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ОТДЕЛОВ ЖЕЛУДОЧНО-КИШЕЧНОГО ТРАКТА ПРИ ХРОНИЧЕСКОЙ КРАПИВНИЦЕ У ДЕТЕЙ 

1Аспирант кафедры детских болезней педиатрического факультета; 
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Резюме. Для выявления различий эндоскопических и морфологических нарушений верхних отделов пи-

щеварительного тракта у детей с аллергодерматозами и без них нами были проанализированы данные 57 

пациентов. Все дети были разделены на 2 группы: 1 группа - с диагнозом хронический гастрит и/или га-

стродуоденит (n=31), 2 группа - с хроническим гастритом и/или гастродуоденитом и хронической крапив-

ницей (n=26). У всех больных был собран гастроэнтерологический анамнез, проведена фиброгастродуодено-

скопия и оценка кожных покровов при хронической крапивницы (шкала UAS7). В результате анализа сделаны 

следующие выводы:  
Наиболее часто встречающаяся эндоскопическая форма гастрита для детей с хронической крапив-

ницей и без нее это поверхностная. Но при этом у детей без аллергодерматоза с равной частотой может 

встречаться легкая и выраженная степень гиперемии слизистой оболочки антрального отдела желудка. 
Эндоскопические изменения в виде гипертрофии характерны для детей с хронической крапивницей.  
Морфологическая картина пациентов с хронической крапивницей не характеризовалась тяжелым 

активным гастритом, а преобладал легкий 1 степени активности. В то же время для таких детей отмеча-

лось наличие атрофических изменений в слизистой оболочки антрального отдела желудка. Так же было вы-

явлено, что у детей с хронической крапивницей не обнаружено атрофический изменений, тогда как для детей 

без аллергопатологии чаще наблюдались склеротические. Метаплазия в нашем исследовании не была выяв-

лена ни в одной группе исследуемых детей. 
Ключевые слова: хроническая крапивница, хронический гастрит и гастродуоденит, эндоскопия, мор-

фология. 
 
Введение: Введение: Хронический гастрит 

(ХГ) - заболевание полиэтиологическое, в его 

развитии участвуют различные экзогенные и эн-

догенные факторы. Многие авторы отмечают 

взаимосвязь поражения ЖКТ с проявлениями ал-

лергодерматозов. [1, 2, 7]. При этом клинические 

проявления поражений ЖКТ варьируют в разной 

степени у детей с аллергодерматозами. [1, 2]. 
Стертость клинической картины заболеваний 

ЖКТ при дерматозах является одной из причин 

недостаточного внимания врачей к этой про-

блеме. Известно, что на фоне активной терапии 

заболеваний пищеварительного тракта, часто ку-

пируются симптомы аллергодерматозов и насту-

пает длительная ремиссия. [1]. В настоящее 

время не достаточно полно исследован характер 

морфологических изменений слизистой обо-

лочки желудка и 12-ти перстной кишки, сопро-

вождающий различные формы хронического га-

стрита и гастродуоденита на фоне аллергодерма-

тозов. Морфологические изменения слизистой 

оболочки желудка и 12-ти перстной кишки для 

каждой аллергопатологии имеют свои особенно-

сти. [3]. На современном этапе развития отече-

ственной медицины имеются не достаточные 

данные об особенностях поражения пищевари-

тельного тракта при аллергодерматозах и они не-

редко противоречат друг другу. Все это и опреде-

лило цели нашего исследования.  
Цель исследования: выявить особенности 

эндоскопических и морфологических нарушений 
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верхних отделов пищеварительного тракта у де-

тей с хронической крапивницей и без нее. 
Материалы и методы. 
Проводилось открытое простое сравни-

тельное рандомизированное исследование, в ко-

торое было включено 57 детей 8-17 лет (σ ± 2 года 

2 мес.). Все пациенты были разделены на 2 

группы. На момент включения у больных 1 

группы (контрольной) был выставлен диагноз 

хронический гастрит и/или гастродуоденит 

(54,39%, n=31) согласно Сиднейской классифи-

кации гастритов (1996). Во 2 группу вошли дети 

с диагнозом хронический гастрит и/или га-

стродуоденит и хроническая крапивница (Феде-

ральные клинические рекомендации по диагно-

стике и лечению хронической крапивницы, 2013) 
[4] – 43,86% (n=25). 

Всем больным проведено инструменталь-

ное комплексное обследование, включающее 

фиброэзофагогастродуоденоскопию 

(ФЭГДС(«Pentax FG-24V» (Япония)) с забором 

биопсийного материала слизистой оболочки же-

лудка и 12-ти перстной кишки, взятого при-

цельно (3 фрагмента): антральный отдел, тело 

желудка и 12-ти перстная кишка. Все 3 фраг-

мента были использованы для гистологического 

исследования с окраской гематоксилином - эози-

ном и по Giemsa (для идентификации Н. pylori). 
Описание визуальных изменений при проведе-

нии эндоскопии было проведено согласно описа-

тельному разделу гастритов Сиднейской си-

стемы (1990). Выделялись описательные показа-

тели (эритема, атрофия, зернистость, гиперпла-

зия и эрозия) и каждый оценивался по степени 

выраженности: слабо выраженный, умеренный и 

выраженный. Производилась оценка слизистой 

антрального отдела желудка и 12-ти перстной 

кишки. Инфицированность Helicobacter pylori 

оценивалась при помощи дыхательного уре-

азного теста (ХЕЛИК (Россия). Обследование 

проводилось всем детям впервые. До настоящего 

исследования эррадикационная терапия прово-

дилась не ранее чем за 12 месяцев до обращения. 
Результаты и обсуждения. 
Проведен анализ распределения показате-

лей эндоскопических изменений в антральном 

отделе 2х групп детей (Таблица 1). 

Таблица 1 
Эндоскопические показатели состояния слизистой оболочки антрального отдела желудка 

Показатели эндоскопических из-

менений 
1 группа (n=31) 2 группа (n=26) 

абс. % абс. % 
эритема:     
отсутствие 6 19% 4 15% 
1 степень 11 35% 16 62% 
2 степень 2 6% 6 23% 
3 степень 12 39% 0 0% 
атрофия     
отсутствие 16 52% 17 65% 
субатрофия 9 29% 2 8% 
гипертрофия 6 19% 7 27% 
атрофия 0 0% 0 0% 
зернистость     
отсутствие 15 48% 16 62% 
1 степень 10 32% 4 15% 
2 степень 6 19% 2 8% 
3 степень 0 0% 4 15% 
гиперплазия     
отсутствие 21 68% 24 92% 
1 степень 10 32% 2 8% 
2 степень 0 0% 0 0% 
эрозия     
отсутствие 31 100% 26 100% 
наличие 0 0% 0 0% 
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При оценки эндоскопических показателей 

состояния слизистой оболочки антрального от-

дела желудка между группами было отмечено, 

что для детей 1 группы характерно отсутствие 

эритемы (19%, n=31) или напротив проявление ее 

в 3 степени (39%, n=31), тогда как для детей 2 

группы чаще отмечалась 2 степень (62%, n=26). 

Гипертрофические изменения в виде субатрофии 

наблюдались преимущественно у детей 2 группы 

(27%, n=26), тогда как для детей 1 группы наблю-

дались субатрофические изменения. Зернистость 

была присуща обеим группам детей, но яркой 

степени проявления не было обнаружено. В то же 

время гиперпластические изменения отмечаются 

у детей без аллерголопатологии (32%, n=31), то-

гда как они не характерны для детей 2 группы. 

Эрозивные нарушения не наблюдались ни в од-

ной из исследуемых групп пациентов. 
Для более глубокой оценки состояния сли-

зистой оболочки антрального отдела желудка ис-

пользовалось морфологическое исследование би-

оптата (Таблица 2). 
Морфологическое исследование биоптата 

антрального отдела слизистой оболочки же-

лудка. 

Таблица 2. 

Показатели морфологических из-

менений 
1 группа (n=31) 2 группа (n=26) 

абс. % абс. % 

Тяжесть ХГ     

отсутствие 0 0% 0 0% 

1 степень 0 0% 14 54% 

2 степень 6 19% 2 8% 

3 степень 25 81% 10 38% 

Активность ХГ:     

отсутствие 0 0% 0 0% 

1 степень 18 58% 24 92% 

2 степень 13 42% 2 8% 

3 степень 0 0% 0 0% 

Атрофия     

отсутствие 9 29% 20 77% 

дистрофия 6 19% 0 0% 

склероз 16 51% 4 15% 

Атрофия 0 0% 2 8% 

Метаплазия     

отсутствие 31 100% 26 100% 

наличие 0 0% 0 0% 

Активность Нр.     

1 степень 3 10% 1 4% 

2 степень 7 23% 7 27% 

3 степень 21 68% 18 69% 
 

Проводя сравнение морфологических по-

казателей между 2 группами исследуемых детей 

было отмечено, что тяжелый гастрит 1 степени 

активности характерен для детей без отягощен-

ного аллергологического фона, тогда как для де-

тей с хронической крапивницей характерен лег-

кий гастрит 1 степени активности. При этом у де-

тей 1 группы склеротические изменения встреча-

лись в 51% (n=31), однако яркие проявления 

атрофии не отмечались у детей 2 группы. В то же 

время в 1 и 2 группе отмечалась высокая степень 

активности Helicobacter pylori 68% (n=31) и 69% 

(n=26) соответственно. 
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Выводы. 
1. Наиболее часто встречающаяся эндоскопи-

ческая форма гастрита для детей с хрони-

ческой крапивницей и без нее это поверх-

ностная. Но при этом у детей без аллерго-

дерматоза с равной частотой может встре-

чаться легкая и выраженная степень гипе-

ремии слизистой оболочки антрального от-

дела желудка. 
2. Эндоскопические изменения в виде гипер-

трофии характерны для детей с хрониче-

ской крапивницей.  
3. Морфологическая картина пациентов с 

хронической крапивницей не характеризо-

валась тяжелым активным гастритом, а 

преобладал легкий малоактивный. В то же 

время для таких детей отмечалось наличие 

атрофических изменений в слизистой обо-

лочки антрального отдела желудка. Так же 

было выявлено, что у детей с хронической 

крапивницей не обнаружено атрофический 

изменений, тогда как для детей без аллер-

гопатологии чаще наблюдались склероти-

ческие. Метаплазия в нашем исследовании 

не была выявлена ни в одной группе иссле-

дуемых детей. 

4. Для обеих групп детей при морфологиче-

ском исследовании характерна высокая 

степень активности Helicobacter pylori. 
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Резюме: в статье проанализированы данные социологического опроса, отражающие качество 

жизни и качество оказания медицинской помощи лицам пожилого и старческого возраста в сельской мест-

ности. 
Цель исследования: оценить качество жизни и медицинской помощи, оказываемой лицам пожилого 

и старческого возраста в сельской местности. 
Материалы и методы: был проведен социологический опрос 87 человек пожилого и старческого 

возраста, проживающих в сельской местности, в форме закрытого анкетирования. Обработку данных про-

изводили с помощью Мicrosoft Excel, Мicrosoft Access. 
Выводы:  
1.В структуре населения сельской местности значительную часть занимают люди пожилого и 

старческого возраста, при этом на селе Удмуртской Республики, как и по России в целом преобладают жен-

щины (60,92%).  
2.Большинство респондентов удовлетворены качеством совей жизни: 82% проживают с членами 

семьи; 49,43% вполне удовлетворены условиями проживания, удовлетворены рационом питания 42,53% 

МНО "Inter-Medical" #V, 2014 Медицинские науки

8



опрошенных, не удовлетворены - 3,45%, Основные причины недовольства жилищно-бытовыми условиями на 

селе явились перебои электричества, водоснабжения, отопления. 
3.Анализ социологического опроса показал, что большинство респондентов в целом не удовлетво-

рены качеством оказания медицинской помощи (54,02%), 81,61% опрошенных не доверяют своему лечащему 

врачу, при этом 50,57% утверждают, что полностью соблюдают рекомендации врача. Основные причины 

недовольства качеством медицинского обслуживания, по мнению респондентов: длительное ожидание при-

ема врача, сложность попасть на прием к узкому специалисту. В структуре заболеваний преобладают сер-

дечно-сосудистые заболевания, интересно, что онкологические заболевания занимают последнее место, 

хотя по Удмуртии высок уровень онкологии, что связано с низкой выявляемостью онкологических заболева-

ний или пассивностью людей в отношении своего здоровья.  
Ключевые слова: демография и социология лиц пожилого и старческого возраста, здравоохранение, 

качество жизни, оказание медицинской помощи, сельская местность, функциональные способности, прио-

ритеты. 
Summary: in article are analyzed the data of sociological poll. Results of the poll reflect quality of life and 

quality of delivery of health care in rural areas. 
Goal of research: to estimate quality of the life and medical care provided to persons of elderly and senile 

age in rural areas. 
Materials and methods: the closed sociological survey of 87 people of elderly and senile age living in rural 

areas in the form of questioning. Data processing was made by means of Microsoft Excel, Microsoft Access. 
Conclusions:  
1. In structure of the population of rural areas the considerable part is people of elderly and senile age. Herewith in 
the village of UR, as well as across Russia in general women (60,92%) prevail.  

2. Most of respondents are satisfied with quality of their life: 82% live with family members; 49,43% are 
quite satisfied with accommodation conditions,42,53% of respondents satisfied with a food allowance, not satisfied - 
3,45%. The main reas



 
Рис.1. Распределение населения России по основным возрастным группам, 1989-2031 годы, 

миллионов человек и % от общей численности населения 
(ТСВ - трудоспособный возраст: с 16 до-59 лет для мужчин, с 16 до 54 лет для женщин) 

 
Таблица 1 

Возрастной состав населения Удмуртской Республики в 2012-2013 годы ( % ). 
Возрастные 

группы 
2012 г. 2013 г. 
Вся респуб-

лика 
Город село Вся респуб-

лика 
город село 

0-14 17,3 16,4 19,3 18,2 17,3 20,0 
15-49 49,8 51,0 47,1 47,9 49,7 44,5 
50 и более 32,9 32,6 33,6 33,9 33,0 35,5 
Все население 100,0 100,0 100,0 100,0 100,0 100,0 

 
 Демографическая ситуация в России тре-

бует от организаторов здравоохранения решения 

вопросов, связанных с оказанием медицинской 

помощи лицам пожилого и старческого возрас-

тов, в том числе утратившим способность к само-

обслуживанию, улучшением качества их жизни. 

По мнению экспертов ВОЗ, процесс старения в 

XXI веке необходимо переосмыслить. Уже сего-

дня пожилые мужчины и женщины могут вести 

полноценную жизнь и активно участвовать в де-

ятельности общества, для этого необходимо за-

ботиться о своем здоровье на протяжении всей 

жизни, повышать качество жизни по мере старе-

ния. Но как это добиться, если в последнее время 

мы наблюдаем многочисленные случаи закрытия 

больниц на селе и сокращения медицинского 

персонала. Содержать участковые больницы эко-

номически невыгодно. В связи с этим в данной 

работе мы решили проанализировать качество 

жизни и качество медицинской помощи у лиц по-

жилого и старческого возраста. 
 Цель исследования: определить субъек-

тивную оценка качества медицинской помощи 

оказываемой лицам пожилого и старческого воз-

раста и удовлетворенность качеством и доступ-

ностью медицинской помощи. 
Материалы и методы. Нами был прове-

ден социологический опрос в форме закрытого 
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Анализ частота обращений к участковому 

терапевту показал, что более половины опрошен-

ных (52,87%) обращаются за медицинской помо-

щью 3-5 раз и более, исходя из чего, можно сде-

лать вывод о неплохой доступности медицин-

ской помощи. 
Оценка регулярности обращения за меди-

цинской помощью при ухудшении самочувствия, 

показала, что большинство респондентов 

(68,97%) почти всегда или постоянно обраща-

ются за квалифицированной медицинской помо-

щью, а 31,03 % дали ответ «редко», что может 

указывать на пассивность пациентов, недоверие 

медицинскому персоналу, самолечении или со 

сложностями попасть на прием. 
Анализ потребности в СМП показал, что 

основная доля опрошенных (43,68%) пользуется 

СМП реже 1 раза в год, при этом 82,72% опро-

шенных ожидали СМП более 1 часа, 6,17% более 

2 часов. 
В ходе анализа анкет было выявлено, что 

на вопрос «Удовлетворены ли вы качеством ока-

зания медицинской помощи?» 54,02% ответили 

«больше нет, чем да», 21,84% «не удовлетворен»; 
16,09% «больше да, чем нет»; 4,60% затрудня-

ются ответить на данный вопрос; только 3,45% 

полностью удовлетворены качеством оказания 

медицинской помощи. 
Однако, несмотря на высокий процент не-

удовлетворенности качеством медицинской по-

мощи, более половины опрошенных (50,57%), 
утверждают, что постоянно соблюдают рекомен-

дации врача, а ответ «очень редко» дали всего 

лишь 9,20% респондентов. 
Нами были проанализированы знания ре-

спондентов о правах пациента. Выяснилось, что 

из 87 опрошенных, все знают право на сохране-

ние врачебной тайны (100%), 93,10% человек ин-

формированы о добровольном согласии на меди-

цинское вмешательство, о праве выбора врача 

знают 79,31 % респондентов, о праве выбора ме-

дицинского обслуживания – 62,07%, на право на 

получение информации о своем заболевании 

49,43%, на отказ от медицинского вмешательства 

47,13% опрошенных. 

 

 
Рис. 3. Структура информированности респондентов о правах пациента, в %. 

 
Так же было выявлено, что большинство 

опрошенных не полностью доверяет своему ле-

чащему врачу (81,61%), однако не высок процент 

полностью не доверяющих врачу (6,90%). Не уте-

шительны данные по очередям в сельской мест-

ности, 42,52% ожидали приема несколько часов, 

100

93,1

79,31

62,07

49,43

47,13

Право на сохранение 

врачебной тайны;

Информированное 

согласие на медицинское 

вмешательство;

Право выбора врача;

Право выбора 

медицинского 

обслуживания;

Право на получение 

информации о своем 

заболевании;

Право на отказ от 

медицинского 

вмешательства.
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44,83% ожидали 30-60 минут. это вероятно свя-

зано с довольно редким пребыванием участко-

вого терапевта на участке. 
Выводы: 

1. В структуре населения сельской местности 

значительную часть занимают люди пожи-

лого и старческого возраста, при этом на 

селе УР, как и по России в целом преобла-

дают женщины (60,92%).  
2. Большинство респондентов удовлетво-

рены качеством совей жизни: 82% прожи-

вают с членами семьи; 49,43% вполне удо-

влетворены условиями проживания, удо-

влетворены рационом питания 42,53% 

опрошенных, не удовлетворены - 3,45%, 
Основные причины недовольства жи-

лищно-бытовыми условиями на селе яви-

лись перебои электричества, водоснабже-

ния, отопления. 
Анализ социологического опроса показал, 

что большинство респондентов в целом не удо-

влетворены качеством оказания медицинской по-

мощи (54,02%), 81,61% опрошенных не доверяют 

своему лечащему врачу, при этом 50,57% утвер-

ждают, что полностью соблюдают рекомендации 

врача. Основные причины недовольства каче-

ством медицинского обслуживания, по мнению 

респондентов: длительное ожидание приема 

врача, сложность попасть на прием к узкому спе-

циалисту. В структуре заболеваний преобладают 

сердечно-сосудистые заболевания, интересно, 

что онкологические заболевания занимают по-

следнее место, хотя по Удмуртии высок уровень 

онкологии, что связано с низкой выявляемостью 

онкологических заболеваний или пассивностью 

людей в отношении своего здоровья.  
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Резюме 
Цель: оценить эффективность натурального концентрированного продукта питания (НКПП) в ка-

честве средства коррекции избыточной массы тела. 
Материалы и методы: проведено двойное слепое плацебоконтролируемое исследование эффектив-

ности применения НКПП среди лиц, имеющих избыточную массу тела различной степени выраженности: 

женщин в возрасте от 38 до 60 лет. В основу исследования положены клинические наблюдения и динамика 

биохимических показателей, способных отразить возможные изменения в организме при применении данного 

НКПП, до назначения препаратов и сразу после окончания курсового приема.  
Заключение: курсовое применение НКПП из тонкодисперсных криогенных порошков пищевых рас-

тений среди лиц с избыточной массой тела, выявило эффективность использования данного продукта для 

ее физиологического снижения, а также для нормализации липидного обмена и снижения риска развития 

атеросклероза. 
Ключевые слова: снижение избыточной массы тела, коррекция метаболических нарушений, нату-

ральные концентрированные продукты питания, низкокалорийные продукты направленного действия. 
Summary 
Objective: To evaluate the effectiveness of natural concentrated food (NCF) as a means of correction of 

overweight. 
Materials and methods: a double-blind, placebo-controlled study of the efficacy of NCF among overweight 

varying severity: women aged 38 to 60 years. The research based on clinical observations and the dynamics of 
biochemical indicators that reflect possible changes in the body when using this NCF before prescribing and 
immediately after the end of the course the reception. 

Conclusion: The course application NKPP of fine powders of cryogenic food plants among overweight, 
identify effective use of this product for its physiological decline, as well as the normalization of lipid metabolism and 
reduce the risk of atherosclerosis. 

Key words: reduction of overweight, correction of metabolic disturbances, natural concentrated food, low-
calorie foods directional. 

 
Избыточная масса тела (МТ) и связан-

ные с ней метаболические нарушения – одни из 

основных факторов риска развития атероскле-

роза и связанных с ним сердечно-сосудистых за-

болеваний. Решением проблемы может быть ис-

пользование низкокалорийных пищевых продук-

тов «направленного действия» с повышенным 

содержанием витаминов и минеральных веществ 

для нормализации избыточной МТ и коррекции 

метаболических нарушений при ожирении. С 

этой целью был разработан низкокалорийный 

натуральный концентрированный продукт пита-

ния (НКПП) для снижения массы тела.  
В состав данного НКПП входят натураль-

ные растительные тонкодисперсные порошки: 

земляной груши, люцерны, кабачка, грейпфрута, 

семени льна, полученные по технологии криоген-

ного измельчения (патент №2399296 от 

20.09.2010 г.).  
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Активными веществами являются пище-

вые волокна, инулин, витамин С, каротин, фоли-

евая кислота, ликопин, биофлавоноиды, полный 

спектр аминокислот и полиненасыщенных жир-

ных кислот (Омега-3 и Омега-6); минеральные 

вещества: калий, кальций, магний, фосфор, мар-

ганец, железо, цинк, медь, кремний, натрий, 

фтор.  
Источником аминокислот служит крио-

порошок люцерны. Пищевые волокна земляной 

груши способны разбухать в желудке и создавать 

иллюзию насыщения, тем самым уменьшать ко-

личество съедаемой пищи. Клетчатка увеличи-

вает время пребывания пищи в желудке, чем 

обеспечивает замедленное усвоение пищевых ве-

ществ, в первую очередь, глюкозы, что предохра-

няет организм от резкого повышения ее уровня в 

крови и усиленного синтеза инсулина, стимули-

рующего образование жиров. Также пищевые во-

локна способствует уменьшению всасывания 

жирных кислот и увеличению синтеза липазы. 

