8,3 ± 0,1 мм.

Эфирное масло «Сосна» оказалось мало
эффективным против микроорганизмов, за
исключением протея. Так, диаметр зоны ин-
гибирования роста S. aureus составил 8,1 ±
0,04 мм, B. subtilis � 8,2 ± 0,1 мм, E. coli � 8,1 ±
0,07 мм, P. aeruginosa � 9,5 ± 0,1 мм,
A. baumanii � 9,4 ± 0,15 мм, K. pneumoniae �
7,1 ± 0,09 мм, P. vulgaris � 16,2 ± 0,33 мм,
C. albicans � 6,8 ± 0,06 мм.

Рис.1. Диаметр зоны ингибирования роста S. аureus.
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Эфирное масло «Фенхель» наравне с
«Березовым дегтем» отличалось выраженным
антимикробным эффектом в отношении боль-
шинства штаммов, при этом оно было более
активным против E. coli и C. albicans
(p <0,001) и несколько уступало ему и «Чайно-
му дереву» в отношении протея. Диаметр зоны
ингибирования роста S. aureus составил 24,8
± 0,07 мм, B. subtilis � 24,9 ± 0,08 мм, E. coli �
26,3 ± 0,16 мм, P. aeruginosa � 16,9 ± 0,14 мм,
A. baumanii � 19 ± 0,56 мм, K. pneumoniae �
22,7 ± 0,3 мм, P. vulgaris � 23,6 ± 0,53 мм,
C. albicans � 39,7 ± 0,11 мм.

Диаметры зон ингибирования роста под
действием эфирного масла «Чабрец» состави-
ли: S. aureus � 11,5 ± 0,11 мм, B. subtilis � 12,5 ±
0,14 мм, E. coli � 9,2 ± 0,18 мм, P. aeruginosa �
9,4 ± 0,13 мм, A. baumanii � 11 ± 0,21 мм,
K. pneumoniae � 6,9 ± 0,09 мм, P. vulgaris � 19
± 0,32 мм, C. albicans � 7,4 ± 0,09 мм.

Эфирное масло «Чайное дерево» отли-
чалось выраженной активностью в отноше-
нии грамположительной микрофлоры. Так, для
S. aureus и B. subtilis диаметр зоны ингибиро-
вания роста составил 21,4 ± 0,23 мм и 23,2 ±
0,27 мм соответственно. Высокая активность

препарата зафиксирована и против P. vulgaris
� диаметр зоны ингибирования равен 23,9 ±
0,23 мм. В отношении остальных штаммов
эффект был слабее, для E. coli � 15,1 ± 0,18 мм,
P. aeruginosa � 10,3 ± 0,05 мм, A. baumanii �
15,2 ± 0,18 мм, K. pneumoniae � 15,5 ± 0,28
мм, C. albicans � 11,2 ± 0,26 мм.

Спиртовые настойки «Прополис» и «Эв-
калипт» не только уступали по силе эфирным
маслам, но и отличались между собой.

Антимикробный и антимикотический
эффект «Прополиса» характеризовался следу-
ющими диаметрами зон: для S. aureus � 10,5 ±
0,5 мм, B. subtilis � 10,6 ± 0,34 мм, E. coli � 1,1
± 0,37 мм, A. baumanii � 7,1 ± 0,07 мм,
C. albicans � 10,3 ± 0,04 мм.

Необходимо отметить, что 82,5% штам-
мов E. coli, 21% штаммов P. aeruginosa, 100%
изолятов K. pneumoniae и P. vulgaris были ре-
зистентны к прополису. В 17,5% и 79% наблю-
дений диаметры зон ингибирования не пре-
вышали 6-7 мм для E. coli и P. aeruginosa со-
ответственно.

Диаметр зоны ингибирования роста
S. aureus настойкой «Эвкалипт» составил 15,1
± 0,05 мм, B. subtilis � 15,5 ± 0,18 мм, E. coli �
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Рис.2. Диаметр зоны ингибирования роста E. сoli.
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10 ± 0,07 мм, P. aeruginosa � 11,3 ± 0,11 мм,
A. baumanii � 10,6 ± 0,2 мм, K. pneumoniae �
12,9 ± 0,09 мм, P. vulgaris � 10,8 ± 0,24 мм,
C. albicans � 12,1 ± 0,25 мм.

Сравнительная оценка антимикробного
эффекта каждого из образцов в отношении
исследуемой грамположительной (на приме-
ре S. aureus) и грамотрицательной микрофло-
ры (E. coli), а также дрожжеподобного гриба
C. albicans приведена на рисунках 1-3.

Опираясь на полученные данные и на
установленную ранее превалирующую роль
грамположительной микрофлоры в развитии
гнойно-воспалительных заболеваний и ос-
ложнений, в качестве наиболее перспектив-
ных для борьбы с хирургической инфекцией
среди изученных официнальных препаратов
эфирных масел выбраны «Березовый деготь»
и «Фенхель». Эти препараты оказались наи-
более эффективными и в отношении C.
albicans.

Заключение

1. Исследованные официнальные препа-
раты за исключением «Можжевельника» и

«Хлорфиллипта» проявляют антимикробный
и антимикотический эффект в отношении воз-
будителей хирургической инфекции.

2. Эфирные масла «Березовый деготь»,
«Базилик», «Чайное дерево», «Фенхель» обла-
дают высокой антимикробной активностью в
отношении E. coli.

3. Эфирные масла «Березовый деготь» и
«Фенхель» отличаются достоверно более вы-
раженным антимикробным и антимикотичес-
ким эффектом в отношении исследованной
грамположительной и грамотрицательной
микрофлоры, а также дрожжеподобного гри-
ба C. albicans и могут быть рекомендованы в
качестве перспективных источников или ком-
понентов при разработке лекарственных
средств для местного лечения гнойных ран.
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ЛЕЧЕНИЕ  ПЕРЕЛОМОВ  КОСТЕЙ  НОСА

КУНИЦКИЙ В.С.*, СЕМЕНОВ С.А.**, КУЛИКОВ А.В.**

УО «Витебский государственный медицинский университет»*,
УЗ «Витебская областная клиническая больница»**

Резюме. В статье проведен анализ лечения 151 больного с переломом костей носа с деформацией наружного
носа. Репозиция костей носа эффективна при лечении свежих переломов, однако, у пациентов с давностью перелома
14 и более суток, а также при наличии стойкой посттравматической деформации наружного носа в анамнезе в
большинстве случаев удается только улучшить форму носа, но не восстановить ее. Использование по показаниям
способов закрытой ринопластики и риносептопластики в остром периоде травмы позволяет повысить эффективность
лечения больных, восстановить форму носа, значительно улучшить носовое дыхание, избежать повторных
госпитализаций и операций .

Ключевые слова: перелом костей носа, репозиция, ринопластика, риносептопластика.

Abstract. Treatment analysis of 151 patients with fractures of the nasal bones with deformity of the external nose
is presented in this article. Nasal bones reposition is effective in case of treatment of recent fractures, though in patients
with the fractures lasting for 14 days and more as well as in the presence of stable posttraumatic deformity of the external
nose in anamnesis in the majority of cases it is possible only to improve the shape of the nose without its restoration. The
use of closed rhinoplasty and rhinoseptoplasty methods if indicated in the acute period of trauma permits to increase the
effectiveness of patients� treatment, to restore the shape of the nose, to improve significantly the nasal breathing and to
avoid recurrent surgical interventions and hospitalizations.

Переломы костей носа являются наибо-
лее часто встречаемой травмой лице-
вого скелета и ЛОР-органов [1, 2, 3],

требующей хирургического лечения.
Восстановление формы наружного носа

является особенно важной задачей, т.к. не-
благоприятные последствия травмы в косме-
тическом плане в ряде случаев могут привес-
ти к психическим расстройствам у пострадав-
ших; есть профессии, для которых важен бла-
гоприятный внешний облик работника [4].
Деформация наружного носа, смещенная при
травме носовая перегородка приводят к зат-
руднению носового дыхания, что неблагопри-
ятно сказывается на функциональных показа-

телях слизистых оболочек полости носа и ни-
жележащих дыхательных путей [5].

Имеющиеся сведения о сроках выполне-
ния вмешательства, инструментах и технике
хирургической коррекции, способах фиксации
костных отломков при восстановлении формы
носа вариабельны, а иногда и противоречивы.

Большинство исследователей рекомен-
дуют проводить восстановление формы носа
в ранние сроки после травмы � в течение пер-
вой недели, когда отек тканей не мешает оп-
ределить характер деформации, а соедини-
тельнотканные рубцы еще не сформировались.
Максимально допустимые сроки для репози-
ции костей носа варьируют от одной до четы-
рех недель после травмы [1, 6, 7, 8].

Для репозиции костей носа многие ав-
торы используют различные инструменты:

Адрес для корреспонденции:210037, г. Витебск,
ул .  Воинов-Итернационалистов ,  37,  e-mail:
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элеваторы Волкова и Boies, кровоостанавли-
вающий зажим с резиновой трубкой на конце,
пружинный ринокласт Бесшапочного, щипцы
Устьянова, Asch и Walsham, проводить вправ-
ление отломков можно и пальцем руки, вво-
димым в полость носа [8, 9, 10].

Ряд авторов после вправления костных
отломков не рекомендуют проводить их фик-
сацию, однако большинство осуществляет
фиксацию костных отломков с помощью раз-
личных видов передней носовой тампонады.
Для тампонады используют марлевые турун-
ды, пропитанные парафином, вазелином, син-
томициновой эмульсией, сухим тромбином,
перекисью водорода, гемостатической пастой,
йодоформные тампоны. Вместе с тампонами
в полость носа могут устанавливаться септаль-
ные сплинты. Применяются различные мето-
ды наружной фиксации: повязки из гипса и
коллодия, шины, аппараты различной конст-
рукции [5, 11, 13].

Распространенность переломов костей
носа среди населения определяет дальнейшее
совершенствование подходов к их лечению,
способствующих повышению эффективности
лечения больных.

Целью данной работы явилось изуче-
ние результатов лечения пациентов с пере-
ломами костей носа с деформацией наруж-
ного носа, проходивших лечение в оторино-
ларингологическом отделении для взрослых
УЗ «Витебская областная клиническая боль-
ница» в 2005-2009гг.

Методы

В исследование включен 151 пациент в
возрасте от 15 до 57 лет (28 женщин, 123 муж-
чины) с переломом костей носа с деформацией
наружного носа. Больные обследованы обще-
клинически, а также визуально оценена форма
носа (некоторые сфотографированы), проведе-
на пальпация носа, передняя риноскопия. Для
подтверждения перелома всем пациентам вы-
полнялась рентгенография костей носа в боко-
вых проекциях (справа и слева), у ряда боль-
ных дополнительно назначалась рентгеногра-
фия костей носа в прямой затылочно-подборо-
дочной проекции, ультразвуковое исследование

костей носа, компьютерная томография черепа
и головного мозга. Функцию носового дыха-
ния оценивали методом передней активной
риноманометрии с помощью диагностическо-
го компьютерного медицинского прибора �
прессотахоспирографа ПТС 14П-01 «Ринолан».

Все больные были подвергнуты хирур-
гическому лечению, целью которого являлось
восстановление формы наружного носа. В за-
висимости от используемой методики опе-
рации пациенты были распределены на 2
группы. В первую группу вошли 136 пациен-
тов, у которых выполнялась репозиция кос-
тей носа в 2005-2006 гг. Во вторую группу
включены 15 пациентов, у которых восста-
новление формы носа проводили по типу
ранней закрытой ринопластики или риносеп-
топластики (2005-2009 гг.). Пациенты первой
группы были дополнительно разделены на
подгруппы в зависимости от давности пере-
лома и наличия стойкой посттравматической
деформации носа в анамнезе. Критериями
включения пациентов во вторую группу
были: перелом с давностью 14 и более суток
после травмы, повторный перелом со стой-
кой посттравматической деформацией на-
ружного носа в анамнезе (деформация носа
увеличилась после последней травмы), пе-
релом с давностью менее 14 суток со смеще-
нием носовой перегородки и неэффективно-
стью репозиции костей носа.

При репозиции костей носа одновремен-
но использовали элеватор Волкова для под-
нятия ската носа и наружное пальцевое дав-
ление для устранения бокового смещения.
Если пирамида носа не устанавливалась по
средней линии, при давности перелома бо-
лее 7 дней или наличии стойкой посттравма-
тической деформации носа в анамнезе допол-
нительно использовали ринокласт. С целью
фиксации отломков и гемостаза проводили
тампонаду носа марлевой турундой с мазью
«Левомеколь», чаще с одной стороны � со сто-
роны запавшего ската. Однако при репозиции
не только костей наружного носа, но и попыт-
ке репозиции носовой перегородки при ее
значительном смещении проводилась двусто-
ронняя тампонада. Наружную фиксацию сра-
зу после операции не использовали, гипсовую
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лонгету накладывали на нос после удаления
тампонов через 3-5 суток при подвижности и
смещении пирамиды носа.

При выполнении риносептопластики
вначале проводили операцию на носовой пе-
регородке. Скальпелем делали вертикальный
эндоназальный полупроникающий (hemitran-
fixion incision) разрез носовой перегородки сле-
ва, отслаивали мукоперихондриальные лос-
куты с обеих сторон от четырехугольного хря-
ща отсосом-распатором со скошенным рабо-
чим концом. Затем выделяли и обнажали об-
ласть премаксиллы. Отслоив листки мукопе-
рихондрия и мукопериоста на достаточном
протяжении с обеих сторон, проводили раз-
резы четырехугольного хряща так, чтобы он
оказывался мобилизованным спереди, сни-
зу и сзади. При наличии девиации хряща де-
лали насечки с вогнутой стороны, выступа-
ющие гребни иссекали. Если хрящ не удава-
лось выровнять, то проводили его резекцию,
при этом оставляли не менее 5-7 мм под
спинкой носа. Хрящ моделировали, при
этом использовали специальное устройство
«Устройство для послойного получения сре-
зов хрящевых тканей» (патент № 3137,
2006.02.20) и ровную пластинку реимплан-
тировали после реконструкции костной час-
ти перегородки. При реконструкции костной
части перегородки шипы и гребни сбивали
долотом, смещенные части перпендикуляр-
ной пластинки решетчатой кости мобилизо-
вали и устанавливали в срединное положе-
ние, прямую часть сошника при отклонении
от срединного положения смещали щипца-
ми или браншами носового зеркала Киллиа-
на. Участки кости, которым не удавалось при-
дать срединное положение или наслаиваю-
щиеся друг на друга, удалялись с помощью
окончатых щипцов Брюннингса. Дальнейшим
этапом в ходе операции являлось восстанов-
ление формы наружного носа (ринопласти-
ка). Выполнялся эндоназальный межхряще-
вой разрез с той стороны, куда смещена пи-
рамида носа. Затем с помощью отсоса-рас-
патора делали узкий туннель с выходом на
спинку носа, в этот туннель вводили нож-
ницы-распатор (патент №5544, 2009.08.30)
и проводили отслойку мягких тканей и над-

костницы над пирамидой носа. После чего с
помощью элеватора Волкова (или шпателя)
и пальцевого давления пирамида носа уста-
навливалась по средней линии, приподни-
мался запавший скат носа. Если сохранялось
смещение пирамиды носа в сторону исход-
ного положения, проводили мобилизацию
пирамиды носа с помощью ринокласта ори-
гинальной конструкции либо остеотомию до-
лотом. Затем хрящ носовой перегородки фик-
сировали по средней линии П-образным
транссептальными швами. На место первич-
ного разреза на перегородке накладывали 1-
2 направляющих шва. Межхрящевой разрез
не ушивали. Заканчивали операцию тампо-
надой полости носа. В верхние отделы по-
лости носа под носовые кости вводили мар-
левые турунды, пропитанные мазью «Лево-
меколь» или синтомициновой мазью. В ниж-
ние отделы полости носа вводили тампоны,
сделанные по оригинальной методике (па-
тент № 3822, 2007. 02. 19), состоящие из ци-
линдрического латексного или резинового
чехла-капсулы, трубчатого дыхательного ка-
нала и марлевых турунд. На наружный нос
накладывали гипсовую лонгету, которую фик-
сировали пластырем. Резиново-марлевые
тампоны удаляли через 24-48 часов после
операции, марлевые тампоны из верхних от-
делов полости носа через 3-4 суток, гипсо-
вая лонгета снималась на 5-7 день.

Результаты и обсуждение

Средний возраст пролеченных пациен-
тов составил 26,9±9,97 лет, наиболее частой
деформацией наружного носа являлось боко-
вое смещение пирамиды носа с западением
одного из скатов � было у 129 пациентов
(85,4%), причем преобладало смещение пира-
миды носа вправо с западением левого ската
носа � у 78 пациентов (51,7%).

Из 136 пациентов первой группы вос-
становить форму носа удалось у 119 человек
(87,5%), у 17 человек форма носа только улуч-
шена (12,5%).

Пациенты, перенесшие репозицию кос-
тей носа, без стойкой посттравматической де-
формации носа в анамнезе (125 человек) в за-
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висимости от давности перелома и эффектив-
ности хирургического вмешательства, распре-
делены следующим образом (таблицу 1).

Как следует из таблицы, большинство
пациентов (66,4%) обратились и были про-
оперированы в течение первых 3-х суток после
травмы, у всех форма носа восстановлена.
Количество пациентов с неполным восста-
новлением формы носа возрастает с увеличе-
нием давности травмы, а если после перело-
ма прошло 14 и более суток, то форму носа
удалось восстановить лишь у 1 (16,7%) из 6
пациентов. Наиболее частыми причинами
отсрочки хирургического вмешательства были:
наличие сопутствующей патологии, позднее
обращение пациента, длительное сохранение
отечности мягких тканей наружного носа.

Из 11 больных первой группы, у кото-
рых перелом костей носа с деформацией на-
ружного носа сочетался со стойкой посттрав-
матической деформацией носа в анамнезе,
восстановить форму носа удалось у двоих
(18%) , у остальных девяти - только улучшить,
несмотря на полное восстановление формы
носа во время операции и более длительную
иммобилизацию. После снятия иммобилиза-
ции происходило небольшое смещение в сто-
рону деформации (рис.1).

Неполное восстановление формы носа
у 17 пациентов требовало повторных вмеша-
тельств, однако большинство пациентов от
повторной операции отказались, им рекомен-
дована ринопластика или риносептопласти-
ка в плановом порядке.

Рис.1 Больной П. Д-з: повторный  перелом костей носа с деформацией наружного носа, стойкая
посттравматическая деформация носа, ссадины носа.

1 � до операции, 2 � после операции с тампонами,
3 �после операции и удаления тампонов.

Таблица 1  
Распределение пациентов в зависимости от давности перелома и эффективности лечения 

Давность перелома (сутки)  
1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 14 16 18 22 24 

Всего 
 

Количество 
пациентов 

 
29 

 
27 

 
26 

 
10 

 
5 

 
4 

 
2 

 
4 

 
4 

 
3 

 
3 

 
2 

 
1 

 
2 

 
1 

 
1 

 
1 

 
125 

 
Количество 
пациентов с 
неполным 
восстановлением 
формы носа  

 
- 

 
- 

 
- 

 
- 

 
- 

 
- 

 
- 

 
- 

 
1 

 
1 

 
1 

 
- 

 
1 

 
2 

 
1 

 
1 

 
- 

 
8 
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Со схожими проблемами сталкивались
и врачи других клиник, в литературе приве-
дены данные о неполном восстановлении
формы носа и неудовлетворительных резуль-
татах лечения после репозиции костей носа
от 8,4% до 62% пациентов [15, 16]. Пациен-
тов с неэффективностью первичной закрытой
репозиции, отсрочкой хирургического лечения
больше 2-х недель, наличием деформации ко-
стной пирамиды в анамнезе выделяли в от-
дельную группу с неблагоприятным клиничес-
ким течением [4].

К возможным причинам неудач при зак-
рытой репозиции костей носа следует отнес-
ти наличие соединительнотканных рубцов
между костями носа (надкостницей) и надле-
жащими тканями (мышцами, апоневрозами,
кожей), которые уже начинают образовывать-
ся к 10-14-тым суткам после травмы [6, 14].
Во время костной репозиции рубцы могут со-

храняться, и после удаления иммобилизации
смещают кости в сторону исходного положе-
ния. Вместе с тем кости носа имеют тенден-
цию смещаться в сторону искривленной но-
совой перегородки, а ликвидация деформации
хряща перегородки носа предотвращает вто-
ричное смещение пирамиды носа [4,13].

Используя приемы ринопластики и ри-
носептопластики: сепаровка надкостницы и
мягких тканей над пирамидой носа � тонне-
лирование мягких тканей пирамиды носа, ус-
транение выраженных искривлений носовой
перегородки, мобилизация 4-х угольного хря-
ща и костей носа, удалось минимизировать
вторичные смещения (рис.2). Среди пациен-
тов второй группы восстановить форму носа
удалось у 14 (93,3%) человек. Для сравнения:
у пациентов первой группы (перенесших ре-
позицию костей носа) с давностью травмы 14
и более суток, наличием стойкой посттравма-

Рис. 2. Больной С. Д-з: повторный закрытый перелом костей носа с деформацией наружного носа,
стойкая посттравматическая деформация носа, ссадина носа, смещение носовой перегородки.

1,3 � до операции, 4,6 � после операции, 2 � линия зеленкой проведена по спинке носа, 5 � смещение
мягких тканей носа и линии относительно спинки носа при выполнении риносептопластики.
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тической деформации наружного носа в анам-
незе восстановить форму носа удалось только
у 3-х (17,7%) из 17 больных (p=0,0103).

При проведении риносептопластики
устранялись выраженные искривления носо-
вой перегородки, которые могли быть и не
связаны с последней травмой, что не удава-
лось сделать при обычной репозиции костей
носа. Проведение риноманометрии до и пос-
ле хирургического лечения подтвердило зна-
чительное улучшение носового дыхания у па-
циентов второй группы: увеличилась суммар-
ная скорость потока в обеих половинах носа
при давлении 150 Па на вдохе и выдохе (на
365±223 мл/с и 99±253 мл/с соответственно),
уменьшилось суммарное сопротивление (на
0,2±0,38 Па/мл/с). Многим пациентам первой
группы рекомендовали септопластику в пла-
новом порядке при наличии выраженного зат-
руднения носового дыхания.

Заключение

1. Следует придерживаться тактики ран-
ней репозиции костей носа. Оптимальными
сроками являются первые часы после травмы,
до развития выраженного отека тканей носа,
а при развившемся отеке � первая неделя, ког-
да происходит уменьшение отека и удается
точно определить тип деформации носа.

2. У пациентов с давностью перелома 14
и более суток, а также при наличии стойкой
посттравматической деформации наружного
носа в анамнезе, репозиция костей носа в боль-
шинстве случаев улучшает форму носа, но не
восстанавливает ее.

3. Использование по показаниям в ост-
ром периоде травмы методов ринопластики
и риносептопластики позволяет повысить
эффективность лечения больных, избежать
повторных госпитализаций и вмешательств.
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КЛИНИКО-ИММУНОЛОГИЧЕСКОЕ  ОБОСНОВАНИЕ

ВАКЦИНОПРОФИЛАКТИКИ  ГРИППА  У  БОЛЬНЫХ

ТУБЕРКУЛЕЗОМ ЛЕГКИХ

КУЧКО И.В., СЕМЕНОВ В.М., БУДРИЦКИЙ А.М.

УО «Витебский государственный ордена Дружбы народов медицинский университет»

Резюме. Цель исследования � оценка клинико-иммунологических особенностей течения туберкулеза легких
после вакцинации против гриппа. Изучена реактогенная и иммуногенная активность инактивированной гриппозной
сплит-вакцины Флюарикс и гриппозной полимер-субъединичной вакцины Гриппол у 166 пациентов с различными
клиническими формами туберкулеза органов дыхания. Определены уровни цитокинов (IL-2, IL-4, IFN-γ) в сыворотках
крови больных туберкулезом легких до и после вакцинации против гриппа. Установлена слабая реактогенная
активность гриппозных вакцин у больных туберкулезом органов дыхания, о чем свидетельствуют отсутствие у
большинства вакцинированных больных общих и местных реакций, поствакцинальных осложнений. Вакцинальный
процесс сопровождается нормальной температурной реакцией у 75,9% пациентов, наиболее частыми
поствакцинальными реакциями у больных туберкулезом является кратковременный подъем температуры тела до
субфебрильных цифр. Специфический протективный иммунитет к вирусу гриппа после вакцинации к серотипу
H1N1 вируса гриппа А вырабатывается у 95,14±1,80% пациентов, к серотипу H3N2 вируса гриппа А � у 81,94±3,22%
пациентов, к вирусу гриппа В � у 94,44±1,92% пациентов. После вакцинации в сыворотках крови привитых к серотипам
вируса гриппа А и гриппа В наблюдается статистически достоверное (p<0,0001) нарастание титров антител, при
этом наиболее выраженное � у лиц с низким исходным уровнем антител (<1:20). Высокая иммуногенная активность
инактивированных гриппозных вакцин Флюарикс и Гриппол у больных туберкулезом легких подтверждается
высоким процентом 4-кратной сероконверсии после вакцинации (76,39% � 37,50% � 55,56%). Уровни ИЛ-2, ИЛ-4,
ИФН-γ в сыворотках крови больных туберкулезом легких до и после вакцинации не изменяются.

Ключевые слова: гриппозная вакцина, туберкулез легких, титр антител, вирус гриппа, клеточный
иммунный ответ, сенсибилизация лимфоцитов.

Abstract. The purpose of the study was to evaluate clinical and immunological peculiarities of pulmonary tuberculosis
course after vaccination against influenza. We have studied reactivity and immunogenic activity of inactivated influenza
split-vaccine Fluarix and influenza polymer-subunit vaccine Grippol in 166 patients with different clinical forms of pulmonary
tuberculosis. The levels of cytokines (IL-2, IL-4, IFN-γ) were determined in blood sera of patients with pulmonary tuberculosis
before and after vaccination against  influenza. We found mild reactivity of both vaccines in patients with pulmonary
tuberculosis that was proved by the absence of systemic and local reactions and late post-vaccination complications in
the majority of vaccinated pulmonary tuberculosis patients. The process of vaccination was accompanied by normal body
temperature in 75,9% of all patients; the most common post-vaccination reactions in TB patients were the short-term rise
of body temperature to subfebrile level. Specific protective immunity to influenza virus A/ H1N1 after vaccination was
produced in 95,14±1,80% of patients, to A/ H3N2 serotype � in 81,94±3,22% of patients, to B influenza virus � in 94,44±1,92%
of patients. We found reliable (p< 0,0001) increase of antibodies titers to influenza viruses A and B; the most significant
increase was seen in patients with low initial titers of antibodies (<1:20). High immunogenic activity of inactivated influenza
vaccines Fluarix and Grippol in pulmonary TB patients was confirmed by high percentage of 4-fold seroconversion after
vaccination (76,39% � 37,50% � 55,56%). The levels of IL-2, IL-4 and IFN-γ in blood sera of pulmonary TB patients before
and after vaccination didn�t change.
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До настоящего времени во всех странах
мира грипп и ОРВИ остаются актуаль-
ной проблемой для здоровья людей,

вызывая ежегодные эпидемии, во время ко-
торых заболевает от 5 до 15% всего населе-
ния планеты, а во время пандемий число за-
болевших возрастает в 4-6 раз [1, 2, 3, 4, 5]. В
структуре инфекционной заболеваемости
грипп и ОРВИ занимают 90-95%, являясь ос-
новной причиной не только заболеваемости,
но и смертности населения во всем мире [6].
Высокая изменчивость антигенной структуры
вируса гриппа, наличие большого количества
больных бессимптомными, стертыми форма-
ми заболевания, короткий инкубационный
период обусловливают бурный сезонный
подъем заболеваемости гриппом. В таких ус-
ловиях неспецифические санитарно-эпиде-
миологические мероприятия, хотя и играют
определенную роль в снижении заболевае-
мости, однако не могут предотвратить повсе-
местного распространения гриппа. Особое
значение имеет иммунизация групп населе-
ния так называемого повышенного риска за-
болевания, к которым, в частности, относят-
ся больные с хроническими легочными, сер-
дечно-сосудистыми заболеваниями, больные
сахарным диабетом, лица с иммунодефици-
тами, лица старше 65 лет и длительно нахо-
дящиеся в закрытых лечебных учреждениях
[7]. В группах риска отмечается более про-
должительное течение гриппа и ОРЗ, наи-
более часто развиваются осложнения, возра-
стает риск летальных исходов [1, 8].

Необходимо отметить, что больные ту-
беркулезом легких являются лицами с тяже-
лой бронхолегочной патологией, у которых
имеется высокий риск возникновения ослож-
нений специфического процесса после пере-
несенного гриппа, сопровождающийся появ-
лением длительной и выраженной интокси-
кации, кровохарканья, бактериовыделения,
новых очагово-инфильтративных, деструктив-
ных изменений в легких, удлинением сроков
лечения [9]. Высокий риск возникновения ос-
ложнений специфического процесса после
перенесенного гриппа свидетельствует об ак-
туальности и необходимости иммунизации
больных туберкулезом легких, разработке оп-

тимальных схем иммунопрофилактики грип-
па у данной категории пациентов.

Необходимость защиты больных тубер-
кулезом от вирусных инфекций была призна-
на давно и обусловлена рядом его особеннос-
тей, к которым относятся хроническое тече-
ние, наличие латентных форм туберкулеза,
наклонность к внутриклеточному расположе-
нию возбудителя туберкулеза, наличие выра-
женного иммунодефицита, полиморфизм кли-
нических проявлений и многообразие клини-
ческих вариантов течения [10]. В течение мно-
гих лет в литературе обсуждались вопросы о
необходимости вакцинации против гриппа
больных туберкулезом легких, учитывая риск
осложнений специфического процесса у дан-
ной категории больных после перенесенного
гриппа, утяжеление течения основного забо-
левания, удлинение сроков стационарного
лечения. Длительное время активный тубер-
кулез легких относили к противопоказаниям к
вакцинации против гриппа, учитывая недо-
статочно изученные вопросы формирования
иммунитета к вирусу гриппа, возможный риск
возникновения поствакцинальных осложне-
ний, ухудшение течения основного заболева-
ния, прогрессирование специфического про-
цесса у больных туберкулезом после вакцина-
ции. Исследования по иммунизации лиц с
хронической легочной патологией, в частно-
сти больных туберкулезом легких, немногочис-
ленны. Проведенные ранее исследования в
большинстве случаев относились к изучению
вопросов влияния гриппа на клиническое те-
чение туберкулеза, а вопросы профилактики
гриппа изучались у больных туберкулезом лег-
ких, состоящих на диспансерном учете [3, 9,
11]. Вакцинация против гриппа проводилась
в 70-х гг. пациентам с использованием инак-
тивированной хроматографической и хими-
ческой вакцин. Данные вакцины по антиген-
ному составу являлись дивакцинами и содер-
жали вирусы гриппа А (H1N1) и А (H3N2)
[3, 11]. Актуальность данного вопроса в на-
стоящее время связана с появлением новых
типов гриппозных вакцин, включающих
штаммы вируса гриппа А (H1N1), (H3N2) и ви-
руса гриппа В, а также иммуностимуляторы, в
частности полиоксидоний [5, 12, 13]. Актуаль-
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ность профилактики гриппа у больных тубер-
кулезом органов дыхания подтверждается так-
же высокой антигенной изменчивостью ви-
руса гриппа, появлением новых реассортант-
ных штаммов вируса гриппа человека, нали-
чием угрозы инфицирования населения виру-
сом птичьего гриппа, вследствие чего посто-
янно сохраняется риск возникновения пато-
генных вирусов и эпидемий гриппа. Однако
до настоящего времени окончательно не ре-
шены организационные моменты проведения
вакцинации против гриппа больным актив-
ным туберкулезом легких, хотя данные паци-
енты относятся к группе повышенного риска
и нуждаются в особой защите от вирусных ин-
фекций. Это связано с недостаточно изучен-
ными вопросами формирования иммунитета
к вирусу гриппа у больных с тяжелой бронхо-
легочной патологией, возможностью разви-
тия побочных эффектов, поствакцинальных
осложнений и обострений специфического
процесса на фоне противогриппозной вакци-
нации. Появление новых гриппозных сплит-
и полимер-субъединичных вакцин (Гриппол,
Флюарикс) поддерживает интерес к вопросу
о допустимости проведения прививок боль-
ным активным туберкулезом органов дыхания
[14]. Таким образом, данная проблема являет-
ся актуальной, так как для разработки обосно-
ванных рекомендаций по проведению вакци-
нации против гриппа больным туберкулезом
легких необходимо изучение вопросов форми-
рования иммунитета к вирусу гриппа у дан-
ной категории пациентов.

Целью исследования явилась оценка кли-
нико-иммунологических особенностей тече-
ния туберкулеза легких после вакцинации про-
тив гриппа.