Земляная груша также отличается высоким со-

держанием инулина, который оказывает прямое 

подавляющее действие на центр голода, снижает 

уровень глюкозы в крови, а также является пре-

биотиком и способствует нормализации микро-

флоры кишечника.  
Благодаря высокому содержанию пекти-

новых веществ кабачок выводит из организма 

соли натрия, излишки воды и холестерина, уси-

ливает перистальтику кишечника. Грейпфрут со-

держит вещества, которые связывают и выводят 

из организма жирные кислоты, способствуют 

стабилизации и снижению веса. Активные веще-

ства семени льна способствуют снижению 

уровня сахара в крови, благотворно влияют на 

жировой обмен.  
Материалы и методы исследования 

Проведено двойное слепое плацебокон-

тролируемое исследование эффективности при-

менения НКПП среди лиц, имеющих избыточ-

ную массу тела различной степени выраженно-

сти: женщин в возрасте от 38 до 60 лет. Основ-

ную группу составили 15 человек, которые полу-

чали НКПП по 1/2 чайной ложки 2 раза в день до 

еды, запивая стаканом воды, в течение 1 месяца 

(всего 80 г препарата), сравнительную группу – 

10 человек, получавших плацебо (фруктозу) по 

аналогичной схеме. Группы были сопоставимы 

по возрастному составу и наличию сопутствую-

щих заболеваний. 
В основу исследования положены клини-

ческие наблюдения и динамика некоторых био-

химических показателей (мочевины, липидного 

профиля сыворотки крови), способных отразить 

возможные изменения в организме при примене-

нии данного НКПП, до назначения препаратов и 

сразу после окончания курсового приема. Анам-

нестически выяснялось самочувствие пациента и 

его изменения в процессе приема криопорошков, 

состояние аппетита по 5-бальной шкале, мотор-

ная (эвакуаторная) функция кишечника (частота 

и характер стула). Натощак оценивались масса 

тела, окружность талии и производился забор 

крови из вены для определения лабораторных по-

казателей, которые выполнялись общеприня-

тыми методами. Исследовали уровень мочевины 

и показатели липидного обмена (общий холесте-

рин, триглицериды, липопротеины) с последую-

щим расчетом индекса атерогенности (ИА) по со-

отношению холестерина и липопротеинов высо-

кой плотности (ЛПВП). 
Результаты исследований 

Проведенные исследования показали, что 

в период приема препаратов жалоб на появление 

каких-либо побочных эффектов и реакций не от-

мечалось ни у одного из участвующих в апроба-

ции, переносимость продуктов из растительного 

сырья была хорошей.  
При анализе субъективных и объектив-

ных признаков установлено, что после окончания 

курсового приема криопорошков среди лиц ос-

новной группы в 1/3 случаев имело место значи-

тельное улучшение самочувствия, которое выра-

жалось не только в появлении бодрости, повыше-

нии работоспособности, но и в положительной 

динамике ощущений со стороны желудочно-ки-

шечного тракта: наблюдалось отсутствие тяже-

сти и переполнения желудка после еды, «лег-

кость» на протяжении всего дня. У остальных 2/3 

обследованных существенных изменений само-

чувствия не произошло. В группе сравнения ка-

кие-либо сдвиги в самочувствии отсутствовали 

вообще (рис.1). 
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Рис.1. Динамика самочувствия после курсового приема НКПП 
 
Оценка аппетита продемонстрировала 

преобладание его стабильности в обеих группах, 

однако у 2 из 15 лиц, получавших НКПП, наблю-

далось снижение аппетита. В группе, получав-

шей плацебо, снижения аппетита не было, а у 1 

человека зафиксировано его повышение.  
 Заслуживает внимания динамика мотор-

ной (эвакуаторной) функции кишечника: практи-

чески у 3/4 обследованных основной группы 

определялось или учащение стула (до 2-3 раз в 

день без изменения консистенции), или «лег-

кость» дефекации, особенно у лиц с наличием 

констипации (запоров). У 2 человек отмечалось 

более частое мочеиспускание, а у 1 – исчезнове-

ние отеков век. В сравнительной группе положи-

тельных сдвигов эвакуаторной функции кишеч-

ника не было. 
Что касается объективных признаков, то 

в группе, получавшей НКПП, снижение массы 

тела (на 0,5-3 кг) обнаружено в 60% случаев, у 

остальных лиц масса тела оставалась неизмен-

ной. В группе, получавшей плацебо, преобладало 

нарастание массы тела, которое имело место в 
70% случаев (рис.2).  

 
Рис. 2. Динамика массы тела после курсового приема НКПП 

 
Динамика окружности талии также оказа-

лась позитивной в основной группе: в 2/3 случаев 

наблюдалось ее снижение, в 1/3 случаев показа-

тели не менялись. В сравнительной группе слу-

чаев уменьшения окружности талии не было, 

напротив, ее увеличение определялось у 30% об-

следованных (рис.3). 
Анализ ряда лабораторных показателей 

позволил установить различия их динамики в 

сравниваемых группах по частоте встречаемости 

признаков (табл.1). Так уровень мочевины, явля-

ющейся в определенной степени маркером ин-

токсикации, в основной группе снижался более 

значительно, чем в группе сравнения, что свиде-

тельствует об уменьшении катаболизма белков и 

нормализации азотистого обмена при приеме 

НКПП.  
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Рис. 3. Динамика окружности талии после курсового приема НКПП и плацебо 

 
Таблица 1 

Динамика некоторых биохимических показателей после курсового приема НКПП и плацебо 
Изученные показа-

тели 
 
 
 

Основная группа Сравнительная группа 

Увели-че-

ние 
Стабили-

зация 
Сни-жение 

Увели-
чение 

Стабили-
зация 

Сни-же-

ние 

Мочевина (мМ/л) 26,6 % 0 173,3% 40% 0 60% 
Холестерин общий 
(мМ/л)  

26,6 % 13,3% 60,0% 60% 0 40% 

ЛПВП (мМ/л) 80,0% 6,7% 13,3% 30% 10% 60% 
Триглицериды 
(мМ/л) 

53,3% 0 46,7% 50% 0 50% 

ИА 6,7% 0 93,3% 80% 0 20% 
 
Особый интерес представляло состояние 

липидного обмена у обследованных обеих групп. 

В основной группе после курсового применения 

НКПП снижение содержания общего холесте-

рина обнаружено с высокой частотой (73,3%), ко-

торое преобладало при сопоставлении с группой, 

получавшей плацебо. В то же время в группе 

сравнения чаще отмечалось нарастание уровня 

холестерина. 
 Исследование липопротеидов показало, 

что происходило существенное увеличение 

ЛПВП у лиц при приеме НКПП по сравнению с 

получавшими плацебо (соответственно в 80% и 

30% случаев). В сравнительной группе преобла-

дало снижение ЛПВП. Полученные данные явля-

ются положительным признаком и свидетель-

ствуют о благоприятном эффекте растительного 

продукта на состояние липидного обмена. Сле-

дует подчеркнуть, что повышение общего холе-

стерина за счет нарастания фракции ЛПВП также 

является аргументом в пользу нормализации об-

мена липидов в организме. 
 Убедительным подтверждением пози-

тивных сдвигов служит динамика расчетного по-

казателя – индекса атерогенности (ИА), повыше-

ние которого связывают с нарастанием риска раз-

вития атеросклероза и его тяжелых клинических 

проявлений, прежде всего, инфаркта миокарда, 

инсульта. Оказалось, что у пациентов после ме-

сячного приема НКПП в 93,3% случаев наблюда-

лось понижение ИА против 20% у получавших 

плацебо; различия были статистически значи-

мыми, Р<0,001 (рис.4). При этом у 8 из 14 обсле-

дованных отмечалось выраженное индивидуаль-

ное снижение значений ИА при повторном опре-

делении (величина этих различий была более од-

ной единицы). 
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Рис.4. Динамика индекса атерогенности (ИА) после курсового приема НКПП и плацебо 
 

Заключение 
Курсовое применение НКПП из тонко-

дисперсных криогенных порошков пищевых рас-

тений среди лиц, имеющих избыточную массу 

тела различной степени выраженности, в течение 

1 месяца в дозе 80 г способствовало развитию по-

ложительной динамики субъективных и объек-

тивных показателей. В 1/3 случаев наблюдалось 

улучшение самочувствия, в 3/4 - усиление мотор-

ной (эвакуаторной) функции кишечника. Умень-

шение массы тела на 0,5-3 кг зарегистрировано в 

60% случаев, уменьшение окружности талии – в 

67% случаев.  
Отмечена выраженная тенденция к нор-

мализации липидного обмена, которая происхо-

дила за счет снижения уровня общего холесте-

рина (в 73% случаев) и повышения фракции ли-

попротеинов высокой плотности (в 80% случаев). 

Это привело к существенному уменьшению ве-

личины индекса атерогенности (в 93,3% слу-

чаев), который является показателем степени 

риска развития атеросклероза.  
Прием данного растительного продукта 

не сопровождался появлением каких-либо небла-

гоприятных эффектов и отличался хорошей пере-

носимостью.  
Полученные результаты свидетель-

ствуют об эффективности его использования по 

назначению (для физиологического снижения 

массы тела), а также для нормализации липид-

ного обмена, снижения риска развития атеро-

склероза и возможности применения в качестве 

дополнительного средства при хронических за-

болеваниях, сопровождающихся нарушением 

жирового обмена, а также для оздоровления 

населения. 
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Summary. In a laboratory study of color aesthetic restorations revealed that the most important role played 

by the brightness - the characteristic color, which reflects the percentage of presence in the color white and light gray 
tones. It, in turn, depends on the thickness of the enamel layer restoration. 

Keywords: aesthetic restoration, restoration of the tooth crown, color perception. 
Резюме. В результате лабораторного исследования цветовосприятия эстетических реставраций 

зубов выявлено, что наибольшую роль играет яркость – характеристика цвета, отражающая процент при-

сутствия в цвете белого и светло-серого тонов, которая, в свою очередь, зависит от толщины эмалевого 

слоя реставрации. 
Ключевые слова: эстетическая реставрация, восстановление коронковой части зуба, цветовоспря-

тие 
 

Actuality. Esthetic restoration is one of the 
most perspective technology in dentistry. Patients 
demand for highly-esthetic dentistry recently 
because teeth are located in an important esthetic 
zone and coronal defects are very widely spread 
pathology. Color palette of modern materials used in 
prosthetic dentistry is characterized by a great variety 
of materials. Such characteristics as brightness, 
saturation and shade itself play inadequate role in 
making impression from the front group of teeth. 
There is a number of things which can prevent from 
right defining and transferring the color. Very often 
the color of indirect restoration is not in harmony 
with the color of teeth in a tooth alignment, as the 
result of this patients could be dissatisfied with the 
performed work. Therefore, it is still very important 
to define the color of the teeth and to transfer this 
information to the technician. Nowadays there are 
two popular methods for determining the color of the 
teeth: subjective and visual, when a person’s eye 

determines the color with the help of scale and 
machine method with the help of colorimeter and 
spectrophotometer.  

Research objective is to define the influence of 
changing the layer thickness on perception of the 
restoration itself. 

Material and methods. We made metal-
ceramic crown samples in a dental laboratory. All 
crowns were made in A2 shade (VITAPAN 
Classical) and were divided into three groups. In the 
group number one the difference was in the thickness 
of the layer of dentin, in the group number two - in 
the ceramic enamel layer, in the group 3 – the 
thickness of the layer transparency. We made 4 
samples in each group. With the spectrophotometer 
index VITA EasyShade (VITA Zahnfabric, 
Germany) we defined such indices as ΔE, ΔL, ΔC, 

ΔH, where ΔE is the difference between two shades 

of scale, ΔL – brightness, percentage of white and 
light grey shades, ΔC – saturation, percentage of dark 
grey and black shades, ΔH – color tone. 
Spectrofotometer also showed an assessment of 
works: “***” – perfectly, good, satisfactory. 
Afterwards, the doctor assessed the quality criteria 
visually. Perfect mark was given if the color of the 
restoration was the same as the color of the teeth. 
Good – if there were small differences. If there was 
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a clear difference between the teeth and restoration, 
there was satisfactory mark. 

Results. In the first group crown samples had 
enamel thickness 1.2 mm, the thickness of the 
transparent layer was 0.2 mm. The thickness of the 
dentin layer was changing in all 4 samples from 0.2 
mm to 0.8 mm (interval 0.2 mm). During the 
spectrophotometer color analysis of this group of 
samples ΔE index was increasing, mark was Good. 
The difference between the samples and A2 shade 
VITA Classical was quite clear and visually the 
samples were not as A2 shade. With the increasing 
of the dentin layer also saturation and brightness 
were also increasing.  

In the second group crown samples had dentin 
thickness 0.6 mm, the thickness of the transparent 
layer was 0.2 mm. The thickness of the enamel was 
changing in all four samples, and so was 0.3 mm, 0.7 
mm, 1.0 mm, 1.2 mm. During the color analysis ΔE 

was also increasing, but the mark in the second 
sample was perfect, and there was no visual 
difference between it and A2 shade VITA Classical. 

In crown samples 3 and 4, despite the fact that ΔE 

was increasing, there was no difference between 
shades. And ΔL was close to ideal. 

In the third group the thickness of transparent 
enamel layer was changing. Enamel and dentin were 
the same thick 0.2 mm, and the thickness of 
transparent layer was changing from 0.4 mm to 1.6 
mm (interval 0.4 mm).  

At the same time all the color characteristics 
were changing, but to a greater extent with the 
increasing the transparent layer brightness and 
saturation index were decreasing.  

Conclusion. Brightness, the characteristic of 
colour, which depends more on the enamel thickness, 
plays a very important role in a colour perception and 
colour rendition. Excessive dentin thickness can lead 
to big changes in colour characteristics because of 
the shade change, and excessive thickness of 
transparent layer increases saturation and that 
doesn’t affect the color perception of the teeth that 
much.  

 
 
 

Измайлов Е.П., Тихолоз Ю.Л., Панин П.В. 

АПЕРТУРА ПЕРЕДНЕЙ СТЕНКИ ТРАХЕИ ПРИ НАЛОЖЕНИИ ТРАХЕОСТОМЫ 

ГБОУ ВПО Самарский государственный медицинский университет Минздрава России, 

ММБУ СГКБ №1им. Н.И. Пирогова г.о. Самара 

Aperture of a forward wall of a trachea when imposing a tracheostoma 
Izmaylov E.P., Tikholoz Yu.L., Panin P. V. 
SEI VPO Samarsky state medical university of the Russian Ministry of Health, No. MMBU SGKB 1. N. I. 

Pirogova of the lake Samara 
Резюме. 
Опыт наложения 1200 трахеостомий позволил авторам обосновать наложение трахеостомы в 

первые 3 - 5 дней после проведения искусственной вентиляции легких. Разработан новый способ наложения 

трахеостомы, включающий рассечение передней стенки трахеи крестообразным разрезом с образованием 

апертуры с 4 лепестками из рассеченной передней стенки трахеи. Такой доступ позволяет пересечь 1 кольцо 

трахеи, уменьшить травматизацию тканей и осложнения. На способ изобретения получен патент Россий-

ской Федерации №2409326, Измайлов Е.П. с соавт., 2011.  
 Ключевые слова. 
Трахеостомия, апертура, осложнения трахеостомии. 
Summary. 
Experience of imposing of 1200 trakheostomiya allowed authors to prove imposing of a tracheostoma in the 

first 3 - 5 days after carrying out artificial ventilation of lungs. The new way of imposing of a tracheostoma including 
a section of a forward wall of a trachea a crosswise section with formation of an aperture with 4 petals from a 
rassechenny forward wall of a trachea is developed. Such access allows to cross 1 ring of a trachea, to reduce a 
travmatization of fabrics and complication. For a way of the invention the patent of the Russian Federation No. 
2409326, Izmaylov E.P. is taken out. with соавт., 2011.  

Keywords. 
Trakheostomiya, aperture, complications of a trakheostomiya. 
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Рост травматизма, успехи реанимации при-

вели к большому количеству больных в тяжелом 

состоянии, которым проводится продленная ис-

кусственная вентиляция легких (ИВЛ), которая 

проводится через интубационную трубку с помо-

щью дыхательных аппаратов [1-3,5-18].Несмотря 

на имеющиеся возможности санации трахеи, и 

бронхов в отделении реанимации и применение 

фибробронхоскопии (ФБС) полностью решить 

проблему адекватной санации трахеи и бронхов 

не представляется возможным, поскольку дли-

тельное нахождение в трахее интубационной 

трубки приводит к раздражению слизистую обо-

лочки трахеи, ее отеку, что поддерживает застой 

мокроты в трахеобронхиальном дереве 

[1,3,6,8,9,10,13,16], При проведении ИВЛ более 5 

дней риск возникновения пневмонии составляет 

16 – 20% [1,3,6,14-18]. В связи с этим возникают 

относительные показания для наложения трахео-

стомии.  
 Наш опыт наложения 1200 трахеостом тя-

желым больным с продленной ИВЛ позволил вы-

работать рациональные подходы как в технике 

операции, так и к оценке показаний для ее приме-

нения. Показанием для наложения трахеостомы 

является проведение ИВЛ более 5 дней, причем в 

случаях, когда состояние больного не позволяет 

надеется на восстановление самостоятельного 

дыхания в течение 5-7 дней, трахеостомы следует 

накладывать в первые 3 дня после проведения 

ИВЛ. Особую группу составляют пострадавшие 

с тяжелыми черепно-мозговыми травмами 

(ТЧМТ), которым приходится выполнять трепа-

нации черепа в день поступления в стационар. 

Таким больным показано наложение трахео-

стомы в момент проведения трепанации черепа. 

Однако практика показала, что и в этой группе 

более оправданными являются сроки наложения 

трахеостомы от 3 до 5 дней. Поскольку в этом 

случае трахеостому будет накладывать врач, спе-

циализирующийся на этой операции, а не дежур-

ный врач-нейрохирург.  
 В большинстве клиник накладывают ниж-

нюю трахеостомию – в промежутке между 3 и 4 

кольцами трахеи, используя трахеостомические 

канюли от №7,5 до №8,5 с раздувающейся на 

конце канюли манжетой [1-3,5,8,13]. Техника 

наложения трахеостомы описана во многих руко-

водствах и монографиях [4, 6,13,15], При любых 

способах наложения трахеостомии на передней 

стенке трахеи делается апертура, через которую 

в просвет трахеи вводится трахеостомическая 

трубка. При этом следует помнить, что имеется 

прямая зависимость между травматичностью 

апертуры передней стенки трахеи для наложения 

трахеостомы и опасностью развития стеноза тра-

хеи в отдаленные сроки после операции. Стенозы 

трахеи возникают у 12% больных после наложе-

ния трахеостом и требуют сложных реконструк-

тивных и пластических операций на трахеи, что 

сдерживает расширение показаний для наложе-

ния трахеостомы [1-3,5-18]. 
 В классических руководствах рекоменду-

ется апертура передней стенки трахеи с пересече-

нием 1 или 2 колец трахеи в продольном направ-

лении. Однако пересечение 1 кольца трахеи в 

продольном направлении является недостаточ-

ным для введения трахеостомической канюли 

№8,5 или №9. При этом в 17% случаев происхо-

дит разрыв манжеток на конце трахестомической 

канюли, а при пересечении 2 колец трахеи риск 

стеноза трахеи составляет 5 – 9 % [1-3, 5-18]. В 

связи с этим многие хирурги стали применять по-

перечный доступ на передней стенке трахеи - в 

межкольцевом промежутке, причем современ-

ные дилятационные способы также используют 

такие доступы [6,7,13,14].  
 Практика показала, что при применении 

поперечного доступа без пересечения кольца тра-

хеи происходит большой разрыв в межкольцевом 

промежутке – 4- и более см, что составляет до 1,3 

диаметра трахеи и приводит к подтеканию отде-

ляемого из трахеи в рану сбоку от основного до-

ступа и к травматизации трахеи. При такой тех-

нике воспалительные осложнения в апертуре раз-

виваются у 15% пациентов, а у 14% появляется 

подкожная эмфизема на шее. Учитывая эти об-

стоятельства, мы разработали и апробировали в 

клинике новый способ наложения трахеостомы 

[Патент РФ №2409326, Измайлов Е.П. с соавт., 

2011].  
 Целью способа изобретения явилось улуч-

шение конфигурации раны передней стенки тра-

хеи при выполнении трахеостомии, уменьшение 
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опасности нагноения раны передней стенки тра-

хеи и клетчаточных пространств шеи, удобства 

пользования и сокращение сроков лечения.  
 Эта цель достигается тем, что по средней 

линии на трахее разрез в межкольцевом проме-

жутке, выполненный крестообразной ┼ формы, 

разрез пересекает не менее одного кольца трахеи. 

Такая конфигурация раны на передней стенке 

трахеи позволяет обойтись пересечением только 

1 кольца трахеи, избежать излишней травматиза-

ции трахеи, При введении трахеостомической ка-

нюли в просвет трахеи на передней стенке трахеи 

образованные лепестки на передней стенке тра-

хеи плотно охватывают канюлю и обеспечивают 

относительный герметизм, После удаления тра-

хеостомической канюли такой доступ на перед-

ней стенке трахеи быстро заживает без образова-

ния стеноза стахеи.  
 Заключение. Опыт наложения 1200 тра-

хеостомий и анализ литературы показал, что оп-

тимальным доступом для наложения апертуры 

трахеи при трахеостомии является крестообраз-

ный разрез с пересечением 1 кольца трахеи.  
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Резюме. 
Окислительный стресс – один из ведущих механизмов патогенеза миомы матки (ММ). НАД(Ф)Н-

хинон оксидоредуктаза 1 (NQO1) играет важную роль в регуляции редокс-потенциала клетки. В рамках 

настоящего исследования впервые изучена взаимосвязь полиморфизма P187S гена NQO1 с риском развития 

ММ. Материалом для исследования послужили 300 образцов ДНК неродственных жителей Центральной 

России русской национальности, включающих 180 пациенток с ММ и 120 женщин контрольной группы. Ге-

нотипирование полиморфизмов проводили методом ПЦР в режиме «реального времени» путем дискримина-

ции аллелей с помощью TaqMan-зондов на амплификаторе CFX96 (Bio-Rad). Различий в частотах аллелей и 

генотипов между группами больных ММ и контрольной группой установлено не было.  
Ключевые слова: миома матки, НАД(Ф)Н-хинон оксидоредуктаза 1 (NQO1), анализ ассоциаций. 
Abstract. 
Oxidative stress have been proposed as a potential risk factor for the uterine myoma (UM). The NAD(P)H 

quinone oxidoreductase 1 (NQO1) is involved in the NADPH-dependent oxygenation and possessing oxidant capacity. 
The purpose of this study was to investigate the association between the P187S polymorphism (rs1800566) of the 
NQO1 gene and UM. DNA samples obtained from 300 unrelated Russian subjects from Central Russia region 
including 180 UM patients and 120 age-matched healthy controls were genotyped using Real-time TaqMan 
PCR detection. We found that polymorphism P187S of the NQO1 gene was not associated with the risk of uterine 
myoma (UM).  

Key Words: uterine myoma, NAD(P)H:quinone oxidoreductase 1 (NQO1), association studies. 
 
Миома матки (ММ) является одной из ос-

новных причин оперативных вмешательств в ги-

некологической практике, из которых 70 - 95% 
приходится на радикальные операции [2]. Значи-

тельный рост частоты данного заболевания, уве-

личение распространенности ММ среди пациен-

ток репродуктивного возраста, а также влияние 

ММ и ее осложнений на здоровье и репродуктив-

ную функцию женщин заставляют постоянно 

возвращаться к вопросам, касающихся данной 

патологии. В настоящее время в этиопатогенезе 

ММ значительная роль отводится антиоксидант-

ной системе (АОС) организма. АОС представ-

ляет собой комплекс ферментных и нефермент-

ных соединений, осуществляющих поэтапное 

обезвреживание продуктов свободно радикаль-

ного окисления в клетке (СРО). Важным компо-

нентом АOС является (НАД(Ф)Н-хинон оксидо-

редуктаза 1 (NQO1) - цитозольный фермент, ка-

тализирующий восстановление соединений хи-

нона и предотвращающий образование свобод-

ных радикалов (СР) и активных форм кислорода 

(АФК), таким образом защищая клетку от окис-

лительного стресса (ОС) [13]. Данный фермент 

кодируется геном NQO1, экспрессия которого 

индуцируется окислительным стрессом, влия-

нием циклических углеводородов табачного 

дыма и промышленных акрилатов [1]. В гене 
NQO1 обнаружены два частых полиморфизма 
P187S и R139W, характеризующиеся межпопуля-

ционными различиями в частотах их аллелей [6]. 

Исследований по поиску взаимосвязи полимор-

физмов гена FMO3 с развитием миомы матки не 

проводилось. В связи с этим целью нашего иссле-

дования стало изучение ассоциации наиболее 

функционально значимого полиморфизма P187S 
гена NQO1 с риском развития ММ. 

Материалы и методы исследования. 

Материалом для исследования послужила вы-

борка неродственных индивидов женского пола, 
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проживающих в Курской области, общей числен-

ностью 300 человек. В исследование вошли 180 

пациенток с ММ, которые находились на стацио-

нарном лечении в отделении оперативной гине-

кологии Курского областного перинатального 

центра в период с 2010 по 2013 гг. Диагноз ММ 

устанавливался до оперативного лечения на ос-

новании изучения клинической картины заболе-

вания, данных анамнеза, сведений из медицин-

ской документации (амбулаторная карта, исто-

рия болезни), данных инструментального обсле-

дования (ультразвуковая диагностика); после 

проведения оперативного лечения диагноз под-

тверждался гистологически. Контрольную 

группу составили 120 человек, не имеющих кли-

нических и УЗ-данных, свидетельствующих о 

наличии у них ММ. Средний возраст больных ис-

следуемой группы составил 48,78 ± 5,91 лет, па-

циенток группы контроля - 51,31 ± 8,93 года.  
У всех обследуемых проводился забор ве-

нозной крови. Геномную ДНК выделяли стан-

дартным методом фенольно-хлороформной экс-

тракции. Генотипирование полиморфизма P187S 

гена NQO1 (rs1800566) проводилось методом 

ПЦР в режиме «реального времени» путем дис-

криминации аллелей с помощью TaqMan-зондов 
на амплификаторе CFX96 (Bio-Rad). Для оценки 

ассоциаций аллелей и генотипов с риском разви-

тия ММ использовали критерий 2 и отношение 

шансов (OR) с 95%-ным доверительным интерва-

лом (CI). Статистическая обработка данных про-

водилась на персональном компьютере с исполь-

зованием программных пакетов Statistica for 

Windows 8.0 (StatSoft) и Excel 2007 

(Microsoft). 
Результаты исследования. Распределе-

ние частоты аллелей и генотипов полиморфизма 

P187S гена NQO1 у больных ММ и в контрольной 

группе находились в равновесии Харди–Вайн-

берга (Р>0,05). В таблице 1 представлен сравни-

тельный анализ частот аллелей и генотипов ис-

следуемого полиморфизма у больных ММ и в 

контрольной группе. Из данных таблицы 1 

видно, что различий между исследуемыми груп-

пами выявлено не было.  

Таблица 1 
Распределение аллелей и генотипов полиморфизма P187S гена NQO1 у больных миомой матки  

и здоровых женщин 
Аллели, 

генотипы 
Больные 

(n=180)  n (%)1 
Контроль 

(n=120) n (%)1 
2 

(p)2 
OR 

(95% CI)3 

А
л
л
ел

и
 

 

187P 
187S 

0,800 
0,200 

0,792 
0,208 

0,06 
(0,8) 

0,95 
(0,63-1,42) 

Г
ен

о
ти

п
ы

 
 

187PP 
187PS 
187SS 

113 (62,8) 
62 (34,4) 

5 (2,8) 

77 (64,2) 
36 (30,0) 

7 (5,8) 

0,06 (0,81) 
0,65 (0,42) 
1,75 (0,19) 

1,06(0,66-1,72) 
1,23 (0,75-2,02) 
0,46 (0,14-1,49) 

1 Aбсолютное число и процент лиц с исследуемым генотипом; 
2 Cтатистики Хи-квадрат и p-уровни значимости (df=1); 
3 Отношение шансов с 95% доверительными интервалами 

 
Обсуждение. В данной работе мы ис-

следовали вклад полиморфизма P187S гена 

NQO1 – важного компонента антиоксидантной 

системы - в формирование предрасположенности 

к ММ. Известно, что окислительный стресс иг-

рает значительную роль в патогенезе ММ [3]. 

Увеличение продукции АФК приводит к повре-

ждению ДНК клеток и нарушению процессов 

апоптоза. Кроме того, гиперпродукция АФК спо-

собствует стимуляции ангиогенеза и клеточной 

пролиферации, ремоделированию экстрацелюл-

лярного матрикса, увеличению продукции цито-

кинов и факторов роста [4, 5, 9, 10, 11]. 

Ген NQO1 картирован на 16 хромосоме в 

локусе 16q22.1. Известно два частых полимор-

физма P187S и R139W. Нами изучен P187S поли-

морфизм, который характеризуется заменой ами-

нокислоты пролин на серин в 187 положении 

(187P>S), приводящий к нестабильности белка 

NQO, его убиквитин-протеасомной деградации и 

снижению антиоксидантной активности фер-

мента [12]. В литературе имеются данные о взаи-

мосвязи полиморфизмов гена NQO1 с риском 

развития рака шейки матки [7, 8]. 
Согласно данным нашего исследования, 

полиморфизм P187S гена NQO1 не связан с 
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риском развития ММ в популяции русских жите-

лей Центрально-Черноземного региона России. 

Однако, полученные результаты требуют под-

тверждающих исследований в других популя-

циях мира.  
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токсическая купризоновая модель демиелиниза-

ции [4,8,10]. Купризон [бис(циклогексанон)-ок-

салдигидразона] – это медный хелатор, который 

у животных при пероральном введении оказы-

вает выборочное токсическое действие на зрелые 

олигодендроциты, которые продуцируют мие-

лин, что сопровождается их апоптозом и демие-

линизацией аксонов нейронов [10]. Показано 

нарушение структуры нейронов у мышей после 

приема купризона [2]. 
Согласно современным представлениям, 

РС – мультифакторное заболевание, для развития 

которого имеют значение как экзогенные, так и 

эндогенные факторы, в частности наследствен-

ная предрасположенность, аутоиммунные и гор-

мональные, особенно стероидные нарушения 

(функции половых и надпочечниковых желез), 

стрессовые влияния [4,6]. Показано изменения 

чувствительности мышей к купризону в зависи-

мости от их линии [10].  
Цель работы. Оценить связь особенно-

стей поведенческих реакций и структуры нейро-

нов головного и спинного мозга у мышей разных 

линий, получавших купризон. 
Материалы и методы. Работа выпол-

нена на самках взрослых инбредных мышей (4-
4,5 мес) линий С57Bl/6 (генотип Н-2b), FVB «ди-

кого типа» (генотип H-2q), 129/Sv (генотип Н-2b) 
из вивария ГУ «Институт генетической и регене-

ративной медицины НАМНУ». Выбор животных 

обусловлен тем, что мыши линии С57Bl/6 ши-

роко используются для моделирования демиели-

низации с помощью купризона, FVB – чувстви-

тельны к некоторым типам вирусов и характери-

зуються возрастными изменениями функций 

надпочечников, 129/Sv – высокочувствительны к 

действию половых гормонов [8,10].  
Животные находились в стандартных 

условиях вивария при световом режиме 12:12. 

Биологический материал для исследований 

брали у животных в утренние часы под эфирным 

наркозом. Все работы с экспериментальными жи-

вотными проводили с соблюдением «Европей-

ской конвенции по защите позвоночных живот-

ных, которые используются с эксперименталь-

ной и другой научной целью» [7]. 
Мыши подопытных групп (n=24) полу-

чали купризон (Sigma-Aldrich, Германия) с пи-

щей (из расчета 0,2 % от суточного корма), еже-

дневно, в течение трех недель. Уже при таком 

курсовом приеме препарата у мышей наблюда-

ется демиелинизация в ЦНС [8,10]. Группы кон-

трольных мышей (n=15) были на обычном раци-

оне вивария. Подопытных животных взвешивали 

до и через 7, 14 и 21 сутки после начала приема 

купризона, поскольку потеря веса – одно из про-

явлений токсического влияния купризона на ор-

ганизм животных [10]. Одновременно взвеши-

вали мышей контрольных групп. Установлено, 

что после завершения приема купризона мыши 

всех линий теряли в весе (p<0,05). 
Для изучения у животных поведенческих 

реакций использовали тест «открытого поля», ко-

торый является одним из адекватных критерией 

оценки двигательных нарушений при использо-

вании нейротоксинов, в том числе купризона [9]. 

Тест также дает возможность оценить у живот-

ных исследовательскую и эмоциональную актив-

ность [1]. У мышей регистрировали в течение 

трех минут количество пересеченных ими квад-

ратов (горизонтальная двигательная активность, 

ГДА), вертикальных стоек с опорой и без опоры 

на стенку (вертикальная двигательная актив-

ность, ВДА), заглядываний в норки (норковый 

рефлекс), фекальных болюсов (эмоциональное 

поведение). Норковый рефлекс вместе с ВДА ха-

рактеризует исследовательскую деятельность 

животного. Поведение оценивали до и через три 

недели употребления купризона или обычного 

корма. 
Для морфологических исследований 

ЦНС мышей использовали окрашивание гисто-

логических срезов головного (кора) и спинного 

мозга (поясничный отдел) толуидиновым голу-

бым (по Нисслю) [2,3]. Этот краситель выбо-

рочно связывается с мембранными структурами, 

что позволяет диагностировать на уровне свето-

вой микроскопии состояние ядра и цитоплазмы 

нейронов, а именно хроматофильной субстан-

ции.  
При морфометрическом анализе опреде-

ляли долю неизмененных нейронов и нейронов с 

умеренными и выраженными структурными из-

менениями. Выявленные нарушения проявля-



являются реактивными на повреждения и харак-

теризуются смещением ядрышка к ядерной обо-

лочке и увеличением размеров ядра; цитоплазма 

тел нейронов гипохромна, хроматофильное ве-

щество не определяется. Выраженные изменения 

нейронов являются деструктивними, апоптоти-

ческими и характеризуются уменьшением разме-

ров ядра, контуры которого имеют неправиль-

ную форму, ядрышко не визиализируется. Раз-

меры перикарионов значительно уменьшены и 

были гиперхромными.  
Морфологические исследования у мышей 

проводили через три недели употребления куп-

ризона, а также в контрольных группах живот-

ных в аналогичные сроки исследований. 
При статистическом анализе результатов 

использовали t-критерий Стьюдента. 

Результаты и их обсуждение. Поведен-

ческие реакции у мышей. У мышей выявлены ли-

нейные отличия проявлений исходного поведе-

ния: ГДА, ВДА, исследовательской и эмоцио-

нальной активности (рис.). После приема купри-

зона у мышей всех линий угнетаются практиче-

ски все исследованные поведенческие реакции, 

проявления и интенсивность которых имеют 

межлинейные особенности (рис.). Так, суще-

ственное снижение ГДА характерно для мышей 

линий 129/Sv и С57Bl/6, ВДА – FVB и С57Bl/6 

(соответственно в 1,3 и 2,4 раза), «норкового» ре-

флекса – 129/Sv и С57Bl/6 (соответственно в 4,5 

и 2,3 раза), эмоциональной активности –– мышей 

всех линий, особенно FVB и 129/Sv. 

 
Рис. Влияние купризона на поведенческие реакции у мышей разных линий в тесте «открытое поле»:  

– до употребления купризона;            – после употребления купризона 
p<0,05 по сравнению с показателем: * – до употребления купризона, # – с мышами линии FVB,  

& – линии 129/Sv, § – линии С57Bl/6 
 

Из данных литературы известно, что ин-

бредные линии мышей различаются по поведен-

ческим реакциям; это отчасти связано с особен-

ностями их нейрохимического и эндокринного 

баланса [5]. Не исключено существование подоб-

ных различий и в условиях приема купризона, 

что, в итоге, может повлиять на межлинейные 

проявления в поведении.  
По нашим данным, мыши линии С57Bl/6 

чувствительны не только к угнетающему влия-

нию купризона на двигательную активность 

[8,10], но и на другие исследованные проявления 
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поведения. При сравнении поведенческих реак-

ций у мышей этой линии и линии 129/Sv оказа-

лось, что у последних купризон оказывает более 

выраженное угнетающее влияние на ориентиро-

вочно-исследовательскую и эмоциональную ак-

тивность. Наименьшее угнетающее влияние пре-

парата на поведение обнаружено у мышей линии 

FVB.  
Морфологические изменения головного и 

спинного мозга у мышей. После приема купри-

зона в сером веществе головного и спинного 

мозга мышей всех линий были определены 

структурно измененные нейроны; при этом у мы-

шей линии 129/Sv изменения нейронов были 

наиболее выраженные [2]. При морфометриче-

ском анализе установлено, что структурные из-

менения нейронов ЦНС подопытных мышей всех 

линий имеют разный характер – от реактивных 

(умеренных) до выраженных (деструктивных). 

Процентные соотношения нейронов с разным ха-

рактером изменений у мышей представлены в 

таблице. 
 

Таблица  
Процентное соотношение тел нейронов серого вещества головного и спинного мозга  

у экспериментальных групп мышей 
Экспериментальные 

группы 
Не измененные 

нейроны, % 
С умеренными измене-

ниями, % 
С выраженными изме-

нениями, % 
Кора головного мозга 

C57Bl/6 контроль 94 6 0 
C57Bl/6 купризон 57 43 0 
FVB контроль 93 7 0 
FVB купризон 44 56 0 
129/Sv контроль 88 12 0 
129/Sv купризон  2 35 63 

Поясничный отдел спинного мозга 
C57Bl/6 контроль 94 6 0 
C57Bl/6 купризон 82 18 0 
FVB контроль 95 5 0 
FVB купризон 42 58 0 
129/Sv контроль 93 7 0 
129/Sv купризон  0 6 94 

 
 Установлено, что процентные соотноше-

ния нейронов с разными структурными измене-

ниями имеют линейные особенности. Так, у мы-

шей линий C57Bl/6 и FVB, получавших купри-

зон, повышается только доля нейронов с умерен-

ными структурными изменениями. Увеличение и 

набухание ядра при незначительных поврежде-

ниях нейронов, по-видимому, связано с компен-

саторной реакцией нейрона, направленной на 

увеличение площади поверхности ядра [3]. Это 

необходимо для синтеза группы белков, участву-

ющих в восстановлении поврежденных структур 

нейрона. Признаком синтетической активности 

нейрона является также изменение состояния яд-

рышка, которое при активации синтетических 

процессов увеличивается в размерах и смещается 

к ядерной оболочке. Хроматолиз в основном ука-

зывает на активацию белкового синтеза в клетке. 
Итак, ряд признаков в перикарионах с 

умеренными изменениями (увеличение размеров 

ядра, смещение ядрышка к ядерной оболочке и 

хроматолиз) указывают на активацию восстано-

вительных процессов в нейронах ЦНС мышей 

линий C57Bl/6 и FVB через три недели после 

приема купризона.  
Значительные повреждения нейронов, 

которые характеризуют апоптоз, мы наблюдали в 

головном и спинном мозге подопытных мышей 

линии 129/Sv, что указывает на более глубокие 

патологические изменения клеток. В литературе 

есть данные о механизмах апоптоза не только 

зрелых олигодендроцитов, но и нейронов в обла-
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стях демиелинизации коры головного мозга жи-

вотных с ЭАЭ [11]. Есть мнение, что дегенерация 

нейронов может быть связана или следовать за 

активацией микроглии, секретирующей провос-

палительные цитокины, являющиеся патогенети-

ческим звеном РС [8,10]. Имеет также значение 

развитие оксидативного стресса в нервной си-

стеме. Мы не исключаем существование таких 

механизмов и при купризоновой модели демие-

линизации, поскольку подобные структурные из-

менения в нервной системе показаны на некото-

рых линиях подопытных мышей [8,10].  
Таким образом, результаты морфологи-

ческих исследований свидетельствуют о том, что 

у мышей, получавших купризон, наблюдаются 

структурные изменения в нейронах головного и 

спинного мозга с наибольшим повреждением 

нейронов у мышей линии 129/Sv. Это, возможно, 

связано с особенностями их нейрохимического и 

эндокринного баланса. Результаты также указы-

вают на то, что купризоновая модель демиелини-

зации может характеризоваться как нейродегене-

ративная, что позволяет изучать факторы, кото-

рые влияют как на де- и ремиелинизацию, так и 

на проявления нейродегенерации. 
Результаты морфологических исследова-

ний у мышей в значительной степени согласу-

ются с данными оценки поведенческих реакций, 

что связано с физиологическими характеристи-

ками тех отделов ЦНС, которые были исследо-

ваны в данной работе. Так, в обеспечении двига-

тельной активности мотонейроны спинного 

мозга взаимодействуют с рядом структур голов-

ного мозга, в частности, с корой. Последствиями 

нарушений функционирования коры головного 

мозга могут быть изменения как ГДА, так и ВДА. 

Кроме того, кора головного мозга, наряду с гипо-

таламусом и структурами лимбической системы, 

является важным компонентом эмоциональных 

проявлений поведенческих реакций. Поэтому 

можно полагать, что проявления двигательных 

нарушений и эмоционального поведения, кото-

рые розвиваются в условиях приема купризона, 

являются результатом не только демиелинизации 

ЦНС [12], но и связаны с повреждением нейро-

нов головного и спинного мозга.  
Заключение. У мышей под влиянием 

купризона угнетаются поведенческие реакции и 

изменяется структура нейронов коры головного 

мозга и поясничного отдела спинного мозга. Вы-

раженность нарушений поведенческих реакций и 

патологических изменений нейронов ЦНС согла-

сованы и имеют межлинейные различия. Купри-

зоновая модель демиелинизации является также 

адекватной экспериментальной моделью нейро-

дегенерации и нарушений поведения и поэтому 

может быть полезной при изучении патогенеза 

РС и обоснования подходов к его терапии. 
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ПОПУЛЯЦИОННЫЙ АНАЛИЗ ФАРМАКОКИНЕТИКИ ЛЕТРОЗОЛА 
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Abstract.  
Population pharmacokinetics (PK) studies usually suppose to include in analysis drug concentration data 

from many patients. In the context of this approach possibility to study different demographic or physiological factors 
(age, race, smoking, renal or hepatic function etc., for instance) that exert influence on PK [2; 4; 9]. 

Development and active application of new mathematical techniques into biomedical researches sector 
determined to reveal the population PK patterns on relatively small or not too heterogeneous samples, i.e. samples 
with limited heterogeneity in range of individual characteristics. 

So, at first nonlinear mixed effects models (NLME) creating and then SAEM algorithm (stochastic 
approximation algorithm for maximum-likelihood estimation) allow to reveal and to predict the patterns of course of 
drag depending on presence or degree of manifestation of individual characteristics (covariates). Moreover, there 
are not necessary for many number of observations. 

Scope of the research included population PK study of letrozole in women in post-climacteric period. 
Population PK approach (Monolix v.4.2.2.) was used for data after single dosing of brand or generic drugs of 
letrozole. 

Letrozole pharmacokinetics optimal characterized by two-compartmental model with one-order absorption 
and elimination. 

Volume of distribution central compartment (V1) exhibited a direct correlation with body mass index (BMI) 
so means possible decrease antitumor efficacy of letrozole in patients with increased BMI. 