Методы

Вакцинация против гриппа проводилась
в предэпидемический период инактивирован-
ной гриппозной тривалентной полимер-
субъединичной вакциной Гриппол и очищен-
ной расщепленной вакциной Флюарикс. Ан-
тигенный состав вакцин соответствовал эпи-
демической ситуации и рекомендациям ВОЗ
на сезон вакцинации против гриппа. В состав

субъединичной вакцины кроме поверхност-
ных протективных антигенов гемагглютини-
на и нейраминидазы вирусов гриппа типов А
(H1N1), А (H3N2) и В входил иммуностимуля-
тор полиоксидоний, обладающий адъювант-
ной активностью [13]. Вакцины вводили од-
нократно внутримышечно в дельтовидную
мышцу в дозе 0,5 мл. Всего провакцинирова-
но 166 пациентов с различными клинически-
ми формами туберкулеза легких в возрасте от
17 до 71 года, находившихся на стационарном
лечении в ВОКПТД и БОТБ. Среди них муж-
чин было 123 (74,1%), женщин � 43 (25,9%).
В структуре клинических форм превалирова-
ли различные клинико-рентгенологические
варианты инфильтративного туберкулеза лег-
ких (74,1%) � 123 больных. Диссеминирован-
ный туберкулез легких диагностирован у 18
(10,84%), очаговый � у 9 (5,42%), фиброзно-
кавернозный � у 9 (5,42%), другие формы ту-
беркулеза � у 7 (4,22%) пациентов.

Наличие частоты и интенсивности об-
щих и местных постпрививочных реакций
регистрировали в течение 5-7 дней в резуль-
тате медицинского наблюдения за привиты-
ми. При этом учитывали проявления местной
реакции: болезненность, покраснение и при-
пухлость в месте введения, возникновение
инфильтратов, абсцесса и лимфангоита, болез-
ненность и увеличение регионарных лимфо-
узлов. Общую реакцию организма на введе-
ние вакцин оценивали на основе сведений о
температурной реакции, частоте нарушений
общего состояния привитых (головная боль,
неудовлетворительное самочувствие), а так-
же на основе симптомов патогенетических
для гриппозной инфекции (насморк, кашель,
гиперемия зева, заложенность носа и пр.). При
этом повышение температуры тела от 37,1° до
37,5°С включительно служило показателем
слабой общей реакции, от 37,6° до 38,5°С �
средней, от 38,6°С и выше � сильной. При
наличии местной реакции регистрировали
размер гиперемии, инфильтрата, а также на-
личие или отсутствие болезненности кожи в
месте введения вакцины. Наличие гиперемии,
инфильтрата до 2,5 см включительно служи-
ло показателем слабой местной реакции, ги-
перемии более 2,5 см, а также инфильтрата до
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5 см включительно � показателем средней ре-
акции, инфильтрата более 5 см (независимо
от размеров гиперемии) � показателем силь-
ной местной реакции. До вакцинации и через
20 дней после вакцинации всем пациентам
был проведен общий анализ крови (гемогло-
бин, эритроциты, цветной показатель, СОЭ,
лейкоциты, лейкоцитарная формула), общий
анализ мочи, биохимический анализ крови.
Всем вакцинированным через 1 месяц после
вакцинации выполнено рентгенологическое
обследование (обзорная рентгенография или
рентгенкомпьютерное исследование) органов
грудной клетки, изучена туберкулиновая чув-
ствительность путем выборочной постанов-
ки пробы Манту с 2 ТЕ ППД-Л 88 больным из
числа вакцинированных и 42 лицам конт-
рольной группы, не вакцинированных. Имму-
ногенную активность оценивали в реакции
торможения гемагглютинации (РТГА) по об-
щепринятой методике на основе результатов
исследования порций сывороток крови, со-
бранной до иммунизации и через 14 дней пос-
ле введения вакцин. В качестве антигенов для
постановки серологических реакций исполь-
зовали диагностикумы, созданные на основе
штаммов вирусов гриппа А (H1N1), А (H3N2)
и В. Оценку антигенной активности гриппоз-
ных вакцин проводили по числу диагности-
ческих приростов титров антител (в 4 раза и
более), динамике уровня средних геометри-
ческих титров антител (СГТА), уровню серо-
логической защиты путем определения про-
цента лиц с титрами специфических антител
1:40 и выше до и после вакцинации. Для оп-
ределения клеточного иммунного ответа к
антигенам вируса гриппа, М.tuberculosis до и
после вакцинации использовалась реакция
бласттрансформации лимфоцитов с морфо-
логическим учетом результатов. Исследова-
лось содержание IL-2, IL-4, IFN-γ в сыворот-
ках крови 43 больных туберкулезом легких до
и после вакцинации против гриппа. Изуче-
ние цитокинов проводилось методом имму-
ноферментного анализа (ИФА) с использова-
нием тест-систем, производимых фирмой
«Протеиновый контур» (Санкт-Петербург,
Россия) и «BIOSOURCE» (Бельгия). Все ко-
личественные показатели были обработаны

методами вариационной статистики. Досто-
верность различий нормально распределен-
ных данных определяли по τ � критерию
Стьюдента-Фишера, остальных � по крите-
рию χ2, значимыми считали различия при их
достоверности более 95% (p<0,05), исполь-
зовали также методы непараметрической ста-
тистики (ранговый корреляционный анализ
Спирмена, ранговый тест знаков, анализ по
критерию Манна-Уитни, анализ по критерию
Крускала-Уоллиса). Для всех статистических
расчетов использовали программный пакет
STATISTICA v. 6.0. [15].

Результаты и обсуждение

Клинико-иммунологические особенности
формирования иммунитета к вирусу гриппа у
больных туберкулезом легких после вакцина-
ции инактивированными гриппозными вакци-
нами. Напряженность гуморального иммунно-
го ответа к антигенам вируса гриппа А типов
(H1N1, H3N2) и В оценивали методом РТГА до
иммунизации и на 14 день от проведенной
вакцинации у 59 больных туберкулезом лег-
ких, привитых инактивированной очищенной
расщепленной гриппозной вакциной, и 85
больных, привитых полимер-субъединичной
вакциной. При исследовании довакцинного
уровня иммунитета у значительной части при-
витых (52,1-67,4%) были выявлены антитела
в защитном титре к тому или иному исследуе-
мому типу вируса гриппа. В большинстве слу-
чаев это был пороговый уровень (>1:40), хотя
у отдельных лиц уровень антител достигал 1:80
и выше к разным типам вируса. Высокий про-
цент иммунных лиц можно объяснить дли-
тельной одновременной циркуляцией этих
типов вируса гриппа в предыдущие годы, а
также у ряда пациентов вакцинацией против
гриппа в анамнезе.

При определении количества лиц с за-
щитным титром антител до вакцинации в це-
лом по группе протективный титр антител к
штамму вируса гриппа А (H1N1) имели
52,08±4,18% пациентов, к штамму вируса
гриппа А (H3N2) � 67,36±3,92%, к вирусу грип-
па В � 60,42±4,09%. В результате исследова-
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ний парных сывороток крови 144 больных
туберкулезом легких на 14 день после вакци-
нации методом РТГА защитный титр антител
(>1:40) достоверно вырос к серотипу H1N1,
H3N2 вируса гриппа А и вирусу гриппа В.
К серотипу H1N1 процент лиц с защитным тит-
ром антител составил 95,14±1,8% (p<0,0001),
к серотипу H3N2 вируса гриппа А �
81,94±3,22% (p=0,004), к вирусу гриппа В �
94,44±1,92% (p<0,0001). В контрольной груп-
пе уровень антигенного ответа во всех случа-
ях статистически значимо не отличался и
практически без изменения сохранялся в этой
группе через 14 дней (p>0,05). В контрольной
группе защитный титр антител до вакцина-
ции к серотипу H1N1 вируса гриппа А наблю-
дался у 57,10±7,77% пациентов, к серотипу
H3N2 вируса гриппа А � у 11,90±2,08%, к ви-
русу гриппа В � у 92,90±4,02%. При исследо-
вании сывороток крови 42 больных туберку-
лезом легких контрольной группы на 14 день
после вакцинации защитный титр антител
(>1:40) к серотипу H1N1 вируса гриппа А со-
ставил 66,67 ± 7,36%, к серотипу H3N2 вируса
гриппа А � 12,81 ± 2,86%, к вирусу гриппа В �
95,24 ± 3,33%.

При сравнении иммунного ответа у боль-
ных туберкулезом легких, имеющих исходный
защитный уровень антител к вирусу гриппа,
и у «неиммунных» ранее лиц частота значи-
тельного (4-кратного) повышения титров ан-
тител у исходно «серонегативных» и «серопо-
зитивных» по гриппу лиц несколько различа-
лась. Количество лиц с 4-кратным нарастани-
ем титра антител было достоверно выше у
ранее «неиммунных» лиц. Необходимо отме-
тить, что после вакцинации в сыворотках кро-
ви привитых к серотипам вируса гриппа А и
вирусу гриппа В наблюдали статистически
достоверное (p<0,0001) нарастание титров
антител, при этом наиболее выраженное у лиц
с низким исходным уровнем антител (<1:20).
Кратность нарастания титров антител в этой
группе к штамму вируса гриппа А (H1N1) со-
ставила � 21,6; к штамму вируса гриппа А
(H3N2) � 6,1; к вирусу гриппа В � 9,4. В группе
с исходным уровнем антител 1:40 и выше крат-
ность нарастания титров антител составила к
штамму вируса гриппа А (H1N1) � 3,9; к штам-

му вируса гриппа А (H3N2) � 1,9; к вирусу грип-
па В � 2,0. У 110 пациентов из 144 привитых
наблюдалось 4-кратное повышение титров
антител к вирусу гриппа через 14 дней после
вакцинации. Процент лиц с 4-кратным нара-
станием титров антител в целом по группе
(N=144) составил к серотипу вируса гриппа А
(H1N1) � 76,39±3,55%; к серотипу вируса грип-
па А (H3N2) � 37,50±4,05%; к вирусу гриппа В
� 55,56±4,16%. Частота 4-кратного прироста
титров антител через 14 дней после вакцина-
ции к серотипам H1N1, H3N2 вируса гриппа А
и вирусу гриппа В также была достоверно
выше у лиц с низким исходным уровнем ан-
тител (91,30 ± 3,42% � 74,47 ± 6,43% � 87,72 ±
4,39%) в сравнении с группой с исходным
титром антител 1:40 и выше (62,67 ± 5,62% �
19,59 ± 4,05% � 34,48 ± 5,13% соответствен-
но, p<0,0001). При этом в обеих группах час-
тота 4-кратного прироста антител к штамму
вируса гриппа А (H3N2) была самой низкой
(74,47% � 19,59%). Результаты исследований
представлены в таблице 1.

Среднегеометрический титр антител
(СГТА) к вирусам гриппа также определяли
раздельно у пациентов, не имевших защитного
уровня антител (<1:20), и пациентов с наличи-
ем протективного уровня антител (>1:40). В
результате проведенных исследований и ана-
лиза полученных данных установлено, что в
группе лиц с низким исходным уровнем анти-
тел среднегеометрический титр антител к ви-
русу гриппа А (H1N1) увеличился с 11,86 до
256,55, т.е. в 21,6 раза, к вирусу гриппа А (H3N2)
� с 13,43 до 81,19 (в 6,1 раза), к вирусу гриппа
В � с 11,86 до 111,09 (в 9,4 раза). В группе лиц с
защитным титром антител также наблюдалось
повышение среднегеометрического уровня ан-
тител после вакцинации. Так, СГТА к вирусу
гриппа А (H1N1) в группе с высоким исходным
уровнем антител увеличился с 119,04 до 463,13
(в 3,9 раза), к вирусу гриппа А (H3N2) � с 89,05
до 170,63 (в 1,9 раза), к вирусу гриппа В � с
93,07 до 184,06 (в 2,0 раза). Проведенный ста-
тистический анализ полученных данных (ран-
говым тестом знаков) показал, что СГТА в груп-
пе исходно «серонегативных» и «серопозитив-
ных» по гриппу лиц до и после вакцинации
достоверно (p<0,0001) выше наблюдались пос-
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ле вакцинации (таблица 1). СГТА после вак-
цинации среди привитых в группе лиц с низ-
ким исходным уровнем антител к вирусу грип-
па А (H1N1, H3N2) и В были достоверно ниже,
чем в группе с высоким исходным уровнем ан-
тител (сравнение по критерию Манна-Уитни,
p<0,0001). При исследовании СГТА в конт-
рольной группе оказались достоверно ниже,
чем в основной группе (сравнение по U-тесту,
p<0,0001). К серотипу H1N1 вируса гриппа А
среднегеометрический уровень антител в кон-
трольной группе составил 66,72 ±3 3,94; к се-
ротипу H3N2 вируса гриппа А � 14,14 ± 2,09; к
вирусу гриппа В � 77,4±10,63.

 Мы провели анализ корреляционных
зависимостей методом ранговых корреляций
между исходным уровнем антител к вирусу
гриппа до вакцинации и уровнем 4-кратной
сероконверсии после вакцинации у больных

туберкулезом легких. При корреляционном
анализе была установлена значимая корреля-
ционная зависимость между исходным уров-
нем антител и 4-кратной сероконверсией у
больных туберкулезом после вакцинации. Дан-
ную зависимость иллюстрируют результаты
статистического (корреляционного) анализа,
приведённые в таблице 2.

Также была проведена сравнительная
оценка применения инактивированной
гриппозной сплит- и полимер-субъединич-
ной вакцины у больных туберкулезом легких.
Сравнительный анализ антигенной активно-
сти различных типов инактивированных
гриппозных вакцин у больных туберкулезом
легких показал, что частота 4-кратного при-
роста титров антител и кратность нараста-
ния титров антител были достоверно выше у
пациентов, привитых сплит-вакциной

Таблица 1 
Результаты исследования сывороток крови у привитых лиц  
до и после вакцинации с использованием диагностикумов  

из штаммов вируса гриппа А (H1N1), А (H3N2), В 

СГТА Группы  Исходный 
уровень АТ 

N n (%) 
до вакцинации после вакцинации 

1. А (H1N1) <1:20 69 91,30±3,42* 11,86±0,52 256,55±31,21 
2. А (H1N1) >1:40 75 62,67±5,62 119,04±18,29 463,13±21,70* 

1. А (H3N2) <1:20 47 74,47±6,43* 13,43±0,73 81,19±25,47 
2. А (H3N2) >1:40 97 19,59±4,05 89,05±19,24 170,63±19,76* 

1. В <1:20 57 87,72±4,39* 11,86±0,58 111,09±16,80 
2. В >1:40 87 34,48±5,13 93,07±8,26 184,06±15,88* 

Примечание: N � число лиц с парными сыворотками; n � процент лиц с 4-кратным нарастанием 
титров антител (%); * � достоверные отличия между показателями группы с титром антител 
(<1:20) и группы с титром антител (>1:40), p<0,0001. 
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Таблица 2 
Взаимосвязь между уровнем антител к вирусам гриппа А и В 

до вакцинации и 4-кратной сероконверсией 

Уровень АТ к  
вирусу гриппа  
до вакцинации 

4-х кратная 
сероконверсия 

Коэффициент корреляции  
Спирмена 

А (H1N1) <1:20 А (H1N1) r = 0,3369 n=144 p<0,0001 
А (H1N1) >1:40 А (H1N1) r = − 0,3369 n=144 p<0,0001 
А (H3N2) <1:20 А (H3N2) r = 0,5315 n=144 p<0,0001 
А (H3N2) >1:40 А (H3N2) r = − 0,5315 n=144 p<0,0001 
В <1:20 В r = 0,5239 n=144 p<0,0001 
В >1:40 В r = − 0,5239 n=144 p<0,0001 
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(p<0,0001). Так, частота 4-кратного прирос-
та титров антител в первой группе (приви-
тые сплит-вакциной) составила к серотипу
H1N1 вируса гриппа А � 88,14±4,25%, к серо-
типу H3N2 вируса гриппа А � 62,71±6,35%, к
вирусу гриппа В � 81,36±5,11%. Во второй
группе (привитые полимер-субъединичной
вакциной) частота 4-кратного прироста тит-
ров антител составила (68,24±5,08% �
20,0±4,36% � 37,65±5,29% соответственно).
При анализе 4-кратной сероконверсии дан-
ный показатель был достоверно выше в пер-
вой группе (p<0,0001). Причем в обеих груп-
пах частота 4-кратного прироста титров ан-
тител к штамму вируса гриппа А (H3N2) была
самой низкой (62,71% � 20,0%). Кратность
нарастания титров антител в первой группе
к штамму вируса гриппа А (H1N1) составила
� 16,6; к штамму вируса гриппа А (H3N2) �
3,6; к вирусу гриппа В � 7,7. Во второй груп-
пе данные показатели были достоверно ниже
(p<0,05). Кратность нарастания титров анти-
тел к штамму вируса гриппа А  (H1N1) во вто-
рой группе была 5,7; к штамму вируса грип-
па А (H3N2) � 1,9; к вирусу гриппа В � 2,2 (таб-
лица 3).

При сравнительной оценке средних гео-
метрических титров антител после вакцина-
ции (сравнение по критерию Манна-Уитни)
данный показатель оказался достоверно выше
у пациентов второй группы к серотипу H1N1
вируса гриппа А (p=0,00032) и вирусу гриппа

В (p=0,00005). СГТА к серотипу H3N2 вируса
гриппа А достоверно не отличались у приви-
тых пациентов обеих групп.

Оценка напряженности иммунного от-
вета к вирусу гриппа, M.tuberculosis у больных
туберкулезом легких после вакцинации против
гриппа. Методом иммуноферментного анали-
за было проведено количественное определе-
ние в сыворотках крови больных туберкулезом
легких до и после вакцинации против гриппа
уровней IL-2, IL-4, IFN-γ в соответствии с ин-
струкциями по применению тест-систем. В
результате проведенных исследований уста-
новлено, что применение инактивированных
гриппозных вакцин у больных туберкулезом
легких не влияет на уровень цитокинов (IL-2,
IL-4, IFN-γ), уровень которых в сыворотках кро-
ви больных туберкулезом до и после вакцина-
ции достоверно не изменяется. Результаты ис-
следований представлены в таблице 4.

При сравнении уровней цитокинов
(IL-2, IL-4, IFN-γ) в сыворотках крови боль-
ных туберкулезом до и после вакцинации ран-
говым тестом знаков достоверных отличий не
установлено. Так, уровень IL-2 в сыворотках
крови больных туберкулезом органов дыхания
до вакцинации составил 390,26±20,42 пг/мл,
что достоверно не отличалось от данного
показателя после вакцинации (397,20±19,14
пг/мл). Уровень IL-4 в сыворотках крови боль-
ных туберкулезом легких до вакцинации так-
же достоверно не отличался от уровня IL-4

Таблица 3  
Результаты исследования сывороток крови у лиц, привитых гриппозными вакцинами,  

до и после вакцинации с использованием диагностикумов из штаммов вируса  
гриппа А (H1N1), А (H3N2), В 

СГТА Группы N 
 

n (%) 
до вакцинации после вакцинации 

Кратность 
нарастания 
титров АТ 

1. А (H1N1) 59 88,14±4,25* 13,90±5,49 230,30±34,47 16,6* 
2. А (H1N1) 85 68,24±5,08 81,32±17,18 465,65±20,23* 5,7 
1. А (H3N2) 59 62,71±6,35* 47,71±19,55 171,69±28,38 3,6* 
2. А (H3N2) 85 20,00±4,36 53,65±12,81 101,34±22,32 1,9 
1. В 59 81,36±5,11* 14,39±5,42 111,16±16,29 7,7* 
2. В 85 37,65±5,29 85,39±8,31 186,18±16,07* 2,2 
Примечание: N � число лиц с парными сыворотками; n � процент лиц с 4-х кратным нарастанием 
титров антител (%); * � достоверные отличия между показателями первой и второй группы 
(p<0,0001). 
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после вакцинации (798,09±86,14 пг/мл и
693,93±79,30 пг/мл соответственно). Показа-
тели IFN-γ до вакцинации также достоверно
не изменялись в сравнении с показателями
после вакцинации (71,21±11,54 пг/мл и
66,13±8,20 пг/мл соответственно). При срав-
нении уровней IL-2, IL-4, IFN-γ в сыворотках
крови больных туберкулезом легких основной
и контрольной группы достоверных различий
не получено.

Клеточный иммунный ответ на антиге-
ны вирусов гриппа и антигены M.tuberculosis
исследовался через месяц после вакцинации в
реакции бласттрансформации лимфоцитов
(РБТЛ) при морфологическом учете результа-
тов. У большинства больных туберкулезом лег-
ких (69,57±5,83%) после проведения вакцина-
ции против гриппа наблюдалась сенсибилиза-
ция лимфоцитов к антигенам вируса гриппа при
сохранении сенсибилизации к антигенам
M.tuberculosis (63,77±5,58%). В результате про-
веденных исследований установлено, что при
применении сплит-вакцины положительные
значения РБТЛ на антигены вируса гриппа до-
стигаются у 63,50±6,74% пациентов, при при-
менении полимер-субъединичной вакцины �
у 88,20±8,05% пациентов. Применение инак-
тивированных гриппозных вакцин не влияет
на формирование иммунитета к антигенам
M.tuberculosis. После вакцинации не отмечает-
ся достоверных изменений уровня сенсибили-
зации лимфоцитов к антигенам M.tuberculosis
как при применении сплит-вакцины
(53,85±6,98%), так и при применении полимер-
субъединичной (94,12±5,88%), что соответ-
ствует уровню сенсибилизации лимфоцитов
к антигенам M.tuberculosis до вакцинации
(60,87±5,92%).

Оценка поствакцинальных реакций у
больных туберкулезом легких после вакцина-
ции против гриппа. В результате наблюдения
за характером общих и местных реакций на
введение вакцин отмечено, что у большинства
больных туберкулезом легких (75,9±3,3%) вак-
цинальный процесс сопровождался нормаль-
ной температурной реакцией. У 34 пациен-
тов (20,5±3,1%) после вакцинации наблюда-
лась слабая температурная реакция до 37,5°С.
У 5 больных (3,0±1,3%) через 24 часа после
вакцинации была зарегистрирована темпера-
турная реакция средней степени выраженно-
сти. Лишь у 1 пациента (0,6±0,6%) отмечена
сильная температурная реакция. Симптомы
нарушения общего состояния (насморк, голов-
ная боль) регистрировали у 1,2±1,4% пациен-
тов. Местные реакции после вакцинации у
больных туберкулезом легких наблюдались у
6,6±1,9% пациентов и выражались в болез-
ненности кожи в месте инъекции, гиперемии.
Длительность температурных реакций, нару-
шений общего состояния, местных реакций не
превышала во всех случаях 24-48 часов. Срав-
нительный анализ реактогенных свойств
гриппозных вакцин показал, что у 93,5±3,2%
пациентов первой группы (привитые сплит-
вакциной) и у 65,4±4,7% пациентов второй
группы (привитые полимер-субъединичной
вакциной) после вакцинации наблюдалась
нормальная температурная реакция. Слабая
температурная реакция отмечена у 28,8±4,5%
привитых полимер-субъединичной вакциной
и лишь у 6,5±3,2% пациентов, привитых
сплит-вакциной. У 4,8±2,1% больных второй
группы через 24 часа после вакцинации была
зарегистрирована температурная реакция
средней степени выраженности, а у одного

Таблица 4 
Уровни IL-2, IL-4, IFN-γ в сыворотках крови больных туберкулезом  

до и после вакцинации 

До вакцинации 
(M±m) 

После вакцинации 
(M±m) 

Цитокины 
 

N Уровень  N Уровень 

Достоверность 
разности 

IL-2, пг/мл n=37 390,26±20,42 n=37 397,20±19,14 p>0,05 
IL-4, пг/мл n=40 798,09±86,14 n=41 693,93±79,30 p>0,05 
IFN-γ, пг/мл n=43 71,21±11,54 n=42 66,13±8,20 p>0,05 
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пациента (0,96±0,96%) отмечена сильная тем-
пературная реакция. Длительность темпера-
турных реакций у больных туберкулезом лег-
ких в обеих группах не превышала 24-48 ча-
сов. При этом во второй группе достоверно
чаще регистрировали температурные реакции
слабой и средней степени выраженности
(p<0,0001). Нарушения общего состояния, про-
являющиеся лишь единичными жалобами на
головную боль, насморк, отмечали только у
привитых второй группы. Продолжительность
нарушений общего состояния не превышала
одного дня. Местные реакции после вакци-
нации полимер-субъединичной вакциной у
больных туберкулезом легких выражались в
болезненности кожи при надавливании в ме-
сте инъекции, гиперемии. Данные симптомы
наблюдались у 10,6±3,0% пациентов. Мест-
ные реакции, нарушения общего состояния у
привитых сплит-вакциной отсутствовали.
Частота встречаемости местных реакций так-
же была достоверно выше у пациентов вто-
рой группы (p<0,0001). Длительность этих
симптомов не превышала во всех случаях 24-
48 часов. За период наблюдения в течение 6
месяцев среди вакцинированных больных
первой группы не отмечено ни одного случая
заболевания гриппом, во второй группе заре-
гистрирован 1 случай заболевания гриппом.

Заключение

1. У большинства больных туберкулезом
легких вырабатывается специфический про-
тективный иммунитет к вирусу гриппа после
вакцинации инактивированными гриппозны-
ми сплит- и полимер-субъединичными вак-
цинами, способный защитить данную катего-
рию больных. Защитный титр антител (>1:40)
после вакцинации к серотипу H1N1 вируса
гриппа А достигается у 95,14±1,8% пациен-
тов, к серотипу H3N2 вируса гриппа А � у
81,94±3,22% пациентов, к вирусу гриппа В �
у 94,44±1,92% пациентов.

2. Инактивированные гриппозные вак-
цины обладают слабой реактогенной актив-
ностью у больных c различными клинически-
ми формами туберкулеза органов дыхания.
У 75,9% пациентов вакцинальный процесс

сопровождается нормальной температурной
реакцией. При применении гриппозных вак-
цин поствакцинальные местные реакции у
больных туберкулезом легких регистрируют-
ся у 6,6% пациентов, симптомы нарушения
общего состояния � у 1,2% пациентов.

3. После вакцинации в сыворотках кро-
ви привитых к серотипам H1N1, H3N2 вируса
гриппа А и вирусу гриппа В наблюдается ста-
тистически достоверное (p<0,0001) нараста-
ние титров антител, при этом наиболее вы-
раженное у лиц с низким исходным уровнем
антител (<1:20). Применение гриппозных
инактивированных сплит-вакцин и полимер-
субъединичных вакцин у больных c различ-
ными клиническими формами туберкулеза лег-
ких приводит к 4-кратному нарастанию тит-
ров антител к серотипу H1N1 вируса гриппа А
у 76,39±3,55% пациентов, к серотипу H3N2 ви-
руса гриппа А � у 37,50±4,05% пациентов, к
вирусу гриппа В � у 55,56±4,16% пациентов.

4. В группе лиц исходно серонегатив-
ных по гриппу 4-кратное нарастание титров
антител к серотипам H1N1, H3N2 вируса грип-
па А и вирусу гриппа В наблюдается досто-
верно чаще (91,30±3,42% � 74,47±6,43% �
87,72±4,39%), чем в группе серопозитивных
по гриппу лиц (62,67±5,62% � 19,59±4,05%
� 34,48±5,13% соответственно), при
p<0,0001. Применение инактивированной
очищенной расщепленной гриппозной вак-
цины достоверно (p<0,0001) чаще приводит
к 4-х кратному приросту титров антител к ан-
тигенам вируса гриппа А (H1N1, H3N2) и виру-
су гриппа В (88,14 ± 4,25% � 62,71 ± 6,35% �
81,36 ± 5,11%) в сравнении с полимер-субъе-
диничной вакциной (68,24 ± 5,08% � 20,0 ±
4,36% � 37,65 ± 5,29% соответственно).

5. Применение инактивированных грип-
позных вакцин у больных туберкулезом лег-
ких не оказывает достоверного влияния на
уровень цитокинов (IL-2, IL-4) в сыворотках
крови больных туберкулезом легких
(390,26±20,42 пг/мл, 798,09±86,14 пг/мл и
397,20±19,14 пг/мл, 693,93±79,30 пг/мл до и
после вакцинации соответственно). Уровень
IFN-γ в сыворотках крови больных туберку-
лезом органов дыхания после применения
инактивированных гриппозных вакцин так-
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же достоверно не изменяется (71,21±11,54
пг/мл и 66,13±8,20 пг/мл).
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АНТИМИКРОБНАЯ  ЭФФЕКТИВНОСТЬ  АНТИСЕПТИЧЕСКОГО  СРЕДСТВА

ПРОФИЛАКТИЧЕСКОГО  НАЗНАЧЕНИЯ  «ВИТАСЕПТ-СКИ»

МИКЛИС Н.И.

УО «Витебский государственный ордена Дружбы народов медицинский университет»

Резюме. Целью работы было изучить антимикробную активность и микробиологическую чистоту
разработанного антисептического средства «Витасепт-СКИ».

Установлено, что при использовании антисептика «Витасепт-СКИ» в 100% концентрации при экспозиции 1 и
2 мин в качественном суспензионном тесте отмечалось отсутствие роста всех тест-культур микроорганизмов. В
количественном суспензионном тесте фактор редукции всех тест-культур микроорганизмов средства «Витасепт-
СКИ» при добавлении 20% лошадиной сыворотки и без нее при экспозициях 1 и 2 мин превышал 4 lg.

Для гигиенической антисептики рук выявлено, что «Витасепт-СКИ» в опыте «in vivo» проявляет RF тест-
культуры E.coli более 4 lg у всех 10-и пробантов.

При определении микробиологической чистоты в 1 см3 антисептика «Витасепт-СКИ» не обнаружены
аэробные бактерии и грибы, бактерии семейства Enterbacteriaceae, Р. aeruginosa и S. aureus.

Проведенные испытания антимикробной активности свидетельствуют, что разработанное средство «Витасепт-
СКИ» соответствует требованиям, предъявляемым к антисептическим средствам, и его можно применять для
обработки операционного и инъекционного поля пациентов и гигиенической обработки рук персонала в
организациях здравоохранения.

Ключевые слова: антисептика, «Витасепт-СКИ», фактор редукции, эффективность.

Abstract. The aim of this work was to study antimicrobial activity and microbiological cleanness of the new
developed antiseptic «Vitasept-SKI» for external application.

It is determined, that antiseptic «Vitasept-SKI» in the qualitative suspension test causes termination of growth of
all test cultures of microorganisms within 1 and 2 minutes. In the quantitative suspension test the reduction factor of all
test cultures of microorganisms of «Vitasept-SKI» exceeded 4 lg in working concentration on addition of 20% horse serum
and without it within 1 and 2 minutes.

The use of the given handwash for hygienic hands antisepsis resulted in more than 4 lg reduction factor of E.coli
test-culture. While testing microbiological cleanness microorganisms were not found out in 1 cm3 of antiseptic «Vitasept-
SKI».

The carried out tests of antimicrobial activity testify to the fact, that the developed remedy «Vitasept-SKI» conforms
to the antiseptics requirements and it can be applied for processing patients� operational and injection fields and personnel�s
hygienic processing of hands in organizations of public health service.

Успешная профилактика послеопераци-
онных инфекционных осложнений в
значительной мере связана с примене-

нием современных высокоактивных антисеп-

тических средств для обеззараживания кожи
операционного поля больного, рук хирургов
и медицинских сестер перед операцией, рук
медицинского персонала во время работы с
больными [1, 2, 3, 4, 5].

Антисептики � это средства, которые
уничтожают микроорганизмы и ингибируют
их рост на живых тканях, не вызывая повреж-

Адрес для корреспонденции:210023, г. Витебск, пр-т
Фрунзе, 27, Витебский государственный медицинский
университет, кафедра общей гигиены и экологии,
р.тел. 370-828. � Миклис Н.И.
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дений при нанесении на поверхности тела
или обрабатываемые ткани [6]. Антисептичес-
кие средства используют для лечения инфи-
цированных ран, антимикробной обработки
поверхности тела или его полостей.

Антисептики применяют как с профи-
лактической, так и с терапевтической целью.
В зависимости от назначения антисептиков
можно выделить профилактические средства
для гигиенической обработки рук персонала
и хирургов, предоперационной обработки
кожи, обработки кожи перед инъекцией или
хирургической манипуляцией; лекарственные
средства для лечения небольших повреждений
кожи, уничтожения и подавления патогенных
и условно-патогенных микроорганизмов при
инфекционных процессах в коже с целью пре-
дупреждения распространения процесса [7].

В соответствии с классификацией по
химическому составу антисептики подразде-
ляют на производные гуанидина, фенолы, кра-
сители, детергенты, галогено- и спиртосодер-
жащие соединения.

Хлоргексидина биглюконат обладает ши-
роким спектром антибактериального действия,
однако вирулицидная активность присуща толь-
ко его спиртовым растворам [1, 5, 7, 8].

Фенолы более активны при значениях
рН менее 7, обладают бактерицидным, но не
спороцидным действием. Основным недо-
статком фенолов как антисептиков является
токсичность [1, 5, 7, 8].

Красители применяются в форме водных
и спиртовых растворов: метиленовый синий,
бриллиантовый зеленый, этакридина лактат,
фурацилин [1, 5, 7, 8].

Детергенты обладают антимикробной
активностью в водных и спиртовых раство-
рах. Наиболее широкое применение для обра-
ботки рук медицинского персонала и опера-
ционного поля имеют четвертичные аммони-
евые соединения: бензалкониум хлорид, цет-
римид, катапол, церигель, дегмицид, декаме-
токсин и др. [1, 5, 7, 8].

Активность галогеносодержащих соеди-
нений пропорциональна способности отщеп-
лять элементарные галогены. Широко исполь-
зуют йод � раствор йода спиртовой, раствор

Люголя и йодофоры � комплексы йода и но-
сителя: йодинол, йодоформ, йодонат, йодопи-
рон и повидон-йод [1, 5, 7, 8].

Спирты (этанол, изопропанол, бутанди-
ол) убивают вегетативные формы бактерий,
но не споры. Благодаря летучести широко ис-
пользуются для обработки кожи перед инъек-
циями или хирургическими процедурами, как
правило, в 70% концентрации [1, 5, 7, 8].

К антисептикам профилактического на-
значения предъявляются определенные тре-
бования: препарат должен быстро обеззара-
живать кожу (не более 2,5 минут на один этап);
не должен вызывать аллергических реакций,
раздражения или сухости кожи; должен обла-
дать бактерицидным, вирулицидным, тубер-
кулоцидным и фунгицидным действиями, а
также обеспечивать моментальное и пролон-
гированное действие [1, 5, 8, 9].

Для антисептической обработки кожи и
рук в Республике Беларусь рекомендуется при-
менение йодоната 1%, йодопирона 1%, спир-
товой настойки йода 5%, хлоргексидина биг-
люконата в 70 % этиловом спирте 0,5%, раз-
личные спиртосодержащие средства с краси-
телями и денатурирующими добавками
«Инол», «Септоцид Р плюс», «Септоцид-си-
нерджи» и др. [10, 11].

Однако использование таких антисепти-
ков в педиатрической, неонатологической и
акушерско-гинекологической практике, а так-
же у лиц с высоким риском возникновения
аллергических реакций, больных бронхиаль-
ной астмой и другими аллергическими забо-
леваниями нежелательно вследствие возмож-
ных побочных явлений аллергического харак-
тера [9, 10, 13, 14]. Среди различных групп
вышеперечисленных химических соединений
наибольший интерес представляют алифати-
ческие спирты, что связано с их низкой сто-
имостью, бактерицидным и бактериостати-
ческим действием на грамположительные и
грамотрицательные бактерии, а также на мно-
гие виды грибов, вирусов, включая вирусы
парентеральных гепатитов и ВИЧ-инфекции
[5, 6, 9, 12]. Чаще всего применяются этило-
вый и изопропиловый спирты. В частности,
спирт этиловый 90%, 70% и 40% широко ис-
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пользуется самостоятельно и в составе мно-
гих антисептических средств. В высоких
концентрациях этанол обладает бактерицид-
ным и бактериостатическим действием, ме-
ханизм которого состоит в необратимой коа-
гуляции белков и мембранотропном дей-
ствии. Спирт этиловый 70% как антисептик
для обработки рук хирурга, операционного и
инъекционного поля является высокоактив-
ным антисептиком и, по сравнению с други-
ми антисептическими средствами, крайне
редко вызывает побочные явления аллерги-
ческого характера. В соответствующих кон-
центрациях спирты вызывают быстрое и зна-
чительное снижение уровня микробной об-
семененности кожи при аппликации спир-
тов на 15 сек [5, 6, 9, 12].

Спирт изопропиловый имеет такой же
спектр антимикробного действия, как и этанол,
его противомикробное действие начинает про-
являться при более низких концентрациях.
Изопропиловый и пропиловый спирты входят
в состав многих широко применяемых антисеп-
тических средств (септоцид, инол и др.). Од-
нако пропанол и изопропанол обладают выра-
женным раздражающим действием на кожу и
слизистые оболочки [5, 9, 13, 14].

Микробоцидное действие спиртов обус-
ловлено проникновением их в микробную
клетку и оказанием на нее деструктивного дей-
ствия, связанного с необратимой денатураци-
ей белка. Этот процесс приводит к разруше-
нию вторичной и третичной структур макро-
молекул, следствием чего являются необрати-
мые изменения их строения, механических,
физико-химических свойств и биологической
активности. Максимальные антимикробные
свойства спирты проявляют в концентрации
не ниже 70%. Применять спирты при концен-
трации выше 80% нецелесообразно, так как
они свертывают белок и не проникают в мик-
робную клетку. Спирты имеют широкий
спектр действия � бактерицидное, фунгицид-
ное, туберкулоцидное, вирулицидное и эколо-
гически безопасны [15].

Антибактериальная эффективность ан-
тисептических средств на основе этанола
обычно выше, чем антисептиков на основе

йода, хлоргексидина и триклозана [16, 17], и
спиртосодержащие антисептики более целе-
сообразны для обработки рук медицинского
персонала [18, 19]. Поскольку высокие концен-
трации этанола могут привести к шерохова-
тости кожи, используются гели на основе
спирта, которые не вызывают раздражение
кожи рук [20, 21]. В целом применение спир-
тосодержащих антисептиков менее дорогос-
тоящий метод по сравнению с традиционной
обработкой рук [22].

Для лечения воспалительных и других
заболеваний кожи и слизистых оболочек, ми-
озитов, невралгий, в качестве антисептичес-
ких, раздражающих и отвлекающих средств
широко применяются спиртовые растворы
йода 5% и 10% [5, 6, 9, 12]. Основным недо-
статком применения йодных растворов явля-
ются аллергические реакции (зуд, крапивни-
ца), ожоги при использовании у новорожден-
ных и детей до 1 года, появление жжения, сле-
зотечения при попадании на слизистые обо-
лочки глаз, выраженность красящих свойств
и окрашивание в желто-бурый цвет постель-
ного и нательного белья. Кроме того, как вод-
ный, так и спиртовой растворы йода на сол-
нечном свете разлагаются и теряют бактери-
цидные свойства, их нельзя комбинировать с
другими антисептиками и дезинфицирующи-
ми средствами. При обработке большой пло-
щади раневой поверхности и слизистых обо-
лочек возможна системная реабсорбция йода,
приводящая к нейтропении, изменению фун-
кциональной активности щитовидной желе-
зы. При длительном применении (более 7-10
дней) возможны явления йодизма, в т.ч. ме-
таллический привкус во рту, повышенное слю-
ноотделение, отеки век или гортани [5, 6, 8, 9,
12]. Применение указанных растворов неже-
лательно у лиц, чувствительных к йоду, при
обработке слизистых, операциях на щитовид-
ной железе, ЛОР-органах, в челюстно-лице-
вой хирургии.

В последнее время разработано отече-
ственное антисептическое средство «Вита-
септ-СКИ», содержащее спирт этиловый и
вспомогательное вещество йод, лишенное ука-
занных недостатков, рациональное примене-

ВЕСТНИК ВГМУ, 2010, ТОМ 9, №1



130

ние которого позволит снизить риск не толь-
ко возникновения экзогенной инфекции, но и
обсеменения больных внутрибольничными
штаммами бактерий, что является особенно
важным и экономически оправданным в ус-
ловиях постоянного роста резистентности
микроорганизмов. Наличие в средстве спир-
та обеспечивает быстроту антимикробного
эффекта, а присутствие дополнительного ак-
тивного вещества йода � пролонгирование
действия. Однако эффективность антисепти-
ка «Витасепт-СКИ» не изучена.

Цель данной работы � изучить антимик-
робную активность и микробиологическую
чистоту антисептического средства профилак-
тического назначения «Витасепт-СКИ».

Методы

Исследования проведены на базе мик-
робиологической лаборатории ГУ «Витебский
областной центр гигиены, эпидемиологии и
общественного здоровья». Выполнено 4 серии
опытов. В 1-й серии у «Витасепт-СКИ» изу-
чали антимикробную активность в качествен-
ном суспензионном методе в отношении стан-
дартных тест-культур микроорганизмов E.coli
ATCC 25922, S.aureus ATCC 25923,
P.aeruginosa ATCC 27853, P.mirabilis ATCC
14153, C.albicans АТСС 10231 стандартизо-
ванных до 109 КОЕ/см3 без белковой нагрузки
и в присутствии 20% лошадиной сыворотки
(ЛС) в течение 1 и 2 мин с нейтрализатором
3% ТВИН-80 [23, 24, 25].

Во 2-й серии определяли антимикроб-
ную активность «Витасепт-СКИ» в 100% (ра-
бочей) и 75% концентрации в количественном
суспензионном тесте без белковой нагрузки и
с добавлением 20% ЛС в отношении указан-
ных тест-культур микроорганизмов с нейтра-
лизатором 3% ТВИН-80 [23, 24, 25].

В 3-й серии изучали антимикробную
эффективность средства «Витасепт-СКИ» для
гигиенической обработки рук. Пальцы рук 10-
и пробантов контаминировали тест-культурой
E.coli ATCC 25922, стандартизованной до 109

КОЕ/см3, путем опускания пальцев на 1 мин в
стакан с взвесью тест-культуры, после высы-
хания проводили смывы в растворе нейтра-

лизатора, указанного выше. Затем проводили
высев на чашки со средой для контроля сте-
рильности. После обрабатывали руки анти-
септиком «Витасепт-СКИ», проводили смы-
вы и высев на чашки со средой для контроля
стерильности [24].

В 4-й серии определяли микробиологи-
ческую чистоту антисептического средства
«Витасепт-СКИ» на момент изготовления,
после 3 и 6 месяцев хранения в нормальных
условиях и при ускоренном хранении в тер-
мостате при температуре 42°С методом мем-
бранной фильтрации на устройствах фильтро-
вальных УФ-1. Через воронку фильтровали по
100 см3 препарата, нейтрализатор 0,5% леци-
тин, затем стерильный физиологический ра-
створ и мясо-пептонный бульон. Фильтры
переносили на кровяной агар, среду Сабуро и
помещали в термостат на 7 суток [25, 26].

Контролем служила вода очищенная.
Статистическая обработка данных реализова-
на на персональном компьютере IBM Intel
Pentium с помощью пакета статистических и
графических программ MS Excel.

Результаты и обсуждение

Результаты 1-й серии опытов показали,
что при использовании антисептика «Вита-
септ-СКИ» в 100% концентрации при экспо-
зиции 1 и 2 мин в качественном суспензион-
ном тесте отмечалось отсутствие роста всех
тест-культур микроорганизмов как без белковой
нагрузки, так и в присутствии ЛС (таблица 1).

Результаты 2-й серии опытов показали,
что 100% «Витасепт-СКИ» в количественном
суспензионном тесте без белковой нагрузки
проявлял достаточно высокий уровень анти-
микробной активности с фактором редукции
(RF) в отношении E.coli при экспозиции 1 мин
6,68 lg, экспозиции 2 мин � 7,03 lg, P.aeruginosa
� 5,53 lg и 6,3 lg, P.mirabilis � 6,21 lg и 6,21 lg,
S.aureus � 6,6 lg и 6,5 lg, C.albicans � 6,77 lg и
6,73 lg соответственно. В концентрации 75%
«Витасепт-СКИ» также проявлял высокую
антимикробную активность с RF в отношении
E.coli при экспозиции 1 мин 6,07 lg, экспози-
ции 2 мин � 6,3 lg, P.aeruginosa � 5,33 lg и 6,3
lg, S.aureus � 5,53 lg и 5,6 lg, C.albicans � 5,77 lg
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и 5,6 lg соответственно и P.mirabilis � 5,83 lg в
обеих экспозициях (таблица 2, рисунок 1).

Среднее значение RF всех тест-культур
при экспозиции 1 мин составило 6,4 при 100%
концентрации, 5,7 � при 75% концентрации.
Среднее значение RF при экспозиции 2 мин
составило 6,5 при 100% концентрации, 5,9 �
при 75% концентрации антисептика «Вита-
септ-СКИ». Среднее значение RF всех тест-
культур при двух исследуемых концентрациях

средства «Витасепт-СКИ» при экспозиции 1 мин
составило 6,24, медиана � 6,3, мода � 6,3, мак-
симальное значение � 7,03, минимальное зна-
чение � 5,6. Среднее значение RF всех тест-куль-
тур при 100% и 75% концентрациях «Витасепт-
СКИ» при экспозиции 2 мин составило 6,03,
медиана � 5,95, мода � 5,53, максимальное зна-
чение � 6,77, минимальное значение � 5,33.

Фактор редукции 100% средства «Вита-
септ-СКИ» при экспозиции 1 и 2 мин в ко-

Таблица 1 
Антимикробная активность средства «Витасепт-СКИ»  

в качественном суспензионном тесте без белковой нагрузки (СКИ)  
и с белковой нагрузкой (СКИ+ЛС) по отношению к типовым тест-культурам 

Тест-культуры 

Наименование 
образца 
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СКИ - - - - - - - - - - 
СКИ + ЛС - - - - - - - - - - 
Контроль + + + + + + + + + + 
Экспозиция 1 мин 2 мин 
Примечание: (-) � отсутствие роста тест-культур, (+) � рост тест-культур микроорганизмов. 
 

Рис.1. Антимикробная активность средства «Витасепт-СКИ» при 100% и 75% концентрации в
количественном суспензионном тесте без белковой нагрузки по отношению к типовым тест-

культурам при экспозиции 2 мин.
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личественном суспензионном тесте с добав-
лением 20% ЛС в отношении использован-
ных музейных штаммов составлял в отноше-
нии E.coli в экспозициях 1 мин и 2 мин � 5,13
lg, P.aeruginosa � 4,4 lg, P.mirabilis � 4,43 lg,
S.aureus � 6,51 lg, C.albicans � 7,3 lg. При 75%
концентрации средства «Витасепт-СКИ» RF
в отношении E.coli при экспозиции 1 мин со-
ставил 4,4 lg, экспозиции 2 мин � 4,7 lg,
P.aeruginosa � 4,4 lg и 6,0 lg, P.mirabilis � 4,23
lg и 4,4 lg, S.aureus � 5,18 lg и 5,38 lg, C.albicans
� 5,53 lg и 6,0 lg соответственно (таблица 3,
рисунок 2).

Среднее значение RF всех тест-культур
при экспозиции 1 мин составило 5,6 при
100% концентрации, 4,8 � при 75% концент-
рации. Среднее значение RF при экспозиции
2 мин составило 5,5 при 100% концентрации,
5,3 � при 75% концентрации средства «Ви-
тасепт-СКИ».

Среднее значение RF всех тест-культур
при двух исследуемых концентрациях средства
«Витасепт-СКИ» при экспозиции 1 мин соста-
вило 5,15, медиана � 4,78, мода � 4,4, макси-
мальное значение � 7,3, минимальное значение

� 4,23. Среднее значение RF всех тест-культур
при 100% и 75% концентрациях «Витасепт-
СКИ» при экспозиции 2 мин составило 5,43,
медиана � 5,25, мода � 4,4, максимальное зна-
чение � 7,3, минимальное значение � 4,4.

Результаты 3-й серии опытов показали,
что антисептик «Витасепт-СКИ» в 100% кон-
центрации у всех 10-и пробантов вызывал RF
тест-культуры кишечной палочки более 4 lg
(таблица 4). Среднее значение RF у всех про-
бантов составило 5,33, медиана � 5,2, макси-
мальное значение � 6,69, минимальное значе-
ние � 4,47.

В 4-й серии опытов в 1 см3 антисептика
«Витасепт-СКИ» не обнаружены аэробные
бактерии и грибы, бактерии семейства
Enterobacteriaceae, Р.aeruginosa и S.aureus
(таблица 5).

Результаты исследования показали, что
при использовании антисептика «Витасепт-
СКИ» в качественном суспензионном тесте от-
мечалось отсутствие роста всех музейных тест-
культур микроорганизмов в течение 1 и 2 мин.

В количественном суспензионном тесте
фактор редукции тест-культур средства «Ви-

Таблица 2 
Антимикробная активность средства «Витасепт-СКИ»  

в количественном суспензионном тесте без белковой нагрузки по отношению  
к типовым тест-культурам при экспозиции 1 мин 

Экспозиция 1 мин Тест-культура Наименование образца КОЕ/см3 log RF 
СКИ-100% 25 1,39 6,68 
СКИ-75% 100 2 6,07 E. coli 
Контроль 1,2×108 8,07  
СКИ-100% 10 1 6,6 
СКИ-75% 120 2,07 5,53 S. aureus 
Контроль 4×107 7,6  
СКИ-100% 75 1,87 5,53 
СКИ-75% 120 2,07 5,33 P. aeruginosa 
Контроль 2,8×107 7,4  
СКИ-100% 50 1,69 6,21 
СКИ-75% 120 2,07 5,83 P. mirabilis 
Контроль 8×107 7,9  
СКИ-100% 20 1,3 6,77 
СКИ-75% 200 2,3 5,77 C. albicans 
Контроль 1,2×108 8,07  

Примечание: СКИ-100% � «Витасепт-СКИ» в 100% концентрации, СКИ-75 % � Витасепт-СКИ» в 
75% концентрации. 
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Таблица 3 
Антимикробная активность средства «Витасепт-СКИ»  

в количественном суспензионном тесте в присутствии 20% лошадиной сыворотки  
по отношению к типовым тест-культурам при экспозиции 1 мин 

Экспозиция 1 мин Тест-культура Наименование образца КОЕ/см3 log RF 
СКИ-100% 15 1,17 5,13 
СКИ-75% 80 1,9 4,4 E. coli 
Контроль 2×106 6,3  
СКИ-100% 15 1,17 6,51 
СКИ-75% 360 2,5 5,18 S. aureus 
Контроль 4,8×107 7,68  
СКИ-100% 40 1,6 4,4 
СКИ-75% 40 1,6 4,4 P. aeruginosa 
Контроль 1×106 6  
СКИ-100% 75 1,87 4,43 
СКИ-75% 120 2,07 4,23 P. mirabilis 
Контроль 2×106 6,3  
СКИ-100% 10 1 7,3 
СКИ-75% 600 2,77 5,53 C. albicans 
Контроль 2×108 8,3  

Примечание: СКИ-100% � «Витасепт-СКИ» в 100% концентрации, СКИ-75 % � «Витасепт-СКИ» в 
75% концентрации. 
 

Рис.2. Антимикробная активность средства «Витасепт-СКИ» при 100% и 75% концентрации
в количественном суспензионном тесте в присутствии 20% лошадиной сыворотки по отношению

к типовым тест-культурам при экспозиции 2 мин.
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тасепт-СКИ» при всех изученных режимах
превышал 4 lg. При добавлении 20% ЛС «Ви-
тасепт-СКИ» обладал достаточным уровнем
антимикробной активности в рабочей концен-
трации по отношению к типовым тест-куль-
турам микроорганизмов (RF > 6 lg). В 75% кон-
центрации антисептического средства «Вита-
септ-СКИ» как в присутствии белковой на-
грузки, так и без нее фактор редукции соста-
вил более 4 lg.

При гигиенической обработке рук выяв-
лено, что данное средство в опыте «in vivo» RF
в отношении тест-культуры E.coli ATCC 25922
составил более 4 lg у всех 10-и пробантов.

При определении микробиологической
чистоты не обнаружены аэробные бактерии
и грибы, бактерии семейства Entero-

bacteriaceae, Р.aeruginosa и S.aureus в 1 см3

антисептика «Витасепт-СКИ».
Полученные результаты позволяют зак-

лючить, что антисептическое средство «Вита-
септ-СКИ» является эффективным и обладает
высокой антимикробной активностью. Следу-
ет отметить, что разработанное средство ха-
рактеризуется улучшенными физико-химичес-
кими показателями, отсутствием сенсибили-
зирующего действия, низкой интенсивностью
окрашивания, позволяет визуализировать об-
рабатываемую кожу и облегчает отстирыва-
ние постельного и нательного белья больных,
спецодежды медицинского персонала. Оно
легко смывается с кожи рук персонала после
работы, не вызывает ожоги кожи, может ус-
пешно использоваться в акушерско-гинеколо-

Таблица 4 
Антимикробная активность «Витасепт-СКИ» для гигиенической обработки рук  

по отношению к типовой тест-культуре E.coli 

Витасепт-СКИ  
До обработки После обработки 

Пробанты 

КОЕ/см3 lg КОЕ/см3 lg 
RF 

1 3×108 8,47 90  1,95 6,52 
2 3×108 8,47 1500 3,17 5,3 
3 2×107 7,3 150 2,17 5,13 
4 5×106 6,69 0 0 6,69 
5 2,5×106 6,39 50 1,69 4,7 
6 1,5×107 7,17 250 2,39 4,78 
7 2×108 8,3 750 2,87 5,43 
8 2×107 7,3 80 1,9 5,4 
9 3×107 7,47 1000 3 4,47 

10 2×106 6,3 25 1,39 4,91 
 

Таблица 5 
Микробиологическая чистота «Витасепт-СКИ» 

Наименование 
образца 

Общее число 
бактерий в 1см3 

Бактерии сем. 
Enterobacteriaceae в 

1 см3 

P. aeruginosa  
в 1 см3 S. aureus в 1 см3 

СКИ-1 0 Не обнар. Не обнар. Не обнар. 
СКИ-2 0 Не обнар. Не обнар. Не обнар. 
СКИ-3 0 Не обнар. Не обнар. Не обнар. 
СКИ-4 0 Не обнар. Не обнар. Не обнар. 
СКИ-5 0 Не обнар. Не обнар. Не обнар. 

Примечание: СКИ-1 � «Витасепт-СКИ» после изготовления; СКИ-2 � «Витасепт-СКИ» после 3 
мес. хранения в нормальных условиях; СКИ-3 � «Витасепт-СКИ» после 3 мес. хранения при t 
42°C; СКИ-4 � «Витасепт-СКИ» после 6 мес. хранения в нормальных условиях; СКИ-5 � 
«Витасепт-СКИ» после 6 мес. хранения при t 42°C.  
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гической, неонатологической, педиатрической
и хирургической практике. Целесообразно ис-
пользование профилактического средства «Ви-
тасепт-СКИ» для обработки операционного и
инъекционного поля пациентов и гигиеничес-
кой обработки рук персонала в организациях
здравоохранения.

Заключение

1. В отношении стандартных тест-куль-
тур «Витасепт-СКИ» обладает выраженной
антимикробной активностью и является эф-
фективным антисептиком с фактором редук-
ции при экспозиции 1 мин выше 6 lg.

2. При гигиенической обработке рук
средство «Витасепт-СКИ» профилактичес-
кого назначения обусловливает фактор ре-
дукции тест-культуры кишечной палочки
более 4 lg.

3. «Витасепт-СКИ» является микробио-
логически чистым, не содержит аэробные бак-
терии и грибы, бактерии семейства
Enterobacteriaceae, Р. aeruginosa и S. aureus.

4. Разработанное средство профилакти-
ческого назначения «Витасепт-СКИ» соответ-
ствует требованиям, предъявляемым к анти-
септическим средствам, и его можно приме-
нять для обработки операционного и инъек-
ционного поля пациентов и гигиенической
обработки рук персонала в организациях здра-
воохранения.
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ОБОСНОВАНИЕ  ГИГИЕНИЧЕСКИХ  КРИТЕРИЕВ  ОЦЕНКИ

ПРОМЫШЛЕННЫХ  ПРЕДПРИЯТИЙ  КАК  ИСТОЧНИКОВ  ЗАГРЯЗНЕНИЯ

АТМОСФЕРНОГО  ВОЗДУХА  ДЛЯ  КОРРЕКТИРОВКИ  РАЗМЕРОВ

САНИТАРНО � ЗАЩИТНЫХ  ЗОН

ШЕВЧУК Л.М.

ГУ «Республиканский научно-практический центр гигиены»

Резюме. В настоящее время атмосферный воздух интенсивно загрязняется выбросами стационарных и
передвижных источников. В предупреждении вредного влияния выбросов на здоровье населения важное значение
имеет санитарно-защитная зона. Разработана научная методика определения классов опасности и оптимальных
размеров санитарно-защитных зон современных промышленных предприятий, производств и объектов с учетом их
расположения, мощности, технологических особенностей, объёма и состава выбросов. Проведена экспертная оценка
изменений качественного пространственного состава атмосферного воздуха под влиянием загрязняющих
химических веществ. В статье приведены данные, полученные при исследовании 32 территориальных комплексов,
включающих предприятия различного профиля. На основании результатов проведенных исследований сделан вывод
о возможности корректировки санитарно-защитных зон для 29 предприятий, а для двух производств установлены
зоны сложной геометрической формы.

Ключевые слова: атмосферный воздух, промышленное предприятие, санитарно-защитная зона, критерии
оценки, источники загрязнения.

Abstract. Nowadays the atmospheric air is intensively polluted by the emissions of stationary and mobile sources.
In the prevention of emissions harmful influence on population�s health the sanitary-protective zone is of great value. The
scientific technique to determine classes of danger and optimum size of sanitary-protective zones (SPZ) of modern
industrial enterprises, factories and objects was developed with regard to their location, capacity, technological features,
volume and composition of emissions. The expert estimation of changes in qualitative spatial composition of atmospheric
air under the influence of polluting chemical substances was carried out. In this article the data received during the
research of 32 territorial complexes, including enterprises of various type are presented. On the basis of the results of the
carried out researches the conclusion about the possibility of sanitary-protective zone correction for 29 enterprises was
made, and for two factories zones of complex geometrical form were established.

Осознавая всю важность чистого возду-
ха для жизни человека, Всемирная
организация здравоохранения (ВОЗ)

особо подчеркивает, что свободный доступ к
воздуху приемлемого качества относится к
числу основных прав человека [1].

Естественное загрязнение воздуха вы-
зывается различными биотическими и абио-
тическими источниками, образующими есте-
ственные фоновые концентрации, которые
меняются в зависимости от типа местных ис-
точников или специфических погодных ус-
ловий. Антропогенное загрязнение воздуха
увеличивается вследствие широкого исполь-
зования ископаемого топлива в качестве ис-
точника энергии, роста производства и при-
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менения химикатов и, соответственно, про-
исходит накопление информации о его пагуб-
ном воздействии на здоровье человека и ок-
ружающую среду [2, 3].

В 90-е годы ХХ века в Республике Бела-
русь прослеживалось сокращение объема выб-
росов загрязняющих химических веществ, од-
нако начиная с 2003 г. наметилась тенденция к
увеличению количества выбросов. Так, в 2000
г. выбросы загрязняющих веществ в атмосферу
составили 1341,0 тыс. т, в 2005 г. � 1418,0 тыс.
т, в 2008 г. � 1597,0 тыс. т [2]. Следует отме-
тить, что в 2008 г. газообразные и жидкие выб-
росы составили 87,9% (348,7 тыс. т), твердые
вещества � 12,1% (47,4 тыс. т), при этом наи-
больший объем выбрасываемых химических
веществ приходился на долю углеводородов
(111,9 тыс. т), оксида углерода (88,5 тыс. т), ди-
оксида серы (64,0 тыс. т), диоксида азота (54,7
тыс. т), пыли неорганической, содержащей ди-
оксид кремния менее 70% (20,0 тыс. т). Коли-
чество городов с повышенными и высокими
уровнями загрязнения атмосферного воздуха
выросло с 5 в 2001 г. до 9 в 2004-2007 гг. В Го-
меле и Речице в три последних года загрязне-
ние атмосферного воздуха квалифицировалось
как высокое, в гг. Витебск, Гродно, Брест, Но-
вополоцк, Полоцк, Орша, Светлогорск � чаще
как повышенное, нежели низкое [2].

Количество выбросов загрязняющих ве-
ществ в атмосферный воздух от стационарных
источников в расчете на одного жителя Рес-
публики Беларусь увеличилось с 39 кг в 2000
г. до 41 кг в 2008 г. При этом в Витебской и
Гомельской областях, где сосредоточены пред-
приятия электроэнергетики, нефтеперераба-
тывающей, топливной, химической и нефте-
химической промышленности, в 2008 г. на
одного жителя количество выбросов составило
86 кг и 59 кг соответственно.

Отмечается прямое воздействие атмос-
ферных загрязнителей на растения, животных
и почву, сказывающееся на структуре и функ-
ционировании экосистем, включая их способ-
ность к саморегуляции. Кроме того, осажде-
ния атмосферных загрязнителей на объектах
окружающей среды и поглощение их растени-
ями и животными приводит к проникнове-
нию химических веществ в пищевую цепь или

попаданию в питьевую воду, и, следователь-
но, служит дополнительным источником воз-
действия на человека, его здоровье и влияет
на качество жизни [3, 4, 5].

По данным ВОЗ, воздействие загрязнен-
ного атмосферного воздуха ежегодно приво-
дит в мире к смерти от 200 до 570 тыс. чело-
век и на долю этого фактора приходится око-
ло 0,4-1,1% всех случаев смерти в год. В слу-
чае воздействия загрязненного атмосферного
воздуха показатели общей смертности возра-
стают на 17-26%, одновременно с этим рас-
тут показатели детской смертности, смертно-
сти от рака легких, сердечно�сосудистых и
респираторных заболеваний, продолжитель-
ность жизни сокращается на 1-2 года [3, 5, 6].

Загрязнители атмосферного воздуха мо-
гут оказывать раздражающее действие, вызы-
вать неприятный запах, острые или хроничес-
кие токсические эффекты [1, 7].

По мере совершенствования технологии
производства и способов очистки выбросов
в атмосферу роль санитарно�защитных зон
(СЗЗ) промышленных предприятий уменьши-
лась. Вместе с тем в нашей стране удельный
вес уловленных (обезвреженных) загрязняю-
щих веществ от стационарных источников в
общем количестве этих веществ составил толь-
ко 87% в 2000 г. и 88% в 2008 г. Поэтому орга-
низация СЗЗ как метод рассеивания призем-
ных концентраций до нормативных (безопас-
ных) значений не теряет своей актуальности
[3, 5].

До настоящего времени основой разме-
щения промышленных объектов на террито-
рии населенных пунктов являлась санитарная
классификация типовых производств и свя-
занная с ней жесткая система размеров СЗЗ
[4, 5, 8, 9, 10].

Цель исследования � разработка рацио-
нальной методики определения классов опас-
ности и оптимальных размеров СЗЗ промыш-
ленных предприятий.

Методы

Для получения объективных и достовер-
ных результатов при оценке влияния химичес-
ких веществ в атмосферном воздухе на здоро-
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вье населения были проведены исследования
проектных материалов по обоснованию раз-
меров СЗЗ различных предприятий, произ-
водств и объектов с учетом их расположения,
мощности, технологических особенностей,
объёма и состава выбросов, экспертная оцен-
ка изменений качественного пространствен-
ного состава атмосферного воздуха под влия-
нием загрязняющих химических веществ, а
также изучено состояние здоровья населения,
проживающего вблизи СЗЗ предприятий с
эколого-эпидемической оценкой риска воздей-
ствия загрязняющих химических веществ на
здоровье людей.

Всего исследовано 32 территориальных
комплекса, включающих 14 групп предприя-
тий, сооружений и иных объектов, включен-
ных в современную санитарную классифика-
цию: химические производства, строительная
промышленность, обработка древесины, об-
работка животных продуктов, обработка пи-
щевых продуктов и вкусовых веществ, сельс-
кохозяйственные производства, сооружения
санитарно-технические, транспортной инфра-
структуры, объекты коммунального назначе-
ния, спорта, торговли и др.

Результаты и обсуждение

На основании результатов собственных
исследований разработана оригинальная ме-
тодика определения классов опасности и оп-
тимальных размеров СЗЗ промышленных
предприятий, включающая следующие этапы:

1. Санитарно-гигиеническая экспертиза
документации (перечень объектов и произ-
водств � источников загрязнения атмосферы;
характеристика источников выброса (размеры,
высота, расположение); перечень вредных
веществ, выбрасываемых в атмосферу, класс
их опасности; перечень комбинаций вредных
веществ с суммирующим вредным воздей-
ствием, класс их опасности; количество заг-
рязняющих веществ, выбрасываемых в атмос-
феру; интенсивность и параметры выбросов;
приземные концентрации загрязняющих ве-
ществ на территории объекта, на границе СЗЗ
и на прилегающей селитебной территории;
величина валовых выбросов загрязняющих

веществ от организованных и неорганизован-
ных источников по отдельным производствам
и в целом по предприятию; параметры воз-
можных залповых и аварийных выбросов).