Inverse correlation between absorption constant (Ка) and alanine aminotransferase (ALAT) levels as well 

as direct dependence of intercompartmental clearance (Q) from plasma peptide levels may be of interest to further 
researches.  

PK of the compared drugs was independent from factor "brand-generic" by results of NLME analysis. 
Key words: population pharmacokinetics, letrozole, NLME, SAEM.  

 
Резюме.  
Популяционный подход к изучению фар-

макокинетики (ФК) обычно предполагает анализ 

концентраций лекарственных веществ, собран-

ных у большого количества пациентов. В рамках 

такого подхода появляется возможность изуче-

ния влияния на ФК разных демографических и 

физиологических факторов, таких как возраст, 

раса, курение, состояние почечной и печеночной 

функций и т.д. [2; 4; 9]. 
Создание новых математических инстру-

ментов и активное их внедрение в сферу биоме-

дицинских исследований, обусловило возмож-

ность выявления популяционных ФК закономер-

ностей на относительно небольших и даже не 

слишком разнородных (по разбросу индивиду-

альных характеристик) выборках.  
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Так, сначала создание нелинейных моде-

лей смешанных эффектов [5] а потом и примене-

ние алгоритма SAEM (стохастической аппрокси-

мации для получения максимально вероятност-

ных оценок) [10], позволяют на относительно не-

большом количестве наблюдений выявлять и 

предсказывать (моделировать) закономерности 

поведения препарата в зависимости от наличия и 

степени выраженности индивидуальных характе-

ристик (ковариат). 
Цель исследования заключалась в изуче-

нии популяционной ФК летрозола у женщин 

постклимактерического периода. 
Популяционный ФК подход (программа 

Monolix v.4.2.2.) применили к данным, получен-

ным после однократного приема оригинального 

и воспроизведенного препаратов летрозола.  
Фармакокинетика летрозола лучше всего 

описывалась с помощью 2-камерной модели с ли-

нейной абсорбцией и элиминацией.  
Объем распределения в центральной ка-

мере (V1) показал прямую корреляцию с индек-

сом массы тела (ИМТ), что означает возможное 

снижение противоопухолевой эффективности 

летрозола у пациенток с повышенным ИМТ. 
Обратная зависимость константы абсорб-

ции (Ка) от уровня аланинаминотранферазы 

(АЛТ) и прямая корреляция межкамерного кли-

ренса (Q) от уровня белка крови могут представ-

лять интерес для дальнейших исследований.  
Анализ с помощью NLME показал, что ФК 

сравниваемых препаратов не зависела от фактора 

"препарат". 
Ключевые слова: популяционная фармако-

кинетика, летрозол, нелинейное моделирование 

смешанных эффектов (NLME), алгоритм SAEM.  
МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 
В исследование были включены 32 жен-

щины в возрасте от 45 до 55 лет в постклимакте-

рическом периоде. Разрешение (№ 677) на прове-

дение клинического исследования было полу-

чено от Департамента государственного регули-

рования обращения лекарственных средств было 

получено 31 января 2012 г. 
Индивидуальные характеристики (ковари-

аты) участников исследования, собранные во 

время скрининга перед началом исследования 

включали: общий анализ крови, биохимический 

анализ крови и демографические показатели 

(возраст, масса, рост). 
Отбор крови (по 5 мл) проводили через  



делена как оптимальная и другими исследовате-

лями [8]. В публикации [12] применялась однока-

мерная модель: однако ее выбор не был обосно-

ван величиной функции максимального правдо-

подобия и, вероятно, такой подход был принят 

для упрощения интерпретации ФК параметров.  
Во всех исследованиях элиминация ле-

трозола после однократного приема рассматри-

валась как линейный процесс и описывалась ки-

нетикой первого порядка. Интересно заметить, 

что по полученным данным, а также данным дру-

гих исследователей [12] абсорбция летрозола со-

ответствовала кинетике первого порядка, а в ра-

боте [8] - нулевому порядку. Данные, подтвер-

ждающие наличие активного транспорта ле-

трозола при абсорбции, отсутствуют. Однако 

фаза абсорбции ФК кривой определяется не 

только процессами всасывания лекарственного 

средства в желудочно-кишечном тракте, но и 

пресистемным метаболизмом в стенке кишеч-

ника и при первом прохождении через печень. 

Насыщение ферментативного процесса в этом 

случае будет "склонять" модель в сторону нуле-

вого порядка, а интенсивная диффузия - в сто-

рону первого порядка.  
Выбор типа остаточной ошибки. На осно-

вании величин информационных критериев, 

представленных в таблице 1, остаточная (резиду-

альная) ошибка была определена как комбиниро-

ванная (по минимальному значению информаци-

онных критериев - для максимизации функции 

правдоподобия). 
 

Таблица 1 
Влияние типа ошибки на качество модельных предсказаний. 

 Тип (модель) остаточной ошибки, приведена р-величина для 

теста отношения вероятностей (LRT) 
Информационные критерии 
AIC BIC -2LL 

Постоянная  3707,8 3723,9 3685,8 
Пропорциональная (р<0,0001, при сравнении с постоянной 

моделью) 
3619,8 3636,0 3597,8 

Экспоненциальная  4860,2 4877,8 4836,2 
Комбинированная (р<0,0001, при сравнении с пропорцио-

нальной моделью) 
3599,5 3617,1 3575,5 

 
Тестирование влияния ковариат. Для каж-

дого участника исследования был собран набор 

индивидуальных характеристик (ковариат). В 

первую очередь интерес представляло:  
(1) тестирование возможного влияния по-

казателей печеночной функции, в частности ала-

нинтрансфервазы (АЛТ) на системный и преси-

стемный (в ходе абсорбции) клиренс летрозола: с 

учетом основной роли печени в его элиминации 

посредством ферментативной биотрансформа-

ции; 
 (2) влияние возраста - на клиренс; 
 (3) влияние уровней общего белка и альбу-

мина крови на межкамерный клиренс (летрозол в 

значительной степени - на 80%, связывается с 

белками плазмы, что может влиять на его распре-

деление между камерами); 
(4) влияние ИМТ (индекса массы тела), 

BSA(площади поверхности тела) - на объемы 

распределения в центральной (V1) и перифериче-

ской камерах (V2): такие закономерности смогли 

бы объяснить сниженную эффективность у паци-

енток с повышенной массой тела при гормонпо-

ложительном раке молочной железы (ГПРМЖ).  
После исходного анализа зависимостей 

изучаемых ФК-параметров от различных факто-

ров (ковариат) проводили пошаговое тестирова-

ние в соответствии с принципами анализа при не-

линейном моделировании со смешанными эф-

фектами (NLME).  
Изначально показавшие достоверность за-

висимости объема распределения в перифериче-

ской камере (V2) от уровня гемоглобина и креа-

тинина являются физиологически необоснован-

ными, и на 2-м этапе (при "обратном" тестирова-

нии в виде пошагового удаления ковариат) эти 

зависимости показали недостоверность (по тесту 

отношения вероятностей) и были исключены из 

результирующей модели.  
При учете сформированных зависимостей 

в популяционной модели возрастала степень 

правдоподобия популяционных оценок (таб. 2).  
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Таблица 2 
Результаты тестирования влияния различных ковариат на ФК-параметры  

(оценка по методу Монте-Карло). 
С учетом влияния ковариат на ФК 

параметр  
-2LL AIC BIC 

p-величина 
(тест Вальда) 

исходные оценки (без ковариат) 3576,0 3600,0 3617,6 - 
АЛТ на Ка 3552,18 3584,18 3607,6 0,034 
ИМТ на V1 3542,8 3570,8 3509,3 0,014 
общ. белок на Q 3527,3 3557,3 3579,3 0,038 

 
На основе определенных корреляций была сфор-

мирована результирующая популяционная мо-

дель, описываемая формулами: 
Kai = 1,67*exp (-0,03 *АЛТ)*eхp (iKa); 
Qi = 0,086 *exp (0,075*общ. белок) *exp (iQ);  
V1i = 9,8 *exp (0,05*ИМТ) *exp (iV1); где Kai,V1i 
и Qi - соответствующие ФК параметры для инди-

вида i, а iKa, iV1 и iQ - отклонение ФК пара-

метра индивида i от популяционного среднего, 

которое находится в пределах нормально распо-

ложенной совокупности значений межиндивиду-

альной вариабельности: 
 Ka N (0; 0,392) или Ka N (0; 0,15), 
 Q N (0; 0,162) или Q N (0; 0,03), 

 V1 N (0; 0,062) или V2 N (0; 0,0036). 
Учет влияния этих факторов в финальной попу-

ляционной модели позволил снизить межиндиви-

дуальную вариацию (CV%): для константы аб-

сорбции - с 49,5% до 38,6%; для межкамерного 

клиренса - с 26,8% до 16,3%; для объема распре-

деления в центральной камере - с 11,2% до 5,7%. 

При этом было достигнуто общее улучшение ка-

чества предсказаний, выражаемое снижением ве-

личины функции правдоподобия (-2LL) от 3576,0 

до 3527,3.  
Рисунок 1 наглядно демонстрирует выявленные 

зависимости. 

Рисунок 1 Графики корреляционных зависимостей для летрозола (r- коэффициент корреляции). 
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Определенная зависимость V1 от ИМТ со-

гласуется с данными крупного исследования 

(n=261), проведенного у пациенток с ГПРМЖ [6]. 

В отличие от результатов этого исследования у 

нас не было выявлено достоверного влияния воз-

раста на клиренс, что объясняется незначитель-

ным разбросом по возрасту в исследуемой вы-

борке (45-55 лет). Так, в исследование [6] вклю-

чали женщин с гормональным статусом, соответ-

ствующим климактерическому состоянию, а раз-

брос возраста составлял, начиная от 18 лет и 

старше. Такие доводы согласуются с результа-

тами другого исследования [11], в котором при-

нимали участие женщины в постклимактериче-

ском периоде возрастом до 70 лет, где также не 

было выявлено влияния возраста на ФК ле-

трозола.  
Очевидно, что корреляция V1 и ИМТ 

имеет важное практическое значение: летрозол 

является сильно липофильным веществом, и чем 

больше массовая доля жиросодержащих тканей 

(как компартмента) присутствует в организме, 

тем более низкие концентрации летрозола будут 

обнаруживаться в крови и межтканевой плазме 

(центральная камера). Основные количества аро-

матазы продуцируются в опухолевой ткани мо-

лочной железы, которая хорошо васкуляризо-

вана, а значит, является частью центральной ка-

меры. Очевидно, что противоопухолевая эффек-

тивность летрозола как ингибитора ароматазы 

будет определяться его концентрацией в цен-

тральной камере. Поэтому увеличение V1 (при 

увеличении ИМТ) является неблагоприятным 

фактором для противоопухолевой эффективно-

сти, так как означает меньшие концентрации ле-

трозола в центральной камере и таргентной опу-

холевой ткани, соответственно. 
Ранее [7] было показано, что эффектив-

ность летрозола (оцененная по степени снижения 

плазменных уровней эстрона и эстрадиола) оди-

накова в интервале доз 0,5-2,5 мг/сутки и при со-

ответствующих этим дозам равновесных концен-

трациях: 12-15 нг/мл и 100-143 нг/мл. Поэтому, в 

диапазоне обнаруженного влияния ИМТ на ФК 

летрозола, при дозировании 2, 5 мг не следует 

ожидать значимого снижения противоопухоле-

вой эффективности у пациенток с большим ин-

дексом массы тела. Тем не менее, выявленная и 

согласующаяся с данными других исследований 

закономерность может иметь важное практиче-

ское значение. 
Общий белок крови показал очень тесную 

связь (r= 0,95) с межкамерным клиренсом (Q). 

Доля летрозола, связанного с плазменными бел-

ками (в основном с альбумином) составляет 60% 
[1]. Величина Q условно характеризует клиренс 

из центральной камеры в периферическую, при 

этом межкамерный клиренс связан с константой 

K12 и объемом V1соотношением: Q= V1*K12. От-

сюда понятна прямая зависимость Q от уровня 

белка: чем больше содержание в плазме белка, 

тем больше лекарственного вещества содержится 
в центральной камере (кровь и межтканевая жид-

кость) - и тем больше V1. Вместе с тем, не была 

выявлена зависимость V1 от альбумина крови. 

Поэтому, несмотря на статистическую достовер-

ность такой находки, вполне возможно, что она 

является случайной, а значит, требует подтвер-

ждения другими популяционными исследовани-

ями. 
Так как летрозол очень быстро всасывается 

в кровь при пероральном введении, а его биодо-

ступность (в соответствии с инструкцией по ме-

дицинскому применению) составляет практиче-

ски 99,9%, очевидно, что практически сразу по-

сле приема плазменные концентрации будут в ос-

новном определяться скоростью печеночного ме-

таболизма - при первом прохождении через пе-

чень (в рамках пресистемной элиминации). Та-

кими соображениями может объясняться выяв-

ленная зависимость константы абсорбции от 

АЛТ как показателя печеночной активности. Та-

ким образом выявленная отрицательная корреля-

ция константы абсорбции (Ка) от АЛТ может 

представлять интерес для будущих исследова-

ний, которые смогут улучшить понимание про-

цессов абсорбции и метаболизма летрозола.  
С помощью нелинейного моделирования 

смешанных эффектов (NLME) было проведено 

тестирование гипотез влияния на ФК категори-

альных ковариат-факторов: "препарат", "после-

довательность" и "период/случай", при этом зна-

чимости такого влияния выявлено не было.  
Предложенный методологический подход 

популяционного анализа массива данных, полу-

ченных при исследовании биоэквивалентности, 

позволит расширить рамки постмаркетиногового 

изучения лекарственных средств. 
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Аннотация 
Целью терапии бронхиальной астмы является достижение и длительное поддержание контроля 

над симптомами заболевания, а также показателями функции внешнего дыхания с помощью определения 

сопротивления дыхательных путей путём кратковременного прерывания потока воздуха. Особую слож-

ность представляет собой диагностика и лечение пациентов дошкольного возраста, которые и составили 

исследуемую нами группу. Существующие национальные рекомендации и согласительные документы не 

дают однозначного ответа на вопрос о выборе терапии в режиме step up у детей 3 – 6 лет. Терапия step up 

флутиказона пропионатом в режиме средних доз у детей 3 – 6 лет с легкой и среднетяжелой персистирую-

щей бронхиальной астмой позволяет длительно контролировать симптомы заболевания (уменьшению вы-

раженности дневных и ночных симптомов, потребности в короткодействующих бронхолитиках, увеличе-

нию количества бессимптомных дней) и способствует сохранению низкого сопротивления дыхательных пу-

тей в течение всего периода лечения.  
Ключевые слова: дети, бронхиальная астма, лечение, флутиказона пропионат. 
Abstract 
The goal of asthma treatment - is to achieve and maintain long-term control of symptoms and lung function 

by determining the resistance of the airway by a brief interruption of airflow. A particular difficulty - is the diagnosis 
and treatment of patients of preschool age, which accounted for the studied group. Existing national guidelines and 
consensus documents do not give a clear answer to the question about the choice of therapy mode step up for children 
3 - 6 years. Step up therapy of fluticasone propionate in the regime medium doses can control symptoms for a long 
time and contributes to preserving low airway resistance during the treatment period in children 3 - 6 years old with 
mild to moderate persistent asthma (reduces the severity of daytime and nighttime symptoms, the need for short-
bronchodilator increase in the number of asymptomatic days) and contributes to maintaining low resistance airway 
throughout the treatment period. 

Key words: children, bronchial asthma, treatment, fluticasone propionate. 
 
Согласно рекомендациям Международной 

инициативы по диагностике и лечению бронхи-

альной астмы (БА) целью лечения является до-

стижение и длительное поддержание контроля 

симптомов заболевания [7]. При этом стратегии 

терапии основаны на степени контроля воспале-

ния дыхательных путей, а тактика лечения – на 

принципе ступенчатой терапии. На каждой сту-

пени предпочтение отдается группам препара-

тов, на фоне приема которых контроль достига-

ется быстрее и у большего количества пациентов 

[1,4,7]. При отсутствии контроля над заболева-

нием в качестве предпочтительной терапии у де-

тей младшего и дошкольного возраста GINA 

2009 и PRACTALL рекомендуют удвоение дозы 

ИГКС [6,7]. Expert Panel Report III: Guidelines for 

the Diagnosis and Management of Asthma детям до 

4 лет однозначно рекомендует использовать 

средние дозы ИГКС, а детям с 5 лет комбиниро-

ванную терапию ИГКС с β2-агонистами длитель-

ного действия/ с антилейкотриеновыми препара-

тами/с теофиллинами или использовать средние 

дозы ИГКС [8]. Национальная программа «Брон-

хиальная астма у детей. Стратегия лечения и про-

филактика» 2012 года не дает на этот счет одно-

значных ответов, но признает преимущества те-

рапии ИГКС [3]. 

Цель исследования. Оптимизация лечения 

БА у детей дошкольного возраста при терапии 

step up с позиции контроля над симптомами забо-

левания и оценки показателей легочной функции 

с помощью методики определения сопротивле-

ния дыхательных путей (RINT). 
Методика исследования. В исследование 

было включено 80 детей 3-6 лет (44 мальчика (55 

%) и 36 девочек (45 %), средний возраст 4,5±1,02 

года. На момент включения в исследование у 

всех пациентов был выставлен диагноз атопиче-

ской формы БА персистирующего течения лег-

кой – в 67,5% (n=54) и средней степени тяжести 

– в 32,5% (n=26) случаев, а по уровню контроля 

над заболеванием – неконтролируемое течение 

наблюдалось у 85% (n=68), а частично контроли-

руемое течение – у 15% (n=12) детей. Все паци-

енты получали базисную терапию флутиказона 

пропионатом (ФП) (Фликсотид®, GSK, Польша) 

в дозе 50 мкг 2 раза в день через спейсер (беби-
халер или чембер) не менее 3 месяцев. При вклю-

чении ребёнка в исследование были учтены кри-

терии включения, невключения и исключения. 

При необходимости пациенты могли принимать 

бронхолитический препарат сальбутамол (Вен-

толин®, GSK, Польша). Длительность терапии 

составила 24 недели. 
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Клинические симптомы астмы (дневные и 

ночные симптомы, количество бессимптомных 

дней, потребность в бронхолитиках) оценива-

лись в динамике. Определялись исходные значе-

ния до начала исследования, через 4, 12 и 24 не-

дели после начала лечения.  
Оценка дневных симптомов производилась 

в баллах по каждому симптому и суммарно: 0 – 
отсутствие симптомов в течение дня; 1 – единич-

ный кратковременный эпизод в течение дня; 2 – 
два и более кратковременных эпизодов в течение 

дня; 3 – симптомы отмечаются большую часть 

дня, но не изменяют нормальную повседневную 

активность; 4 – симптомы отмечаются большую 

часть дня и влияют на повседневную активность; 

5 – симптомы настолько тяжелы, что не позво-

ляют посещать школу/детский сад или зани-

маться повседневной деятельностью. Выражен-

ность ночных симптомов также оценивалась в 

баллах: 0 – отсутствие симптомов в течение ночи 

или при утреннем пробуждении; 1 - отсутствие 

симптомов в течение ночи, но симптомы появля-

ются при пробуждении утром в обычное время; 2 

– отмечаются ночные симптомы, которые не при-

водят к пробуждению (пробуждение в обычное 

время); 3 – отмечаются ночные симптомы, при-

водящие к пробуждению (включая раннее вста-

вание); 4 – отмечаются ночные симптомы, приво-

дящие к бодрствованию большую часть ночи; 5 - 
симптомы настолько тяжелы, что не позволяют 

заснуть вообще.  
При исследовании функции внешнего ды-

хания оценивались показатели сопротивления 

дыхательных путей (RINTexp и Δ RINTexp). 
Методика оценки и интерпретации резуль-

татов, все использованное оборудование, усло-

вия проведения процедуры соответствовали 

стандартам и протоколам измерения сопротивле-

ния дыхательных путей [5] методом кратковре-

менного прерывания потока воздуха у детей. Ис-

пользовался спироанализатор «SuperSpiro» 

(«Micro Medical», Великобритания) с модулем 

RINT. В качестве нормативных значений исполь-

зовали показатели RINT, полученные в ходе ис-

следования Малюжинской Н.В. [2], т.к. получен-

ные данные сопоставимы с другими норматив-

ными значениями индексов RINT у детей в раз-

личных популяциях. 

Гиперреактивность дыхательных путей 

определялась с помощью проведения бронхопро-

вокационной пробы с метахолином. Перед про-

бой пациент находился в покое в течение 10 ми-

нут, после чего производили измерение индекса 

RINTexp. 
Метахолин (AcetylMethylcholine Pharm, 

Grade, Penta International Corporation) распылялся 

с использованием компрессионного ингалятора. 

Аэрозоль доставлялся в течение 2 минут с помо-

щью небулайзера с лицевой маской, интервал 

между ингаляциями составлял 5 минут. Оценка 

производилась при достижении PC30 – бронхо-

провоцирующей концентрации метахолина, при-

водящей к падению RINTexp на 30% и более или 

кашля, затрудненного дыхания, аускультативно – 
сухих свистящих хрипов. Проба проводилась при 

обязательном мониторировании сатурации кис-

лорода в крови. 
Статистическую обработку данных осу-

ществляли с помощью пакета статистических 

программ «Microsoft Office Excel 2010» и 

«Statistica 6.0» (StatSoft, USA). Характер распре-

деления значений количественных признаков 

оценивался с помощью критерия Шапиро-Уилка. 

При нормальном распределение признака анализ 

проводился методами параметрической стати-

стики: вычислялись среднее арифметическое 

значение (М), стандартная ошибка среднего зна-

чения (m), результаты представлялись в виде 

(M±m). Для анализа использовался параметриче-

ский t-критерий Стьюдента для двух зависимых 

выборок. При ненормальном распределение при-

знака анализ проводился методами непараметри-

ческой статистики: рассчитывали медиану (Me) и 

перцентили (Q1;Q3). Для вычисления значений, 

заданных через некоторые равные промежутки 

(PC30) использовалось среднее геометрическое 

(G).Для анализа двух зависимых групп использо-

вался непараметрический критерий Вилкоксона. 