2. Санитарно-гигиеническая экспертиза
категории сложности проекта предельно-до-
пустимого выброса (ПДВ) по критериям ва-
лового выброса, количества источников выб-
росов, наличия и количества установок пыле-
газоочистки, уровня воздействия выбросов
загрязняющих веществ в атмосферу токсич-
ных, сильнодействующих ядовитых, канцеро-
генных, терратогенных, мутагенных веществ,
относящихся к 1-му классу опасности.

3. Расчет суммарного показателя загряз-
нения атмосферного воздуха и гигиеническая
оценка степени загрязнения атмосферного
воздуха на прилегающей территории по рас-
четным концентрациям (на границе норматив-
ной и проектной СЗЗ, в жилой зоне, на гра-
нице промышленной площадки предприятия).

4. Оценка риска развития неканцероген-
ных (потенциальный риск рефлекторного дей-
ствия, потенциальный риск хронического воз-
действия, коэффициент опасности, индекс
опасности) и канцерогенных эффектов.

5. Расчет относительного показателя
опасности предприятия (ОП), учитывающий
массу выброса каждого компонента, количе-
ство загрязняющих веществ, предельно допу-
стимую концентрацию (ПДК) среднегодовую,
класс опасности вещества.

6. Определение степени опасности
предприятия (объекта) и соответствующего
ему размера СЗЗ по дифференцированной
шкале.

Гигиеническая оценка степени опасно-
сти загрязнения атмосферного воздуха при
одновременном присутствии нескольких вред-
ных химических веществ в воздухе проводит-
ся по величине суммарного показателя загряз-
нения «Р», учитывающего кратность превы-
шения ПДК, класс опасности вещества, коли-
чество совместно присутствующих загрязни-
телей в атмосфере.

Оценка риска развития неканцероген-
ных эффектов проводится на основе расчета
следующих показателей: потенциального рис-
ка рефлекторного действия, потенциального
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риска хронического воздействия, коэффициен-
та опасности, индекса опасности.

Расчет относительного показателя опас-
ности предприятия (ОП), учитывающий мас-
су выброса каждого компонента, количество
загрязняющих веществ, ПДК среднегодовую,
класс опасности вещества выполняется по
формуле:

                                                      

где ОП � относительный показатель
опасности предприятия;

Vi � объем или масса выброса каждого
компонента или i-того вещества (т в год);

n � количество загрязняющих веществ,
входящих в состав выбросов предприятия;

ПДКСГ � среднегодовые предельно допу-
стимые концентрации i-того вещества (мкг/м3).

Класс опасности предприятия и расчет-
ный размер СЗЗ определялся по дифференци-
рованной шкале, на основании данных о ве-
личине суммарного объема выбросов в атмос-
ферный воздух (т/год) и установленного зна-
чения ОП (таблица 1).

Результаты проведенных исследований
позволяют считать разработанную методику

определения классов опасности и оптималь-
ных размеров СЗЗ промышленных предприя-
тий рациональной, в пользу чего свидетель-
ствуют данные литературы [1, 3, 4, 5, 6, 7, 8,
10, 11]. Согласно полученным результатам, ве-
личина зоны повышенного риска для здоро-
вья населения превышает размер норматив-
ной СЗЗ (3%) или расчетный размер совпада-
ет с базовым размером СЗЗ (6%).

Для значительной группы предприятий,
которые за счет реконструкции и внедрения
новых технологий уменьшили величину ва-
лового выброса загрязняющих веществ в ат-
мосферу, установлено значительное снижение
концентрации химических веществ в атмос-
ферном воздухе как на границе СЗЗ, так и на
прилегающей селитебной территории, при-
чем в ряде случаев по отдельным веществам
концентрация на границе расчетной СЗЗ со-
ставила менее 0,1 ПДКмр. Степень загрязне-
ния атмосферного воздуха во всех расчетных
точках предприятий оценена как «допусти-
мая». Как следствие, риск для здоровья насе-
ления, проживающего вблизи СЗЗ данных
предприятий, оценен как «приемлемый». Ин-
декс опасности имел значение «минималь-
ный», что по критериям риска для здоровья

 

Таблица 1 
Дифференцированная шкала оценки класса опасности предприятия 

Класс 
пред-
приятия 

 

Степень опасности 
предприятия  

 

Суммарный объем 
выбросов в 
атмосферный 
воздух, т/год 

Показатель 
опасности 
предприятия 

(ОП) 

Размеры СЗЗ, м 

I 
 

Чрезвычайно опасные  100000 � 500000 >1000,0 1000 и более 

>600,0 � 1000,0 901�1000 
>300,0 � 600,0 651 � 900 

II Высокоопасные 10000 � <100000 

>100,0 � 300,0 501 � 650 
>60,0 � 100,0 401 � 500 
>30,0 � 60,0 301 � 400 

III Опасные 100 � <10000 

>1,0 � 30,0 201 � 300 
>0,60 � 1,0 151 � 200 
>0,30 � 0,60 101 � 150 

IV Умеренноопасные 0,5 � <100 

>0,01 � 0,30 51 � 100 
>0,005 � 0,01 31 � 50 
0,001 � 0,005 11 �30 

V Малоопасные 0,01 � <0,5 

<0,001 0 �10  
 

ГИГИЕНИЧЕСКИЕ КРИТЕРИИ ОЦЕНКИ ПРОМЫШЛЕННЫХ ПРЕДПРИЯТИЙ

∑=
n

1 СГ

1

ПДК

V
ОП , 
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населения соответствует фоновому уровню
заболеваемости. Совершенно очевидно, что
для указанных предприятий целесообразно
сокращение размеров СЗЗ.

Результаты проведенных исследований
свидетельствуют о возможности корректиров-
ки СЗЗ для 29 предприятий в сторону умень-
шения. Их них 17 предприятий (59%) пере-
шли в более безопасный класс. Следует отме-
тить, что для 3 предприятий, отнесенных к V
классу, граница СЗЗ совпадает с границей про-
мышленной площадки. На каждом из этих
предприятий приоритетными источниками
выброса являются организованные источни-
ки, оборудованные эффективными системами
пылегазоулавливания.

Заключение

Анализ полученных результатов иссле-
дования позволяет заключить, что мощность
предприятия, состав выбросов в атмосферу и
степень риска для здоровья населения загряз-
няющих химических веществ являются адек-
ватными критериями для его гигиенической
оценки и корректными для дифференцирован-
ной шкалы и расчета оптимальной санитар-
но-защитной зоны. Полученные результа-
ты целесообразно использовать в практичес-
кой деятельности врачей-гигиенистов.

Из вышесказанного можно сделать сле-
дующие выводы:

1. Гигиеническими критериями, позво-
ляющими адекватно оценить класс опаснос-
ти предприятия и установить оптимальный
размер его санитарно-защитной зоны, явля-
ются мощность предприятия, качественный и
количественный компонентный состав выб-
росов в атмосферу, значения предельно допу-
стимых концентраций химических веществ в
выбросах, степень риска для здоровья населе-
ния загрязняющих химических веществ.

2. Расчетный размер санитарно-защит-
ной зоны является оптимальным и может быть
определен для предприятия любой отрасли
промышленности.

3. Разработанная методика определения
классов опасности предприятий, производств
и установления оптимальных размеров их са-

нитарно-защитных зон может быть использо-
вана в практике предупредительного и текущего
санитарного надзора для научного обоснова-
ния размеров санитарно-защитных зон дей-
ствующих и реконструируемых предприятий.

Литература

1. Филонов, В.П. Эколого-эпидемиологическая оценка
риска для здоровья человека качества атмосферы/
В.П. Филонов, С.М. Соколов, Т.Е. Науменко. � Минск:
Транстэкс, 2001. � 187 с.

2. Логинов, В.Ф. Экологические угрозы и их послед-
ствия/ В.Ф.Логинов // Экологич. вестн. �2007. � № 1.
� С. 16-25.

3. Новиков С.М. Оценка ущерба здоровью населения
Москвы от воздействия взвешенных веществ в ат-
мосферном воздухе / С.М.Новиков // Гигиена и са-
нитария. � 2009. � № 6. � С. 41-43.

4. Пинигин, М.А. Организация санитарно-защитных зон
/ М.А. Пинигин// Экология производства. � 2005. �
№7. � С. 25-33.

5. Гильденскиольд, С.Р. Основы гигиенической
оптимизации окружающей среды и охрана здоро-
вья населения промышленного города: автореф.
дис. ... докт. мед. наук: 14.00.07: / С.Р. Гильденски-
ольд; Моск. мед. акад. им И.М. Эрисмана. � М.,
1996. � 46 с.

6. Экологическая экспертиза : учеб. пособие для сту-
дентов высш. учеб. заведений / В.К. Донченко [ и
др.]; под общ. ред. проф. В.М. Питулько. � М.: Ака-
демия, � 2006. � 480с.

7. Андреев, Г.С. Система контроля окружающей
среды Сибирского химического комбината/
 Г.С. Андреев, А.И. Малышкин// Бюл. сибирской
медицины: науч.-практ. журн. � Томск: СГМУ. �
2005. �Том 4. � № 2. � С.117-123.

8. Пинигин, М.А. Критерии и принципы установления
размеров санитарно-защитных зон промышленных
предприятий /М.А. Пинигин// Современные про-
блемы профилактической медицины, среды обита-
ния и здоровья населения промышленных регио-
нов России. � Екатеринбург, 2004. � С. 97-102.

9. Некрасова, Г.И. Классификация опасности промыш-
ленных предприятий на новой методической осно-
ве / Г.И.Некрасова // Гигиена и санитария. � 2006. �
№ 5. � С.95-98.

10. Пинигин, М.А. Определение опасности предприя-
тия и ширины его санитарно-защитной зоны с по-
мощью номограммы / М.А. Пинигин // Гигиена и
санитария. � 2005. � № 5. � С. 19-20.

11. Киселев, А.В. Обоснование системы оценки риска
здоровью в гигиеническом мониторинге промыш-
ленного города: автореф. дис. ... докт. мед. наук:
14.00.07/ А.В. Киселев; СПб. мед. акад. последип.
образ. � СПб, 2000. � 43 с.

Поступила 22.02.2010 г.
Принята в печать 04.03.2010 г.

ВЕСТНИК ВГМУ, 2010, ТОМ 9, №1



142

СОСТОЯНИЕ  ТКАНЕЙ  МАРГИНАЛЬНОГО  ПЕРИОДОНТА

ПРИ  ХРОНИЧЕСКОМ  СТРЕССЕ  ЗАВИСИТ  ОТ  ТИРЕОИДНОГО СТАТУСА

ОРГАНИЗМА

КОРЕНЕВСКАЯ Н.А., ГОРОДЕЦКАЯ И. В.

УО «Витебский государственный ордена Дружбы народов медицинский университет»

Резюме. В опытах на 190 половозрелых белых крысах-самцах линии Вистар массой 200-250 г изучено влияние
изменения тиреоидного статуса (с одной стороны, введение тиреостатика мерказолила в дозе 1,2 мг/100 г массы
тела в течение 14 дней, затем до окончания эксперимента в половинной дозе; с другой � введение L-тироксина в
повышающих уровень эндогенных йодтиронинов в крови до верхних границ физиологических колебаний дозах 5,0-
8,0 мкг/кг массы в течение 28 дней, затем в половинной дозе) на состояние тканей маргинального периодонта,
оцениваемое по степени рецессии десны, атрофии альвеолярного отростка и подвижности зубов, при хроническом
стрессе (модель перенаселенности � содержание животных по 18 особей в клетках размером 20х30х40 см в течение
1, 2 и 3 месяцев). Установлено, что гипотиреоз усугубляет вызванные стрессом изменения околозубных тканей,
тогда как малые дозы тироксина ограничивают их.

Ключевые слова: стресс, периодонт, тиреоидные гормоны.

Abstract. In experiments on 190 adult male Vistar rats with the mass of 200-250g we have studied the influence of
thyroid status changes (on the one hand, introduction of thyroid gland suppressor mercazolil 1,2 mg/100 g body weight
during 14 days, then in half dose up to the end of the experiment and on the other hand � L-thyroxin in the doses which
increase the level of endogenous iodothyronines concentration in blood to the upper borders of physiological oscillation
� 5,0-8,0 mkg/kg body weight during 28 days and after that in half dose) on the condition of marginal periodontium tissues
assessed by gum recession degree, alveolar bone atrophy and teeth mobility under chronic stress (model of congestion �
18 animals housing in cage with the size of 20x30x 40 cm during 1, 2 and 3 months). It has been found out that hypothyroidism
enhances stress induced changes in periodontium, while low thyroxin doses restrain them.

Поиск способов повышения устойчиво-
сти и изучение механизмов приспо-
собления организма к изменяющимся

условиям среды являются одними из наибо-
лее актуальных направлений современных
научных исследований в области стресса [1,
2, 3], провоцирующего возникновение подав-
ляющего числа заболеваний человека [4], в том
числе и стоматологических [5], среди которых
наиболее велика распространенность заболе-

ваний тканей периодонта: гингивит наблю-
дается у 50% подростков в возрасте 18-19 лет,
периодонтит у лиц в возрасте старше 35 лет
выявляется в 80-100% случаев и служит ос-
новной причиной потери зубов [6]. Среди фак-
торов, влияющих на состояние тканей и орга-
нов полости рта, важное значение принадле-
жит гормональному фону организма [7], в том
числе тиреоидному статусу. Установлено, что
при гипертиреозе в 100% случаев регистри-
руются поражение зубов кариесом и патоло-
гия пародонта, учащается появление дефектов
зубных рядов [8]. У пациентов с первичным

Адрес для корреспонденции:210015, Витебск, пр-т
Московский, 22-1,  р. тел. 37-07-54, моб.8(033) 610-49-
82. � Кореневская Н.А.
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гипотиреозом, как правило, наблюдается хро-
нический генерализованный маргинальный
периодонтит, характеризующийся пролонги-
рованным латентным течением и клиничес-
кими проявлениями в виде рецессии десны,
выраженной потери тканей периодонта [9].
При этом выявляются характерные особенно-
сти цитологической картины: умеренная лей-
коцитарная инфильтрация, отсутствие имму-
нокомпетентных клеток, признаки кандидоза,
свидетельствующие об угнетении местных за-
щитных реакций и прогрессировании деструк-
тивного процесса в периодонтальном комп-
лексе, в котором при цитоморфометрическом
исследовании обнаруживаются признаки вя-
лотекущего воспалительного патологическо-
го процесса [10]. Вместе с тем, нарушения фун-
кции щитовидной железы встречаются у 10%
всего населения [11, 12] и более чем у 30% на-
селения Республики Беларусь [13], в которой
тиреоидная патология (различные формы
гипо- и гипертиреоза, аутоимммунные и он-
кологические поражения щитовидной желе-
зы) по своей суммарной частоте в популяции
выходит на первое место среди эндокринной
патологии и продолжается ее рост, связанный
с ухудшением экологической обстановки, обус-
ловленным природным йодным дефицитом и
последствиями катастрофы на ЧАЭС [14]. Все
вышесказанное определяет актуальность изу-
чения влияния тиреоидного статуса на ткани
полости рта при стрессе. В реальных услови-
ях существования на организм оказывается
хроническое стрессорное воздействие.

Цель настоящего исследования � выяс-
нить значение тиреоидных гормонов в изме-
нении тканей маргинального периодонта,
вызванных хроническим стрессом.

Методы

Работа выполнена на 190 половозрелых
белых крысах-самцах линии Вистар массой
200-250 г. При содержании животных и при
проведении экспериментов с ними соблюда-
лись международные правила «Guide for the
Care and Use of Laboratory Animals» и закон Рес-
публики Беларусь «О защите животных от
жестокого обращения». Животные были раз-

делены на 19 групп: интактные, получавшие
крахмальный клейстер в течение 1, 2 и 3 ме-
сяцев, подвергнутые хроническому стрессор-
ному воздействию в течение 1, 2 и 3 месяцев,
получавшие мерказолил в течение 1, 2 и 3 ме-
сяцев, получавшие мерказолил и затем под-
вергнутые хроническому стрессу в течение 1,
2 и 3 месяцев, получавшие тироксин в тече-
ние 1, 2 и 3 месяцев, получавшие тироксин и
затем подвергнутые хроническому стрессу в
течение 1, 2 и 3 месяцев. В каждую группу
отбирали по 10 крыс.

В качестве модели хронического стресса
использовали стресс перенаселенности, кото-
рый вызывали путем скученного содержания
животных (по 18 особей в клетках размером
20х30х40 см) [15]. Данное воздействие вызы-
вало не только гиподинамию, но и психоэмо-
циональный стресс.

Изменение тиреоидного статуса дости-
галось, с одной стороны, путем снижения
уровня йодтиронинов в крови в результате
введения мерказолила (ООО «Фармацевти-
ческая компания «Здоровье», Украина) (1,2 мг
на 100 г массы тела в течение 14 дней), а с
другой, его повышения до верхних границ
физиологических колебаний посредством вве-
дения L-тироксина (Berlin-Chemie AG, «Мена-
рини Групп», Германия) в малых дозах (от 5,0,
до 8,0 мкг на кг массы в течение 28 дней). За-
тем до окончания эксперимента указанные
препараты вводили в половинной дозе. Вве-
дение осуществляли внутрижелудочно в 1%
крахмальном клейстере с помощью специаль-
ного зонда. Для исключения влияния на изу-
чаемые параметры самой процедуры введе-
ния препаратов контрольные крысы, также как
и подвергнутые затем стрессу без применения
препаратов, получали крахмальный клейстер
тем же образом и в течение такого же срока.
Интактные крысы и крысы, получавшие крах-
мальный клейстер, содержались по 6 особей
в клетках.

Концентрацию тиреоидных гормонов в
крови контролировали радиоиммунологичес-
ким методом с использованием наборов ре-
активов Института биоорганической химии
НАН Беларуси � рио-Т3-ПГ, рио-Т4-ПГ.

ВЕСТНИК ВГМУ, 2010, ТОМ 9, №1
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Животных умерщвляли декапитацией
под уретановым наркозом.

Исследовали состояние тканей марги-
нального периодонта отдельно у каждого зуба.
Для изучения степени рецессии десны длина
корня разделялась на четыре части и регист-
рировалась степень оголения корня зуба: 1 сте-
пень � оголение корня зуба на 1/4 длины; 2
степень � оголение корня на 1/2; 3 степень �
оголение корня на 3/4; 4 степень � обнажение
корня до верхушки [16].

Степень атрофии альвеолярного отрос-
тка определяли по методике Окушко [17]. Ис-
следования проводили на очищенных от мяг-
ких тканей челюстях. Изменения оценивали
по следующей схеме: норма � альвеолярная
кость выполняет все межзубные и межкорне-
вые промежутки моляров; 1 степень атрофии
� резорбция межзубных перегородок; 2 сте-
пень � частичное обнажение корней зубов; 3
степень � обнажение корней зубов до верхуш-
ки; 4 степень � зуб удерживается в мягких тка-
нях или отсутствует.

Подвижность зубов изучали по Евдоки-
мову [16]: 1 степень � подвижность в вестибу-
ло-оральном направлении; 2 степень � под-
вижность в медио-дистальном направлении;
3 степень � подвижность в вертикальном на-
правлении.

Статистическую обработку результатов
проводили с помощью программы «Статис-
тика 6.0» с использованием модулей Основ-

ные статистики и таблицы, Непараметричес-
кие статистики, Дисперсионный анализ
(ANOVA). Поскольку после первоначального
определения характера распределения призна-
ка (Shapiro-Wilk,s test) было установлено, что
оно отличалось от нормального, при межгруп-
повом сравнении использовали однофактор-
ный дисперсионный анализ � медианный тест
и метод ANOVA Краскелла-Уоллиса, при по-
парном � непараметрический критерий U
Манна-Уитни. Результаты представляли в
виде Ме (LQ; UQ), где Me � медиана, (LQ; UQ)
� интерквартильный интервал: верхняя гра-
ница нижнего квартиля (LQ) и нижняя гра-
ница верхнего квартиля (UQ). Для описания
изменений показателей их наибольшие зна-
чения принимали за 100%. Статистически до-
стоверными считали различия при Р<0,05.

Результаты и обсуждение

У интактных животных степень рецессии
десны составила 0,250 (0,250;0,375), атрофии
альвеолярного отростка 0,500 (0,250;0,750),
подвижности зубов 0,125 (0,125;0,375).

У крыс, получавших крахмальный клей-
стер в течение 1, 2 и 3 месяцев, указанные па-
раметры достоверно не изменялись (табл. 1).

Стрессорное воздействие продолжитель-
ностью 1 месяц не сопровождалось изменени-
ем степени рецессии десны, атрофии альвео-
лярного отростка, подвижности зубов (рис.).

ХРОНИЧЕСКИЙ СТРЕСС И МАРГИНАЛЬНЫЙ ПЕРИОДОНТ

Таблица 1 
Показатели состояния околозубных тканей у интактных крыс  

и у получавших крахмальный клейстер 

Группа животных Степень рецессии 
десны 

Степень атрофии 
альвеолярного 
отростка 

Степень  
подвижности  

зубов 
1. Интактные 0,250 (0,250;0375) 0,500 (0,250;0,750) 0,125 (0,125;0,375) 
2. Контроль 1 0,250 

(0,250;0,375) 
0,500 

(0,250;0,750) 
0,250 

(0,125;0,375) 
Р1-2 > 0,05 > 0,05 > 0,05 
3. Контроль 2 0,250 

(0,250;0,375) 
0,563 

(0,000;1,000) 
0,375 

(0,060;0,375) 
Р1-3 >0,05 > 0,05 > 0,05 
4. контроль 3 0,250 

(0,250;0,375) 
0,500 

(0,000;0,750) 
0,375 

(0,125;0,375) 
Р1-4 > 0,05 > 0,05 > 0,05 
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Рис. Влияние тиреоидного статуса на состояние тканей маргинального периодонта при хроническом
стрессе � степень рецессии десны (А), степень атрофии альвеолярного отростка (Б),

степень подвижности зубов (В).

ВЕСТНИК ВГМУ, 2010, ТОМ 9, №1

Примечания: 1) данные представлены в виде графиков «Box and whisker», где �, �, � � медиана; 
        � (LQ; UQ) � верхняя граница нижнего квартиля  и нижняя граница верхнего квартиля;   
        � минимальное и максимальное значения. 

2) продолжительность стресса: 
- 1 месяц 
- 2 месяца 
- 3 месяца. 
3) Р<0,05 по отношению: 
* � к контролю; 
   � к стрессу без препаратов; 
+ � к контролю и стрессу без препаратов; 
o � к группе животных, получавших мерказолил; 
^ � к группе животных, получавших тироксин. 
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После 2 месяцев скученного содержания
крыс степень рецессии десны по отношению
к соответствующему контролю увеличивалась
на 21%, в результате чего становилась боль-
шей, чем после 1 месяца на 16%. Остальные
параметры не изменялись. 3-месячный стресс
приводил к возрастанию всех изученных по-
казателей состояния маргинального периодон-
та � степени рецессии десны на 58%, атро-
фии альвеолярного отростка на 48%, подвиж-
ности зубов на 35%. По сравнению со значе-
ниями этих параметров у животных, содер-
жавшихся в переполненных клетках в течение
2 месяцев, степень рецессии десны была боль-
ше на 37%, атрофии альвеолярного отростка
на 29%, подвижности зубов на 35%. Следо-
вательно, хронический стресс вызывает усу-
губляющееся по мере его воздействия нару-
шение состояния тканей маргинального пери-
одонта, начиная со 2 месяца.

У крыс, получавших мерказолил в тече-
ние 1 месяца, величина изученных парамет-
ров не отличалась от контроля. После 2 меся-
цев введения тиреостатика степень рецессии
десны и атрофии увеличивалась на 21 и 31%,
в результате чего превышала контроль на 32 и
36%. Степень подвижности зубов имела тен-
денцию к возрастанию (0,05>Р>0,1). 3-месяч-
ное применение мерказолила сопровождалось
дальнейшим изменением всех показателей
состояния тканей маргинального периодонта.
По отношению к их значениям у крыс, полу-
чавших тиреостатик в течение 2 месяцев, сте-
пень рецессии десны была больше на 34%,
атрофии альвеолярного отростка на 19%, под-
вижности зубов на 40%. В результате по срав-
нению с величиной этих параметров в конт-
роле степень рецессии десны была выше на
66%, атрофии альвеолярного отростка на 57%,
подвижности зубов на 40%.

Следовательно, угнетение функции щи-
товидной железы само по себе приводит к
характерному для стресса нарушению состоя-
ния околозубных тканей, проявляющемуся че-
рез 2 месяца и нарастающему после 3 месяцев
введения мерказолила.

Содержание гипотиреоидных животных
в переполненных клетках усугубляло вызван-
ные тиреостатиком нарушения состояния тка-

ней маргинального периодонта. По отноше-
нию к группе мерказолил после 1 месяца воз-
действия стресса степень рецессии десны уве-
личивалась на 15%; после 2 месяцев имела
тенденцию к возрастанию, а степень атрофии
альвеолярного отростка и подвижности зубов
повышалась на 10 и 23%. У гипотиреоидных
крыс, перенесших 2-месячный стресс, все изу-
ченные параметры были большими по срав-
нению с таковыми после 1 месяца � степень
рецессии десны на 6%, атрофии альвеолярного
на 57%, подвижности зубов на 9%. После 3
месяцев содержания гипотиреоидных живот-
ных в условиях перенаселенности по отноше-
нию к крысам, получавшим тиреостатик, сте-
пень рецессии десны увеличивалась на 13%,
атрофии альвеолярного отростка на 24%, под-
вижности зубов на 26%. По сравнению с их
значениями после 2 месяцев стресса степень
рецессии десны, атрофии альвеолярного от-
ростка, подвижности зубов были выше на 47,
33 и 43%, соответственно.

По отношению к контролю у гипотире-
оидных крыс, перенесших стресс, были боль-
шими: через 1 месяц � степень рецессии дес-
ны на 26%; через 2 месяца � степень рецес-
сии десны на 32%, атрофии альвеолярного
отростка на 46%, подвижности зубов на 23%;
через 3 месяца � степень рецессии десны на
79%, атрофии альвеолярного отростка на
81%, подвижности зубов на 66%. Изученные
нами параметры состояния тканей марги-
нального периодонта после стресса у крыс,
получавших мерказолил, были большими,
чем у стрессированных, неполучавших его:
через 1 месяц содержания в условиях пере-
населенности степень рецессии десны � на
21%; через 2 месяца � степень рецессии дес-
ны на 6%, атрофии альвеолярного отростка
на 29%, подвижности зубов на 23%; через 3
месяца � степень рецессии десны на 21%,
атрофии альвеолярного отростка на 33%, под-
вижности зубов на 31%.

Следовательно, угнетение функции щи-
товидной железы аггравирует вызываемые
хроническим стрессом нарушения околозуб-
ных тканей, которые усугубляются по мере
увеличения продолжительности стрессорно-
го воздействия.
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Малые дозы тироксина сами по себе не
оказали влияния ни на один из изученных па-
раметров состояния тканей маргинального пе-
риодонта в течение всего периода исследова-
ния. Вместе с тем, они оказали существенное
ограничивающее воздействие на их изменения,
вызванные скученным содержанием крыс.

По отношению к группе тироксин, пос-
ле 1 месяца стрессорного воздействия не из-
менялся ни один показатель, после 2 месяцев
незначительно возрастала степень рецессии
десны � на 18%, после 3 месяцев � степень
рецессии десны на 21%, атрофии альвеоляр-
ного отростка на 31%. По сравнению с конт-
ролем была большей только степень рецессии
десны после 2 (0,05>Р>0,1) и 3 месяцев ску-
ченного содержания крыс � на 11 и 21%. По
отношению к стрессированным животным, не
получавшим тироксин, после 2 месяцев стрес-
са степень рецессии десны была ниже на 10%,
после 3 месяцев � степень рецессии десны,
атрофии альвеолярного отростка, подвижно-
сти зубов были меньшими � на 37, 24 и 23%,
соответственно. И особенно эти показатели
были меньшими по сравнению с гипотирео-
идными животными, содержавшимися в пе-
реполненных клетках: через 1 месяц стресса �
степень атрофии альвеолярного отростка на
8%, через 2 месяца � степень рецессии десны
на 21%, атрофии альвеолярного отростка на
38%, подвижности зубов на 23%; через 3 ме-
сяца � степень рецессии десны на 58%, атро-
фии альвеолярного отростка на 57%, подвиж-
ности зубов на 54%.

Следовательно, близкие к физиологи-
ческим дозы тироксина значительно уменьша-
ют патологические изменения околозубных
тканей при хроническом стрессе.

В основе обнаруженного защитного дей-
ствия малых доз тироксина в отношении око-
лозубных тканей при хроническом стрессе ле-
жит стимуляция йодтиронинами синтеза вы-
сокоспецифических клеточных белков, в том
числе входящих в состав локальных стресс-
лимитирующих систем, прежде всего � бел-
ков теплового шока [18, 19]. Также возможны
и следующие механизмы:

Во-первых, антиоксидантное действие
йодтиронинов, показанное в наших преды-

дущих работах [20] и другими авторами [21],
поскольку чрезмерная активация перекисно-
го окисления липидов является важным па-
тогенетическим механизмом, ответственным
за повреждение тканей периодонта при
стрессе [5, 22]. Во-вторых, снижение йодти-
ронинами интенсивности стресс-синдрома
[23], ограничивающее повреждающее дей-
ствие избытка гормонов стресса, имеющего
существенное значение в генезе стрессорных
изменений околозубных тканей [24]. В-тре-
тьих, нормализация баланса протеиназы/ин-
гибиторы [25, 26], нарушение которого так-
же играет важную роль в развитии повреж-
дений тканей маргинального периодонта при
стрессе [27]. Необходимо учитывать и стиму-
лирующее влияние тиреоидных гормонов на
гемоциркуляцию [28], иммунную систему
организма [29], нарушения которых вносят
определенный вклад в появление обнаружен-
ных нами патологических изменений около-
зубных тканей, вызванных хроническим
стрессом [30, 31].

Выпадение всех вышеперечисленных
эффектов йодтиронинов при гипотиреозе
обусловливает большую выраженность по-
вреждения тканей маргинального периодон-
та при стрессировании животных, получав-
ших тиреостатик мерказолил.

Заключение

1. Хроническое стрессорное воздей-
ствие, моделируемое содержанием животных
в переполненных клетках в течение 1, 2 и 3
месяцев, вызывает прогрессирующее по мере
развития стресса нарушение состояния тканей
маргинального периодонта � повышает сте-
пень рецессии десны, атрофии альвеолярно-
го отростка, подвижности зубов.

2. Угнетение функции щитовидной же-
лезы мерказолилом увеличивает указанные
изменения, тогда как введение малых доз ти-
роксина уменьшает их.

3. Состояние околозубных тканей при
хроническом стрессе, вызванном содержани-
ем животных в переполненных клетках в те-
чение 1, 2 и 3 месяцев, зависит от тиреоидно-
го статуса организма.

ВЕСТНИК ВГМУ, 2010, ТОМ 9, №1
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ФЕНОЛЬНЫЕ  СОЕДИНЕНИЯ  СИРЕНИ  IN  VIVO

И  В  КУЛЬТУРЕ  IN  VITRO

ЛЮБАКОВСКАЯ Л.А., ЯКОВЛЕВА О.А.

УО «Витебский государственный ордена Дружбы народов медицинский университет»

Резюме. Качественный состав веществ фенольной природы в листьях и цветках дикорастущей сирени, сирени
культивируемых сортов «Радж Капур», «Лунный Свет», «М.Шолохов», «Красавица Москвы», «Партизанка»
представлен кумаринами, дубильными веществами, флавоноидами, фенолкарбоновыми кислотами. По данным
ВЭЖХ, спектр фенольных соединений экстракта листьев нативного растения и каллусной культуры листового
происхождения сорта «М.Шолохов» представлен рутином и бензойной кислотой (листья), актеозидом, кофейной
кислотой и сирингином (каллус листового происхождения). УФ-спектры экстрактов каллуса сирени листового,
стеблевого, цветкового происхождения сорта «М.Шолохов» схожи.

Ключевые слова: сирень, фенольные соединения, каллус.

Abstract. Qualitative composition of the substances of phenol nature in the leaves and flowers of wild lilac, lilac of
the cultivated kinds: «Radj Capur», «Lunny Svet», «M.Sholokhov», «Krasavitsa Moskvy» and «Partisanka» is represented
by cumarins, tannins, flavonoids, phenolcarbonated acids. According to the HPLC data the spectrum of phenol compounds
of the leaves extract in the naturally rowing plant and callus culture of leaf origin of the kind «M. Sholokhov» is represented
by: rutin and benzoic acid (leaves), acteozid, coffeic acid and syringine (callus of leaf origin). Extracts spectra of the lilac
callus of the leaf, stem and flower origin of the kind «M. Sholokhov» are identical.

Биологически активные вещества опре-
деляют фармакологические свойства ле-
карственных растений, что позволяет

использовать их в качестве сырьевого источ-
ника для фармакологической промышленнос-
ти. Однако большая часть растений не введе-
на в статус лекарственных. Расширение спек-
тра растений, используемых как источник ле-
карственного растительного сырья, является
актуальной задачей. Особое место среди био-
логически активных соединений занимают
фенольные соединения. Они представляют
собой группу разнообразных химических со-
единений (флавоноиды, фенольные кислоты,

антоцианы, катехины, дубильные вещества и
др.), обеспечивающих широкий спектр фарма-
кологического действия. Сирень является по-
пулярным декоративным растением, кроме
того, кора, листья, цветки издавна использу-
ются в народной медицине в качестве проти-
вовоспалительного, антисептического, жаро-
понижающего, обезболивающего средства.
Кора используется в официнальной медици-
не в Российской федерации для получения
государственного стандартного образца си-
рингина (элеутерозида В), используемого при
оценке качества лекарственных препаратов из
элеутерококка колючего, настойка и сироп си-
рени предложены в качестве тонизирующих
и иммуномодулирующих средств [1]. Однако
использование данного вида сырья приводит

Адрес для корреспонденции:210023, г. Витебск,
 пр. Фрунзе, д. 22, кв.72. � Яковлева О.А.
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к повреждению растения и снижению эксп-
луатационных запасов сырья. Поэтому акту-
альным является использование других час-
тей растения (цветков и листьев). Существует
определённая сложность в создании культур-
ных плантаций для заготовки сырья, поэтому
перспективным направлением является ис-
пользование альтернативного источника рас-
тительного сырья � культуры клеток растений.

Цель исследования � изучить спектр ве-
ществ фенольной природы в листьях и цветках
интактного растения и каллусной культуре си-
рени (Syringa vulgaris (L.)) различного проис-
хождения для рекомендации использования ее
в качестве альтернативного источника феноль-
ных соединений сирени.

Методы

Объектами исследования явились цвет-
ки и листья интактного растения дикорасту-
щей сирени (Syringa vulgaris L.), культивируе-
мых сортов «Радж Капур», «Партизанка», «Кра-
савица Москвы», «Лунный Свет», «М.Шоло-
хов» и каллусная культура сирени листового,
цветкового и стеблевого происхождения сор-
та «М.Шолохов».

Цветки и листья растений сирени соби-
рали в сухую погоду, в мае, во время цвете-
ния, сушили в хорошо проветриваемом поме-
щении при постоянном доступе воздуха. Куль-
туру каллусной ткани выращивали на полу-
твёрдой агаризованной среде Мурасиге и Ску-
га (MS), рН среды 5,6-5,8 в культуральных по-
мещениях при искусственном освещении лю-
минесцентными лампами ЛБ-40 (освещен-
ность 3000 лк) при 12 � часовой смене свето-
вого и темнового периодов, при 26±1°С, влаж-
ности 70% [2]. Сырую биомассу каллусной
культуры подвергали лиофильной сушке на

установке «Иней 3-2 №11192» при температу-
ре -40°С и давлении 0,2 атмосфер до посто-
янного веса каллуса.

Обнаружение веществ фенольной при-
роды проводили с использованием качествен-
ных реакций [3]. Фенольные соединения из-
влекали горячим 96% этиловым спиртом. Со-
держание суммы фенольных соединений оп-
ределяли спектрофотометрически после реак-
ции с реактивом Folin-Ciocalteu (поглощение
при 720 нм) [4]. Калибровочный график стро-
или по галловой кислоте.

Спектр фенольных соединений в листь-
ях и цветках интактного растения и каллус-
ной культуры листового происхождения сире-
ни изучали методом ВЭЖХ на жидкостном
хроматографе фирмы «Agilent HP 1100», в ком-
плекте с системой подачи и дегазации на че-
тыре растворителя G 1311 А, диодно-матрич-
ным детектором G1315В, термостатом коло-
нок 1316 А, устройством для автоматического
ввода образцов G 1313A при длине волны 280-
320 нм [5]. Хроматографирование проводили
обращеннофазовым методом, в качестве не-
подвижной фазы использовали колонку
«Zorbax Eclipse XDS C-18», 150х4,6 мм, зерне-
ние 5 мкм. Подвижная фаза � уксусная кисло-
та: метанол (градиентное элюирование): фаза
А � вода: уксусная кислота 97 : 3 (об/об), фаза
В � метанол. Условия хроматографирования
представлены в таблице 1.

Скорость подачи элюента 0,9-1,0 мл/мин.
Время уравновешивания системы 20 мин. пе-
ред каждым вводом. Разделение проводили
при температуре 20°С. Обработка хроматог-
рамм выполнена с использованием програм-
мы «Agilent ChemStation for LC 3D».

Подготовку экстракта для исследования
проводили следующим образом: листья, цвет-

Таблица 1 
Условия хроматографирования 

Время (мин.) Подвижная фаза А 
(%, об/об) 

Подвижная фаза В 
(%, об/об) 

Скорость подвижной 
фазы мл/мин. 

0 � 10 
10 - 40 
40 - 44 
44 - 47 

100 - 90 
90 - 30 
30 - 100 

100 

0 - 10 
10 - 70 
70 - 0 

0 

0,9 - 1,0 
1,0 

1,0 - 0,9 
0,9 
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ки нативного растения и каллус листового про-
исхождения сирени экстрагировали в соотно-
шении 1:60 горячим 96% этиловым спиртом,
фильтровали через мембранный фильтр с диа-
метром пор 0,45 мкм. Параллельно готовили
0,01% растворы сравнения рутина, актеозида,
бензойной и кофейной кислот. Идентификацию
фенольных соединений проводили путем срав-
нения времен удерживания и спектров погло-
щения веществ в извлечениях со стандартами.

Идентификацию сирингина в каллусе
сирени сорта «М.Шолохов» листового проис-
хождения проводили на высокоэффективном
жидкостном хроматографе фирмы «GILSTON»,
модель 305, ФРАНЦИЯ; инжектор ручной,
модель RHEODYNE 7125 USA с последующей
компьютерной обработкой результатов иссле-
дования с помощью программы Мультихром
для «Windows» [6]. Условия хроматографиро-
вания: колонка Alphabond C � 18 125, 300 х
3,9 мкм; подвижная фаза � ацетонитрил � вода
� кислота уксусная в соотношении 85:15:0,5;
скорость подачи элюента 1 см3/мин; длина
волны детектирования � 266 нм. Испытуемый
раствор: 5,0 г сухого каллуса сирени листово-
го происхождения сорта «М.Шолохов» поме-
щали в мерную колбу вместимостью 25 мл,
прибавляли 10 мл спирта этилового 70%, пе-
ремешивали до растворения, доводили объем
раствора тем же растворителем до метки и
снова перемешивали. Раствор фильтровали
через бумажный фильтр, этиловый спирт от-
гоняли на роторном испарителе под вакуумом.
К сухому остатку в колбе прибавляли 10 мл
воды и 10 мл четырёххлористого углерода.
Содержимое колбы тщательно перемешивали,
слой четырёххлористого углерода отделяли,
водный слой 3 раза промывали по 10 мл че-
тырёххлористым углеродом. Водную фазу
объединяли. В колбу для отгона к водной фазе
прибавляли 20 мл смеси хлороформ � 96% эта-
нол в соотношении 5:1, оставляли на 10 ми-
нут, а затем встряхивали на механическом ро-
торе в течение 5 минут. Нижний слой отделя-
ли и фильтровали через фильтр с 2,0 г натрия
сульфата безводного в мерную колбу вмести-
мостью 100 мл.

Извлечение повторяли 4 раза по
15,15,10,10 мл смесью хлороформ: 96% эти-

ловый спирт 5:1, собирая извлечения в ту же
мерную колбу. Объём раствора в колбе дово-
дили до метки той же смесью. В хроматограф
вводили 20 мкл испытуемого раствора и хро-
матографировали в вышеприведенных усло-
виях, получая не менее 3 хроматограмм.

Параллельно проводили опыт с раство-
ром государственного стандартного образца
(ГСО) сирингина: точную навеску 0,010 г си-
рингина помещали в мерную колбу вместимо-
стью 100 мл, прибавляли 50 мл спирта этило-
вого 70%, перемешивали до растворения и
доводили тем же растворителем до метки. В
мерную колбу вместимостью 100 мл помеща-
ли 10 мл и доводили спиртом этиловым 96%
до метки. ГСО сирингин (20 мкл) хроматог-
рафировали, как описано выше, определяли
время выхода и идентифицировали его пик на
хроматограмме испытуемого раствора.

Экстракты для изучения УФ-спектров
каллуса сирени листового, стеблевого и цвет-
кового происхождения готовили следующим
образом: образцы экстрагировали метиловым
спиртом в соотношении 1:60 в течение 30
минут и анализировали на СФ-26.

Результаты и обсуждение

При анализе качественного состава фе-
нольных соединений листьев и цветков дико-
растущей сирени, сирени культивируемых сор-
тов «Радж Капур», «Лунный Свет», «М. Шоло-
хов», «Красавица Москвы», «Партизанка» было
установлено, что основную группу составля-
ют фенольные соединения: кумарины, дубиль-
ные вещества, флавоноиды. Наличие кумари-
нов подтверждено реакцией с диазореактивом
(диазотированным п-нитроанилином) в ре-
зультате которой наблюдали вишнево-красное
окрашивание. При проведении качественной
реакции на дубильные вещества наблюдали
помутнение раствора, исчезающее при добав-
лении избытка желатина, что указывает на на-
личие дубильных веществ. Наличие флавоно-
идов подтверждено цианидиновой пробой �
розово-красное окрашивание, реакцией с ра-
створом едкой щелочи � желтое окрашивание,
реакцией комплексообразования с хлоридом
алюминия � желтое окрашивание, флюоресци-
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рующее в ультрафиолетовом свете, реакцией
осаждения раствором основного ацетата свин-
ца � желто-оранжевый осадок.

При анализе суммы фенольных соедине-
ний листьев и цветков интактного растения
изучаемых сортов было установлено, что в сор-
те «М.Шолохов» содержание суммы фенольных
соединений было наибольшим (рисунок 1).

Таким образом, было установлено, что
по качественному составу и по содержанию
суммы фенольных соединений сорт «М.Шо-
лохов» наиболее перспективный для дальней-
шего изучения.

Методом ВЭЖХ в экстракте листьев си-
рени сорта «М.Шолохов» были обнаружены
рутин и бензойная кислота. Время удержива-
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Рис. 1. Содержание суммы фенольных соединений в цветках и листьях сирени.
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Рис.2. Хроматограмма экстракта листьев сирени сорта «М.Шолохов».
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ния и максимумы поглощения в УФ-спектре
совпадали с таковыми стандартных образцов
(рисунок 2, таблица 2).

С целью определения альтернативного
источника содержания суммы фенольных со-
единений в дальнейшем нами изучалась кал-
лусная культура сирени сорта «М.Шолохов»
листового, стеблевого, цветкового происхож-
дения.

Спектры поглощения в УФ-свете экст-
рактов каллуса сирени листового, стеблевого,
цветкового происхождения сорта «М.Шоло-
хов» схожи (рисунок 3).

Исходя из того, что листья сирени сорта
«М.Шолохов» характеризовались наибольшим
содержанием суммы фенольных соединений
и на основе анализа УФ-спектра каллусной

культуры различного происхождения нами в
дальнейшем была исследована каллусная куль-
тура сирени листового происхождения. Ме-
тодом ВЭЖХ в экстракте каллуса листового
происхождения сирени сорта «М.Шолохов»
обнаружены актеозид, кофейная кислота и си-
рингин (рисунок 4, таблица 3).

Заключение

Качественный состав фенольных соеди-
нений в листьях и цветках дикорастущей си-
рени, сирени культивируемых сортов «Радж
Капур», «Лунный Свет», «М.Шолохов», «Кра-
савица Москвы», «Партизанка» представлен
кумаринами, дубильными веществами, флаво-
ноидами, фенолкарбоновыми кислотами. Ме-

Таблица 2 
ВЭЖХ экстракта листьев сирени сорта «М.Шолохов» 

Наименование Время удерживания, мин. Максимумы поглощения в 
УФ спектре, нм 

Рутин 29,7 226, 256, 356 
Бензойная кислота 26,0 224, 236, 278 
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Рис.3. Спектры экстрактов каллуса сирени листового, стеблевого,
цветкового происхождения сорта «М.Шолохов».

Таблица 3  
ВЭЖХ экстракта каллуса листового происхождения сирени сорта «М. Шолохов» 

Наименование Время удерживания, мин. Максимумы поглощения в 
УФ-спектре, нм 

Актеозид 29,0 288, 328 
Кофейная кислота 16,7 242, 296, 324 
Сирингин 12,04 221, 265 
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 Рис.4. Хроматограмма экстракта каллуса листового происхождения сирени сорта «М.Шолохов».

тодом ВЭЖХ установлено, что в листьях на-
тивного растения сирени сорта «М. Шолохов»
присутствуют рутин и бензойная кислота, в
каллусной культуре листового происхождения
� актеозид, кофейная кислота, сирингин.
 УФ-спектры экстрактов каллуса сирени лис-
тового, стеблевого, цветкового происхожде-
ния сорта «М.Шолохов» схожи.
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АНТИМИКРОБНАЯ  И  АНТИОКСИДАНТНАЯ  АКТИВНОСТЬ  СИРЕНИ

СОРТА  «М.ШОЛОХОВ» IN  VIVO  И  В  КУЛЬТУРЕ  IN  VITRO

ЯКОВЛЕВА О.А., ЛЮБАКОВСКАЯ Л.А.

У О «Витебский государственный ордена Дружбы народов медицинский университет»

Резюме. Исследована антимикробная активность отвара и спиртового извлечения листьев, цветков интактного
растения и каллуса листового, цветкового происхождения сирени сорта «М.Шолохов» и антиоксидантная активность
экстрактов этих объектов. Отвары листьев, цветков интактного растения и каллуса листового и цветкового
происхождения сирени противомикробного действия по отношению к Escherichia coli, Pseudomonas aeruginosa и
Staphylococcus aureus не проявляют. Антимикробной активностью по отношению к грамположительным
микроорганизмам - Staphilococcus aureus обладают экстракты листьев, цветков интактного растения и каллусной
культуры листового происхождения сирени. Степень ингибирования свободных катионных радикалов экстрактами
из сирени составляет: 37,01±0,85% (листья), 18,20±1,25% (цветки), 17,72±0,45% (каллус листового происхождения),
4,15±0,27% (каллус цветкового происхождения).

Ключевые слова: сирень, каллус; антимикробная, антиоксидантная активность.

Abstract. Antimicrobial activity of the decoction and alcoholic extract of the leaves, flowers of the intact plant and
callus of the leaf and flower origin of the lilac kind «M. Sholokhov» and antioxidant activity of the extracts of these objects
have been investigated. Decoctions of the leaves, flowers of the intact plant and callus of the leaf and flower origin of the
lilac don�t show antimicrobial action in relation to Escherichia coli, Pseudomonas aeruginosa and Staphylococcus aureus.
Extracts of the leaves, flowers of the intact plant and callus culture of leaf origin of the lilac have antimicrobial activity in
relation to gram-positive microorganisms - Staphylococcus aureus. The degree of inhibiting free cation radicals by the
extracts from the lilac makes up: 37,01+- 0,85% (leaves), 18,20+-1,25% (flowers), 17,72 +- 0,45% (callus of leaf origin), 4,15+-
0,27% (callus of flower origin).

Высшие растения являются потенциаль-
ным источником природных антиокси-
дантов, защищающих организм от

стресса, нейтрализуя свободные радикалы.
Образование свободных радикалов и актив-
ных форм кислорода происходит в ходе обме-
на веществ или других активных процессов,
приводя биологическую систему к возникно-
вению окислительного стресса [1]. Антиокси-
данты � вещества, присутствующие в расте-
ниях в низких концентрациях и предотвраща-
ющие окисление различных субстратов [2].

 В настоящее время большинство анти-
оксидантов производятся путём искусствен-
ного синтеза. Основным недостатком синте-
тических антиоксидантов является возникно-
вение побочных эффектов при использовании
in vivo [3]. В большинстве случаев антиокси-
дантами являются вторичные метаболиты ра-
стений: каротиноиды, флавоноиды, корич-
ные кислоты, бензойная кислота, фолиевая
кислота, аскорбиновая кислота, токоферолы.
Среди вторичных метаболитов наибольшую
группу веществ, обладающих антиоксидант-
ными свойствами, представляют фенольные
соединения [4]. В листьях, цветках интактно-
го растения и в каллусной культуре листово-

Адрес для корреспонденции:210023, г. Витебск, пр.
Фрунзе, д. 22, кв.72. � Яковлева О.А.
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го, цветкового происхождения сирени сорта
«М.Шолохов» присутствуют: флавоноиды (ру-
тин, астрагалин, кемферол-3 рамноглюкозид),
фенольные кислоты (кофейная, феруловая, ва-
нилиновая гидроксикофейная, пара-гидрокси-
фенилуксусная, пара-гидроксибензойная,
пара-кумаровая, о-гидроксикоричная кислота),
простые фенолы (тиразол, резорцин), фенил-
пропаноиды (сирингин, актеозид) [5, 6, 7].
Следовательно, характеризуясь разнообраз-
ным спектром фенольных соединений, лис-
тья, цветки и каллусная культура сирени мо-
гут являться одним из источников антиокси-
дантов. Кроме того, известно, что ряд флаво-
ноидов обладает антимикробным действием
[8]. Тем не менее, данные об антиоксидант-
ных и антимикробных свойствах листьев и
цветков интактного растения сирени ограни-
чены, а каллусная культура не изучена.

Цель исследования � изучить антимик-
робную активность отвара и спиртового из-
влечения листьев, цветков интактного расте-
ния и каллуса листового, цветкового проис-
хождения сирени сорта «М.Шолохов» и анти-
оксидантную активность экстрактов этих
объектов.

Методы

Объектами исследования явились цвет-
ки, листья интактного растения и каллусная
культура листового, цветкового происхожде-
ния сирени (Syringa vulgaris (L.)) сорта «М.
Шолохов». Цветки и листья сирени собирали
в сухую погоду, в мае, во время цветения, су-
шили в хорошо проветриваемом помещении,
при постоянном доступе воздуха. Культуру
каллусной ткани выращивали на полутвёрдой
агаризованной среде Мурасиге и Скуга (MS),
рН среды 5,6-5,8 в культуральных помещени-
ях при искусственном освещении люминес-
центными лампами ЛБ-40 (освещенность
3000 лк) при 12-часовой смене светового и
темнового периодов, при температуре 26±1°С,
влажности 70% [9]. Сырую биомассу каллус-
ной культуры сирени подвергали лиофильной
сушке на установке «Иней 3-2 №11192» при
температуре -40°С и давлении 0,2 атмосфер
до постоянного веса каллуса. Антимикробную
активность отвара и спиртового извлечения

листьев, цветков интактного растения и кал-
луса листового, и цветкового происхождения
сирени сорта «М.Шолохов» исследовали на
трех типах микроорганизмов: Escherichia coli
(АТСС 25922), Pseudomonas aeruginosa (АТСС
27853) и Staphylococcus aureus (АТСС 25923)
с использованием метода диффузии в агар [10].
Для исследования применяли чистые культу-
ры микроорганизмов, которые предваритель-
но инкубировали при температуре 37°С в те-
чение 24 часов на скошенном мясопептонном
агаре (МПА). Стандартную бактериальную
суспензию готовили на стерильном 0,9% ра-
створе натрия хлорида. Для этого бактерио-
логической петлей вносили исследуемую
культуру в стерильный флакон со стерильным
физраствором и доводили концентрацию мик-
роорганизмов до оптической плотности 10
единиц по стандартам мутности ГИСК, соот-
ветствующему 5x10 микробных тел/мл. Рас-
плавленный и остуженный до 56°С МПА раз-
ливали в чашки Петри. С помощью автомати-
ческой пипетки в стерильных условиях в чаш-
ки Петри на застывший агар вносили по 1 мл
соответствующей взвеси микроорганизмов.
Распределяли микроорганизмы стерильным
шпателем по всей поверхности агара, инку-
бировали при комнатной температуре в тече-
ние 10 мин. Избыток культуры сливали в де-
зинфицирующий раствор. На чашке с микро-
организмами делали 5 лунок диаметром 6 мм.
В 4 лунки вносили по 20 мкл водного извле-
чения листьев, цветков, каллуса листового и
цветкового происхождения, приготовленного
в соответствии с требованиями статьи «На-
стои и отвары» ГФ СССР XI изд., вып. 2 [11].
В качестве контроля в пятую лунку вносили
воду очищенную. Параллельно получали
спиртовые извлечения из листьев, цветков,
каллуса листового и цветкового происхожде-
ния, путем их экстрагирования 96° спиртом
этиловым в соотношении 1:60 в течение 30
минут, затем спирт отгоняли досуха, а сухие
остатки растворяли в воде очищенной. Про-
бы инкубировали 24 часа при температуре
37°С. Учет результатов проводили по росту
бактерий вокруг лунок с извлечением [12].
Антиоксидантную активность полученных
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экстрактов изучали спетрофотометрическим
методом с использованием реактива DPPH (2,2
� дифенил � 1 пикрилгидразил С18Н12N5О6) -
источника свободных катионных радикалов
[13]. Навеску листьев и цветков сирени и ли-
офильно высушенный до постоянной массы
каллус листового и цветкового происхожде-
ния экстрагировали 96% этанолом в соотно-
шении 1: 60 на водяной бане с обратным хо-
лодильником в течение 40 минут при перио-
дическом перемешивании. Экстракты центри-
фугировали в течение 5 минут со скоростью
3000 об/мин. К 0,6 мл извлечения добавляли
4,2 мл 0,01% раствора DPPH. Через 30 минут
измеряли оптическую плотность при длине
волны 517 нм на спектрофотометре СФ-46. В
качестве раствора сравнения использовался
метанол.

Антиоксидантную активность (А (%))
рассчитывали по формуле:

                 (А0 � Аi) � 100%
А (%) = ����������

                   А0
где  А0 � оптическая плотность раствора

DPPH,     Аi � оптическая плотность раствора
DPPH, после добавления извлечения.

Фенольные соединения извлекали из
лиофильно высушенного сырья горячим 96%
этанолом. Содержание суммы фенольных со-
единений определяли спектрофотометричес-
ки после реакции с реактивом Folin- Ciocalteu
при 720 нм [14]. Калибровочный график стро-
или по галловой кислоте.

Результаты и обсуждение

При анализе роста микроорганизмов на
МПА было установлено, что вокруг лунок с

отварами культур in vivo и in vitro и в контроле
наблюдали рост микроорганизмов, что свиде-
тельствует об отсутствии противомикробно-
го действия отваров по отношению к
Escherichia coli, Pseudomonas aeruginosa и
Staphylococcus aureus. Антимикробную актив-
ность по отношению к грамположительным
микроорганизмам � Staphilococcus aureus про-
являют спиртовые извлечения листьев, цвет-
ков интактного растения сирени сорта «М.Шо-
лохов», а также каллусная культура листового
происхождения сирени сорта «МЛ1олохов»
(таблица 1-4).

Поскольку в основе определения антиок-
сидантной активности лежит реакция раство-
рённого в метаноле DPPH с образцом антиок-
сиданта (АН): DPPH* + АН > DPPH-H + А*,
то после добавления к раствору DPPH* извле-
чения из листьев, цветков сирени, листового и
цветкового каллуса сирени сорта «М.Шолохов»
происходит связывание антиоксидантов со сво-
бодными катионными радикалами DPPH*. В
результате реакции происходит восстановление
DPPH* антиоксидантом, что проявляется сни-
жением пурпурно-синей окраски DPPH в ме-
таноле. Антиоксидантную активность оцени-
вали по степени восстановления DPPH экст-
рактами листьев, цветков, каллуса листового,
цветкового происхождения сирени, что прояв-
лялось в снижении интенсивности окраски
DPPH и уменьшении оптической плотности
DPPH в метаноле. Извлечение из листьев на-
тивного растения снижает количество свобод-
ных перекисных радикалов на 37,01±0,85% по
сравнению с контролем, что указывает на его
высокую степень антиоксидантной активнос-
ти. Антиоксидантная активность цветков на-
тивного растения в 2 раза ниже, чем у листа.
В культуре in vitro антиоксидантная активность

Таблица 1 
Антимикробное действие листьев сирени 

Вид микроорганизма Исследуемый объект 
Escherichia coli Pseudomonas 

aeruginosa 
Staphylоcoccus 

aureus 
Отвар  Рост колоний Рост колоний Рост колоний 
Спиртовое извлечение Рост колоний Рост колоний Задержка роста 
Контроль Рост колоний Рост колоний Рост колоний 
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каллуса листового происхождения была выше
по сравнению с каллусом цветкового проис-
хождения в 4 раза. Доказательством того, что
именно фенольные соединения обладают вы-
сокой антиоксидантной активностью, являет-
ся корреляция между содержанием суммы фе-
нольных соединений в соответствующих
объектах с их антиоксидантной активностью
(таблица 5).

Кроме того, антиоксидантная актив-
ность сравнивалась с таковой широко ис-

пользуемого флавоноида � кверцетина. В ана-
логичных условиях антиоксидантная актив-
ность 0,5% спиртового раствора кверцетина
составила 26,24 ± 0,65%, что подтверждает
высокую антиоксидантную активность иссле-
дуемых объектов.

Заключение

Антимикробную активность по отноше-
нию к грамположительным микроорганизмам

Таблица 2 
Антимикробное действие цветков сирени 

Вид микроорганизма Исследуемый объект 
Escherichia coli Pseudomonas 

aeruginosa 
Staphylоcoccus 

aureus 
Отвар  Рост колоний Рост колоний Рост колоний 
Спиртовое извлечение Рост колоний Рост колоний Задержка роста 
 Контроль Рост колоний Рост колоний Рост колоний 

 
Таблица 3 

Антимикробное действие каллуса сирени цветкового происхождения 

Вид микроорганизма Исследуемый объект 
Escherichia coli Pseudomonas 

aeruginosa 
Staphylоcoccus 

aureus 
Отвар  Рост колоний Рост колоний Рост колоний 
Спиртовое извлечение Рост колоний Рост колоний Рост колоний 
Контроль Рост колоний Рост колоний Рост колоний 

 
Таблица 4 

Антимикробное действие каллуса сирени листового происхождения 

Вид микроорганизма Исследуемый объект 
Escherichia coli Pseudomonas 

aeruginosa 
Staphylоcoccus 

aureus 
Отвар  Рост колоний Рост колоний Рост колоний 
Спиртовое извлечение Рост колоний Рост колоний Задержка роста 
Контроль Рост колоний Рост колоний Рост колоний 

 
Таблица 5 

Содержание фенольных соединений и степень ингибирования свободных радикалов 
экстрактами из листьев, цветков, каллуса листового, цветкового происхождения  

сирени сорта «М.Шолохов» 

Объект 
Ингибирование 
свободных 
радикалов,% 

Сумма фенольных 
соединений, 

мг/г сухого веса 
Листья 37,01±0,85 23,35±0,50 
Цветки 18,20±1,25 24,14±0,28 

Каллус листового происхождения 17,72±0,45 19,37±0,32 
Каллус цветкового происхождения 4,15±0,27 4,86±0,03 
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� Staphilococcus aureus проявляют экстракты
листьев, цветков интактного растения сире-
ни сорта «М.Шолохов», а также каллусная куль-
тура листового происхождения сирени сорта
«М.Шолохов». Отвары листьев, цветков ин-
тактного растения сирени, а также каллусной
культуры сирени листового происхождения
противомикробного действия по отношению
к грамотрицательным энтеробактериям кишеч-
ной группы Escherichia coli, к микроорганиз-
мам с мощной, плотно прилегающей слизис-
той оболочкой Pseudomonas aeruginosa и
Staphylococcus aureus не оказывают.

Антиоксидантной активностью облада-
ют цветки и листья нативного растения сире-
ни и каллусная культура сирени листового и
цветкового происхождения сорта «М.Шоло-
хов». Нативное растение обладает большей
антиоксидантной активностью, чем каллусная
культура. В листьях сирени как in vivo, так и in
vitro антиоксидантная активность выше, чем
в цветках.
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ДИНАМИКА  ОСНОВНЫХ  ПОКАЗАТЕЛЕЙ  ЗДОРОВЬЯ  НАСЕЛЕНИЯ

МИНСКОЙ  ОБЛАСТИ

ДОНИСЕВИЧ А.А.

ГУО «Белорусская медицинская академия последипломного образования»

Резюме. Представлена характеристика состояния здоровья жителей Минской области за период 1998-2007 гг.
Применены медико-статистический и аналитический методы исследования. Определены тенденции
демографических показателей, уровней и структуры заболеваемости и инвалидности населения. Отмечено, что за
прошедшие годы демографическая ситуация существенно не ухудшилась,  при этом зарегистрирован рост общей
и первичной заболеваемости и значительное снижение показателей первичного выхода на инвалидность среди
взрослого и детского населения.

Ключевые слова: демографические показатели, заболеваемость, инвалидность.

Abstract. The characteristic of health status of the inhabitants of Minsk region over the period 1998-2007 is
presented in this article. Medicostatistical and analytical methods of research have been applied. Tendencies of demographic
parameters, levels and structure of morbidity and disability of the population have been determined. It has been noted,
that during the past years the demographic situation has not worsened essentially, growth of the general and primary
morbidity and significant reduction in the indices of primary disability among the adult and children population being
registered.

© ДОНИСЕВИЧ А.А., 2010

ПРАКТИЧЕСКОЕ ЗДРАВООХРАНЕНИЕ

Современную медико-демографическую
ситуацию в Республике Беларусь необ-
ходимо расценивать как результат со-

циально-экономических процессов, происхо-
дивших в 70-80-е годы и сложившихся в 90-е
годы прошлого века. Снижение рождаемости
и рост смертности привели к падению пока-
зателей воспроизводства и уменьшению чис-
ленности населения [1, 2]. Аналогичная ситу-
ация зарегистрирована и в Минской области,
где отмечены депопуляция населения, низкий
уровень рождаемости, высокий уровень смер-
тности и регрессивный тип возрастного со-
става населения.

Методы

С целью оценки состояния здоровья на-
селения, проживающего в Минской области,

выполнен анализ показателей заболеваемос-
ти и инвалидности, демографической ситуа-
ции с помощью медико-статистического и ана-
литического методов исследования.

Результаты и их обсуждение

Численность населения Минской обла-
сти за последние 10 лет имела тенденцию к
ежегодному уменьшению, преимущественно
за счет естественных потерь. На начало 1998
года на территории Минской области прожи-
вали 1 566 314 человек постоянного населе-
ния, из них 816 051 жителей (52,1%) � в го-
родской местности и 750 263 человека (47,9%)
� в сельской местности [3]. К 01.01.2007 г. аб-
солютная численность населения области со-
кратилась на 99 551 человек и составила
1 466 763 жителей (рис. 1) [4]. За последние
10 лет население Минской области уменьши-
лось на 6,4%, число городских жителей сокра-
тилось на 14 398 человек (1,8%), а сельских �
на 85 153 (11,4%) [5, 6].

Адрес для корреспонденции г. Минск, ул. П.Бровки,
 д.3/2, ГУО «Белорусская медицинская академия
последипломного образования», тел. 8 029 1437771,
e-mail: Donisevich_Alla@mail.ru. � Донисевич А.А.
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Таблица 1 
Возрастная структура населения Минской области  (1998-2007гг., на начало года, тыс. чел.) 

Дотрудоспособное 
население 

Трудоспособное 
население 

Старше трудоспособного 
возраста 

Год Все 
население 
Минской 
области 

все город село все город село все город село 

1998 1566314 350478 196705 153773 853626 494008 359618 362210 125338 236872 
1999 1554598 333115 184694 148421 859422 497009 362413 362061 122802 239259 

2000 1549483 321438 177400 144038 865183 505020 360163 360738 125157 235581 
2001 1539293 310401 172519 137882 872794 511900 360894 356098 126413 229685 
2002 1527351 297701 165753 131948 878274 516422 361852 351376 128447 222929 
2003 1513937 283208 158239 124969 884070 520311 363759 346659 130785 215874 
2004 1503028 270032 151184 118848 891611 524327 367284 341385 132672 208713 
2005 1483551 256455 144354 112101 890101 524761 365340 336995 135549 201446 
2006 1474075 246160 138876 107284 895333 526158 369175 332582 137691 194891 
2007 1466763 239036 135049 103987 897303 525541 371762 330424 141063 189361 
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Рис. 1. Динамика численности населения Минской области.
(1998-2007гг., на начало года, тыс. чел.).