Для сравнения двух независимых групп по од-

ному признаку использовали критерий Манна-
Уитни. За уровень статистической значимости 

различий показателей принималась величина 

p<0,05. 
Для решения поставленных задач в нашем 

исследовании детям, не достигшим контроля над 

заболеванием при терапии ФП в режиме низких 

доз (100 мкг/сут), был назначен ФП 250 мкг/сут. 
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Результаты и обсуждение. Отягощенный 

наследственный аллергологический анамнез от-

мечался у 77,5% от общего числа пациентов 

(n=62). При этом у 22,5% детей (n=18) наслед-

ственный анамнез был отягощен по БА, у 30% 

(n=24) – по аллергическому риниту, у 7,5% (n=6) 

– по атопическому дерматиту, у 7,5% (n=6) – по 

крапивнице/ ангионевротическому отеку, у 

17,5% (n=14) – по другим аллергическим заболе-

ваниям (лекарственная аллергия, аллергический 

конъюнктивит, инсектная аллергия). Отягощен-

ный собственный аллергологический анамнез 

наблюдался у 75% пациентов (n=60): у 65% детей 

(n=52) по аллергическому риниту, у 60% (n=48) – 
по атопическому дерматиту, у 10% (n=8) – по 

крапивнице/ ангионевротическому отеку и еще у 

7,5% (n=6) – по другим аллергическим заболева-

ниям (лекарственная аллергия, аллергический 

конъюнктивит, инсектная аллергия). У 10 % 

(n=8) детей эпизоды острых респираторных ин-

фекций являлись наиболее частым провоцирую-

щим фактором развития обострений (вирус-ин-

дуцированный фенотип БА). 
Исходные значения показателей сопротив-

ления дыхательных путей RINTexp оставались в 

пределах нормативных значений для детей 3-6 
лет. Следует отметить, что 10% (n=8) детей нахо-

дились в последнем центильном коридоре (95-
97,5). У остальных 90% (n=72) детей показатель 

RINTexp оставался в пределах 95 перцентиль-

ного коридора. Показатель ΔRINTexp у 100% 

(n=80) детей был > 0,21 кПа·л-1·с. Исходные 

уровни гиперреактивности бронхов у всех детей 

были диагностически значимы. 
В нашем исследовании на фоне монотера-

пии ФП 250 мкг/сут наблюдалась выраженная 

положительная динамика по всем исследуемым 

клинико-функциональным показателям. В дан-

ной группе к концу 4 недели наблюдалось умень-

шение выраженности дневных симптомов на 

72,2% (p<0,001) и на 92,2% (p<0,001) – к концу 8 

недели. Средний балл выраженности ночных 

симптомов к 4 недели исследования снизился на 

58,6% (p<0,001). К концу второго месяца иссле-

дования в группе не наблюдалось ночных симп-

томов (в том числе и у 4 детей с вирус-индуциро-

ванным фенотипом БА).  
Количество бессимптомных дней к концу 4 

недели увеличилось на 45% (p<0,001), а к концу 

8 недели – на 57,4% (p<0,001), а к концу исследо-

вания ночных симптомов в группе не было. За 

первый месяц терапии потребность в бронхоли-

тиках снизилась на 64% (p<0,001). К концу 8 не-

дели на 94,6% (p<0,001). К концу исследования у 

всех пациентов, получающих ФП в режиме сред-

них доз, отмечался высокий уровень контроля 

симптомов БА: отсутствовали симптомы, не ис-

пользовались бронхолитики короткого действия. 
Несмотря на то, что индекс RINTexp опре-

делялся в пределах нормативных значений у всех 

детей с неконтролируемым течением бронхиаль-

ной астмы, на фоне курсовой терапии ФП 250 

мкг/сут наблюдалось быстрое достоверное сни-

жение изучаемого показателя, продолжающееся 

в течение всего исследования. Аналогичная ди-

намика наблюдалась в отношении индекса 

ΔRINTexp. Уже к концу 1 месяца исследования в 

группе, получающей ФП 250 мкг/сут, индекс 

RINTexp снизился на 3,05% (p<0,01), а ΔRINTexp 

на 2,04% (p<0,05). К 8 неделе индекс RINTexp 

снизился на 21,3% (p<0,001) относительно исход-

ных значений и на 18,25% (p<0,001) относи-

тельно предшествующего значения. Индекс 

ΔRINTexp на 11,4% (p<0,001) относительно ис-

ходных значений и на 9,4% (p<0,01) относи-

тельно предыдущего значения. К концу исследо-

вания индекс RINTexp снизился на 23,9% 

(p<0,001),а индекс ΔRINTexp на 14,8% (p<0,001) 

относительно исходных значений. Следует отме-

тить, статистически значимое снижение за по-

следний месяц исследования: RINTexp на 2,6% 

(p<0,01) и ΔRINTexp на 3,4% (p<0,05) относи-

тельно предшествующих значений. К концу 12 

недели терапии ФП в режиме средних доз вели-

чина бронхопровоцирующей концентрации ме-

тахолина увеличилась на 212% (p<0,001), т.е. 

среднегеометрическое (G) PC30 увеличилось с 1 

до 3,73 мг/мл. 
Заключение. Исходя из полученных нами 

результатов исследования клинико-функцио-

нальных особенностей течения БА при терапии 

step up у детей 3-6 лет можно сделать вывод о вы-

раженной положительной динамике исследуе-

мых показателей и, соответственно, высокой эф-

фективности лечения ФП 250 мкг/сут. Получены 

достоверные данные о клинической эффективно-

сти (уменьшение количества и степени выражен-

ности симптомов) и изменении показателей ФВД 

(уменьшение сопротивления дыхательных пу-

тей) уже после первого месяца терапии. 





Материалы и методы 
 При изучении смертности населения в ре-

зультате острых химических отравлений исполь-

зованы материалы Территориального органа гос-

ударственной статистики по Омской области, 

бюджетного учреждения здравоохранения Ом-

ской области «Бюро судебно-медицинской экс-

пертизы», бюджетного учреждения здравоохра-

нения Омской области «Городская клиническая 

больница скорой медицинской помощи №1». 

Проведен анализ показателей смертности город-

ского и сельского населения Омской области в 

результате острых химических отравлений за пе-

риод с 2001 по 2013 годы. 
 При статистической обработке материала 

использованы традиционные методы вычисле-

ния экстенсивных и интенсивных показателей, 

средняя ошибка показателя вычислялась по фор-

муле: 
m = √pq/n.  
Достоверность различий по t-критерию 

Стьюдента определялась по формуле: t = P1- P2 
/ m1² +m2², где при t ≥ 2,0; р ≤ 0,05. 

Результаты и обсуждение 
 За период с 2001 по 2013 гг. смертность 

населения Омской области в результате острых 

отравлений химической этиологии снизилась на 

12,8% по отношению к исходному уровню (t=3,1, 

p=0,0027). В период с 2001 по 2006 гг. отмечался 

ежегодный прирост показателя смертности реги-

она в результате острых отравлений химической 

природы. Наиболее высокие темпы прироста по-

казателей смертности отмечены в 2002 и 2005 гг. 

(25,0% и 26,5% соответственно). Максимального 

своего значения за весь период наблюдения 

смертность в результате острых химических 

отравлений достигла в 2006 году – 80,9±1,9 слу-

чая на 100 тыс. населения. С 2007 года идет по-

степенное снижение показателя смертности насе-

ления в результате данной патологии и достигает 

минимального своего значения за весь период 

наблюдения в 2013 году − 40,1±1,4 случая на 100 

тыс. населения.  
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Рисунок1 – Динамика показателя смертности населения Омской области в результате острых  

отравлений химической природы за 2001-2013 гг. (на 100 тыс. населения) 
 

Сглаживание кривой показателей смертно-

сти населения на основе аппроксимирующей 

функции с помощью полинома 2-й степени сви-

детельствует о дальнейшей тенденции снижения 

данного показателя (R²=0,7528) (рис. 1). 
 При однонаправленности динамики коэф-

фициента смертности в результате острых отрав-

лений химической природы в городе и селе необ-

ходимо отметить, что за последние три года 

темпы снижения показателя смертности у город-

ского населения были выше, чем у сельского 

(рис. 2). Наиболее высоким темп прироста пока-

зателя смертности городского населения в ре-

зультате острых отравлений отмечался в 2002 и 
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2005 гг. – 31,2% и 29,6% соответственно. Макси-

мального своего значения смертность городского 

населения достигла в 2006 году и составила 

84,1±2,4 случая на 100 тыс. населения. Однако, с 

2007 года идет постепенное снижение показателя 

смертности, достигая минимального своего зна-

чения завесь период наблюдения в 2012 году − 

39,0±1,6 случая на 100 тыс. населения. Таким об-

разом, за исследуемый период смертность город-

ского населения в результате острых химических 

отравлений снизилась на 9,5% (t=0,1, р=0,9203). 
 При изучении динамики показателя смерт-

ности сельского населения установлено, что с 

2001 по 2006 гг. отмечался неуклонный рост по-

казателя смертности, лишь в 2004 году наблюда-

лось снижение на 18,8%. Максимального своего 

значения показатель смертности сельского насе-

ления достиг в 2006 году – 73,7±3,4 случая на 100 

тыс. населения. В последующие годы отмечалось 

менее интенсивное снижение смертности по 

сравнению с аналогичным городского населения. 

Таким образом, смертность сельского населения 

региона в результате острых химических отрав-

лений снизилась на 19,6% (t=2,6, р=0,0093). Ма-

тематическая обработка данных при помощи 

парного двухвыборочного теста, доказывает, что 

различия показателя смертности городского и 

сельского населения статистически незначимы 

(t=0,05, р=0,9601). 
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Рисунок 2 – Динамика показателя смертности городского и сельского населения Омской области  
в результате острых отравлений химической этиологии за 2001-2013 гг. (на 100 тыс. населения) 

 
Выводы  

1. За период с 2001 по 2013 гг. в Омской об-

ласти смертность населения в результате 

острых отравлений химической этиоло-

гии снизилась на 12,8%.  
2. Достоверное снижение уровня смертно-

сти отмечается среди сельского населе-

ния региона, среди городского населения 

снижение смертности нельзя назвать ста-

тистически значимым. 
3. Уровень смертности при острых экзоген-

ных отравлениях является важнейшей 

медико-демографической характеристи-

кой преждевременных социальных по-

терь. Изучение показателя смертности 

населения позволит определить законо-

мерности изменения медико-демографи-

ческих показателей региона, сформули-

ровать основные причины развития не-

благополучной ситуации, разработать 

концепцию направлений по организации 

химической безопасности населения Ом-

ской области.  
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А.В. Валышев1, А.В. Семенов2 

ВЛИЯНИЕ МИКРООРГАНИЗМОВ НА ФАКТОРЫ ВИРУЛЕНТНОСТИ ПАТОГЕНОВ 

1к.м.н., зав. лаб. дисбиозов ИКВС УрО РАН, г. Оренбург; 
2к.б.н., с.н.с. лаборатории по изучению механизмов формирования микробиоценозов человека, 

ИКВС УрО РАН, г. Оренбург 

Резюме 
С использованием оригинального метода изучали влияние нормофлоры человека на факторы виру-

лентности патогенов (адгезия к коллагену из фибробластов человека и гемолитическая активность) 

Staphylococcus aureus АТСС 6538, Klebsiella pneumoniae ATCC 13883 и Salmonella enterica var Typhimurium Т5. 

В результате исследования установлена способность различных представителей индигенной миробиоты ре-

гулировать факторы вирулентности патогенов. Наиболее выраженное ингибирующее действие наблюдали 

при изучении гемолитической активности сальмонелл, которую изученные штаммы Enterococcus sp., 

Staphylococcus sp. и Corynebacterium sp снижали на 84%. Обнаруженные эффекты снижения вирулентного 

потенциала болезнетворных микроорганизмов расширяют наши представления о механизмах противоин-

фекционного действия нормальной микробиоты и закладывают основы для разработки новых лечебно-про-

филактических препаратов - микробных ингибиторов факторов вирулентности патогенов.  
Ключевые слова: факторы вирулентности, ингибиторы, микробная регуляция 
Summary 
Using the original method of studying the influence of the human normal flora on the virulence factors of 

pathogens (adhesion to collagen from human fibroblasts and hemolytic activity) - Staphylococcus aureus ATCC 6538, 
Klebsiella pneumoniae ATCC 13883 and Salmonella enterica var. Typhimurium T5. The study established the ability 
of indigenous microorganisms regulate virulence factors of pathogens. The most pronounced inhibitory effect was 
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признаки. Совместное влияние метаболитов па-

тогенов и штаммов-регуляторов из числа нормо-

флоры исключали.  
Адгезивные свойства микроорганизмов 

изучали по способности бактерий прикрепляться 

к различным субстратам, нанесенным на поверх-

ность полистиролового планшета (в работе ис-

пользовали коллаген I типа из фибробластов че-

ловека, «Sigma-Aldrich») [2]. Для определения 

адгезивной способности в лунки планшета до-

бавляли опытные и контрольные взвеси исследу-

емых патогенов (суточная, отмытая культура), 

соответственно, выросших в присутствии (опыт) 

и отсутствии (контроль) метаболитов представи-

телей нормофлоры. В качестве отрицательного 

контроля использовали лунки, заполненные бу-

фером без добавления бактериальных культур. 

Планшеты инкубировали, удаляли взвесь бакте-

риальных клеток, промывали и высушивали на 

воздухе для фиксации прикрепленных бактерий. 

Прикрепившиеся бактерии окрашивали раство-

ром кристаллического фиолетового, извлекали 

связавшийся краситель и измеряли оптическую 

плотность растворенного красителя на фото-

метре при длине волны 540 нм. Адгезию выра-

жали в единицах оптической плотности.  
Для определения влияния нормофлоры на 

гемолитическую активность патогенов культу-

ральную жидкость последних, выросших в при-

сутствии (опыт) и отсутствии (контроль) метабо-

литов нормофлоры, смешивали с отмытыми 

эритроцитами человека (донора II группы), инку-

бировали, осаждали неразрешенные клетки и за-

меряли ОД540 надосадка (красного цвета из-за 

выхода гемоглобина, чем выраженнее гемолиз, 

тем выше значения ОД540). Гемолитическую ак-

тивность выражали в %, относительно ОД540 

полностью разрушенных сапонином эритроци-

тов (100% гемолиз) и, таким образом, чем выше 

активность штамма, тем ближе процент гемолиза 

приближается к 100% и, наоборот.  
Все результаты представлены в виде сред-

ней арифметической и стандартного отклонения 

(n=5, M+s), рассчитанные в программе Microsoft 

Excel. Для оценки различий между двумя незави-

симыми выборками (между опытной и контроль-

ной) использовали U-критерий Манна — Уитни. 

Результаты и обсуждение 
В результате исследования установлена 

способность различных микроорганизмов регу-

лировать факторы вирулентности патогенов.  
При изучении микробной регуляции адге-

зии микроорганизмов было обнаружено, что 

представители нормальной микрофлоры обла-

дали маловыраженной способностью снижать 

адгезивные свойства изучаемых патогенов (см. 

табл. 1). Наиболее заметным действием обладал 

штамм Corynebacterium sp. №92, который снижал 

адгезию S. aureus с 0,102+10 до 0,078+12 опт.ед. 

(p>0,05) и K. pneumoniae с 0,080+7 до 0,068+2 

опт.ед (p<0,05).  
Ситуация с регуляцией гемолитической ак-

тивностью патогенов интереснее. Как видно из 

результатов (табл. 2), изученный штамм S. aureus 
при росте в жидкой среде не демонстрировал 

проявление исследуемого признака (при наличии 

положительной реакции на кровяном агаре), а не-

которые штаммы нормобиоты незначительно 

усиливали гемолиз. Например, при воздействии 

E. faecium К гемолитическая активность стафило-

кокка увеличивалась с 8,4+0,1 до 14,3+0,2% 

(p<0.05). Исследуемый штамм S. Тyphimurium, 
напротив, обладал выраженной активностью ли-

зировать эритроциты – почти на 100% (94+0,7%), 

которую наиболее активно ингибировали изучен-

ные коринебактерии и стафилококки – максимум 

до 11+0,2% (p<0.05). Тестируемый штамм K. 
pneumoniae не обладал гемолитической активно-

стью.  
К сожалению, исследуемые лактобациллы 

и бифидобактерии задерживали рост изученных 

тест-патогенов и оценить их влияние на исследу-

емые факторы вирулентности не удалось.  
Механизмы микробной регуляции свойств 

микроорганизмов малоизучены. Анализ имею-

щейся литературы позволяет выделить две при-

чины наблюдаемых изменений. Первая связана с 

изменением эффекторов свойств, например, мо-

дификация активных молекул, а вторая с измене-

нием механизма появления свойств, например, 

через регуляцию генов и ферментов их синтеза 

(см. обзор [4]). Если проявление свойства контро-

лируется системой «quorum sensing», то известно 

как об индукторах таких признаков, так и о веще-

ствах их блокирующие [6, 8].  
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Таблица 1 
Влияние представителей нормальной микрофлоры человека на адгезию патогенных бактерий 

к коллагену из фибробластов человека 
Представители нормальной микро-

флоры 
Адгезия бактерий, опт. ед. (M+s) 

S. aureus K. pneumoniae 
контроль 0,102+10 0,080+7 

Bifidobacterium sp. (n=4) нет роста нет роста 
Lactobacillus sp. (n=5) нет роста нет роста 

Escherichia coli 0,100+3 0,076+4 
Enterobacteriaceae sp. №2 0,102+4 0,082+6 
Enterobacteriaceae sp. №3 нет роста 0,080+4 
Corynebacterium sp. №24 0,92+6 0,084+4 
Corynebacterium sp. №92 0,078+12 0,068+2* 
Corynebacterium sp. №78 0,84+6 0,082+7 

Staphylococcus sp. №1 нет роста 0,078+4 
Staphylococcus sp. № 2 нет роста 0,084+8 
Staphylococcus sp. № 3 0,100+8 0,080+6 
Enterococcus sp. №58 нет роста 0,081+4 

E. faecium К 0,83+11 0,074+2 
E. faecium SP68 нет роста 0,070+8 

* - значения статистически значимо отличались от контроля, p<0,05 
 

 
Таблица 2 

Влияние представителей нормальной микрофлоры человека на гемолитическую активность 

патогенных бактерий 
Представители нормальной микро-

флоры 
Гемолитическая активность, % (M+s) 

S. aureus S. Тyphimurium 
контроль среды 8,7+0,2 

активность в контроле  8,4+0,1 94+0,7 
Bifidobacterium sp. (n=4) нет роста нет роста 

Lactobacillus sp. (n=5) нет роста нет роста 
Escherichia coli 7,5+0,2 нет роста 

Enterobacteriaceae sp.№ 2 8,0+0,2 нет роста 
Enterobacteriaceae sp. №3 нет роста нет роста 
Corynebacterium sp. №24 9,3+0,1 12,5+0,2* 
Corynebacterium sp. №78 10,6+0,06* 11+0,2* 
Corynebacterium sp. №92 8,1+0,1 88,8+0,8* 

Staphylococcus sp. №1 нет роста 77,7+0,9* 
Staphylococcus sp. № 2 нет роста 28,7+0,3* 
Staphylococcus sp. № 3 7,3+0,2 28+0,2* 
Enterococcus sp. №58 нет роста 97,8+0,8 

E. faecium К 14,3+0,2* 95,6+1 
E. faecium SP68 нет роста 53,1+0,4* 

* - значения статистически значимо отличались от контроля, p<0,05 
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Обнаруженные эффекты снижения виру-

лентного потенциала болезнетворных микроор-

ганизмов расширяют наши представления о ме-

ханизмах противоинфекционного действия нор-

мальной микробиоты и закладывают основы для 

разработки новых лечебно-профилактических 

препаратов - микробных ингибиторов факторов 

вирулентности патогенов. 
 
Работа выполнена при поддержке РФФИ, 

грант №13-04-97048-р_а, «Исследование новых 

механизмов противоинфекционного действия 

кишечной микробиоты человека».  
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Введение 
В 1991 году независимая страна - Респуб-

лика Казахстан нуждалась в разработке собствен-

ной политики и стратегии планирования в обла-

сти здравоохранения. Руководство Министерства 

здравоохранения и его организационная струк-

тура подвергались частым изменениям. Законо-

дательством не были закреплены и развиты права 

пациентов. 
В 1996-1998 гг. в нашей стране было внед-

рено медицинское страхование, но в настоящее 

время мы снова вернулись к системе бюджетного 

финансирования здравоохранения. В 2004 году 

была осуществлена программа государственных 

гарантий предоставления бесплатной медицин-

ской помощи населению, которая включает в 

себя бесплатное лекарственное обеспечение 

льготных категорий населения при оказании ам-

булаторной помощи. В течение последних лет 

государством предпринято ряд мер, направлен-

ных на реформирование и развитие здравоохра-

нения. 
Цель исследования: 
Изучить состояние финансирования здра-

воохранения в Республике Казахстан и указать 
основные проблемы.  
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Задачи исследования: 
1. Изучить объем финансирования здраво-

охранения РК; 
2. Указать основные направления источников 

финансирования; 
3. Дать сравнительный анализ затрат на здра-

воохранение РК от ВВП; 
4. Раскрыть проблемы финансирования здра-

воохранения РК. 
Методы исследования: 
В ходе исследования мы использовали 

сравнительный и описательный методы. При ис-

пользовании первого метода мы сравнили объем 

финансирования здравоохранения РК за прошед-

шие годы с настоящим временем, а также рас-

ходы на здравоохранение в нашей стране с пока-

зателями России, Германии и США. Благодаря 

описательному методу мы раскрыли основные 

источники финансирования, их направления, 

значимые проблемы и способы их решения. 
 
Результаты исследования: 
В настоящее время каждый год повыша-

ется объем финансирования здравоохранения 

РК. В 1999 году показатели финансирования до-

стигали около 46 млрд тенге, а более 735 млрд 

тенге - в 2013 году. Это говорит нам о том, что 

финансирование здравоохранения Республики 

Казахстан в 16 раз возросло в течение 10 лет. По 

рекомендации ВОЗ, на цели здравоохранения 

каждый год необходимо выделять не менее 5-
5,5% от годового ВВП страны. На развитие здра-

воохранения РК выделяется всего 4 % от годо-

вого ВВП страны. Например, в США, согласно 

расходам на здравоохранение, выделяется 16 % 

ВВП, таким образом, эта страна занимает второе 

место среди государств-членов ООН. 
 