ДИНАМИКА ОСНОВНЫХ ПОКАЗАТЕЛЕЙ ЗДОРОВЬЯ НАСЕЛЕНИЯ МИНСКОЙ ОБЛАСТИ

В 90-е гг. прошлого столетия и в начале
текущего десятилетия в возрастной структуре
населения происходило сокращение числен-
ности и доли лиц дотрудоспособного и стар-
ше трудоспособного возраста при одновре-
менном росте численности и доли трудоспо-
собного населения.

За период 1998-2007 года число лиц тру-
доспособного возраста в Минской области
увеличилось на 5,1%, в городской и сельской
местности их количество возросло на 6,4% и
3,4% соответственно. За это время доля лиц
дотрудоспособного возраста сократилась на
31,8%. Численность лиц дотрудоспособного
возраста связана главным образом с показате-

лями рождаемости. Отмечено, что сокраще-
ние численности лиц в этой возрастной груп-
пе происходило более высокими темпами в
сельской местности Минской области и соста-
вило 32,4% против 31,4% в городской.

Численность жителей возрастной груп-
пы старше трудоспособного возраста умень-
шилась на 8,8%. При этом в сельской местно-
сти сокращение их численности за 10 лет со-
ставило 20,1%. В городской, напротив, про-
изошло увеличение числа лиц старше трудо-
способного возраста на 12,5% (таблица 1).

В оценке демографической ситуации
важнейшими остаются показатели, отражаю-
щие динамику основных составляющих про-
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Рис. 2. Динамика показателей естественного движения населения Минской области
за 1998-2007 гг.  (на 1000 населения).
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цесса воспроизводства населения � рождае-
мости и смертности. Устойчивое превышение
уровня смертности населения с начала 90-х гг.
предопределило процесс депопуляции, кото-
рый свидетельствует о кризисном развитии
демографической ситуации в Минской облас-
ти и Республике Беларусь в целом.

К числу негативных последствий депо-
пуляции следует отнести не только высокие
темпы сокращения численности населения, но
и ухудшение его качественных параметров �
усиление демографического старения населе-
ния, нарастание диспропорций в численном
составе поколений, мужчин и женщин, город-
ских и сельских жителей [7].

Основными причинами, обусловливаю-
щими процесс депопуляции, стали падение
уровня рождаемости и рост уровня смертнос-
ти. С этим же связано и стремительное сокра-
щение ожидаемой продолжительности жиз-
ни населения, которая к 2007 году у мужского
населения Минской области составила 62,75,
у женщин � 75,04, для сельских жителей эти
значения составили 59,96 и 73,43 года соот-
ветственно.

Общая схема формирования численно-
го состава и соответственно удельного веса
основных возрастных групп населения обус-
ловлена не только характером текущих процес-
сов его воспроизводства, но и динамикой его
перераспределения, т.е. перехода из одной
возрастной группы в другую за счет ресурсов,
накопленных в прежние годы.

При анализе основных показателей вос-
производства населения Минской области
установлено, что последние 10 лет характе-
ризовались постепенным повышением пока-
зателя рождаемости. Если в 1998 году этот
показатель был равен 8,8�, то в 2007 году его
уровень достиг значения 10,6� при средне-
республиканском показателе рождаемости
10,7� (рис. 2).

Значения показателя естественной убы-
ли населения Минской области имели коле-
бания. Максимально высокой (-8,7 на 1000
населения) регистрировалась естественная
убыль населения в 2002. В 2007 году, впервые
за последнее десятилетие, отмечены наимень-
шие значения естественного прироста насе-
ления (-5,1 на 1000 населения).
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Уровни общей смертности населения
Минской области за период 1998-2007 года
имели незначительные колебания: от 15,7 на
1000 населения в 1998 году, с максимальным
подъемом до уровня 17,3 на 1000 в 2002 году и
со снижением до прежнего уровня � 15,7 на
1000 населения в 2007 году. В целом показате-
ли смертности населения области на протяже-
нии последнего десятилетия были выше, чем в
целом по республике (таблица 2). Общий ко-
эффициент смертности в Республике Беларусь
в 2007 году составил 13,7�, в 1998 г. � 13,5�.

За десятилетний период времени число
умерших сократилось на 1 485 человек, или
на 6,4%, и в 2007 было 23 060. В 2007 году
доля случаев смерти среди городского насе-
ления Минской области имела тенденцию к
росту и составила 37,1% против 33,3% в 1998
году. В сельской местности наблюдалась об-
ратная динамика: процент смертей снизился
с 66,7% до 62,9%.

В 1998 году в структуре причин общей
смертности населения, проживающего в Мин-
ской области, на 1-м месте были болезни сис-
темы кровообращения (БСК) (49,3%), показа-

тель смертности от БСК составил 775,8 на 100
тыс. населения. При этом для сельского насе-
ления показатель смертности по данной но-
зологической группе заболеваний был в 2 раза
больше, чем в городской местности � 1092,4 и
487,7 на 100 тыс. населения соответственно.
В Республике Беларусь удельный вес смерт-
ности от БСК в структуре причин общей смер-
тности населения был 53%, показатель смер-
тности составил 700,0 на 100 тыс. населения.

Второе место среди причин смертности
населения Минской области в 1998 году за-
нимали симптомы, признаки и неточно обо-
значенные состояния, старость. Удельный вес
в структуре причин смертности составил
14,2%, смертность по этому классу была 224,0
на 100 тыс. населения.

Третье место в структуре причин смер-
ти занимали новообразования. В 1998 году их
удельный вес в структуре причин смерти на-
селения Минской области составлял 13%, по-
казатель смертности от новообразований �
204,5 на 100 тыс. населения. В Республике
Беларусь этот показатель в 1998 году был 193,6
на 100 тыс. населения.

Таблица 2 
Динамический ряд показателей смертности населения Республики Беларусь  

и Минской области (1998-2007 гг.) 

 1998 1999 2000 2001 2002 2003 2004 2005 2006 2007 
Республика 
Беларусь 

13,5 14,2 13,5 14,1 14,8 14,5 14,3 14,5 14,2 13,7 Показатель 
(1000) 

Минская 
область 

15,7 16,1 15,3 16,3 17,3 16,7 16,2 16,6 16,2 15,7 

Республика 
Беларусь 

- +0,7 -0,7 +0,6 +0,7 -0,3 -0,2 +0,2 -0,3 -0,5 Абсолютный 
прирост 

Минская 
область 

- +0,4 -0,8 +1,0 +1,0 -0,6 -0,5 +0,4 -0,4 -0,5 

Республика 
Беларусь 

- 105,2 95,0 104,4 104,9 98,0 98,6 101,4 97,9 96,5 Темп роста 
(убыли), % 

Минская 
область 

- 102,5 95,0 106,5 106,1 96,5 97,0 102,4 97,5 96,9 

Республика 
Беларусь 

- +5,2 -4,9 +4,4 +4,9 -2,0 -1,4 +1,4 -2,1 -3,5 Темп 
прироста 
(убыли), % Минская 

область 
- +2,5 -4,9 +6,5 +6,1 -3,4 -3,0 +2,4 -2,4 -3,0 

Республика 
Беларусь 

100,0 105,2 100,0 104,4 109,6 107,4 105,9 107,4 105,2 101,5 Показатель  
наглядности, 
% Минская 

область 
100,0 102,5 97,4 103,8 110,2 106,3 103,2 105,7 103,2 100,0 
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Таблица 3 
Динамика уровня младенческой смертности в Минской области и Республике 

Беларусь (на 1000 родившихся живыми) за 1998-2007 гг. 

Год 1998 1999 2000 2001 2002 2003 2004 2005 2006 2007 
Минская 
область 

11,8 12,8 8,9 8,4 7,7 7,9 7,1 6,4 5,5 5,3 

Республика 
Беларусь 

11,3 11,4 9,3 9,1 7,8 7,7 6,9 6,4 6,1 5,2 
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В 2007 году лидирующее место в струк-
туре причин смерти сохранилось за БСК и
составило 56,2%, а количество случаев смер-
ти от сердечно-сосудистой патологии за ис-
следуемый промежуток времени увеличилось
на 7,6%. Показатель смертности по данному
классу заболеваний составил 889,9 на 100 тыс.
населения. Основными причинами смерти от
болезней системы кровообращения являются,
прежде всего, ишемическая болезнь сердца
(68,8%) и цереброваскулярные болезни
(24,9%). В Республике Беларусь удельный вес
смертности от БСК в структуре причин об-
щей смертности населения составил 52,8%,
показатель смертности от БСК составил 724,8
на 100 тыс. населения.

Второе ранговое место в структуре при-
чин смерти в 2007 году принадлежало ново-
образованиям (11,8%), показатель смертнос-
ти в Минской области по этому классу забо-
леваний составлял 186,6 на 100 тыс. населе-
ния. По Республике Беларусь показатель смер-
тности от новообразований практически не
отличался от областного и составил 187,0 на
100 тыс. населения.

Третье место среди причин смертности
населения Минской области занимали вне-
шние причин. В 2007 году их удельный вес в
структуре причин смерти населения состав-
лял 11,1%, показатель смертности от внешних
причин � 175,3 на 100 тыс. населения. В Рес-
публике Беларусь этот показатель в 2007 году
был 170,0 на 100 тыс. населения.

Наиболее значимы в структуре смерт-
ности от внешних причин � самоубийства,
транспортные несчастные случаи и отравле-
ния алкоголем.

В 2007 году в Минской области частота
самоубийств составляла 38,0 на 100 тыс.

населения (21,6% всех умерших от внешних
причин).

Травмы, причиненные транспортными
средствами, - вторая по значимости причина
смерти от класса внешних причин. В 2007 году
в Минской области смертность от несчастных
случаев, связанных с автотранспортом, состав-
ляла 29,0 на 100 тыс. населения (16,5% всех
умерших от внешних причин).

В 2007 году в Минской области смерт-
ность от отравления алкоголем составила 22,5
на 100 тыс. населения (12,8% в структуре при-
чин смертности от внешних причин).

Следует отметить, что за период време-
ни 1998-2007 гг. для сельского населения про-
цент случаев смерти по основным нозологи-
ческим группам был в 2 раза больше, чем в
городской местности Минской области.

В 2007 году в структуре причин общей
смертности населения трудоспособного воз-
раста, проживающего в Минской области, на
1-м месте были внешние причины (34,2%), на
2-м � болезни системы кровообращения (30%),
на 3-м � новообразования (13,7%). Отмечено,
что в 2007 году доля случаев смерти среди
населения трудоспособного возраста практи-
чески не изменилась и составила 24% против
23,4% в 1998 году. Большая часть причин
смерти населения трудоспособного возраста,
среди которого преобладали лица мужского
пола, определялась внешними причинами.

Представляется необходимым изучить
динамику интегрального показателя воспро-
изводства населения � показателя младенчес-
кой смертности. В 1998 году в Минской обла-
сти уровень младенческой смертности был
11,8�, в 2007 году он снизился на 56% и со-
ставил 5,3� (таблица 3). В целом изучаемый
показатель на протяжении последнего деся-
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Таблица 4 
Динамический ряд общей заболеваемости населения Минской области  

за 1998-2007 гг. 
Год Показатель 

(1000) 
Абсолютный 
прирост 

Темп роста 
(убыли), % 

Показатель 
прироста 
(убыли), % 

Показатель  
наглядности, 
% 

1998 1271,2 - - - 100,0 
1999 1320,2 +49 103,8 +3,8 103,8 
2000 1269,3 -50,9 96,1 -3,8 99,8 
2001 1256,0 -13,3 98,9 -1,0 98,8 
2002 1247,9 -8,1 99,3 -0,6 98,1 
2003 1277,3 +29,4 102,3 +2,3 100,5 
2004 1337,7 +60,4 104,7 +4,7 105,2 
2005 1394,7 +57 104,3 +4,3 109,7 
2006 1408,2 +13,5 100,9 +0,97 110,7 
2007 1360,9 -47,3 96,6 -3,3 107,0 
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тилетия оставался ниже, чем по республике в
целом. Основными причинами младенческой
смертности являлись заболевания, возникаю-
щие в перинатальном периоде (39,5%), и
врожденные аномалии (29,6%).

На следующем этапе исследования были
проанализированы показатели заболеваемос-
ти населения, проживающего в Минской об-
ласти. В ходе анализа динамики уровня общей
заболеваемости населения Минской области за
период с 1998 г. по 2007 г. было отмечено, что
показатель общей заболеваемости вырос на 7%
в 2007 г. и составил 1360,9� против 1271,2�
в 1998 г. (таблица 4). При этом отмечено сни-
жение темпов роста общей заболеваемости дет-
ского населения: за 10 лет этот показатель вы-
рос на 5,2%. При этом темпы прироста общей
заболеваемости взрослого населения за пери-
од с 1998 по 2007 год составили 7,6%. Таким
образом, общая заболеваемость среди взросло-
го населения в 2007 году составила 1216,5�
против 1124,9� в 1998 году, а среди детей �
1993,7� против 1890,8� в 1998 году.

В 1998 году уровень общей заболеваемо-
сти в Республике Беларусь был 1238,8�. За
10 лет этот показатель вырос на 10,8% и в 2007
году составил 1372,8�. Показатель общей за-
болеваемости среди взрослого населения Рес-
публики Беларусь вырос на 13% и в 2007 году
составил 1227,1�. Среди детского населения
увеличение этого показателя произошло до

1993,9� в 2007 году против 1725,9� в 1998
году (на 15,5%).

В 2007 году в структуре общей заболе-
ваемости среди взрослого населения Минс-
кой области 1-е ранговое место принадлежа-
ло болезням органов кровообращения
(21,7%), 2-е место � болезням органов дыха-
ния (20%), 3-е � занимали заболевания кост-
но-мышечной системы (9,6%) (рис.3.). С уче-
том данных обращаемости в учреждения
здравоохранения Минской области в струк-
туре общей заболеваемости среди подрост-
ков (в возрасте от 15 до 17 лет включитель-
но) 1-е место занимали болезни органов ды-
хания (49,2%), 2-е � органов пищеварения
(7,6%), 3-е � психические расстройства
(6,1%). В структуре общей заболеваемости
детского населения в возрасте от 0 до 14 лет
доминировали болезни органов дыхания
(64,2%), значительно уступали им заболева-
ния кожи и подкожной жировой клетчатки
(4,6%) и органов пищеварения (4,5%).

Анализ показателей первичной заболе-
ваемости населения, проживающего в Мин-
ской области, свидетельствует о том, что за
последние годы ее уровень снизился с 780,0�
в 1998 г. до 757,5� в 2007 г., т.е. на 3% (таб-
лица 5). Отмечено уменьшение этого показа-
теля преимущественно среди взрослого насе-
ления � 584,3� в 1998 г. против 553,1� в 2007
г., в то время как уровень первичной заболе-
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Рис.3. Динамика общей заболеваемости от отдельных классов заболеваний по Минской области
в 1998 и 2007 гг. (показатель на 1000 населения).

Таблица 5 
Динамический ряд первичной заболеваемости населения Минской области  

(1998-2007 гг.) 
Год Показатель 

(1000) 
Абсолютный 
прирост 

Темп 
прироста 
(убыли), % 

Показатель 
роста 
(убыли), % 

Показатель  
наглядности, 
% 

1998 780,0 - - - 100,0 
1999 812,5 +32,5 104,2 +4,2 104,2 
2000 751,3 -61,2 92,4 -7,5 96,3 
2001 729,9 -21,4 97,1 -2,8 93,5 
2002 725,3 -4,6 99,3 -0,6 93,0 
2003 739,4 +14,1 101,9 +1,9 94,8 
2004 759,4 +20 102,7 +2,7 97,3 
2005 793,2 +33,8 104,4 +4,4 101,7 
2006 791,9 -1,3 99,8 -0,2 101,5 
2007 757,5 -34,4 95,6 -4,3 97,1 
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Рис.4. Динамика первичной заболеваемости от отдельных классов заболеваний по Минской области
в 1998 и 2007 гг. (показатель на 1000 населения).
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ваемости среди детей увеличился на 7,3% и
составил 1716,0�.

В 1998 году показатель первичной забо-
леваемости в Республике Беларусь был
459,4�. За 10 лет этот показатель вырос на
68,9% и в 2007 году составил 776,2�. Этот
показатель среди взрослого населения Респуб-
лики Беларусь вырос на 3,4% и в 2007 году
составил 575,2�. Среди детского населения
увеличение уровня первичной заболеваемос-
ти произошло на 12,6% � с 1450,4� в 1998
году до 1632,9� в 2007 году.

При анализе структуры первичной забо-
леваемости взрослого населения отмечено,
что в 2007 году 1-е место занимали болезни

органов дыхания (37,4%), 2-е разделили трав-
мы и отравления (13,4%), 3-е � заболевания
костно-мышечной системы (9,6%) (Рис.4.).

В структуре первичной заболеваемости
подростков (15-17 лет включительно) в 2007
году 1-е место принадлежало болезням орга-
нов дыхания (68%), 2-е � травмам и отравле-
ниям (6,6%), 3-е � болезням кожи и подкож-
ной жировой клетчатки (5,3%).

В 2007 году причинами первичной за-
болеваемости среди детского населения Мин-
ской области в возрасте от 0 до 14 лет стали:
болезни органов дыхания (72,8%), заболева-
ния кожи и подкожной жировой клетчатки
(4,8%), травмы и отравления (4,1%).
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Следует отметить, что ранговые места
в структуре причин первичной заболеваемо-
сти населения Минской области были иден-
тичны среднереспубликанским показателям.

Кроме демографических показателей и
показателей заболеваемости, одним из важ-
ных показателей здоровья населения явля-
ется показатель первичного выхода на ин-
валидность.

При оценке динамики показателя пер-
вичного выхода на инвалидность населения
Минской области обращено внимание на то,
что за прошедшие 10 лет зарегистрированы
его волнообразные колебания с тенденцией к
снижению. При этом 1998 и 1999 годы были
периодами максимального подъема данного
показателя как среди детского, так и взросло-
го населения (Рис. 5).

В Минской области уровень первичной
инвалидности детей в возрасте от 0 до 17 лет
за последние годы снизился на 4% и к 2007
году составил 17,20 на 10 000 населения. Аб-
солютное число детей, впервые признанных

инвалидами, за десятилетний промежуток вре-
мени снизилось на 23,6%. В Республике Бела-
русь показатель первичной инвалидности де-
тей в возрасте от 0 до 17 лет в 2007 году со-
ставил 17,08 на 10 000 населения.

В структуре причин первичной детской
инвалидности в 2007 году на 1-м месте были
врожденные аномалии (28,5%), на 2-м � бо-
лезни нервной системы (17,1%), на 3-м � бо-
лезни эндокринной системы (10,8%).

В ходе анализа динамики уровня первич-
ной инвалидности взрослого населения Мин-
ской области за прошедшие 10 лет было отме-
чено, что показатель первичной инвалиднос-
ти снизился на 24% и составил 56,71 против
74,6 на 10 000 населения в 1998 году (Рис.6.).
В Республике Беларусь показатель первичной
инвалидности взрослого населения в 2007
году составил 55,60 на 10 000 населения.

В структуре причин первичного установ-
ления инвалидности среди взрослого населе-
ния 1-е место занимали болезни системы кро-
вообращения (42%), 2-е � новообразования
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ДИНАМИКА ОСНОВНЫХ ПОКАЗАТЕЛЕЙ ЗДОРОВЬЯ НАСЕЛЕНИЯ МИНСКОЙ ОБЛАСТИ

(23,2%), 3-е � заболевания костно-мышечной
системы (9,2%).

При анализе ситуации оформления пер-
вичной инвалидности у лиц трудоспособного
возраста отмечено, что максимальный подъем
этого показателя в 1998 году происходил одно-
временно с ростом уровня общей инвалиднос-
ти. В последующем зарегистрировано сниже-
ние уровня первичной инвалидности населе-
ния, и в 2007 в Минской области данный по-
казатель среди лиц трудоспособного возраста
составил 36,40 на 10 000 населения, что на
20,7% ниже, чем в 1998 году (Рис.7.). Абсолют-
ное количество лиц трудоспособного населе-
ния, впервые признанных инвалидами, за этот
промежуток времени снизилось на 21,8%.

В структуре причин первичной инвалид-
ности лиц трудоспособного возраста на 1-м
месте находились болезни системы кровооб-
ращения (27,6%), на 2-м � новообразования
(26,5%), на 3-м � травмы и отравления
(10,7%), далее � заболевания костно-мышеч-
ной системы (10,6%).

Заключение

Характеризуя состояние здоровья жите-
лей Минской области, следует сделать вывод
о том, что в последние годы наметилась по-
ложительная тенденция к изменению демог-
рафических показателей. Так, в последний год
в области зарегистрировано уменьшение по-
казателя младенческой смертности, повыше-
ние уровня рождаемости, впервые за после-
дние 10 лет отмечены наименьшие значения
естественного прироста населения. Тем не

менее демографическая обстановка остается
сложной: наметившаяся тенденция к сниже-
нию смертности еще слишком непродолжи-
тельна, по-прежнему сохраняется высокий
уровень смертности в сельской местности. Ус-
тановлено, что в Минской области снизились
показатели первичного выхода на инвалид-
ность среди взрослого и детского населения.
Однако увеличились показатели общей забо-
леваемости населения, что указывает на пре-
валирование хронической патологии в струк-
туре заболеваемости населения.
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Резюме. Статья посвящена исследованию самоотношения студентов медицинского вуза. Были изучены три
уровня самоотношения (глобальное, дифференцированное по самоуважению, самоинтересу и ожиданиям
отношения к себе, а также уровень конкретных действий) 182 студентов. Выявленные структурные особенности
самоотношения свидетельствуют о гармоничной сбалансированности содержаний системы самоотношения
студентов-медиков и успешном характере социально-психологической адаптация студентов. Обнаруженные
гендерные различия указывают на более позитивный характер самоотношения у девушек и их более успешное
совладание с трудностями кризиса юношеского возраста. Результаты исследования могут использоваться в
преподавании дисциплин психолого-педагогического профиля для студентов, а также в работе психологической
службы.

Ключевые слова: глобальное самоотношение, самоуважение, аутосимпатия, самоинтерес, гендер.

Abstract. This article is devoted to the research of the attitude of the higher medical school students towards
themselves. Three levels of the attitude of 182 students towards themselves have been studied (global, differentiated
according to self-esteem, to self-interest and expectations of the attitude towards them and also the level of concrete
actions). The determined structural features of their attitude towards themselves testify to harmonious equation of the
content of the system of this attitude in medical students and successful character of social and psychological adaptation
of the students. The found out gender distinctions indicate more positive character of the attitude towards themselves in
girls and their more successful coping with difficulties of youthful age crisis. The results of the research can be used in
teaching psychological and pedagogical disciplines to students as well as in the work of psychological service.

Данное исследование является частью
комплексного изучения Я-концепции
студентов медицинского вуза. Влияние

человека на ход своей жизни или на жизни
других людей возможно только через отноше-
ние к себе. Хотя личность и сознает себя че-
рез отношения к другим, она становится спо-
собной к самопознанию и саморазвитию толь-
ко благодаря активному отношению к самому
себе. Этим и определяется важность роли са-
моотношения в становлении человека � лич-
ностном и профессиональном. Понимание че-

ловеком своей индивидуальности позволяет
сознательно и целенаправленно управлять
собственной деятельностью. Все вышесказан-
ное и определяет актуальность исследований
психологической проблемы отношения к себе
в юношеском возрасте.

Юношеский (студенческий) возраст в кон-
тексте данного вопроса характеризуется тем,
что именно в этот возрастной период идет раз-
витие нового уровня отношения к себе � само-
отношения. В юности осуществляется переход
от частных самооценок к общей, целостной са-
мооценке. При этом создаются условия для
формирования собственного отношения к себе,
достаточно независимого от отношения и оце-
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нок окружающих, частных успехов и неудач,
различных ситуативных влияний.

Современные достижения психологии
самоотношения позволяют говорить о суще-
ствовании трех разных подходов рассмотре-
ния отношения человека к себе: 1) понимания
самоотношения как аффективного компонен-
та самосознания (самоотношение в структуре
самосознания); 2) как черты личности (само-
отношение в структуре личности); 3) как ком-
понента саморегуляции (самоотношение в
системе саморегуляции).

Их интеграция возможна на основе ме-
тодологического положения о единстве дея-
тельности, личности и (само) сознания. Сис-
темный анализ самоотношения предполагает
его рассмотрение как представленного одно-
временно на трех уровнях бытия человека:
деятельности, личности как субъекта этой де-
ятельности и самосознания как смыслового
ядра личности. Включаясь в ту или иную дея-
тельность, личность осмысливает себя как
субъекта деятельности. Результатом такого ос-
мысления является отношение личности к себе
как выражение в самосознании личностного
смысла «Я» по отношению к мотивам само-
реализации.

Формируясь в процессе осмысления
личностью себя как субъекта жизненных от-
ношений, самоотношение обнаруживается в
структуре личности как смысловая диспози-
ция. При этом, будучи устойчивой, относи-
тельно независимой от актуального жизнен-
ного опыта, оно проецируется в деятельность
как установка, состояние готовности личнос-
ти к тому или иному поведению.

Необходимо отметить, что оценка от-
дельных качеств, сторон личности играет в
таком собственном отношении к себе подчи-
ненную роль, а ведущим оказывается некото-
рое общее, целостное «принятие себя», «само-
уважение» (Д.А. Теплых, 1999).

В основу изучения структуры самоотно-
шения студентов положена разработанная
В.В. Столиным иерархическая модель струк-
туры самоотношения. Она включает в себя
три уровня самоотношения, отличающихся по
степени обобщенности:

1) глобальное самоотношение;

2) самоотношение, дифференцирован-
ное по самоуважению, аутосимпатии, самоин-
тересу и ожиданиям отношения к себе;

3) уровень конкретных действий (готов-
ностей к ним) в отношении к своему «Я».

В качестве дополнения к этой модели
нами учитывалась также концепция самоотно-
шения С.Р. Пантелеева, согласно которой важ-
нейшими структурными образующими самоот-
ношения являются: 1) самоуважение (самору-
ководство, самоуверенность, отраженное само-
отношение, социальная желательность Я); 2)
аутосимпатия (самопривязанность, самоцен-
ность, самопринятие); 3) самоуничижение
(внутренняя конфликтность, самообвинение).

Для обоснования необходимости данно-
го исследования мы опирались также на точ-
ку зрения Л.М. Митиной (1990), рассматри-
вающей самоотношения как эмоциональную
составляющую самосознания (Я-концепции)
человека. Она считает, что понимание себя,
знания о себе самом, естественно, человеку
небезразличны: то, что в них раскрывается,
оказывается объектом его эмоций, оценок, ста-
новится предметом его самоотношения [2].

Проблеме гендерных различий в после-
днее время уделяется много внимания. Рабо-
ты психологов позволяют выявить личност-
ные качества, входящие в конструкты «феми-
нинность» и «маскулинность». Так, к тради-
ционно женским качествам относят склон-
ность к концентрации на чувствах, проявле-
ние эмоций (экспрессивность), стремление
разделить их с другими. Представление же о
мужественности включает такие личностные
особенности, как стремление быть неэмоци-
ональным, не проявлять признаков слабос-
ти, обсуждая свои проблемы с другими, а так-
же отгородиться от негативных пережива-
ний, концентрируясь на чем-то другом. В ком-
муникативной сфере отмечается большая на-
правленность на межличностное общение у
женщин и инструментальность, ориентацию
на групповое общение и соблюдение норм у
мужчин. Кроме того, мужской образ в боль-
шей степени характеризует экстраверсия,
включающая поиск ощущений и доминант-
ность, а женский � дружелюбность и отзыв-
чивость [1].

ОСОБЕННОСТИ  САМООТНОШЕНИЯ  СТУДЕНТОВ-МЕДИКОВ
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Особый интерес представляют гендер-
ные различия самосознания, в частности в
системе самоотношения. Это обусловлено
тем, что влияние человека на ход своей жиз-
ни или на жизни других людей возможно
только через отношение к себе. Хотя личность
и сознает себя через отношения к другим, она
становится способной к самопознанию и са-
моразвитию только благодаря активному от-
ношению к самому себе. Этим и определяет-
ся важность роли самоотношения в станов-
лении человека � личностном и профессио-
нальном. Понимание человеком своей инди-
видуальности позволяет сознательно и целе-
направленно управлять собственной деятель-
ностью. Все вышесказанное и определяет ак-
туальность исследований психологической
проблемы отношения к себе в юношеском
возрасте. С целью дальнейшего изучения «Я-
концепции» студентов-медиков мы исследо-
вали структуру и гендерные особенности их
самоотношения.

Методы

Для решения поставленных задач было
опрошено 182 студента ВГМУ, из них 50 (27,5
%) юношей и 132 (72,5%) девушки; средний
возраст на момент опроса составил 20,23±1,5
года. Изучение структуры саоотношения про-
водилось с использованием «Тест-опросни-
ка самоотношения В.В. Столина, С.Р. Панте-

леева» [3]. Студентам предлагалось ответить
на 57 утверждений. Опросник включает сле-
дующее шкалы: шкала S � измеряет интеграль-
ное чувство «за» или «против» собственно
«Я» испытуемого; шкала I � самоуважение;
шкала II � аутосимпатия; шкала III � ожидае-
мое отношение от других; шкала IV � само-
интерес. Кроме этого опросник содержит
семь шкал, направленных на измерение вы-
раженности установки на те или иные внут-
ренние действия в адрес «Я» испытуемого:
шкала 1 � самоуверенность; шкала 2 � отно-
шение других; шкала 3 � самопринятие; шка-
ла 4 � саморуководство, самопоследователь-
ность; шкала 5 � самообвинение; шкала 6 �
самоинтерес; шкала 7 � самопонимание.

Показатель по каждому фактору подсчи-
тывается путем суммирования утверждений,
с которыми испытуемый согласен, если они
входят в фактор с положительным знаком, и
утверждений, с которыми испытуемый не со-
гласен, если они входят в фактор с отрицатель-
ным знаком. Полученный «сырой балл» по
каждому фактору переводится по таблицам в
накопленные частоты (в %).

Результаты

В результате опроса установлено, что
выраженность интегрального самоотношения
составляет 73,89%. Среди показателей гло-
бальных шкал уровень самоуважения составил
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Таблица 1  
Усредненные данные самоотношения студентов-медиков 

  
Шкалы  

Накопленные 
частоты  

(%) 
S - Интегральное самоотношение 73,89 

I Самоуважение 73,64 
II Аутосимпатия 71,45 
III Ожидания 76,56 

Глобальные шкалы 

IV Самоинтерес 75,61 
1 Самоуверенность 75,04 
2 Ожидания 72,65 
3 Самоприятие 71,34 
4 Саморуководство 73,33 
5 Самообвинение 56,36 
6 Самоинтерес 68,44 

Конкретные шкалы 

7 Самопонимание 67,13 
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Таблица 2 
Гендерные особенности самоотношения студентов-медиков 

Накопленные частоты  
(%) 

 Накопленные частоты (%), пол 
 
Шкалы Юноши Девушки 

S - Интегральное самоотношение 71,69 74,13 
I Самоуважение 71,64 74,32 
II Аутосимпатия 70,45 73,26 
III Ожидания 72,56 77,17 

Глобальные 
шкалы 

IV Самоинтерес 72,61 76, 35 
1 Самоуверенность 72,04 76, 79 
2 Ожидания 69,65 74,93 
3 Самоприятие 68,34 72,34 
4 Саморуководство 76,13* 68,26 
5 Самообвинение 52,36 64,37* 
6 Самоинтерес 64,14 72,36* 

Конкретные 
шкалы 

7 Самопонимание 64,43 70,73* 
Примечание: * � р<0,05. 
 

73,64 %, аутосимпатии � 71,45%, шкалы «Ожи-
дание» (ожидаемое отношение от других) �
76,56 %, а самоинтереса � 75,61%. Интеграль-
ное самоотношение и полученные данные гло-
бальных шкал находят свое подтверждение в
результатах конкретных шкал: самоуверенность
(75,04%), ожидания (72,65%), самоприятие
(71,34%), саморуководство (73,33 %), самооб-
винение (46,36%), самоинтерес (68,44%), са-
мопонимание (67,13%). Показатели, характе-
ризующие структуры самоотношения, отраже-
ны в таблице 1.

Таблица 2 включает в себя результаты
гендерного анализа самоотношения студен-
тов- медиков: юношей и девушек. Прежде все-
го, обращают на себя внимание более высо-
кие показатели самоотношения у девушек: это
касается как шкалы «Интегральное самоотно-
шение» (74,13% против 71,69%), так и глобаль-
ных шкал («Самоуважение» � 74,32% против
71,64 %; «Аутосимпатия» � 73,26% против
70,45%; «Ожидания» � 77,17% против 72,56%;
«Самоинтерес» � 76,35% против 72,04%), а
также конкретных шкал («Самоуверенность» �
76,78% против 72,04%; «Ожидания» � 74,93%
против 69,65 %; «Самоприятие» � 72,34% про-
тив 68,34 %; «Самообвинение» � 64,37% про-
тив 52,36%; «Самоинтерес» � 72,36% против
64,14%; «Самопонимание» � 70,73% против
64,43%). Исключение составляет показатель

конкретных шкал «Саморуководство», который
у юношей составил 76,13%, а у девушек �
68,26%.

Обсуждение

Анализ полученных результатов осно-
вывается на степени выраженности данных
самоотношения: при накопленных частотах
каждого фактора менее 50% � признак не вы-
ражен (низкий уровень); от 50% до 74% вклю-
чительно � признак выражен (средний уро-
вень); 75% и выше � признак ярко выражен
(высокий уровень).

Результаты опроса указывают на сред-
нюю выраженность интегрального самоотно-
шения. Это находит свое подтверждение,
прежде всего, в данных глобальных шкал. На
это указывает средний уровень самоуважения
� аспекта самоотношения, который эмоцио-
нально и содержательно объединяет веру в
свои силы, способности, энергию, самостоя-
тельность, оценку своих возможностей, спо-
собность контролировать собственную жизнь
и быть самопоследовательным, понимание
самого себя. Средний уровень аутосимпатии
отражает дружественность-враждебность к
собственному «Я». В содержательном плане
шкала на позитивном полюсе объединяет
одобрение себя в целом и в существенных ча-
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стностях, доверие к себе и позитивную само-
оценку. Негативный полюс объединяет виде-
ние в себе по преимуществу недостатков, низ-
кую самооценку, готовность к самообвинению
и свидетельствует о таких эмоциональных ре-
акциях на себя, как раздражение, презрение,
издевка, вынесение самоприговоров.

Среди глобальных шкал отмечается так-
же высокий уровень самоинтереса � шкалы,
отражающей меру близости к самому себе, в
частности интерес к собственным мыслям и
чувствам, готовность общаться с собой «на
равных», уверенность в своей интересности
для других.

Показатель глобальной шкалы «Ожида-
ние» (ожидаемое отношение от других) ука-
зывает на высокий уровень ожидания пози-
тивного отношения к себе окружающих.

Интегральное самоотношение и полу-
ченные данные глобальных шкал находят свое
подтверждение в результатах конкретных шкал.

Результаты проведенного опроса согла-
суются с полученными нами ранее данными
изучения у студентов-медиков особенностей
Я-концепции [5], Я-образа [6], оценочного са-
моотношения [7].

Выявленные у них структурные особен-
ности самоотношения подтверждаются,
прежде всего, оптимальным расхождением
между Я-реальным и Я-идеальным студен-
тов, при котором реально достижимые идеа-
лы сочетаются с адекватной оценкой своих
возможностей.

Кроме этого, полученные результаты
уровня самоуважения указывает на готовность
студентов к успешной деятельности (учебной,
врачебной, коммуникативной), к постановке
адекватных своим способностям целей и дос-
тижению их, а также к занятию высокого со-
циального положения. Средние показатели
позитивного уровня самоприятия подтверж-
дают выявленный ранее успешный характер
психосоциальной адаптации студентов.

Гендерный анализ результатов исследо-
вания указывают на общую тенденцию: по
многим шкалам девушки имеют более высо-
кие показатели самоотношения. Исключение
составляет шкала «саморуководство». Это на-

ходит свое подтверждение в ранее выявлен-
ном нами у девушек более высоком уровне са-
моуважения [7], самоприятия [5].

Гендерные различия показателей гло-
бальных шкал свидетельствуют о более пози-
тивном отношении девушек к собственной
личности (сформирован более позитивный
образ собственного Я) и, соответственно, бо-
лее позитивных ожиданиях относительно себя
со стороны социума. Показатели конкретных
шкал подтверждают эту закономерность. Об-
ращает на себя внимание более выраженное
различие у юношей между показателями са-
моуверенности и самоприятия � с одной сто-
роны, и самообвинения � с другой. Данная за-
кономерность может свидетельствовать о бо-
лее критическом отношении к себе юношей,
что косвенно подчеркивает их менее успеш-
ное преодоление периода возрастного кризи-
са � юношеского кризиса идентичности [4].
Более высокие показатели «саморуководства»
у юношей можно объяснить их стремлением
следовать требованиям «мускулинности» и
оправдывать ожидания со стороны социума.

Заключение

1. Выявленное соответствие интеграль-
ного самоотношения факторам глобальных и
конкретных шкал свидетельствует о гармонич-
ной сбалансированности содержаний систе-
мы самоотношения студентов-медиков и ус-
пешном характере социально-психологичес-
кой адаптация студентов.

2. Обнаруженный более позитивный
характер самоотношения у девушек свидетель-
ствует о более успешном их совладании с труд-
ностями возрастного кризиса, характерного
для юношеского возраста.

3. Результаты исследования могут ис-
пользоваться в преподавании дисциплин пси-
холого-педагогического профиля для студентов,
а также в работе психологической службы.
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ПЕДАГОГИЧЕСКАЯ  ДИАГНОСТИКА  КАЧЕСТВА  УЧЕБНОГО  ПРОЦЕССА

 В  МЕДИЦИНСКОМ  ВУЗЕ

ДЕЙКАЛО В.П., КОНЕВАЛОВА Н.Ю., ЩУПАКОВА А.Н., КУНЦЕВИЧ З.С.,
СЕМЕНОВ В.М., СЕРГИЕВИЧ А.В.

УО «Витебский государственный ордена Дружбы народов медицинский университет»

Резюме. Объектом исследования являются выпускники лечебного факультета медицинского университета.
С целью изучения направленности студентов на подготовку к профессиональной деятельности, их

профессиональных умений, оценки студентами деятельности профессорско-преподавательского состава проведено
анкетирование студентов по разработанной нами анкете.

Статистическая обработка полученных результатов продемонстрировала, что направленность студентов на
подготовку к профессиональной деятельности находится на высоком уровне. У студентов лучше всего развиты
умения по оформлению истории болезни, курации больных, назначению пациентам необходимых обследований,
оказанию помощи при неотложных состояниях. Несколько хуже студенты умеют самостоятельно поставить диагноз,
назначить пациентам адекватное лечение, оказывать консультативную помощь. Степень развития умений студентов
прямо пропорциональна количеству методического материала и учебных пособий, времени, затрачиваемому на
занятиях на отработку практических навыков, обратно пропорциональна сложности рассматриваемого вопроса.
Практически все студенты дежурят в стационаре во внеучебное время. Более половины студентов использует
дополнительную литературу или Интернет.

Ключевые слова: студент, анкетирование, диагностика, учебный процесс.

Abstract. Graduates of the medical faculty of the medical university are the object of this research. To study the
students� orientation to preparation for the professional activity, their professional skills and students� assessment of the
activity of the teaching staff questioning of students by means of the questionnaire form developed by us was conducted.

Statistical processing of the received results has shown that the orientation of students to preparation for the
professional activity is at high level. The skills of case history writing, management of patients, prescription of necessary
examinations, giving emergency aid are the best developed. The skills to diagnose independently, to administer proper
treatment to the patients, to give consultation aid are slightly worse. The degree of students� skills development is in direct
proportion to the quantity of methodological material and manuals, time spent at the lessons mastering practical skills and
in inverse proportion to the complexity of the question studied. Practically all students are on duty in the hospital in out-
of-school hours. More than half the students use the additional literature or Internet.

© КОЛЛЕКТИВ АВТОРОВ, 2010

Педагогическая диагностика занимает
ся конструированием современного и
надежного прибора для фиксации со-

стояний существенных признаков, разработкой
алгоритмов и процедур принятия решений,
подготовкой соответствующих методических

рекомендаций для всех участников педагоги-
ческого процесса (администрация университе-
та, преподаватели, родители и студенты).

Педагогическая диагностика в ВУЗе рас-
сматривается в большинстве случаев как прак-
тика оценки качества учебно-воспитательной
деятельности, причин ее успехов или неудач.
Можно ее применять и в научном направле-
нии для совершенствования этой практики.

Адрес для корреспонденции:210023, г. Витебск, пр.
Фрунзе, 27, Витебский государственный медицинский
университет. � Дейкало В.П.
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178

Объекты педагогической диагностики в
ВУЗе можно разделить на две группы: объек-
ты, связанные с изучением собственно лич-
ности студента, и объекты, необходимые для
изучения основных источников педагогичес-
кого воздействия на чувства, сознание и по-
ведение студентов.

Теоретический анализ сложного учебно-
воспитательного процесса подводит нас к не-
обходимости выделить в педагогической ди-
агностике три уровня познания: компонент-
ную диагностику, структурную диагностику и
системную диагностику.

Организационно-педагогические требова-
ния к проведению диагностических процедур:

1. Педагогическая диагностика всегда
требует особого внимания, особой чуткости к
студенту, обязательного его согласия и пред-
расположенности.

2. Педагогическая диагностика должна
быть построена на совместной деятельности
и взаимопомощи преподавателя и студентов.
Всем должно быть полезно и интересно.

3. Перед проведением  педагогических
диагностических процедур все студенты дол-
жны быть морально и психологически подго-
товлены к тому, чтобы воспринимать резуль-
таты диагностики спокойно, без всяких вол-
нений и переживаний.

4. Во время проведения диагностичес-
ких процедур необходимо исключить всякое
постороннее влияние или взаимовлияние сту-
дентов, для чего при тестировании рассажи-
вать их за отдельные столы.

5. Работа с тестами должна проводить-
ся в абсолютной тишине.

6. Преподаватель, занимающийся педа-
гогической диагностикой, должен хранить
профессиональную тайну. Сведения, получен-
ные в процессе диагностического исследова-
ния, могут быть использованы только для со-
вершенствования учебно-воспитательного
процесса.

Требования к качеству подготовки спе-
циалистов, в том числе и врачей, предусмат-
ривают организацию научно обоснованной
системы контроля обучения в университете и
в процессе последипломной подготовки. Кон-
троль обучения несет две основные функции:

контроль в процессе обучения с целью его кор-
рекции и контроль результатов обучения для
оценки его эффективности.

Диагностика успеваемости студентов
осуществляется преподавателем в его повсед-
невной контрольно-проверочной деятельно-
сти. В современной педагогике достаточно
четко разработаны цели, виды, методы, фор-
мы, способы и условия эффективности про-
верки успеваемости студентов.

Для диагностики состояния учебного
процесса, оценки и самооценки качества про-
фессиональной деятельности преподавателя
применяется специально разработанная анке-
та-тест, позволяющая на основе самооценки
преподавателя и внешней оценки его деятель-
ности определить актуальный уровень каче-
ства учебной работы.

Для диагностики общего состояния учеб-
ного процесса в студенческой группе, уровня
развития личностных характеристик студен-
тов в процессе обучения рекомендуется при-
менять опросники.

Для диагностики качества учебного про-
цесса в Витебском государственном медицин-
ском университете была разработана анкета
для опроса студентов-выпускников.

При подготовке и проведении анкети-
рования ставились следующие цели:

� изучить степень собственной направ-
ленности студентов на подготовку к профес-
сиональной деятельности врача;

� получить сведения о сформированно-
сти профессиональных умений студентов, по-
лученных за время обучения в университете
(на основе самооценки студентов);

� получить сведения об оценке студен-
тами деятельности профессорско-преподава-
тельского состава по подготовке студентов к
профессиональной деятельности;

� выявить основные способы организа-
ции самостоятельной работы студентов, их
направленность на самостоятельное самораз-
витие и самовоспитание.

Методы

Проведено анонимное анкетирование
134 студентов шестого курса лечебного факуль-
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тета. Всем респондентам было предложено
оценить:

- собственную направленность на под-
готовку к профессиональной деятельности
врача;

- сформированность профессиональных
умений по диагностике и лечению различных
заболеваний;

- деятельность  профессорско-препода-
вательского  состава  по  подготовке студен-
тов к профессиональной деятельности;

- направленность на самостоятельное
получение знаний и развитие профессиональ-
ных умений.

Первая группа вопросов в анкете была
направлена на диагностику активности и ини-
циативности студентов в обучении, их готов-
ности к самостоятельной практической дея-
тельности (психологическую, теоретическую,
практическую), к самообразованию и самосо-
вершенствованию. Оценка данных показате-
лей производилась в баллах от 0 до 5. Два воп-
роса требовали ответа «да», «нет» или «зат-
рудняюсь ответить». В этой же группе вопро-
сов требовалось указать причину, которая ме-
шала успешной учебе в университете и овла-
дению необходимыми профессиональными
знаниями и умениями.

Вопросы второй группы касались диаг-
ностики готовности студентов работать в ка-
честве врача:

� вести прием в поликлинике, женской
консультации, приемном покое стационара;

� курировать больных в стационаре;
� оформлять необходимую для врачей

медицинскую документацию (историю болез-
ни, амбулаторную карту, направление на
МРЭК, на биопсию);

� самостоятельно назначать пациентам
необходимые обследования, ставить диагноз,
назначать пациентам адекватное лечение, в
том числе и выписывать лекарственное сред-
ство (рецепт);

� давать необходимые рекомендации па-
циенту при выписке из стационара (закрытии
больничного листа);

� оказывать консультативную помощь.
Отдельно были вынесены вопросы о

готовности студентов к оказанию неотложной

помощи пациентам. Ответы на все вопросы
второй группы требовалось оценить в баллах
(от 0 до 5).

Деятельность профессорско-преподава-
тельского состава по подготовке студентов к
профессиональной деятельности (третья груп-
па вопросов) оценивалась по следующим кри-
териям:

� наличие подготовленных кафедрой
методических материалов и учебных пособий
по всем пунктам второй группы вопросов;

� организация работы студентов на прак-
тическом занятии: курация больных, состав-
ление их плана обследования, оформление
медицинской документации, интерпретация
данных лабораторных и инструментальных
исследований, ассистирование на операциях,
другие виды деятельности. Ответы требова-
лось оценить по шкале «да», «нет», «не в пол-
ной мере», «затрудняюсь ответить».

Четвертая группа вопросов затрагивала
способы организации самостоятельной рабо-
ты студентов, получение сведений: об источ-
никах информации, которые используются
студентами при подготовке к практическим
занятиям, о способности самостоятельно вы-
полнять практические навыки, указанные в
дневнике практических навыков без помощи
преподавателя. Ответы требовалось оценить
по шкале «да», «нет», «не в полной мере», «зат-
рудняюсь ответить».

Результаты

При анализе первой группы вопросов
собственную активность в обучении на 5 бал-
лов оценили 49 студентов (36%), на 4 балла �
59 (44%), на 3 балла � 21 (16%), на 2 балла � 4
(3%). В 1 анкете ответов не было. Таким обра-
зом, можно считать, что собственная актив-
ность в обучении у студентов достаточно вы-
сокая. По пятибалльной шкале максимум при-
ходится на 4 балла, минимальные значения не
встречались вообще.

Готовность к самостоятельной практи-
ческой деятельности у студентов также доста-
точно высокая (таблица 1). По пятибалльной
шкале максимум приходится на 4 балла. Од-
нако есть как максимальный результат, так и
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минимальные значения. Наиболее высокой у
студентов оказалась психологическая готов-
ность к самостоятельной практической дея-
тельности, теоретическая и практическая го-
товность оказались практически равными.

Результаты анкетирования показали, что
у студентов проявляется высокий уровень го-
товности к самообразованию и самосовершен-
ствованию. По пятибалльной шкале максимум
приходится на 5 баллов, минимальные значе-
ния не встречались вообще.

Более половины студентов считает, что
знания, полученные ими в период обучения в
университете, недостаточны для работы в
практическом здравоохранении. Выявлено,
что лучше всего студенты могут вести прием
в поликлинике, далее следует стационар и на
последнем месте � женская консультация.

Все студенты согласились с утверждени-
ем, что врач должен учиться всю жизнь.

На вопрос о причине, которая мешала
успешной учебе в университете и овладению
необходимыми профессиональными знания-
ми и умениями, были получены открытые от-
веты. Приведем примеры основных из них:

� отсутствие у части преподавателей со-
временного и креативного подхода к образо-
вательному процессу � 1 ответ;

� отсутствие ПК � 1 ответ;
� лень � 5 ответов;
� неопределенность в выборе будущей

специальности � 1 ответ;
� собственная лень и неосознание всей

важности учебного процесса в силу
молодости � 1 ответ;

� недостаток времени � 2 ответа;
� ничего � 8 ответов;

� отсутствие мотивации на 1 и 2 курсах
� 1 ответ;

� лень и разгильдяйство � 1 ответ;
� много теоретических дисциплин, кото-

рые непонятно, как применить в реальности
� 1 ответ;

� куча никому не нужной бумажной ра-
боты � 1 ответ;

� пренебрежительное отношение препо-
давателей к студентам � 2 ответа;

� отсутствие согласованности в работе
кафедры и клинических врачей � 2 ответа;

� мало книг, старая литература, мало
практики � 1 ответ;

� нежелание работать врачом � 1 ответ;
� неадекватная оценка предстоящей про-

фессии � 1 ответ;
� отсутствие льгот, тренажеров для ме-

дицинских манипуляций � 1 ответ;
� немедицинского профиля предметы за-

нимали много времени, на первых курсах не-
дооценивали значимость своей профессии, а
сейчас разочарованность и усталость � 1 ответ;

� большие вольности в обучении (никто
не заставлял учить) � 1 ответ;

� собственная безынициативность � 1
ответ;

� нерационально построенный учебный
процесс � 1 ответ;

� большие учебные группы � 2 ответа;
� недостаточно практической работы �

1 ответ;
� на первых курсах нет введения в прак-

тическую часть, не формируется цель и ори-
ентация в профессии � 1 ответ;

� непонимание и неосознание того, что
все предметы действительно необходимы для

Таблица 1 
Анализ готовности студентов-выпускников к самостоятельной практической деятельности 

Баллы 
Вид готовности 5 4 3 2 1 0 

Всего 
ответов 

Нет 
ответа 

психологи-
ческая 

39 
29,10% 

54 
40,30% 

24 
17,91% 

9 
6,72% 

4 
2,99% 

2 
1,49% 

132 
98,51% 2 

теоретическая 
(теоретические 
знания) 

12 
8,96% 

75 
55,97% 

39 
29,10% 

4 
2,99% 

3 
2,24% 

1 
0,75% 

134 
100,00% 0 

практическая 
(умения) 

14 
10,45% 

61 
45,52% 

40 
29,85% 

11 
8,21% 

3 
2,24% 

3 
2,24% 

132 
98,51% 2 
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действительно глубокого осознания проблемы
� 1 ответ;

� отсутствие мотивации на первых двух
курсах � 1 ответ;

� проживание в общежитии � 1 ответ;
� психические травмы от преподавате-

лей � 1 ответ.
Все причины, которые мешали успешной

учебе в университете и овладению необходи-
мыми профессиональными знаниями и уме-
ниями, можно объединить в следующие груп-
пы: связанные с организацией учебного про-
цесса, отсутствие мотивации и неверный вы-
бор профессии и социально-экономические.
Такие ответы, как «лень», «ничего» и их вари-
ации, которых было большое количество,
нельзя расценивать как полноценный ответ,
так как за ними всегда скрывается какая-либо
другая, основная, причина.

При ответе на вторую группу вопросов
свое умение самостоятельно курировать боль-
ных в стационаре на 5 баллов оценило 40
(30%) студентов, на 4 балла � 69 (51%), на 3

балла � 17 (13%), на 2 балла � 6 (4%). В 2 анке-
тах ответов не было (таблица 2). Студенты
высоко оценили свое умение курировать боль-
ных в стационаре: по пятибалльной шкале
максимум пришелся на 4 балла (более поло-
вины студентов), минимальные значения не
встречались вообще.

Оценка студентами своей готовности
самостоятельно оформлять медицинскую до-
кументацию приведена в таблице 3. Лучше
всего студенты из медицинской документации
могут оформлять историю болезни, далее сле-
дует амбулаторная карта, наихудшие результа-
ты � по оформлению направления на МРЭК,
на биопсию.

Результаты анкетирования по изучению
готовности студентов самостоятельно выпол-
нять отдельные элементы работы врача с па-
циентами представлены в таблице 4. Отдель-
ные элементы работы врача с пациентом по
степени убывания умений студентов в их вы-
полнении выстраиваются в следующий ряд:
назначение необходимых обследований; необ-

Таблица 2 
Анализ готовности студентов самостоятельно вести прием больных в различных 

 учреждениях здравоохранения 

Баллы 
Прием больных 5 4 3 2 1 0 

Всего 
ответов 

Нет 
ответа 

в поликлинике 
18 

13,43% 
83 

61,94% 
20 

14,93% 
7 

5,22% 
4 

2,99% 
0 

0,00% 
132 

98,51% 2 
в женской 
консультации 

11 
8,21% 

46 
34,33% 

41 
30,60% 

15 
11,19% 

7 
5,22% 

8 
5,97% 

128 
95,52% 6 

в приемном 
покое 
стационара 

12 
9,96% 

67 
50,00% 

39 
29,10% 

10 
7,46% 

4 
2,99% 

1 
0,75% 

133 
99,25% 1 

 
Таблица 3 

Анализ готовности студентов к работе по оформлению медицинской документации 

Баллы Вид 
медицинской 
документации 5 4 3 2 1 0 

Всего 
ответов 

Нет 
ответа 

история болезни 
67 

50,00% 
56 

41,97% 
8 

5,97% 
1 

0,75% 
1 

0,75% 
0 

0,00% 
133 

99,25% 1 
амбулаторная 
карта 

47 
35,07% 

72 
53,73% 

12 
8,96% 

1 
0,75% 

0 
0,00% 

0 
0,00% 

132 
98,51% 2 

направление на 
МРЭК, на 
биопсию 

26 
19,40% 

58 
43,28% 

31 
23,13% 

7 
5,22% 

5 
3,73% 

4 
2,99% 

131 
97,76% 3 
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ходимые рекомендации пациенту при выпис-
ке из стационара (закрытии больничного ли-
ста); выписка лекарственного средства (ре-
цепт); поставка диагноза, назначение пациен-
там адекватного лечения.

Умение студентов оказать консультатив-
ную помощь больным и коллегам сравнитель-
но невысокое, примерно соответствует уме-
нию выписывать лекарственное средство. Ока-
зывать консультативную помощь больным, кол-

Таблица 4 
Анализ готовности студентов самостоятельно выполнять отдельные элементы работы  

врача с пациентом 

Баллы 
Элементы работы врача 5 4 3 2 1 0 

Всего 
ответов 

Нет 
ответов 

самостоятельно назначать 
пациентам необходимые 
обследования 

38 
28,36

% 

70 
52,24

% 

20 
14,93

% 

2 
1,49
% 

2 
1,49
% 

0 
0,00
% 

132 
98,51

% 2 
самостоятельно поставить 
диагноз, назначить адекватное 
лечение 

10 
7,46
% 

69 
51,49

% 

44 
32,84

% 

8 
5,97
% 

2 
1,49
% 

0 
0,00
% 

133 
99,25

% 1 
дать необходимые 
рекомендации пациенту при 
выписке из стационара 
(закрытии больничного листа) 

38 
28,36

% 

61 
45,52

% 

25 
18,66

% 

5 
3,73
% 

3 
2,24
% 

0 
0,00
% 

132 
98,51

% 2 
самостоятельно выписывать 
лекарственное средство 
(рецепт) 

29 
21,64

% 

60 
44,78

% 

34 
25,37

% 

6 
4,48
% 

3 
2,24
% 

1 
0,75
% 

133 
99,25

% 1 
 

Таблица 5 
Анализ готовности студентов оказать помощь при неотложных состояниях 

Баллы Готовность 
оказать помощь 
при неотложных 
состояниях 5 4 3 2 1 0 

Всего 
ответов 

Нет 
ответа 

гипертоническом 
кризе 

31 
23,13% 

68 
50,75% 

24 
17,91% 

4 
2,99% 

4 
2,99% 

1 
0,75% 

132 
98,51% 2 

ИБС 
35 

26,12% 
69 

51,49% 
18 

13,43% 
6 

4,48% 
3 

2,24% 
1 

0,75% 
132 

98,51% 2 
судорожном 
синдроме 

29 
21,64% 

59 
44,03% 

32 
23,88% 

5 
3,73% 

8 
5,97% 

1 
0,75% 

134 
100,00% 0 

коме у больных 
сахарным 
диабетом 

40 
29,85% 

58 
43,28% 

24 
17,91% 

6 
4,48% 

3 
2,24% 

1 
0,75% 

132 
98,51% 2 

асфиксии 
44 

32,84% 
63 

47,01% 
17 

12,69% 
5 

3,73% 
4 

2,99% 
1 

0,75% 
134 

100,00% 0 

утоплении 
45 

33,58% 
59 

44,03% 
18 

13,43% 
6 

4,48% 
3 

2,24% 
3 

2,24% 
134 

100,00% 0 

отравлении 
42 

31,34% 
63 

47,01% 
18 

13,43% 
5 

3,73% 
3 

2,24% 
2 

1,49% 
133 

99,25% 1 
шоке 
(анафилакти-
ческом и др.) 

42 
31,34% 

59 
44,03% 

22 
16,42% 

5 
3,73% 

4 
2,99% 

1 
0,75% 

133 
99,25% 1 

других 
неотложных 
состояниях 

10 
7,46% 

20 
14,93% 

7 
5,22% 

1 
0,75% 

3 
2,24% 

0 
0,00% 

41 
30,60% 93 
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легам по применению лекарственных препа-
ратов, используемых для лечения различных
заболеваний, могут на 5 баллов 10 (7%) сту-
дентов, на 4 балла � 65 (49%), на 3 балла � 48
(36%), на 2 балла � 7 (5%), на 1 балл � 4 (3%).

Важным для каждого врача является уме-
ние оказать помощь при неотложных состоя-
ниях. Как видно из представленных данных в
таблице 5, умения студентов оказывать по-
мощь при разных неотложных состояниях
практически одинаковые. При этом по пяти-
балльной шкале 40-50% студентов оценили
свои умения на 4 балла, 25-30% � на 5 баллов.

При анализе ответов студентов на тре-
тью группу вопросов было выявлено мнение
студентов о наличии методических материа-
лов и учебных пособий, подготовленных ка-
федрами и способствующих формированию
профессиональных умений: 61 (45%) студент
считает, что они есть в достаточном количе-
стве, 13 (10%) � что таких материалов нет, 37
(28%) � уверены, что есть, но не в полной
мере, 7 (5%) � затруднились с ответом, 16
(12%) не дали ответ.

Наличие методического материала, спо-
собствующего формированию умений при-
ема пациентов в поликлинике и в приемном
покое стационара, студенты оценили прак-
тически одинаково. Так, 61 студент (45% от
числа опрошенных) считает, что материалы
и учебные пособия, направленные на фор-
мирование у студентов умений самостоятель-
но вести прием больных в поликлинике, име-
ются в достаточном количестве, 13 (10% от
числа опрошенных) � что таких материалов

нет, 37 (38%) � уверены, что есть, но они не
в полной мере освещают все вопросы, 7 (5%)
� затруднились с ответом, 16 (12%) � не от-
ветили на данный вопрос.

59 студентов (44% от числа опрошен-
ных) считают, что аналогичный материал для
обучения навыкам работы в приемном покое
стационара имеется в достаточном количе-
стве, 17 (13%) � что таких материалов нет, 35
� (26%) уверены, что есть, но не в полной
мере освещают все вопросы, 6 (4%) � затруд-
нились с ответом. В 17 (13%) анкетах отве-
тов не было.

Наличие методического материала, спо-
собствующего обучению студентов самосто-
ятельно курировать больных в стационаре
(в качестве врача), оценено следующим об-
разом: большинство (86 (64%)) студентов счи-
тает, что такие материалы есть в достаточ-
ном количестве, 13 (10%) � что таких мате-
риалов нет, 20 (15%) � уверены, что есть, но
не в полной мере освещают все вопросы, 2
(1,5%) � затруднились с ответом, 13 (10%) �
не дали ответ. Мнение студентов о наличии
материалов и учебных пособий, направлен-
ных на совершенствование умений правиль-
но оформить (заполнить) медицинскую до-
кументацию, представлено в таблице 6. Обес-
печенность студентов методическим матери-
алом по оформлению медицинской докумен-
тации в порядке уменьшения его количества
распределился следующим образом: по офор-
млению историй болезни; по оформлению
амбулаторных карт; по оформлению направ-
ления на МРЭК, на биопсию.

Таблица 6 
Анализ наличия подготовленных кафедрами материалов и учебных пособий, направленных 

на обучение студентов оформлению медицинской документации 

Вид медицинской 
документации Да Нет 

Не в 
полной 
мере 

Затруд-
няюсь 
ответить 

Всего 
ответов 

Нет 
ответов 

история болезни 
91 

67,91% 
10 

7,46% 
17 

12,69% 
1 

0,75% 
119 

88,81% 15 

амбулаторная карта 
78 

58,21% 
13 

9,70% 
25 

18,66% 
3 

2,24% 
119 

88,81% 15 
направление на 
МРЭК, на биопсию 

62 
46,27% 

21 
15,67% 

34 
25,37% 

3 
2,24% 

120 
89,55% 14 
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Результаты анкетирования о наличии
методического материала и учебных пособий
по отдельным элементам работы врача с па-
циентами представлены в таблице 7.

Количества методических материалов и
учебных пособий, изучив которые, можно на-
учиться оказывать консультативную помощь
больным, коллегам по применению лекарствен-
ных препаратов, используемых для лечения раз-
личных заболеваний, по мнению студентов, не-
достаточно. 45 (34%) студентов считают, что они
есть в достаточном количестве, 17 (13%) � что
таких материалов нет, 50 (37%) � уверены, что
есть, но не в полном объеме освещают все воп-
росы, 7 (5%) � затруднились с ответом, 15(11%)
� не дали ответ на данный вопрос.

Мнение студентов о наличии методичес-
кого материала и учебных пособий по оказа-
нию неотложной помощи при различных нео-
тложных состояниях достаточно высокое. Ре-
зультаты представлены в таблице 8.

Результаты анкетирования о наличии
систематической работы студентов на прак-
тических занятиях представлены в таблице 9.
Работа на практических занятиях наиболее
часто включает курацию больных, интерпре-
тацию данных лабораторных исследований,
оформление медицинской документации. Да-
лее следуют чтение рентгенограмм, расшиф-
ровка ЭКГ, составление плана обследования

больных. Наиболее редкие виды учебной дея-
тельности: ассистирование на операциях, на-
писание рецептов.

При анализе ответов на четвертую груп-
пу вопросов установлено, что 41 (31% от чис-
ла опрошенных) студент постоянно дежурит
в стационаре во внеучебное время, 54 (40%) �
этого не делают, 24 (18%) � дежурят, но не в
полном объеме, 6 (4,5%) � затруднились с от-
ветом. В 9 (7%) анкетах ответов не было.

При подготовке к практическим заняти-
ям часто используют дополнительную лите-
ратуру (научные журналы, монографии и др.)
61 (45%) человек, 28 (21%) � этого не делают,
33 (25%) � используют дополнительную ли-
тературу не в полном объеме, 2 (1,5%) � зат-
руднились с ответом, 10 (7,5%) � не ответили
на данный вопрос.

Интернет при подготовке к практичес-
ким занятиям часто используют 69 (51%) сту-
дентов, 24 (18%) � этого не делают, 26 (19%) �
используют интернет не в полном объеме, 2
(1,5%) � затруднились с ответом.

Таким образом, более половины студен-
тов при подготовке к занятиям использует
дополнительную литературу или Интернет.

Последним в анкете был задан вопрос
«Можете ли Вы выполнить все практические
навыки (указанные в дневнике практических
навыков) без помощи преподавателя?». Оказа-

Таблица 7 
Анализ наличия методических материалов и учебных пособий, подготовленных кафедрами 
и направленных на формирование готовности студентов к работе врача с пациентами 

Наличие методических материалов и 
учебных пособий, подготовленных 
кафедрами и направленных на 
формирование готовности студентов Да Нет 

Не в 
полной 
мере 

Затруд-
няюсь 
ответить Всего 

Нет 
ответа 

самостоятельно назначать 
пациентам необходимые 
обследования 

77 
57,46% 

16 
11,94% 

25 
18,66% 

2 
1,49% 

120 
89,55% 14 

самостоятельно поставить 
диагноз, назначить адекватное 
лечение 

47 
35,07% 

15 
11,19% 

49 
36,57% 

7 
5,22% 

118 
88,06% 16 

дать необходимые рекомендации 
пациенту при выписке из 
стационара (закрытии 
больничного листа) 

69 
51,49% 

12 
8,96% 

33 
24,63% 

3 
2,24% 

117 
87,31% 17 

самостоятельно выписывать 
лекарственное средство (рецепт) 

56 
41,79% 

16 
11,94% 

39 
29,10% 

3 
2,24% 

114 
85,07% 20 
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Таблица 8 

Наличие методического материала и учебных пособий для студентов по оказанию 
неотложной помощи пациентам 

Наличие методического мате-
риала и учебных пособий для 
студентов по оказанию неот-
ложной помощи пациентам при Да Нет 

Не в 
полной 
мере 

Затруд-
няюсь 
ответить 

Всего 
ответов 

Нет 
ответа 

гипертоническом кризе 
71 

52,99% 
12 

8,96% 
30 

22,39% 
4 

2,99% 
117 

87,31% 17 

ИБС 
72 

53,73% 
12 

8,96% 
30 

22,39% 
4 

2,99% 
118 

88,06% 16 

судорожном синдроме 
62 

46,27% 
13 

9,70% 
41 

30,60% 
3 

2,24% 
119 

88,81% 15 
коме у больных сахарным 
диабетом 

73 
54,48% 

12 
8,96% 

31 
23,13% 

3 
2,24% 

119 
88,81% 15 

асфиксии 
70 

52,24% 
13 

9,70% 
31 

23,13% 
4 

2,99% 
118 

88,06% 16 

утоплении 
69 

51,49% 
12 

8,96% 
33 

24,63% 
4 

2,99% 
118 

88,06% 16 

отравлении 
71 

52,99% 
11 

8,21% 
34 

25,37% 
3 

2,24% 
119 

88,81% 15 
шоке  
(анафилактическом и др.) 