 
Рис.1 Расходы на здравоохранение от ВВП (%) 

 

 
Рис.2 Объем финансирования здравоохранения РК (%) от ВВП 
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Из рис.2 мы видим, что на протяжении с 

2002 по 2013 года в Республике Казахстан увели-

чился объем финансирования здравоохранения с 

1.93% до 4% от ВВП, что повысило эффектив-

ность качества медицинских услуг и улучшения 

жизни населения. Однако, Рис.1 показывает, что 

в результате сравнения объема финансирования 

здравоохранения с такими странами как Россия, 

США и Германия, наша страна значительно 

меньше вкладывает средств в фонд здравоохра-

нения. На сегодняшний день государственный 

объем расходов на отрасль здравоохранения со-

ставляет 772.0 млрд. тенге, что значительно пре-

вышает показатели расходов в предыдущие года. 

Сравнительный анализ объема расходов показан 

на рис. 3. 

 
Рис. 3 Государственные расходы на здравоохранение 

 
На рис. 3 мы отметили, что государствен-

ное финансирование отрасли здравоохранения 

2002 по 2013 года возросло на 664,5 млрд. тенге, 

т.е. увеличилось в 10 раз. 

Также в 10 раз повысился объем расходов 

здравоохранения на душу населения, что отобра-

жено на рис. 4. 

 

 
Рис. 4 Расходы здравоохранения на душу населения  
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На рис. 4 расходы здравоохранения на 

душу населения за последние 10 лет увеличились 

в 9 раз и за 5 лет в 2,2 раза и в 2012 году составили 

43795 тенге (2002 год – 4758 тенге, 2007г. - 
20196,2 тенге). В 2013 году расходы здравоохра-

нения на душу населения составили 45680 тенге.  

Как показано на рис. 5, с 2002 по 2012 года 

в 11 раз увеличился показатель финансирования 

гарантированного объема бесплатной медицин-

ской помощи. 

 

 
Рис.5 Объемы финансирования ГОБМП  

 
Общая сумма затрат на гарантированный 

объем бесплатной медицинской помощи (далее - 
ГОБМП) в 2012 году составила 562,8 млрд. тенге, 

что в 11 раз больше, чем в 2002 году (52 млрд. 

тенге), и в 3,8 раза больше, чем в 2007 году (195 

млрд.тенге).  
По законодательству РК основными источ-

никами финансирования государственной си-

стемы здравоохранения являются: средства мест-

ных бюджетов, средства республиканского бюд-

жета, средства международных организаций, 

средства медицинских организаций, доброволь-

ные отчисления от прибыли организаций; благо-

творительные вклады организаций и граждан[1]. 
Благодаря источникам финансирования средства 

государственной системы здравоохранения 

направляются на: оказание бесплатного гаранти-

рованного объема медицинской помощи; целе-

вые комплексные программы здравоохранения; 

развитие и содержание материально-техниче-

ской базы государственного здравоохранения[2]. 
На сегодня Кодекс РК «О здоровье народа 

и системе здравоохранения», принятый в сен-

тябре 2009 года имеет главную роль в законода-

тельстве в сфере здравоохранения. С 2011 до 

2015 годов реализуется Государственная про-

грамма развития РК «Саламатты Казахстан». 

Главной стратегической задачей данной про-

граммы является финансирование здравоохране-

ния РК из республиканского и местных бюдже-

тов на уровне 380,4 млрд.тенге, а основной целью 

предусматривается «улучшение здоровья граж-

дан Казахстана для обеспечения устойчивого со-

циально-демографического развития»[3]. 
Но для здоровья граждан необходимо уве-

личить вклад средств государства в здравоохра-

нение. На пути повышения объёма финансирова-

ния здравоохранения Казахстан сталкивается с 

рядом проблем: минусы действующей норматив-

ной правовой базы в области здравоохранения, 

необоснованное планирование затрат, невыпол-

нение нормативных требований к процессу осу-

ществления государственных и отраслевых про-

грамм, а в отдельных программах их отсутствие; 

нерациональная трата бюджетных средств в ре-

зультате несоответствия реальной стоимости 

бюджетных услуг и запрашиваемой в бюджет-

ных заявках; отсутствие качественного контроля 

за эффективностью реализации программ. Одной 

из центральных проблем в здравоохранении РК 

является необходимость в структурной реформе 

и ее совершенствовании: бюджетная форма фи-

нансирования здравоохранения недостаточно 

выделяет средств, тем самым не удовлетворяет 

потребности населения в получении полного 

52 млрд.тенге

195 млрд.тенге

562,8 
млрд.тенге

0 20 40 60 80 100
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объёма бесплатной медицинской помощи, поста-

новленном законодательством РК; вследствие 

различных показателей финансовых возможно-

стей местных бюджетов во многих областях 

страны, объём и качество предоставления меди-

цинских услуг неодинаковое; отсутствие получе-

ния населением бесплатной медицинской по-

мощи вне места постоянного проживания; тариф-

ная политика за медицинские услуги в диагно-

стических центрах варьируется. 
Заключение: 
Таким образом, экономика здравоохране-

ния Республики Казахстан находится на этапе 

развития. По результатам нашего исследования, 

можно сделать вывод, что объем финансирова-

ния здравоохранения РК, в целом, увеличился в 

10 раз в период 2002 по 2013 года. Это говорит о 

стремительном развитии экономики здравоохра-

нения, целью которой является улучшение каче-

ства жизни и здоровья населения. Существуют 

также и проблемы современного положения фи-

нансирования, которые требуют незамедлитель-

ного решения. 
На сегодняшний день основными вопро-

сами и задачами стоят совершенствование мето-

дов финансового планирования в области здраво-

охранения, оказания полного объема медицин-

ской помощи и эффективности применения фи-

нансовых ресурсов в данной сфере. Для решения 

этих задач необходимо проводить анализ в усло-

виях прогрессирующей экономики, требующий 

научного исследования. 
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Abstract 
The present case series shows the advantages of resin infiltration for demineralized enamel around caries 

defect before restoration. This approach can help dentists to minimize the value of restoration and keep the tooth hard 
tissues for future. Choice of adhesive technique and restorative material depends on the dentist’s preferences and 

specifies of every clinical case. The long-term results for restorations after resin infiltration for surrounding tissues 
demonstrate the mechanical stability and good esthetics. 

Резюме: 
Данное клиническое исследование показывает преимущества метода инфильтрации деминерализо-

ванной эмали вокруг кариозного дефекта перед реставрацией. Предложенная схема лечения может помочь 

стоматологам минимизировать объем реставрации и максимально сохранить твердые ткани зуба. Выбор 

адгезивной технологии и реставрационного материала зависит от предпочтений врача и особенностей каж-

дого клинического случая. Долгосрочные результаты метода инфильтрации окружающих дефект тканей 

показали механическую стабильность и хорошие эстетические качества. 
Keywords 
Caries, initial caries lesions, caries resin infiltration, restoration 
Ключевые слова: кариес, очаговая деминерализация эмали, метод инфильтрации, дефект, реставра-

ционные технологии. 
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Introduction: 
At the moment all over the world are actively 

conducted laboratory [6,7,10] and clinical studies 
[4,5,8,9], which confirm the promising applications 
of the method for the treatment of caries infiltration 
in stage spots. But the question of the drug for the 
treatment of focal Icon enamel demineralization in a 
stage of the defect remains relevant [1,2,3]. Manu-
facturers recommend the use of Icon, only in the ini-
tial stages of the caries process without compromis-
ing the integrity of the enamel, as this drug only per-
meates the structure of spots, but does not restore the 
damaged areas of the tooth surface. In this regard, we 
started thinking about how to improve the technol-
ogy and how it is possible to expand the indications 
for use of this technique for the treatment of caries in 
a stage of the defect. Thereafter, there was the possi-
bility of using this drug in combination with other 
restoration techniques. 

Clinical case №1. 
Patient A., 47 years old. On examination, 

found focal demineralization 1.1., 1.2., 1.3. teeth 
with multiple defects on the third and fourth grade, 
both vestibular and palatal sides (figure 1). In this 
case, the infiltration was performed vestibular sur-
faces according to the manufacturer. After that, the 
preparation is produced (figure 2) and filling cavities 
with composite light curing EcuSphere Shine 
(DMG) in combination with 5-generation bonding 
system (figure 3).  

In this example, shows the correct use of the 
drug Icon. Infiltration reduced the amount of ground 
off tissue to a minimum. Thanks to this solution, the 
classical treatment of caries by the preparation and 
sealing was carried out only in areas violating the in-
tegrity of the enamel surface. By doing in this treat-
ment increased the mechanical strength of the re-
stored teeth, due to conservation of the maximum 
amount of tooth tissue. 

 

a b 
Fig. 1 - The appearance of the teeth before treatment (a, b) 

a b 
Fig. 2 - teeth after etching process drug Icon Etch (a), the infiltration of the vestibular surface and 

preparation of carious lesions (b) 
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a 
 

b 

Fig. 3 - Result of treatment after infiltration method in conjunction with the restoration of light 
composite EcuSphere Shine with adhesive system generation 5 (a, b) 

 
Clinical case №2. 
Patient B., 27 years old from the second group 

complained of sensitivity in the cervical region of the 
maxillary incisors and the presence of visual defects 
visible when smiling. On examination, found focal 
demineralization of enamel on the labial surfaces of 

the teeth 1.1., 1.2. teeth. Initially, we conducted 
infiltration vestibular surfaces, as in the previous 
example (figure 4), whereupon the restoration 
produced by applying light-curing composite 
material EcuSphere Shine (DMG) in combination 
with the adhesive generation system 6 (figure 5). 

 

a b 

Fig. 4 - source of the teeth before treatment (a) and after the etching process (b) 

a b 

Fig. 5 - The surface of the teeth after the infiltration process (a) and the result of treatment  
by infiltration in combination with the composite light-curing adhesive to EcuSphere Shine  

generation system 6 (b) 
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Clinical case №3. 
Patient A., 57 years old complained of 

unsatisfactory aesthetics of anterior teeth and pain in 
the tooth 1.2. During the inspection revealed focal 
demineralization of tooth enamel 1.1., 1.2., 1.3., The 
remnants of the filling material in the labial surface 
of the tooth 1.2. and dental caries in third class on the 
lingual surface of the tooth 1.2. (figure 6). Made 
isolation of the working field with a liquid dam, 

followed by scrubbing the surface of teeth toothpaste 
and brush. Then, according to the manufacturer's 
instructions spent infiltration vestibular surface of 
the tooth (figure 7) and the average treatment of 
caries tooth 1.2. the third class, followed by the 
filling of glass ionomer cement Ketac Molar (3M 
ESPE) (figure 8). The final step in the restoration was 
grinding and polishing the surface of the teeth. 

 

a b 
Fig. 6 - The appearance of the teeth before treatment (a, b) 

a 
b 

Fig. 7 - Isolation teeth liquid cofferdam (a), the vestibular surface of the teeth after the process of 
etching preparation IconEtch (b) 

a b 
Fig. 8 - The appearance of the teeth after treatment by infiltration (a) and after the restoration of 

light-cured composite EcuSphere Shine with adhesive system generation 6 (b) 
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Clinical case №4. 
Patient B., 54 years old: we see widespread 

focal demineralization of enamel in the process of a 
defect in the cervical region in the labial surface of 
the tooth 1.3. First held infiltration across the 

vestibular surface preparation Icon, after which the 
remaining defect was the prepared smallest round 
bur with a classic filling of flowable composite 
EcuSphere Flow (DMG) (figure 9). 

 

 
a 

 
b c 

 
d 

Fig. 9 - Appearance of the tooth before treatment (a), the vestibular surface after pickling preparation 
Icon-Etch (b), the tooth after the infiltration process (c), after treatment of a tooth by infiltration in 

combination with flowable composite EcuSphere Flow (d) 

Clinical case №5. 
Patient B., 21 years old, complained of tooth 

sensitivity 1.1., 1.2. Infiltrated the vestibular surface 

(figure 10), and the remaining defect restored using 
the test material (figure 11). 

 

 
a b 

Fig. 10 - View of the teeth before treatment (a) and after the etching process (b) 

a b 
Fig. 11 - Teeth after infiltration (a) and compomer restorations PrimaFlow (b) 
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Conclusion. 
In the present case series shows the feasibility 

of the combination of the method of infiltration with 
different restoration techniques in the treatment of 
focal demineralization of enamel in the process of 
defect. In such cases, use of the material Icon before 
restoration can significantly reduce the amount of 
dissected tissue. An alternative method is shown 
holding a remineralizing therapy before the restora-
tion of the defect, but the duration of the course re-
moterapii (2 weeks) and mixed forecast obviously 
show the benefits of pre-infiltration of demineralized 
enamel surrounding the defect. On the other hand, 
the physician may choose to carry out restoration in 
the area of all affected tissues, but in this case signif-
icantly increases the amount of restoration. In carry-
ing out this procedure increases the total time of 
treatment manipulations (10-15 minutes), but re-
duces the time of preparation of hard tissues of rotary 
instruments, which was noted by patients as a posi-
tive factor. As can be seen in a series of clinical cases, 
the choice of adhesive systems and restorative mate-
rial depends on the preference of the doctor and the 
specifics of a particular clinical situation. 

Discussion. 
In the analysis of long-term results, which will 

be presented in subsequent articles, when working 
with glass ionomer has experienced the largest per-
centage change in color restoration and violations of 
fit, however, and without pre-infiltration glass iono-
mer cements show low results in long-term period. 

Thus, the presented work provides an oppor-
tunity to dental practitioners to extend the possibility 
of using modern restoration technologies through the 
introduction of the algorithm of the methodology in-
filtration demineralized tooth structure material Icon, 

as well as provide patients with a more gentle tech-
nique recovery focal demineralization of enamel in 
the process of defect. 
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Резюме 
 Дана комплексная оценка эффективности лечения пациентов, посещающих курсы гирудотерапии 

на основе анализа их социально-гигиенической характеристики. Выявлена осведомленность пациентов о био-

логическом действии пиявок в зависимости от их уровня образования и культуры, социального статуса, до-

ступности получения информации. Дана оценка удовлетворенности пациентов курсами гирудотерапии, воз-

можные осложнения после процедур.  
 Ключевые слова: гирудотерапия, биологическое действие пиявок, показания, противопоказания, эф-

фективность лечения, возможные осложнения. 
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treatment, possible complications after the procedure. 
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Медицинская пиявка, Hirudo medicinalis 

(verbana), в течение многих веков используется 

для лечения различных заболеваний. В Египет-

ских пирамидах обнаружены рисунки, показыва-

ющие применение пиявок в Древнем Египте за 

1500 лет до н.э. С 90-х годов ХХ века использо-

вание пиявок в лечебных целях вновь получает 

распространение, и с этого же времени начали ре-

гистрировать случаи инфицирования кожи бакте-

риями, связанные с применением пиявок. Опи-

саны также единичные наблюдения развития сеп-

сиса в результате гирудотерапии. В настоящее 

время в современной медицине Западной Еропы 

и США пиявки разрешено применять только в 

пластической и реконструктивной микрохирур-

гии для уменьшения венозного застоя, лучшей 

приживаемости трансплантантов и профилак-

тики тромбоэмболии [3]. 
Вместе с тем в практике восточной меди-

цины гирудотерапия продолжает применяться 

для лечения различных заболеваний. В России 

также существуют сотни медицинских учрежде-

ний, использующих пиявки для лечения самых 

разнообразных заболеваний. Гирудотерапия ши-

роко применяется в разных областях медицины 

(кардиология, хирургия, микрохирургия, уроло-

гия, гинекология и многие другие) [2,3]. 
Исследования последних лет показывают, 

что секрет слюнных желез медицинской пиявки 

через сложные нейрогуморальные процессы ока-

зывает на организм больного комплексное тера-

певтической воздействие. На сегодняшний день 

известны следующие лечебные эффекты, вызы-

ваемые медицинской пиявкой: антигемостатиче-

ский, антитромбиновый, тромболитический, 

аналгезирующий, противовоспалительный, бак-

терицидный, нейротрофический, противоотеч-

ный, устранение микроцирколяторных наруше-

ний, восстановление сосудистой проницаемости, 

антипролиферативный, рассасывание рубцовой 

ткани, иммуномоделирующий и другие [1,2]. 
 Цель исследования - дать социально-ги-

гиеническую характеристику пациентов, посеща-

ющих гирудотерапию и оценить эффективность 

лечения. 
 Задачи исследования. 
 1) Оценить возможность использования 

пациентами дополнительных методов лечения. 
 2) Проанализировать структуру заболева-

ний, являющихся показанием для гирудотера-

пии. 
 3) Выявить наиболее частые осложнения 

гирудотерапии. 
4) Определить наиболее частые области 

постановки пиявок. 
5) Проследить, имеется ли приверженность 

посещения сеансов гирудотерапии членами од-

ной семьи. 
Материалы и методы. Анонимно было 

опрошено 100 пациентов, посещающих курсы ги-
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рудотерапии в лаборатории ООО «МедЛаб Экс-

пресс» города Ижевск. Наиболее часто встреча-

ются пациенты в возрасте 27-35 лет. Распределе-

ние по полу: 94 женщины, 6 мужчин. 
Результаты работы. Преобладающим 

контингентом, посещающих курсы гирудотера-

пии, являются пациенты в возрасте 27-35 лет. По 

данным наблюдения 87% пациентов, обратив-

шихся к гирудотерапевту, составляет работаю-

щее население; 8% - безработные пациенты; 4% - 
студенты; 1% приходится на школьника. 81% 

опрашиваемых имеет высшее образование; 18% - 
среднее специальное; 1% - среднее образование. 

Большинство опрашиваемых пациентов не 

имеют вредных привычек. 8% респондентов ку-

рят, из них 5% приходится на мужчин. У 61% па-

циентов имеются хронические заболевания, та-

кие как гастрит (22,9%), мастопатия (1,6%), тон-

зиллит (3,3%), нефроптоз (1,6%), остеохондроз 

(13,1%), эндометрит (9,8%), оставшиеся 47,7% не 

указали какое именно заболевание у них имеется. 

39% пациентов не имеют хронических заболева-

ний. Показаниями для гирудотерапии в 80% слу-

чаев явились гинекологические заболевания 

(бесплодие, кисты яичников, нарушение мен-

струальной функции, мастопатия); в 8% случаев 

– сердечно-сосудистые заболевания (гипертония, 

атеросклероз); в 2% -кожные заболевания (псо-

риаз, фурункулез); 1% приходится на неврологи-

ческие заболевания (гипертонический синдром); 

2 % пациентов обращаются с нарушением 

опорно-двигательного аппарата (состояние после 

переломов); 2% - с нарушением функции желу-

дочно-кишечного тракта (геморрой); 2% прихо-

дится на эндокринные заболевания (ожирение); 

оставшиеся 4% пациентов обращаются к гирудо-

терапевту с целью повышения иммунитета. 61% 
опрашиваемых узнали о гирудотерапии от леча-

щего врача, 32% - через интернет. Почти все 

опрашиваемые пациенты (99%) имеют представ-

ление о механизме действия пиявки. Областью 

наложения пиявок в 52% случаев явились живот 

+ копчик и крестец; 33% - живот; 8% - воротни-

ковая зона; 4% - пупок; 3% - копчик и крестец. 

57% пациентов никогда раньше не посещали 

курсы гирудотерапии; 22% опрашиваемых посе-

щали данную процедуру несколько месяцев 

назад; 21% - несколько лет назад. 54% пациентов 

ходят на 5 сеансов гирудотерапии, 46% на 1-2 се-

анса. За один сеанс большинству опрашиваемых 

(86%) ставят 3-4 пиявки, оставшимся 14% по 1-2 
пиявки. 96% пациентов перед процедурой про-

консультировались с врачом. После процедуры 

кровотечения возникли у 1% пациентов; аллерги-

ческая реакция – у 3%, дефект кожных покровов 

– у 1%; у оставшихся 95% осложнений не воз-

никло. Болезненные ощущения во время проце-

дуры испытывают 53% опрашиваемых; 47 % 

боль не ощущают. 100% пациентов планируют 

использовать данный метод лечения в последую-

щем. 
Выводы. По социальному положению пре-

обладает работающее население (87%) с высшим 

образованием (81%), со средним уровнем дохо-

дов (97%). 38% респондентов считают стоимость 

процедуры оптимальной, однако 62% желают 

стоимость ниже. Большинство обратившихся па-

циентов (61%) узнали про данную процедуру от 

лечащего врача, что свидетельствует о высокой 

осведомлённости медицинского персонала. По-

чти все опрашиваемые респонденты (99%) 

имеют представление о механизме действия пия-

вок, что говорит о высоком уровне культуры 

населения. Показаниями для гирудотерапии в 

80% случаев являлись гинекологические заболе-

вания, поэтому областью наложения пиявок яв-

лялись живот, копчик и крестец (86%) После про-

цедуры наблюдались осложнения в виде аллерги-

ческих реакций (3%), кровотечений (1%), что го-

ворит о недостаточном обследовании пациентов 

перед сеансами гирудотерапии. Только 18% 

опрашиваемых наблюдают положительный эф-

фект. В 5% случаев на сеансы приходили члены 

одной семьи. 
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МЕТОД ИСКУССТВЕННОГО ПНЕВМОТОРАКСА В ЛЕЧЕНИИ ТУБЕРКУЛЕЗА ЛЕГКИХ У ПАЦИЕНТОВ 

С МНОЖЕСТЕННОЙ И ШИРОКОЙ ЛЕКАРСТВЕННОЙ УСТОЙЧИВОСТЬЮ 

1студентка 6 курса УО «Белорусский государственный медицинский университет»; 
2студентка 6 курса УО «Белорусский государственный медицинский университет»; 

3д.м.н., доцент кафедры фтизиатрии и пульмонологии УО «Белорусский государственный 

медицинский университет», ГУ «РНПЦ пульмонологии и фтизиатрии» 

Резюме 
Искусственный пневмоторакс – метод коллапсотерапии, заключающийся во введении воздуха в плев-

ральную полость с помощью специального аппарата для создания коллапса легкого [1, 4, 6]. Данный прием 

используется в лечении пациентов с туберкулезом легких с множественной и широкой лекарственной устой-

чивостью [2, 3, 5]. 
Цель работы – изучить эффективность метода искусственного пневмоторакса в совокупности с 

использованием химиотерапии у пациентов с туберкулезом легких с МЛУ и ШЛУ. 
Для достижения поставленной цели проведено ретроспективное исследование историй болезни 115 

пациентов, которые проходили лечение на базе РНПЦ «Фтизиатрии и пульмонологии» в 2007 – 2011 гг. Дан-

ные обработаны с помощью программ «Статистика 8.0» и «Stats Calculator». 
В результате выполнения работы нами было выявлено, что применение искусственного пневмото-

ракса на фоне рациональной химиотерапии повышает эффективность лечения туберкулёза лёгких у пациен-

тов с химиорезистентным туберкулезом в 1,97 раза и дает возможность подготовить пациентов к хирур-

гическому лечению, либо остановить прогрессирование процесса (p<0,05). Наилучший результат использо-

вания ИП (рассасывание инфильтрата и/или закрытие полости) достигается у тех пациентов, которым 

ИП применен в ранние сроки (до 4 месяцев от начала лечения) (2=20,19, р=0,002). 
Summary 
Artificial pneumothorax is the collapsotherapy method, when air is input in pleural space with special device 

for lung collapse. This method is used for treatment of patients with lung tuberculosis with multiple and wide drug-
resistance. 