73 
54,48% 

11 
8,21% 

31 
23,13% 

4 
2,99% 

119 
88,81% 15 

других неотложных 
состояниях 

37 
27,61% 

7 
5,22% 

19 
14,18% 

1 
0,75% 

64 
47,76% 70 

 
Таблица 9 

Организация самостоятельной работы студентов на практических занятиях 

Вид работы студента на 
практических занятиях Да Нет 

Не в 
полной 
мере 

Затруд-
няюсь 
ответить 

Всего 
ответов Нет ответа 

самостоятельно курирует 
больных 

114 
85,07% 

3 
2,24% 

6 
4,48% 

1 
0,75% 

124 
92,54% 10 

составляет план 
обследования больных во 
время курации 

83 
61,94% 

15 
11,19% 

23 
17,16% 

2 
1,49% 

123 
91,79% 11 

заполняет (оформляет) 
медицинскую 
документацию 

98 
73,13% 

10 
7,46% 

12 
8,96% 

3 
2,24% 

123 
91,79% 11 

выписывает рецепты на 
лекарственные средства 

30 
22,39% 

54 
40,30% 

35 
26,12% 

1 
0,75% 

120 
89,55% 14 

интерпретирует данные 
лабораторных 
исследований 

102 
76,12% 

6 
4,48% 

9 
6,72% 

1 
0,75% 

118 
88,06% 16 

ассистирует на операциях 
43 

32,09% 
46 

34,33% 
23 

17,16% 
3 

2,24% 
115 

85,82% 19 

читает рентгенограммы 
90 

67,16% 
9 

6,72% 
19 

14,18% 
1 

0,75% 
119 

88,81% 15 

расшифровывает ЭКГ 
82 

61,19% 
14 

10,45% 
19 

14,18% 
1 

0,75% 
116 

86,57% 18 

другое 
14 

10,45% 
1 

0,75% 
1 

0,75% 
0 

0,00% 
16 

11,94% 118 
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лось, что большинство студентов не могут пол-
ностью самостоятельно выполнить все необ-
ходимые практические навыки. Были получе-
ны следующие ответы: 15 (11%) человек могут
выполнить, 45 (34%) � не могут, 59 (44%) �
могут выполнить не в полном объеме, 7 (5%) �
затруднились с ответом. Всего на данный воп-
рос дали ответ 126 из 134 студентов.

Заключение

На высоком уровне находится актив-
ность студентов в обучении, готовность к са-
мостоятельной практической деятельности,
готовность к самообразованию и самосовер-
шенствованию.

Более половины студентов считает, что
знания, полученные в период учебы, недоста-
точны для работы в практическом здравоох-
ранении. Все студенты согласны с утвержде-
нием, что врач должен учиться всю жизнь.

Все причины, которые мешали успешной
учебе в университете и овладению необходи-
мыми профессиональными знаниями и уме-
ниями, можно объединить в следующие груп-
пы: связанные с организацией учебного про-
цесса, отсутствие мотивации и неверный вы-
бор профессии, социально-экономические.

У студентов лучше всего развиты уме-
ния по оформлению истории болезни, кура-
ции пациентов, назначению пациентам не-
обходимых обследований, оказанию помощи
при неотложных состояниях. Более низкий
уровень готовности студентов к самостоя-
тельной постановке диагноза, назначению
пациентам адекватного лечения, оказанию
консультативной помощи больным, коллегам
по применению лекарственных препаратов,
используемых для лечения различных забо-
леваний.

На кафедрах университета имеется дос-
таточное количество методического материа-

ла и учебных пособий по курации пациентов,
оформлению истории болезни, оказанию по-
мощи при неотложных состояниях, назначе-
нию пациентам необходимых обследований.

Работа на практических занятиях наибо-
лее часто включает курацию больных, интер-
претацию данных лабораторных исследова-
ний, оформление медицинской документации.
Наиболее редкие виды учебной деятельнос-
ти: ассистирование на операциях, написание
рецептов.

Степень развития умений студентов пря-
мо пропорциональна количеству имеющегося
методического материала и учебных пособий,
обратно пропорциональна сложности рас-
сматриваемого вопроса.

Более половины студентов при подго-
товке к занятиям использует дополнительную
литературу или Интернет.
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РЕЙТИНГОВАЯ ОЦЕНКА ЗНАНИЙ СТУДЕНТОВ 5 КУРСА ЛЕЧЕБНОГО

ФАКУЛЬТЕТА ПО ГОСПИТАЛЬНОЙ ХИРУРГИИ

ПОЛУЯН Ю.С., САЧЕК М.Г., БЛЕДНОВ А.В., МОСКАЛЕВ К.В., САЧЕК К.В.,  ФЕДЯНИН С.Д.,
КОВАЛЕНКО А.А., ШТУРИЧ И.П., ЕРМАШКЕВИЧ С.Н., КУЗНЕЦОВ Е.В., КОСИНЕЦ В.А.,

ВЫХРИСТЕНКО К.С., ДЕРКАЧ В.В.

УО «Витебский государственный ордена Дружбы народов медицинский университет»

С учетом перехода на десятибалльную
систему оценки знаний в 2008-2009
учебном году нами разработана новая

методика расчета рейтинга студентов 5 кур-
са лечебного факультета по хирургическим
болезням.

Цель данной работы � разработать и вне-
дрить в учебный процесс методику рейтинго-
вой оценки знаний студентов  5 курса лечеб-
ного факультета по хирургическим болезням.

Задачи данной системы:
1. Стимуляция познавательной деятель-

ности студентов.
2. Повышение роли и ответственности

преподавателя в учебном процессе.

Резюме. На кафедре госпитальной хирургии ВГМУ разработана новая методика расчета рейтинга студентов.
В её основу положены принципы стимуляции максимального получения знаний и освоения практических навыков
в минимальный промежуток времени, количественная и качественная оценка знаний, постоянный контроль за
ходом педагогического процесса и его эффективностью. Рейтинг включает все разделы учебного процесса: цикловые
занятия, лекции, написание истории болезни, дежурства. Он состоит из 6 разделов: стартовый, текущий, модульный,
рубежный, творческий и итоговый рейтинги. Каждому событию в учебном процессе назначается балльная
стоимость, также вводятся коэффициенты значимости. В  конце года студент имеет определенное количество баллов,
которое соответствует оценке по десятибалльной системе. Создается возможность стимулировать определенные
виды активности студента и достигать образовательных целей: улучшить трудовую дисциплину студентов, повысить
роль и ответственность преподавателя в учебном процессе, проводить по этапам объективную оценку знаний и
практических навыков студентов, провести отбор студентов для прохождения субординатуры по хирургии.

Ключевые слова: рейтинг знаний, методика расчета рейтинга; стартовый, рубежный, модульный
рейтинги.

Abstract. At the chair of hospital surgery of Vitebsk state medical university new procedure to calculate students�
rating was developed. It is based on several principles: maximum knowledge and practical skills in shorter time, qualitative
and quantitative assessment of knowledge, constant control over the teaching process and its efficiency. This rating
includes all steps of learning: seminars, lectures, writing case history, duties. It consists of 6 parts: starting, current,
modular, boundary, creative and final ratings. Each event in the educational process is evaluated in points, significance
factors are also introduced. At the end of the academic year the student has a certain amount of points which corresponds
to the mark according to ten-ball scale. The opportunity to stimulate certain kinds of the student�s activity is created. This
also enables the achievement of the educational purposes: to improve labor discipline of the students, to increase the role
and the responsibility of a teacher in the educational process, to give objective appraisal of the students� knowledge and
practical skills at every stage, to select the students for sub-internship in surgery.
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3. Обеспечение постоянного контроля за
ходом обучения и его эффективностью.

4. Повышение объективности оценки
знаний и практических навыков студентов по
хирургическим болезням.

5. Оптимизация управляемой самостоя-
тельной подготовки студентов на практичес-
ких занятиях, дежурствах, вне аудитории и в
период производственной практики.

Методика проведения и расчета

Рейтинг � это накопительный /кумуля-
тивный/ показатель поэтапной объективной
оценки знаний и практических навыков сту-
дентов. Расчет его проводится с учетом цик-
ловых занятий, лекций, написания истории
болезни и дежурств, самостоятельной управ-
ляемой работы студента, творческой активно-
сти студента, интеграции подготовки студен-
та по хирургическим болезням и смежным
дисциплинам на 1-4 курсах.

Рейтинг студента по госпитальной хи-
рургии включает следующие параметры:

1. Стартовый рейтинг /складывается из
данных посещаемости лекций и выживаемо-
сти знаний студента по хирургии и смежным
дисциплинам, исходного уровня знаний и сте-
пени подготовки студента к занятиям/.

2. Текущий рейтинг /исчисляется из по-
казателей посещаемости занятий, контроля
усвоения темы и практических навыков/.

3. Модульный рейтинг /вычисляется пос-
ле завершения цикла занятий по семестрам
(осенью и весной), состоит из сумм стартово-
го рейтинга, текущих рейтингов, дежурств,
оценки истории болезни и творческого рей-
тинга/.

4. Рубежный рейтинг /состоит из сум-
мы модульных рейтингов, с учетом отработан-
ных практических занятий и элементов твор-
ческого рейтинга/.

5. Творческий рейтинг направлен на сти-
мулирование внеаудиторной работы. Он
включает в себя: освоение практических на-
выков во внеурочное время, дополнительные
дежурства, участие в операциях, оформление
учебных стендов, создание видеофильмов,
наглядных пособий, мультимедийных пре-

зентаций, создание многоступенчатых ситуа-
ционных клинических задач, участие в работе
СНО, выступления на конференциях, публи-
кации научных работ и др. Эта форма не явля-
ется обязательной для всех студентов. Начис-
ление баллов производится к минимальному
их количеству  по дисциплине. Данный рей-
тинг направлен на поощрение активно рабо-
тающих студентов, позволяет повысить ру-
бежный рейтинг, выставлять оценку «10» на
экзаменах и может составлять не более 20%
от общего количества баллов. Студенты, име-
ющие высокий рейтинг, от экзаменов по дис-
циплине не освобождаются.

6. Итоговый рейтинг (рейтинг дисцип-
лины) /состоит из рубежного рейтинга и рей-
тинга экзамена, который включает тестирова-
ние, оценку практических навыков и собесе-
дования по билету.

Для каждой составляющей рейтинга ус-
тановлен коэффициент значимости. Так, по-
сещение лекций и занятий � 1 за 1 час лекции
или занятия,  дежурство в клинике � 1 за 1 час
дежурства. Оценка практических навыков,
контроль усвоения темы имеет коэффициент
2, оценка истории болезни � 3. При оценке
тестирования учитывается число процентов
правильных ответов, а при оценке экзаменов
по практическим навыкам и устному собесе-
дованию начисляется 20 баллов за каждый
этап экзамена. При оценке творческого рей-
тинга � 1балл за 2 часа дежурства с участием
в операции, оформление учебных стендов,
наглядных пособий, создание многоступенча-
тых клинических ситуационных задач, презен-
таций, фильмов � 10 баллов за один комплект
или видеофильм, за доклад на научной конфе-
ренции, печатную работу также 10 баллов.

На основании вышеприведенных опре-
делений можно рассчитать рейтинг студента
по следующей схеме:

Стартовый рейтинг /СР/ осень (10 се-
местр) = 2\часа\Ч3(число лекций)+1Ч(сумма
оценок исходного уровня 5 занятий) Макси-
мально: 6+50=56 баллов (оценка 10); мини-
мально: 6+20=26 баллов (оценка 4).

Весна (11 семестр) = 2Ч3+1Ч(сумма оце-
нок исходного уровня 8 занятий)=максималь-
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но 6+80= 86 баллов; минимально 6+32= 38
баллов.

Текущий рейтинг /ТР/: 1Ч6/часов заня-
тия/+2Ч(оценка усвоенных практических на-
выков)+2Ч(оценка теоретических знаний)=-
максимально 6+40= 46 баллов; минимально
6+16= 22 балла.

Модульный рейтинг (МР1) осень =
осенний стартовый рейтинг /СР осень/+сум-
ма текущих рейтингов в осеннем семестре+
1Ч(часов дежурства)/ максимально 14/+Твор-
ческий рейтинг /Тв.Р/ за осенний семестр /мак-
симально 100/. Максимально МР1/осень/:
56+230+14+100=400 баллов; минимально
МР1 /осень/: 24+110=134 балла.

Модульный рейтинг (МР2)весна=весен-
ний стартовый рейтинг /СР весна/+сумма те-
кущих рейтингов в весеннем семестре+1Ч(ча-
сов дежурства / максимально 14/ )+ 3Ч(оценка
истории болезни) +Творческий рейтинг /Тв.Р/
за весенний семестр /максимально 100/.
Максимально МР2 /весна/: 86+368+14+30+100
=598 баллов. Минимально МР2 /весна/:
38+176+14+ 12= 240 баллов.

Рубежный рейтинг /РР/ = сумме модуль-
ных рейтингов за осенний и весенний семес-
тры МР1 + МР2 + количество баллов за ком-
пьютерное тестирование /не мене 75/.
Максимально РР: 400+598+100=1098 баллов.
Минимально РР: 134+240+75=449 баллов.

Итоговый рейтинг /ИР/=  рубежный рей-
тинг + 20Ч/оценка за практические навыки +
оценка по собеседованию/. Максимально ито-
говый рейтинг =1098+400=1498 баллов.
Минимально итоговый рейтинг = 449+160=
609 баллов.

Итоговая оценка знаний студента по хи-
рургическим болезням определяется из следу-
ющих соотношений:

ДЕСЯТЬ БАЛЛОВ  (отлично) 85-100%
(только если присутствует творческий рей-
тинг) /1273 � 1498 баллов/

ДЕВЯТЬ БАЛЛОВ (отлично) 70-84%
/1048-1273 баллов/

ВОСЕМЬ БАЛЛОВ (хорошо) 65-69%
/973-1048 баллов/,

СЕМЬ БАЛЛОВ ( хорошо) 60-64%
/898-972 баллов/,

ШЕСТЬ БАЛЛОВ (хорошо) 55-59% /823-
897 баллов/,

ПЯТЬ БАЛЛОВ (удовлетворительно)
50-54 % /749-822 балла/,

ЧЕТЫРЕ БАЛЛА (удовлетворительно)
41-49% / 609-671 балл/,

ТРИ, ДВА, ОДИН, НОЛЬ БАЛЛОВ (не-
удовлетворительно) � менее 40% /менее 609
баллов/.

Важным компонентом данной системы
является то, что студент сам принимает учас-
тие в расчете рейтинга, понимает, как может
его улучшить,  и знает свои показатели. Упро-
щенный расчёт рейтинга проводится в про-
грамме Exel (таблица 1).

Знания на занятиях, экзаменах, по офор-
млению истории болезни, отработках практи-
ческих занятий, освоению практических навы-
ков по дисциплине оцениваются по десятибал-
льной системе  /оценка неудовлетворительно
в расчетах равна 0/. Модульный и рубежный рей-
тинги равны 0, если занятие не отработано, не
оформлена и не защищена история болезни и
не  получена положительная оценка по ним.

ВЕСТНИК ВГМУ, 2010, ТОМ 9, №1

Таблица 1 
Упрощенный расчёт рейтинга 

Мод 1 Р ст в Ртек 1 Ртек2 Ртек3 Ртек4 Ртек5 Ртек6 Ртек7 Ртек8 Ист Деж Мод 2 Тест Рубеж Эк пр. Эк ус Р ИТОГ Оц Прим 

268 76 40 42 38 36 40 40 40 40 27 14 433 86 787 180 180 1147 9  
218 64 34 38 36 36 34 32 38 34 21 14 381 80 679 160 160 999 8  
268 71 38 36 36 38 36 38 40 40 24 14 411 84 763 180 180 1123 9  
268 68 38 34 36 40 34 38 38 36 27 14 403 74 745 160 180 1085 9  
243 71 38 36 36 38 40 38 38 38 24 14 411 76 730 160 160 1050 8  
268 70 36 36 36 36 38 40 38 38 27 14 409 72 749 160 180 1089 9  
268 66 34 32 32 34 34 40 40 38 21 14 385 84 737 180 160 1077 8 зани- 

жена 
243 70 38 36 36 42 40 40 42 38 24 14 420 93 756 180 160 1096 8 зани- 

жена 
268 76 40 36 38 42 40 40 40 40 27 14 433 84 785 180 180 1145 9  
268 74 36 36 40 38 40 36 38 40 24 14 416 72 756 160 180 1096 9  
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В процессе занятия преподавателем про-
веряется исходный уровень знаний и степень
готовности студентов к занятиям, умение каж-
дого студента использовать теоретические и
практические знания, полученные на предше-
ствующих кафедрах, уточняются вопросы, под-
лежащие более тщательному изучению в про-
цессе занятия, определяется уровень самосто-
ятельной подготовки. При собеседовании ис-
пользуются тесты на бумажных или электрон-
ных носителях и другие формы контроля. Вы-
ставляется оценка исходного уровня по деся-
тибалльной шкале (стартовый рейтинг).

Курация больных, работа в диагности-
ческих кабинетах, перевязочной, в операци-
онной проводится под контролем преподава-
теля. Тематический разбор больных проводит-
ся в палатах. Разбор темы с демонстрацией
слайдов, рентгенограмм, данных УЗИ, схем
операций, видеофильма и СД проводится в
учебной комнате. Контроль усвоения темы
проводится методом решения ситуационных
задач и контрольных тестов безмашинным
методом. В конце занятия преподаватель под-
водит итоги работы, оценивает знания студен-
тов, выставляет оценки за теоретическую под-
готовку и практическую работу, определяет
текущий рейтинг. Выполненный объем прак-
тической работы отмечается в «Дневнике  уче-
та практических навыков». Преподаватель,
отмечает недостатки в работе студентов, вы-
слушивает замечания и пожелания студентов,
дает задание на следующее занятие.

Лекции /12 часов/ по хирургическим бо-
лезням носят обобщающий характер, отража-
ют последние научно-практические достиже-
ния современной хирургии и строятся на уг-
лубленном разборе того или иного заболева-
ния и его течения у данного конкретного боль-
ного. Вместе с тем рассматриваются разновид-
ности течения болезни, атипические формы,
анализируются осложнения. Лекции иллюст-
рируются мультимедийными презентациями.

Изложение нозологических форм стро-
ится по следующему плану: анатомо-физио-
логические данные, определение сущности
заболевания, частота, связь с полом, возрас-
том; этиопатогенез заболевания, патологи-
ческая анатомия, клиника, диагностика, диф-

ференциальный диагноз, лечение, прогноз,
трудоспособность и трудоустройство, профи-
лактика.

Зачет по дисциплине выставляется в
конце цикла на основании тестирования в
компьютерном классе при положительном
ответе не менее 75% поставленных задач.

Экзамены проводятся по освоенным
практическим навыкам у постели больного, в
учебном классе /прочтение рентгенограмм,
выполнение манипуляций, решение постав-
ленных ситуационных задач/ и устное собесе-
дование в объеме учебной программы по хи-
рургическим болезням для 5 курса в Х семест-
ре. Оценка по десятибалльной шкале.

На реализацию рейтинговой оценки зна-
ний, ее эффективность влияют следующие
факторы:

1. Заинтересованность и отношение к
проведению рейтинговой оценки знаний  сту-
дентов, преподавателей, заведующего кафед-
рой, руководства ВУЗа.

2.Компетентность, подготовка, принци-
пиальность преподавателя, объективность и
достоверность оценки знаний  студента пре-
подавателем на практических занятиях.

3. Оснащение кафедры современными
техническими средствами обучения,  нагляд-
ными пособиями, оборудованием, расходны-
ми материалами.

4. Доступность участия студентов в ди-
агностическом и лечебном процессе.

5. Перегруженность преподавателя не-
учебными видами работы.

6. Внешние факторы / социальное и ма-
териальное положение студента, успеваемость
по другим дисциплинам и пр./.

Для эффективного применения рейтин-
говой системы возникает необходимость ме-
неджмента вышеприведенных факторов.

Применение рейтинговой системы
оценки знаний позволило стимулировать по-
знавательную деятельность студентов, улуч-
шить дисциплину и посещаемость лекций и
занятий, повысить ответственность препода-
вателей в учебном процессе, проводить
объективную оценку знаний и практических
навыков студентов по хирургическим болез-
ням на 5 курсе.

РЕЙТИНГОВАЯ ОЦЕНКА ЗНАНИЙ СТУДЕНТОВ
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При проведении курсовых экзаменов
итоговые оценки в основном совпадали с рей-
тинговой оценкой. Так, в итоговой ведомос-
ти 19 студентов получили оценку 10 баллов,
193 студента оценку 9 баллов, 29 студентов
оценку 8 баллов, 2 студента оценку 7 баллов,
4 студента 6 баллов. Имело место завышение
оценки у 13 студентов, которым выставлена
оценка 10 баллов (68% случаев оценок в 10
баллов), у 6 студентов, которым выставлена
оценка 9 баллов (1,15% случаев оценок в 9 бал-
лов). Занижена оценка у 14 студентов, кото-
рым выставлена оценка 8 баллов (4,8 % слу-
чаев оценок в 8 баллов), а также у 4 студентов
которым выставлена оценка 6 баллов (100%
всех оценок в 6 баллов).

Эти результаты показали, что в ряде слу-
чаев преподаватели в процессе занятий не
всегда объективно, а иногда шаблонно прово-
дили оценку знаний студентов, поэтому име-
ла место разница между рейтинговой оцен-
кой и устным собеседованием. С другой сто-
роны, оценка в 10 баллов завышена в ряде
случаев студентам, которые не проявили дол-
жного творческого интереса к дисциплине
(творческий рейтинг у них равен 0).

Заключение

Рейтинговая система оценки знаний сту-
дентов по хирургическим болезням, разрабо-

танная на кафедре госпитальной хирургии,
позволяет:

1. Стимулировать познавательную дея-
тельность студентов.

2. Улучшить трудовую дисциплину сту-
дентов.

3. Повысить роль и ответственность пре-
подавателя в учебном процессе.

4. Проводить по этапам объективную
оценку знаний и практических навыков сту-
дентов.

5. Провести отбор студентов для про-
хождения субординатуры по хирургии.

Упрощенная система расчета рейтинга в
программе Excel позволяет студенту без лиш-
них затрат времени контролировать свой рей-
тинг.
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27 февраля 2010 года скончался заведующий кафед-
рой медицинской биологии и общей генетики, доктор био-
логических наук, профессор Бекиш Освальд-Ян Леонович.

О.-Я. Л. Бекиш родился 27 августа 1938 года в д. Тра-
бы Ивьевского р-на Гродненской области. С 1956 по
1962 г. обучался на лечебном факультете Минского госу-
дарственного медицинского института. С 1962 по 1974 г.
в том же институте был аспирантом и ассистентом ка-
федры биологии. С 1974 по 2001 год работал в Витебс-
ком государственном медицинском институте  (универ-
ситете) на должностях: заведующего кафедрой биологии,
первого проректора и проректора по научной работе.
С 2001 года по настоящее время возглавлял кафедру ме-
дицинской биологии и общей генетики.

О.-Я. Л. Бекиш � известный педагог и ученый.
Им подготовлены плеяды учеников, имеющих ученые сте-
пени кандидатов и докторов наук. Изданы учебники с гри-
фом Министерства образования Республики Беларусь.

В 1996 году О.-Я. Л. Бекиш был избран членом-кор-
респондентом Национальной Академии наук Республики Беларусь.

О.-Я. Л. Бекиш награжден медалями академиков К.И. Скрябина, Е.Н. Павловского, По-
четными грамотами Министерства здравоохранения СССР  и Республики Беларусь, местных
органов власти и университета.

Имя Бекиша Освальда-Яна Леоновича вписано в историю университета и навсегда оста-
нется в сердцах его учеников и коллег.

БЕКИШ

ОСВАЛЬД-ЯН ЛЕОНОВИЧ

27.08.1938 � 27.11.2010

НЕКРОЛОГ
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ПРАВИЛА ДЛЯ АВТОРОВ

Цель журнала «Вестник ВГМУ» состоит в том, чтобы представить аудитории оригиналь-
ные работы ученых ВГМУ, Беларуси, СНГ и других стран, имеющие значение для медицины,
нормальной жизнедеятельности и совершенствования преподавания в медицинском вузе. В
журнале могут печататься статьи иностранных авторов на английском языке.

Журнал включен в Перечень научных изданий Республики Беларусь по медицинской,
фармацевтической и биологической отраслям науки. Вне очереди публикуются научные ста-
тьи аспирантов последнего года обучения (включая статьи, подготовленные ими в соавтор-
стве), при условии их полного соответствия требованиям, предъявляемым к научным публи-
кациям издания.

Журнал печатает:
� ПОЛНОРАЗМЕРНЫЕ ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ. Такие статьи содержат результаты

оригинальных исследований.
� ОБЗОРЫ. Цель обзоров состоит в изложении существа проблемы и ее важности. Изло-

жение материала должно быть доступно специалистам смежных областей. Основное внима-
ние обзоров следует сконцентрировать на результатах современных исследований.

� КРАТКИЕ СООБЩЕНИЯ. Раздел предназначен для публикации результатов наиболее
актуальных научных исследований, представляющих особую важность. Желательно, чтобы крат-
кое сообщение не превышало 3-х страниц машинописного текста и содержало не более 2-х
иллюстраций. Сообщения должны быть исчерпывающими по своему содержанию и начинать-
ся с небольшого вводного абзаца, убеждающего читателя в необходимости прочтения всего
сообщения.

� ПИСЬМА В РЕДАКЦИЮ. Этот раздел журнала содержит материалы переписки с редак-
цией, касающиеся критических замечаний по поводу опубликованных в журнале работ, или
информацию, требующую безотлагательного обсуждения.

� НОВОСТИ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ. В этом разделе освещаются вопросы, связанные с
научным прогрессом в Республике Беларусь. Публикуются также материалы по результатам
прикладных разработок, рекламируется продукция биотехнологической и фармацевтической
промышленности и др.

� ИНФОРМАЦИЯ О ПРЕДСТОЯЩИХ НАУЧНЫХ ФОРУМАХ. Этот раздел предназначен
для публикации предварительных сообщений о планируемых научных форумах, представляю-
щих интерес для международной научной общественности.

Объем научной статьи должен составлять не менее 0,35 авторского листа (14 000 печат-
ных знаков, включая пробелы между словами, знаки препинания, цифры и другое), что соот-
ветствует 8 страницам текста, напечатанного через 2 интервала между строками. Краткие сооб-
щения � 3 страницы, обзор литературы � 15 страниц.

 В редакцию направляются два экземпляра рукописи. Размеры полей: сверху � 2,5 см; сни-
зу � 2,5 см; слева � 2 см; справа � 2 см. Текст статьи и графические файлы иллюстраций необхо-
димо представить на дискете 3,5 дюйма стандартного формата. При подготовке текста статьи
на компьютере необходимо использовать программы Microsoft Word или Word Perfect. При этом
запрещается использование жирного шрифта и курсива.

Рукописи статей представляются на русском языке (для иностранных авторов возможно
изложение материала на английском языке).

Каждая полноразмерная статья должна включать следующие элементы:
аннотацию;
фамилию и инициалы автора (авторов) статьи, ее название;
введение;
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основную часть, включающую разделы «Методы», «Результаты», «Обсуждение», «Заклю-
чение»;

заключение, завершаемое четко сформулированными выводами;
список использованой литературы.
 Название статьи должно отражать основную идею выполненного исследования, быть

по возможности кратким, содержать ключевые слова, позволяющие индексировать данную
статью.

 Титульная страница должна содержать: полное название статьи; фамилии и инициалы
авторов, их место работы, а также почтовый адрес и телефоны того автора, с кем следует вести
редакционную переписку и кому следует отсылать корректуру; сокращенный вариант названия
статьи (не более 40 знаков); ключевые слова (не более 6) для составления указателя.

Аннотация на русском и английском языках (100-150 слов) должна ясно излагать содержа-
ние статьи и быть пригодной для опубликования в аннотациях к журналам отдельно от статьи.

В разделе «Введение» должен быть дан краткий обзор литературы по данной проблеме,
указаны не решенные ранее вопросы, сформулирована и обоснована цель работы и, если необ-
ходимо, указана ее связь с важными научными и практическими направлениями. Во введении
следует избегать специфических понятий и терминов. Анализ источников, использованных
при подготовке научной статьи, должен свидетельствовать о знании автором (авторами) ста-
тьи научных достижений в соответствующей области. Обязательными являются ссылки на ра-
боты других авторов. При этом должны присутствовать ссылки на публикации последних лет,
включая зарубежные публикации в данной области.

 Основная часть статьи должна содержать описание методики, аппаратуры, объектов ис-
следования и подробно освещать содержание исследований, проведенных автором (автора-
ми). Полученные результаты должны быть обсуждены с точки зрения их научной новизны и
сопоставлены с соответствующими известными данными.

Основная часть статьи может делиться на подразделы (с разъяснительными заголовками)
и содержать анализ последних публикаций, посвященных решению вопросов, относящихся к
данным подразделам.

Иллюстрации, формулы, уравнения и сноски, встречающиеся в статье, должны быть про-
нумерованы в соответствии с порядком цитирования в тексте. На обороте каждой иллюстра-
ции следует указать «верх», номер рисунка, а также фамилию первого автора. Размер присыла-
емых рисунков должен быть выбран с учетом их уменьшения в тексте вдвое-втрое. Толщина
линий на рисунках должна быть такой, чтобы после уменьшения она составила 0,2 мм. Разме-
ры рисунков не должны превышать 24х40 см, однако полезно помнить, что для простых графи-
ков конечный горизонтальный размер составляет 6-8 см. К каждому экземпляру статьи следует
приложить по одному экземпляру иллюстраций. Копии рисунков и фотографий для второго и
третьего экземпляров статьи должны содержать все необходимые буквенные и цифровые над-
писи. Подписи к рисункам печатаются через два интервала на отдельном листе бумаги. Листы
с подписями не скрепляются с самими рисунками.

Каждая таблица должна быть отпечатана на отдельном листе бумаги через два интервала,
иметь название и подстрочные примечания (если необходимо). Место, где в тексте должна
быть помещена таблица, отмечается квадратом на левом поле, в котором ставится номер таб-
лицы. В названиях таблиц и рисунков не должно быть сокращений.

В разделе «Заключение» должны быть в сжатом виде сформулированы основные полу-
ченные результаты с указанием их новизны, преимуществ и возможностей применения и четко
сформулированы выводы. При необходимости должны быть также указаны границы примени-
мости полученных результатов.

Все страницы, начиная с титульной, должны быть последовательно пронумерованы.
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Размерность величин должна быть выражена в единицах Международной Системы (СИ),
однако при необходимости в скобках после единиц измерения СИ может быть указана размер-
ность в других системах.

Список использованной литературы оформляется в соответствии с ГОСТом � 7.1-2003.
Список располагается в конце текста, ссылки нумеруются согласно порядку цитирования в тек-
сте. Порядковые номера ссылок должны быть написаны внутри квадратных скобок (например:
[1], [2]).

Список включает работы отечественных и зарубежных авторов. В оригинальных статьях
желательно цитировать не более 15 источников, в обзорах литературы � не более 50. В статье
не рекомендуются ссылки на авторефераты диссертационных работ или сами диссертации, т.к.
они являются рукописями.

Статья должна быть тщательно отредактирована и выверена автором.
Желательно использовать общепринятые сокращения.
Направление в редакцию ранее опубликованных или принятых к печати в других издани-

ях работ не допускается. Статьи принимаются только с визой руководителя и обязательно при
наличии экспертного заключения о возможности опубликования материалов в печати и других
средствах массовой информации.

Редакция оставляет за собой право сокращения публикуемых материалов и адаптации их
к рубрикам журнала.
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