The objective of the study is to examine method efficiency in complex with drug therapy in patients with lung 
tuberculosis with multiple and wide drug-resistance.  

For this purpose we conducted a retrospective research of 115 clinical records of patients, who were cured 
in Republic Scientific-Practical Centre “Phthisiatry and pulmonology”, Minsk, RB in 2007 – 2011 years. Data were 
processed in programs STATISTICA v.8.0 and «Stats Calculator». 

During the research it was found that artificial pneumothorax increases in 1,97 times the efficiency of 
treatment of patients with lung tuberculosis with multiple and wide drug-resistance in complex with drug therapy. It 
gives a possibility to prepare patients for surgical treatment or to stop process progression (p<0,05). The best result 
of artificial pneumothorax is achieved, when this method is used in early terms (during 4 month after treatment 2 р=0,002).  



Для удобства обработки данных для каж-

дого пациента заполнялась анкета. Далее все по-

лученные результаты заносились в базу данных. 

Все пациенты сопоставимы по социаль-

ному статусу, уровню образования и клинико-де-

мографической характеристике (таблица 1). 

Множественная или широкая лекарственная 

устойчивость отмечалась в обеих группах. 
 
 

Таблица 1 
Клиническая характеристика пациентов ОГ и КГ 

Критерии ОГ КГ 
Количество пациентов 65 50 
Пол, М/Ж 30/35 27/23 
Возраст, лет1 27 (20÷36) 35 (27÷40) 
Инфильтративный туберкулез, N (%)  62 (95,4%) 50 (100,0%) 
Диссеминированный туберкулез, N (%) 3 (4,6%) 0 (0,0%) 
Вид лекарственной устойчивости, МЛУ/ШЛУ 58/7 50/0 
Продолжительность применения химиотерапии, мес1 10 (7÷24) 15 (10÷30) 
Длительность применения ИП, мес1 5 (4÷7) - 

Примечание: 1Результаты представлены в виде Me (25÷75 процентиль). 
 

При статистической обработке получен-

ных данных применялся программы «Статистика 

8.0» и «Stats Calculator». Для оценки нормально-

сти распределения признаков использовался кри-

терий Шапиро-Уилка; применялись непарамет-

рические методы для нахождения достоверных 

различий между сраниваемыми группами – кри-

терии Манна-Уитни (две независимые группы), 

Крускала-Уоллиса (более двух независимых 

групп), эффективности – критерий 2, связи при-

знаков – коэффициент Спирмена. 
Во всех случаях результаты принимались 

достоверными при уровне значимости р<0,05. 

Результаты и обсуждение 
В ходе проведения исследования установ-

лено, что искусственный пневмоторакс является 

эффективной методикой лечения туберкулеза 

легких с МЛУ и ШЛУ (2=17,93, p<0,05) (таблица 

2). Из представленных в таблице результатов 

видно, что применение искусственного пневмо-

торакса на фоне рациональной химиотерапии по-

вышает эффективность лечения туберкулёза лёг-

ких у пациентов с химиорезистентным туберку-

лезом в 1,97 раза и дает возможность подгото-

вить пациентов к хирургическому лечению, либо 

остановить прогрессирование процесса. 
 
Таблица 2 – Динамика рентгенографической картины у пациентов с ОГ и КГ 

Критерии ОГ, 
n=65 (100%) 

КГ, 
n=50 (100%) 

Всего, 
n=115 (100%) 

Рассасывание инфильтрата 
и/или закрытие полости 

41 (63,08%) 16 (32,00%) 57 (49,57%) 

Без динамики 18 (27,69%) 12 (24,00%) 30 (25,97%) 

Ухудшение 6 (9,23%) 22 (44,00%) 28 (24,46%) 
 

Также была отмечена связь между сроками 

применения ИП после начала химиотерапии ИП 

и динамикой рентгенкартины (p= 0,010806). 

Наилучший результат наблюдался у тех пациен-

тов, которым коллапсотерапия применена в ран-

ние сроки (до 4 месяцев от начала лечения) 

(2=20,19, р=0,002) (таблица 3). Из данных таб-

лицы следует вывод, что при раннем использова-

нии ИП (до 4 месяцев после начала химиотера-

пии) у 80,00% пациентов достигается рассасыва-

ние инфильтрата и/или закрытие полости. А при 

увеличении сроков применения ИП после начала 
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химиотерапии, процент закрытия каверн умень-

шается. Туберкулезный процесс остается неиз-

менным у 13 (30,95%) или наблюдается ухудше-

ние у 6 пациентов (14,29%). Этот вариант небла-

гоприятного исхода отмечен у пациентов, кото-

рым ИП применен через 7 и более месяцев после 

начала химиотерапии, что является следствием 

развития за многие месяцы фиброза в стенках ка-

верн, который создает препятствие для реализа-

ции лечебного воздействия ИП. 

 
Таблица 3 

Эффективность лечения ИП в зависимости от сроков его применения после начала химиотерапии 
Рентгенкартина До 4 мес. 5-7 мес/ Более 7 мес. Всего 

Рассасывание инфильтрата 
и/или закрытие полости 

8  
80,00% 

10 
76,92% 

23 
54,76% 

41 
63,08% 

Без динамики 2  
20,00% 

3  
23,08% 

13 
30,95% 

18 
27,69% 

Ухудшение - - 6  
14,29% 

6  
9,23% 

Всего 10 
100,00% 

13 
100,00% 

42 
100,00% 

65 
100,00% 

 
Оптимальными сроками для начала лече-

ния ИП являются 1-3 месяца после начала химио-

терапии. Однако у наблюдаемых пациентов ме-

диана срока применения ИП после начала химио-

терапии составляет 10 (7÷24) месяца. Фтизи-

атрам, конечно, известно, что через 6 месяцев по-

сле начала лечения поздно изменять лечебную 

тактику и применять ИП. И в эти сроки уже необ-

ходимо подводить итоги комплексного лечения 

и, как правило, уже поздно рассчитывать на 

успех при применении ИП. В данной работе, к со-

жалению, нам удалось только у 10 пациентов 

проследить за эффективностью ИП, применен-

ного в оптимальные сроки, и у них достигнут ве-

ликолепный результат (80,00%). У 55 человек 

данный метод лечения был использован поздно, 

но и при позднем применении ИП получен при-

емлемый результат (рассасывание инфиль-

тратаи/или закрытие полости у 60,00%) в сравне-

нии с контрольной группой (только у 32,00%). 
При исследовании результатов ИП в зави-

симости от длительности его применения были 

выявлены статистически значимые различия 



Заключение 
1. Применение искусственного пневмото-

ракса на фоне рациональной химиотерапии 

повышает эффективность лечения тубер-

кулёза лёгких у пациентов с химиорези-

стентным туберкулезом в 1,97 раза и дает 

возможность подготовить пациентов к хи-

рургическому лечению, либо остановить 

прогрессирование процесса (p<0,05). 
2. Наилучший результат использования ИП 

(рассасывание инфильтрата и/или закры-

тие полости) достигается у тех пациентов, 

которым ИП применен в ранние сроки (до 

4 месяцев от начала лечения) (2=20,19, 
р=0,002). 
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4зав. кафедрой фармакологии имени ЗДН РФ профессора А.А.Лебедева СамГМУ, профессор, д.мед.н. 

Резюме. Крапива двудомная (Urtica dioica L.) – одно из известных и популярных лекарственных рас-

тений. В РФ лекарственным сырьем крапивы двудомной являются листья, обладающие кровоостанавлива-

ющим действием. В то же время, за рубежом применяются корневища с корнями крапивы двудомной в ка-

честве источника препаратов, обладающих противоопухолевой активностью (Простафортон, Базотон). 

На базе кафедр фармацевтического факультета СамГМУ проводится комплексное исследование по изуче-

нию химического состава корневищ с корнями крапивы двудомной, выделению индивидуальных биологически 

активных соединений, а также разработке технологии производства густого и сухого экстрактов корневищ 

с корнями крапивы двудомной в рамках комплексной, безотходной переработки растительного сырья.  
В ходе исследования была изучена острая токсичность густого экстракта корневищ с корнями кра-

пивы двудомной на белых беспородных крысах при однократном внутрижелудочном введении. Было уста-

новлено, что густой экстракт корневищ с корнями крапивы двудомной не оказывает токсического воздей-

ствия на лабораторных животных, не влияет на их выживаемость и жизнеспособность. 
Ключевые слова: Крапива двудомная (Urtica dioica L.), аденома простаты, корневище с корнями, 

острая токсичность. 
Summary Stinging nettle (Urtica dioica L.) - one of the famous and popular medicinal plants. In 

Russia herbal materials are nettle’s leaves which have hemostatic effect. At the same time abroad rhizomes 

and roots of Urtica dioica are the source of drugs with antitumor activity (Prostaforton, Bazoton). There 
are different complex investigations which are carried out at the pharmaceutical department of Samara 
State Medical University such as: studies of the chemical composition of the rhizomes with roots, releasing 
of biologically active substances (BAS), development of production technology of thick-flowing extract and 
dry extract of the roots and rhizomes of nettle in an integrated, non-waste processing of raw materials. 

The acute toxicity of thick-flowing and dry extracts of nettle are studied on white outbread mice by 
intragastric administration one dose delivery. It was found that dry extract of the roots and rhizomes of 
nettle does not impact toxic influence on laboratory animals and does not have an effect on survivability 
and viability. 

Keywords: nettle (Urtica dioica L.), benign prostatic hyperplasia, the rhizome with roots, acute 
toxicity.  

 
Введение. Известно, что аденома про-

статы - одно из наиболее распространенных забо-

леваний мужского организма. По данным Все-

мирной организации здравоохранения, в России 

около 60% мужчин в возрасте от 25 до 50 лет 

страдают этой патологией [2]. Ассортимент ле-

карственных препаратов на отечественном фар-

мацевтическом рынке представлен в основном 

синтетическими средствами зарубежного произ-

водства. Вместе с тем, известны и препараты на 

основе лекарственного растительного сырья, об-

ладающие противоопухолевой активностью. Од-

ним из перспективных растительных объектов 

являются корневища с корнями крапивы двудом-

ной. Крапива двудомная (Urtica dioica L., сем. 

Urticaceae - крапивные) – одно из популярных 
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лекарственных растений в отечественной и 

народной медицине [1, 2, 3, 4]. Это растение ши-

роко распространено на территории РФ и встре-

чается повсеместно, как сорняк. В нашей стране 

находят применение только листья крапивы дву-

домной, как источник витамина К [3, 4]. За рубе-

жом выпускаются такие лекарственные препа-

раты, как «Простафортон» и «Базотон», разре-

шенные для применения на территории РФ. Они 

получены на основе корневищ с корнями кра-

пивы двудомной и предназначены для лечения 

аденомы предстательной железы и простатита. 

Несмотря на положительный европейский опыт в 

применении корневищ с корнями крапивы дву-

домной, в нашей стране отсутствует фармакопей-

ная статья на указанный вид сырья. Следствием 

этого является то обстоятельство, что в нашей 

стране не выпускаются препараты на основе кор-

невищ с корнями крапивы двудомной. 
В рамках стратегии развития фармацевти-

ческой отрасли РФ до 2020 г. по разработке но-

вых отечественных импортозамещающих лекар-

ственных препаратов на базе кафедр фармацев-

тического факультета СамГМУ проводится ком-

плексное исследование по изучению показателей 

качества сырья корневищ с корнями крапивы 

двудомной, выделению и изучению биологиче-

ски активных соединений. Наши исследования 

затрагивают также вопросы получения новых ле-

карственных препаратов на основе корневищ с 

корнями крапивы двудомной. 
Целью работы является анализ острой 

токсичности густого экстракта корневищ с кор-

нями крапивы двудомной. 
Материалы и методы. С целью получе-

ния суммы стероидных соединений, содержа-

щихся в исследуемом сырье, нами был получен 

густой экстракт корневищ с корнями крапивы 

двудомной. Экстрагентом служил 96% спирт эти-

ловый. Получение экстракта проводилось мето-

дом циркуляционной экстракции в аппарате 

Сокслета. Затем спирт из экстракта удалялся упа-

риванием под вакуумом. Конечный продукт – гу-

стой экстракт корневищ с корнями крапивы дву-

домной - представляет собой карамелеобразную 

массу коричневого цвета с остаточной влажно-

стью около 24%. Запах экстракта специфический, 

вкус слабый сладковато-кислый. Исследование 

химического состава густого экстракта методом 

тонкослойной хроматографии позволило вы-

явить сумму стероидных соединений, имеющих 

ярко-голубую флуоресценцию при облучении 

УФ-светом с λ= 366 нм, а также окрашиваю-

щихся в фиолетово-красный цвет при обработке 

реактивом ФВК (фосфорно-вольфрамовая кис-

лота 10%). При этом величина Rf доминирующих 

в извлечении пятен составляла 0,79 и 0,74  
(рис. 1). 

 

 
А                           Б 

Рис. 1.Хроматограмма водно-спиртового извлечения из корней и корневищ крапивы двудомной  
и растворов экстрактов на их основе:  

А – детекция в УФ-свете с λ= 366 нм; Б – обработка реактивом ФВК. 
Обозначения: 1 – экстракт жидкий; 2 – экстракт густой; 3 – экстракт сухой. 
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Создание новых лекарственных препара-

тов невозможно без изучения вопросов безопас-

ности их применения. С этой целью нами было 

проведено исследование острой токсичности гу-

стого экстракта корневищ с корнями крапивы 

двудомной.  
Опыты по изучению острой токсичности 

густого экстракта корневищ с корнями крапивы 

были поставлены на 20 белых беспородных поло-

возрелых крысах-самцах массой 200-220 г. Жи-

вотные были разделены на 2 группы по 10 крыс в 

каждой. Первая группа животных получала одно-

кратно внутрижелудочно густой экстракт в дозе 

15 г/кг на фоне 3% водной нагрузки, а вторая 

группа – дистиллированную воду в аналогичном 

объеме. В первый день животные находились под 

непрерывным наблюдением, общая продолжи-

тельность эксперимента составила 14 дней.  
Выводы. В ходе исследования летальных 

случаев зарегистрировано не было. За все время 

наблюдения нарушений в поведенческой актив-

ности крыс контрольной и опытной групп не 

было зафиксировано. Изучение массы тела гры-

зунов обеих групп в динамике отличий не вы-

явили. Анализируя полученные данные, можно 

сделать вывод, что исследуемый образец густого 

экстракта корневищ с корнями крапивы двудом-

ной в соответствии с ГОСТ 12.1.007-76 относится 

к IV классу токсичности (малоопасные веще-

ства). 
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ществ. Объектами нашего изучения служили побеги Salix alba L., которые заготавливались на протяжении 

2013- 2014 годов в различных районах Харьковской области Украины. Впервые изучен аминокислотный со-

став и определено количественное содержание свободных и связанных аминокислот в исследуемых видах 

сырья методом высокоэффективной жидкостной хроматографии. Установлено наличие 23 аминокислот, 9 

из которых являются незаменимыми. Подученные результаты говорят о перспективности использования 
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ANALYSIS OF AMINO ACID COMPOSITION OF BRANCH SALIX ALBA L. 
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Branch of willow are a rich source of connections of phenolic nature (flavonoids, tannic substances), 

carbohydrates, organic acids, vitamins, macro - and microelements The objects of the study were branch Salix alba 
L which were collected during 2013 - 2014 years in various parts of the Kharkiv region. It was made at first 
comparative analysis of free and bonded amino acids composition by high performance liquid chromatography in 
different herbal samples. It was established 23 amino acids, 9 of which belong to essential. Dominant amino acids in 
all the test samples are alanine, lysine, leucine. Results talk about perspective of the use of vegetative part of willows. 
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Введение. В Украине естественно произ-

растают многие виды ивы (Salix L., семейство 

Salicaceae). Наиболее известны и распростра-

нены ива белая (серебристая), остролистная, лом-

кая, козья – древесные виды; ива пятитычинковая 

(верболоз), пурпурная, остролистная (шелюга) – 
кустарниковые виды. Безусловным фаворитом 

является Ива белая (украинское название – верба, 

ветла) Salix alba L. На сегодняшний день имеется 

значительное число работ, посвященных изуче-

нию химического состава коры ивы белой, в ос-

новном соединений фенольной природы, фено-

логликозидов, флавоноидов, дубильных веществ. 

Между тем побеги ивы являются богатым источ-

ником самых разнообразных биологически ак-

тивных веществ, поэтому могут быть использо-

ваны в качестве перспективного растительного 

сырья для получения комплексных препаратов 

[1-3].  
Цель исследования. Анализ аминокис-

лотного состава побегов Salix alba L. 
Материалы и методы. Объектами 

нашего изучения служили побеги Salix alba L. 

которые заготавливались 2013- 2014 году на 

протяжении вегетационного периода в различ-

ных районах Харьковской области.  
Аминокислотный состав исследуемых 

видов сырья изучали на хроматографе фирмы 

Agilent Technologies (модель 1100), укомплекто-

ванным проточным вакуумным дегазатором 

G1379А, 4-х канальным насосом градиента низ-

кого давления G13111А, автоматическим инжек-

тором G1313А, термостатом колонок G13116А, 

диодноматричным детектором G1316A. Для про-

ведения анализа была использована хроматогра-

фическая колонка размером 4,6 × 50 мм, запол-

ненная октадецилсилильным сорбентом, зерне-

нием 1,8 мкм, «ZORBAX-XDB-C18.  

Пробоподготовка для анализа раститель-

ного сырья. 
Свободные аминокислоты. На аналитиче-

ских весах в виале на 10 мл взвешивается 0,3 г 

мелкоизмельченного растительного сырья. Затем 

в виалу приливается 3 мл 0,1 N водного раствора 

соляной кислоты содержащего 0,2% β-меркапто-

этанола. Виала герметично закрывается и поме-

щается на 2 ч в ультразвуковую баню при темпе-

ратуре 50°С 
Общее содержание аминокислот (связан-

ные + свободные). На аналитических весах в 

виале взвешивается 0,20 г мелкоизмельченного 

растительного сырья. Затем в виалу приливается 

3 мл 6 N водного раствора соляной кислоты со-

держащего 0,4% β-меркаптоэтанола. Виала гер-

метично закрывается и выдерживается 24 ч при 

температуре 110°С. 
Виалы с образцами приготовленными по 

п 2.1 и 2.2 центрифугируют и фильтруют. Отби-

рают в реакционную 2 мл виалу фильтраты 100 

мкл по п 2.1 и 20 мкл по п.2.2 и помещают в ва-

куумный эксикатор при температуре 40-45ºС и 

давлении 1,5 мм рт.ст. до полного удаления соля-

ной кислоты. Затем в виалу для анализа последо-

вательно добавляют автоматическим дозатором - 
200 мкл 0,8М боратного буфера pH 9.0, 200 мкл 

20 мМ раствора 9-флуоренилметоксикарбонил 

хлорида в ацетонитриле, после 10 минутной вы-

держки в реакционную виалу добавляется 20 мкл 

150 мМ раствора амантадина гидрохлорида в 

50% водном ацетонитриле. 
Условия хроматографирования: Для про-

ведения анализа устанавливают следующий ре-

жим хроматографирования: градиентный режим 

хроматографирования:  

Время 
мин. 

А% 0.05M водн. 

раствор ацетата 

натрия, pH 6.5 

B% 0.10 M водный раствор 

ацетата натрия: ACN= 
(23:22, v/v), pH 6.5 

С % 

H2O 
D% аце-

тон-итрил 

Скорость подачи 

подвижной фазы 

мл/мин; 
0 70 30 0 0 1.5 
3.87 27 73 0 0 1.5 
5.73 0 100 0 0 1.5 
7.83 0 100 0 0 1.5 
8.17 0 0 15 85 1.5 
10.00 0 0 2 98 2.0 
10.10 70 30 0 0 2.0 
11.00 70 30 0 0 2.0 

рабочее давление элюента 220-275 кПа; температура термостата колонки 50°С; 
объем пробы 2 мкл; Параметры детектирования устанавливают следующие: масштаб измерений 

1,0;время сканирования 0.5 сек. Длина волны детектирования 265 нм  
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Идентификацию аминокислот произво-дили по временам удерживания стандартов. Рас-

чет содержания связанных аминокислот произво-

дится путем вычитания содержания свободных 

аминокислот из их общего содержания. Однако 

такие аминокислоты как аспарагин и глутамин в 

процессе кислотного гидролиза (пробоподго-

товка для анализа) превращаются в аспарагино-

вую и глутаминовую кислоты соответственно. В тех же условиях цистин, может частично или полностью распадаться на цистеин и цистеино-

вую кислоту. Таким образом, расчет содержания 

связанных аминокислот: аспарагина и аспараги-

новой кислоты, глутамина и глутаминовой кис-

лоты, цистина и цистеина удобно производить по 

их сумме соответственно. [4].





Методом высокоэффективной жидкост-

ной хроматографии определенно количественное 

содержание аминокислот в побегов Salix alba L. 

Установлено наличие 23 аминокислот, 9 из кото-

рых являются незаменимыми. В количественном 

отношении в сырье преобладают заменимые ами-

нокислоты (7350мг в 100г). Среди незаменимых 

кислот преобладают лейцин, лизин. Аминокис-

лоты принимают участие в процессах нервной 

регуляции различных функций организма и ока-

зывают выраженное влияние на сосудистый то-

нус. Так, глутаминовая кислота применяется при 

гипоксиях и аритмиях, аспарагиновая - для улуч-

шения коллатерального сердечного кровообра-

щения и повышения потребления миокардом 

кислорода, метионин - при железодефицитных 

анемиях, для профилактики атеросклероза, гли-

цин - для уменьшения возбуждения ЦНС. Из-

вестно, что незаменимые кислоты - лейцин, изо-

лейцин и валин стимулируют синтез белка в 

мышцах, способствуют развитию мышечной 

массы и уменьшению объёма жировых отложе-

ний, подавляют развитие злокачественных опу-

холей и усиливают иммунные функции орга-

низма. Лейцин также участвует в восстановлении 

костей, мышц и кожи, снижает уровень сахара в 

крови и стимулирует выделение гормона. Полу-

ченные результаты будут учтены в дальнейшем 

при разработке комплексных препаратов на ос-

нове биологически активных веществ побегов 

ивы. 

Выводы. 
Впервые методом высокоэффективной 

жидкостной хроматографии изучен аминокис-

лотный состав и определенно количественное со-

держание аминокислот в побегов Salix alba L. 

флоры Украины. Результаты говорят о перспек-

тивности использования вегетативной части ив. 
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Материалы и методы: труды, книги, монографии, диссертации отечественных и зарубежных ав-

торов, материалы научных конференций, статьи в журналах «Ремедиум», «Фармацевтическая промышлен-

ность» в области инновационного менеджмента фармацевтической отрасли, общей теории инновации и 
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теории управления. Данные о развитии и состоянии фармацевтического рынка РФ, в т.ч. с сайта «РБК. 

Исследования рынков».  
В статье использована информация по затратам на разработку и продвижение инновационных пре-

паратов в России и мире, раскрываются проблемы, затрудняющие их внедрение и создание, предложены 

возможные пути решения. Выявлено, что в инвестиционных проектах российских фармкомпаний инноваци-

онные препараты довольно редки. Это связано с высокими затратами на их внедрение и продвижение. В 

статье выделено несколько актуальных направлений по развитию инноваций на фармацевтическом рынке. 
 Выводы: новое управление фармацевтической отраслью должно быть основано на умении менедж-

мента работать на опережение, распознавать будущие потребности потребителей, развивать и совершен-

ствовать свои организационные способности. 
Summary 
The purpose of article: Analysis of the problems of development and the formation of innovation in the 

pharmaceutical industry. 
Materials and methods: labor, books, monographs, dissertations domestic and foreign authors, materials of 

scientific conferences, articles in journals "Remedium", "pharmaceutical industry" in the field of innovation 
management of the pharmaceutical industry, the general theory of innovation and management theory. Data on the 
development and status of the Russian pharmaceutical market with the site "RBC. Market Research. " 

This article used information on the costs of the development and promotion of innovative drugs in Russia 
and the world, reveals the problems that hinder their introduction and establishment, suggested possible solutions. 
Revealed that the investment projects of Russian pharmaceutical companies innovative drugs are relatively rare, so 
the most important social tasks pharmaceutical companies is to increase their production. The article highlights 
several important directions for the development of innovation in the pharmaceutical market. 

 Conclusions: The new management of the pharmaceutical industry must be based on the ability of 
management to be proactive, identify future needs of customers, to develop and improve their organizational capacity. 

 
Ключевые слова: инновация, инновационный менеджмент, лекарственные средства, фарминду-

стрия, фармацевтический рынок, фармацевтика 
 
Keywords: innovation, innovation management, medicine, pharmaceutical industry, pharmaceutical market, 
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Известно, что фармация играет в системе 

здравоохранения одну из ведущих ролей, т.к. от 

наличия и доступности нужных лекарственных 

средств (ЛС) зависит национальная безопасность 

страны. Фарминдустрия рассматривается как 

ключевая отрасль национальной промышленно-

сти, влияние которой, прямо или косвенно, про-

стирается на все сферы жизнедеятельности обще-

ства и государства. Современную фармацевтиче-

скую отрасль (ФО) специалисты характеризуют 

как высокотехнологичный и наукоемкий сектор 

мировой экономики, результатом деятельности 

которого является разработка новой продукции 

[11]. 
Для последних десятилетий характерен 

новый подход к созданию (ЛС). Качество про-

дукции оказывается главенствующим обстоя-

тельством коммерческого успеха во всех отрас-

лях экономики, но для фармацевтической инду-

стрии оно определяет воздействие на человече-

ский организм, следовательно, должно быть мак-

симально позитивным. Кроме того, стоит учиты-

вать еще и высокий уровень конкуренции на фар-

мацевтическом рынке (ФР), позволяющий своим 

предложением удовлетворять потребности поку-

пателей с помощью эффективных ЛС [8]. 
Для стимуляции инновационных измене-

ний в данной отрасли Правительство РФ сов-

местно с МЗ РФ в апреле 2007 г. явились иници-

аторами создания межведомственной рабочей 

группы по развитию отечественной ФП. Была со-

ставлена программа мероприятий по каждому из 

стратегических направлений развития отрасли. В 

их число вошли: повышение инвестиционной 

привлекательности, приоритет российских ле-

карственных препаратов (ЛП) при реализации 
программ, государственная поддержка деятель-

ности, связанной с инновациями, совершенство-

вание нормативно - правовой базы, обеспечение 

качества ЛП [3]. 
 Данные мероприятия стали основой 

стратегии развития отечественной фармацевти-

ческой промышленности, разработкой которой 

занимался Департамент химико- технологиче-

ского комплекса и биоинженерных технологий 

Минпромэнерго (впоследствии Минпромторг). В 

апреле 2009 г. экспертный совет при Федераль-
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ной антимонопольной службе по развитию кон-

куренции в социальной сфере и здравоохранении 

в целом положительно охарактеризовал «Страте-

гию развития фармацевтической промышленно-

сти Российской Федерации на период до 2020 г.» 

[2,15,20 23]. Для последних десятилетий характе-

рен новый подход к созданию лекарственных 

средств (ЛС). Качество продукции оказывается 

главенствующим обстоятельством коммерче-

ского успеха во всех отраслях экономики, но для 

фармацевтической индустрии оно определяет 

воздействие на человеческий организм, следова-

тельно, должно быть максимально позитивным. 

Кроме того, стоит учитывать еще и высокий уро-

вень конкуренции на фармацевтическом рынке 

(ФР), позволяющий своим предложением удо-

влетворять потребности покупателей с помощью 

эффективных ЛС [3]. 
В докладе Министра здравоохранения РФ 

В.И.Скворцовой на конференции «Инновации в 

здравоохранении России» было указано, что ос-

новная стратегическая задача, стоящая перед гос-

ударством в рамках реализации стратегии 

«Фарма 2020», это - модернизация отечественной 

фармацевтической отрасли (ФО) с целью повы-

шения уровня доступности инновационных ЛП 

для населения [19]. В рамках данной Стратегии 

планируется разработка оперативной, функцио-

нальной модели обеспечения необходимыми фи-

нансовыми ресурсами современных оригиналь-

ных разработок в отечественной индустрии, в ко-

торую включены гранты, венчурное финансиро-

вание и поощрение развития инновационной де-

ятельности фармпроизводителей. Вместе с тем 

планируется принять меры, позволяющие исклю-

чить недобросовестную конкуренцию на отече-

ственном фармацевтическом рынке и, позволяю-

щие изменить сложившиеся более выгодные 

условия для деятельности иностранных компа-

ний по сравнению с отечественными производи-

телями [1,4,31]. Одним из основных мероприятий 

реализации стратегий является оптимизация нор-

мативно-правовых актов, которые определяют 

приоритет отечественных производителей при 

размещении заказов на поставку ЛП и изделий 

медицинского назначения (ИМН) для государ-

ственных и муниципальных нужд; устанавли-

вают нормы, исключающие возникновение кон-

фликта интересов при организации медицинской 

помощи населению и закупках ЛП и ИМН; обес-

печивают формирование системы обоснования 

расходов на закупку ЛП и ИМН; направлены на 

совершенствование системы регистрации ЛП и 

ИМН. Не менее важным является недопущение 

случаев дискриминации отечественных произво-

дителей при размещении заказов на поставку ЛП 

и ИМН для государственных и муниципальных 

нужд, а так же предоставление им особых префе-

ренций, что, в свою очередь крайне положи-

тельно скажется на развитии отечественного про-

изводственного сектора [5, 6, 27]. Еще одним 

важным институциональным преобразованием в 

стратегии инновационного развития системы ле-

карственного обращения стало принятие Феде-

ральных законов (ФЗ) от 12.04.2010 г. № 61-ФЗ 

«Об обращении лекарственных средств» и № 323 

от 21.11.2011 года « Об основах здоровья граж-

дан Российской Федерации». Нормативные акты 

позиционируют развитие розничного ФР как со-

циально-значимого направления, напрямую вли-

яющего на качество и уровень жизни населения 

[3] 
Согласно стратегии развития ФР России 

до 2020г., отечественная фарминдустрия должна 

перейти на инновационную модель развития. Ос-

новное ее предназначение – это обеспечение 

населения РФ готовыми ЛС, произведенными на 

территории страны. Планируется обеспечение 

устойчивого развития отечественного производ-

ства высокотехнологичной и наукоемкой про-

дукции, доля которой к 2020 году должна увели-

читься в 7 раз, достигнув 80% от общего объема 

выпуска. При этом размер ФР в 2020 году должен 

составить 1498 млрд. руб., доля отечественных 

ЛП на рынке составит не менее 50% от общего 

объема в денежном выражении, а общая доля ин-

новационных ЛП составит 60% от общего объема 

рынка, из которых 50% – будут локального про-

изводства [29]. 
Стимулирование развития ФР планиру-

ется реализовать путем существенного притока 

бюджетных финансовых средств. Общий объем 

привлеченных средств на период до 2020 года 

может достигнуть 123 млрд. рублей [3]. 
 Термин «новация» (от лат. novatio – обновление, 

изменение) означает новшество в области произ-

водства, технологии, организации. А «иннова-

МНО "Inter-Medical" #V, 2014 Фармацевтические науки

70



ция» - это конечный результат деятельности, по-

лучивший реализацию в виде нового или усовер-

шенствованного продукта. На этапе создания но-

вации осуществляется процесс управления ис-

следованиями и разработками, а на этапе науч-

ных исследований для решения имеющихся про-

блем организуется поиск новых теоретических 

положений, которые затем предстоит воплотить 

в новый продукт [8]. 
 Инновационные ЛС – это класс ЛС, обладающих 

принципиально новыми или модифицирован-

ными медицинскими, фармацевтическими или 

потребительскими характеристиками, благодаря 

которым улучшается качество лечения пациен-

тов и качество их жизни, связанное со здоровьем 

[13]. 
В современной научной литературе име-

ется несколько классификаций новых ЛС, в част-

ности в обзоре Е. Вольской (ММА им. И.М. Се-

ченова), приведены современные представления 

о классификации фармпродуктов по критерию 

инновационности. C позиции маркетингового 

продвижения не имеет значения суть инновации: 

то ли новая химическая формула или лекарствен-

ная форма, то ли новая удобная для потребителя 

дозирующая упаковка или система доставки ле-

карственного вещества до больного органа. В 

маркетинге применяются любые преимущества в 

качестве уникальных достоинств продукта. Кли-

нические фармакологи первоначальным иннова-

ционным препаратом признают первый предста-

витель новой группы (класса) ЛС, за которым 

следуют препараты-аналоги, представляющие 

собой химические вариации с фармакологически 

сходным или аналогичным действием. Эксперты 

– фармацевтические производители считают, что 

все оригинальные ЛС проявляют черты иннова-

ционности [6]. 
 В публикации С. Романовой и Б. Хабенского вы-

деляют следующие виды фарминноваций: 
 1) базовые (принципиально новая продукция 

или новые технологические процессы производ-

ства);  
2) улучшающие – совершенствование или модер-

низация существующих видов продукции и тех-

нологий производства;  

3) псевдоинновации – несущественные видоиз-

менения в медицинской продукции (эстетиче-

ские) и технологических процессах (частичное 

улучшение устаревших технологий) [25].  
Кроме того, в фармбизнесе выделяют следующие 

типы продуктовых инноваций: 1) разработка ори-

гинального препарата – новой молекулы с новым 

механизмом действия; 2) создание «me-too» пре-

парата-аналога, механизм действия которого 

одинаков с оригиналом, отличия в силе эффекта 

и профиле безопасности; 
 3) создание «квазиоригинальных» препаратов – 
комбинирование существующих на рынке моле-

кул, разработка новых форм доставки действую-

щего вещества;  
4) расширение спектра показаний – проведение 

клинических испытаний для доказательства эф-

фективности существующей на рынке молекулы 

в новых терапевтических группах [25]. 
Под «квазиоригинальными» подразуме-

вают комбинированные препараты или препа-

раты с новой формой доставки. Для новых ЛП 

требуются и новые лекарственные формы: от 

простых шприцев-тюбиков до передовых систем 

доставки на основе нанотехнологий. 
Расширение фармакологического дей-

ствия уже существующих ЛС с известным про-

филем безопасности путем систематического 

анализа клинической практики, доклинических 

исследований и систематическая перепроверка 

на новые биомишени «старых» лекарств могут 

обеспечить новые рынки [13]. 
Среди инновационных ЛС С.А. Цыб вы-

деляет две группы:  
1) оригинальные препараты (субстанции нахо-

дятся в патентном соответствии);  
 2) «слабо» инновационные (субстанции, вышед-

шие из под патентной защиты, но под патентом 

может находиться лекарственная форма, комби-

нация, торговое название или торговый бренд). 

Ежегодно в мире появляется не более 20-25 ори-

гинальных препаратов [28]  Х. Конаровски 

(TorreyPinesInvestment, США) выделил следую-

щие варианты разработки новых ЛС:  
1) разработка новых ЛС с использованием высо-

копроизводительного скрининга (6-7 лет и до 50 

млн. долл. на 1 ЛС);  
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2) разработка патентуемого ЛС, «заменяющего» 

западный бренд в РФ (3-5 лет и до 15 млн. долл. 

на 1 ЛС);  
3) биоизостерная модификация старых ЛС для 

создания патентуемого бренда в РФ (2-3 года и 

до 5 млн. долл. на 1 ЛС);  
4) модификация «доставки» старых ЛС в орга-

низм с использованием нанобиотехнологий (2-3 
года и до 5 млн. долл. на 1 ЛС) [22]. 

В обзоре ученых из Белгородского госу-

дарственного университета Жиляковой Е.Т. и 

Новикова О.О. представлена общая схема созда-

ния ЛС на примере офтальмологических, реали-

зация которой является многокритериальной 

сложной, длительной и дорогостоящей задачей. 

Авторы предложили использовать распростра-

ненную методологию иерархической процедуры 

отбора и обработки экспертной информации для 

выбора оптимальных вариантов состава ЛС. 

Предпринята попытка создания базы данных о 

лекарственных и вспомогательных веществах, 

предназначенных для лечения глазных болезней, 

с целью автоматизации вышеуказанного про-

цесса. Предложенный авторами современный ин-

новационный инструментарий значительно со-

кращает срок и издержки разработки новых ЛС 

для офтальмологии. Планируется, что цена оте-

чественных ЛС будет примерно в десять раз ниже 

зарубежных [9]. 
 В российской фармацевтической отрасли (ФО) в 

настоящее время есть ряд проблем, замедляющих 

внедрение и разработку инноваций. В том числе: 

недостаточная эффективность управления, от-

сутствие реальных стимулов внедрения техноло-

гических и организационных инноваций, слабая 

рыночная инфраструктура, недостаточно стиму-

лирующая научно-технический прогресс [16]. А 

также: поиск идей для инновационных проектов, 

отбор и разработка бизнес-плана для производ-

ства, консолидация материальных, финансовых, 

технических и кадровых ресурсов для налажива-

ния производства и вывода новой продукции на 

рынок.[15]  
 На современном этапе развития экономики Рос-

сии одним из важных факторов достижения 

успеха на рынке товаров и услуг признается осу-

ществление производственными предприятиями 

или организациями инновационной стратегии и 

внедрение инновационных процессов. Именно 

инновационные проекты (ИП) позволяют им со-

хранить финансовую устойчивость, т.к. новые 

или модернизированные продукты являются кон-

курентным преимуществом и способствуют луч-

шему удовлетворению спроса населения [15]. 
Для оценки уровня инновационного раз-

вития региональных ФР предложено использо-

вать нормированные показатели, позволяющие 

повышать обоснованность комплексных страте-

гических решений по эффективному инноваци-

онному управлению деятельностью [3]. 
Для повышения эффективности иннова-

ционного менеджмента, получившего распро-

странение в управлении ФП в последнее десяти-

летие, рекомендуется использовать и применять 

методы как общеизвестные (анализ, прогнозиро-

вание, оценка, оптимизация, контроль, мотива-

ция и т.д.), так и специфические методы иннова-

ционного менеджмента. К последним относят 

научные подходы, системный анализ, методы ис-

следования операции и др.[16]. 
 Известно, что в России бюджет на разработку и 

внедрение инновационного ЛС составляет от 

100 тыс. до 5 млн. долл., тогда как на Западе он 

на порядки выше: от 100 до 500 млн. долл. По 

другим данным, затраты на разработку и продви-

жение одного инновационного препарата в мире 

составляют 500-800 млн. долл. и в ближайшее 

время достигнут 1 млрд. долл. В России затраты 

в среднем в 100 раз ниже, т.е. около 1 млн. долл. 

Поэтому именно зарубежные фармацевтические 

фирмы в настоящее время являются основными 

поставщиками инновационных ЛС в нашу страну 

[25, 30]. 
 Согласно проведённому аналитиками компании 

Intesco Research Group исследованию на основе 

официальной статистики в ходе разработки «Биз-

нес-плана фармацевтического предприятия (с 

финансовой моделью)», выявлено, что в инвести-

ционных проектах российских компаний иннова-

ционные препараты довольно редки, так как про-

изводители нацелены на создание низкорента-

бельных дженериков. Это значительно умень-

шает потенциал вложений в производство и со-

здание иновационных ЛС. Если ведущие ино-

странные изготовители расходуют до 15% вы-

ручки на инновационные разработки препаратов, 

то отечественные, к сожалению, только - до 2%.  
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Важной социальной задачей фармпред-

приятий является увеличение дорогостоящего 

сегмента разработки и производства орфанных 

препаратов для редких «сиротских» заболеваний. 

Однако без участия государства стимулирование 

производителей к их выпуску практически не 

возможно. 
Год членства России в ВТО доказал, что 

конкуренция с мировыми брендами на отече-

ственном ФР стала продвигать модернизацию 

отечественных предприятий, достижение макси-

мальной эффективности системы их управления, 

внедрение ресурсо- и энергосберегающих техно-

логий, формирование эффективных производств 

[24]. 
 Надо отметить, что за рубежом большинство ин-

новаций направлены на борьбу с социально зна-

чимыми болезнями. Такими, как сахарный диа-

бет, бронхиальная астма, рассеянный склероз, ар-

териальная гипертония и др.. В РФ традиционно 

уделяется внимание ЛС для нормализации ЦНС, 
противовирусным, иммуномодуляторам и проти-

воопухолевым, обезболивающим и антидотам. 

Эти факторы обусловлены тем, что направления 

прикладных исследований определяются интере-

сами рынка и потребностями современной си-

стемы здравоохранения. Интересы производства 

и науки необходимо совмещать, т.к. производить 

нужно то, что продается и приносит прибыль 

[26]. 
В настоящих условиях необходимо инве-

стирование в фундаментальные исследования и 

содействие инновационному процессу в фарма-

ции. Необходимо развивать государственно-
частное партнерство и привлекать максимально 

возможное количества средств из частного сек-

тора для финансирования разработок по привле-

кательным инновационным проектам. 
Эксперты выделяют в качестве важной 

такую тенденцию последнего десятилетия, как 

появление на российском рынке, так называемых 

«мини-компаний», специализирующихся на вы-

пуске инновационных ЛС и имеющих в своем 

«портфеле» 1-7 продуктов. Источником иннова-

ций для них являются разработки отечественных 

ученых. Производство осуществляется по кон-

тракту или на собственных, или арендованных 

мощностях, маркетинг и методы продвижения 

используются в рамках имеющихся возможно-

стей, а по форме эти компании – малые и средние 

производители [30]. 
В малом бизнесе существует возмож-

ность быстрее реагировать на влияние изменений 

и внедрять инновации. С другой стороны, в силу 

ограниченности ресурсов малых предприятий 

они вынуждены вести свою производственную 

деятельность в зоне высоких экономических рис-

ков. Поэтому при формировании промышлен-

ного ассортимента ФП они должны ориентиро-

ваться на потребительские предпочтения[16]. 
Подводя итоги краткому анализу о тен-

денциях развития инноваций на ФР и отдельных 

его сегментов, можно выделить несколько акту-

альных направлений.  
Во-первых, это актуальность изучения 

позиций с учетом мнения конечных потребите-

лей и поставщиков услуг, применяющих в своей 

практике зарубежную и отечественную продук-

цию. 
Во-вторых, разработка методических 

подходов к определению стратегических направ-

лений укрепления позиций современного пред-

приятия.  
 В-третьих, умение менеджмента работать 

на опережение, распознавать будущие потребно-

сти потребителей, развивать и совершенствовать 

частно-государственное партнерство при произ-

водстве инновационных ЛС.  
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Резюме. В статье представлены промежуточные результаты исследования влияния факторов кос-

мического полета на развитие высших лекарственных растений (на примере расторопши пятнистой и ме-

лиссы лекарственной). Изучалось воздействие факторов космического полета на плоды/семена указанных 

высших растений в трех вариантах проведения космического эксперимента: внутри спускаемого аппарата, 

в условиях, исключающих влияние магнитных полей, в открытом космическом пространстве. Проанализиро-

ваны всхожесть и энергия прорастания семян/плодов изучаемых образцов и образцов синхронного наземного 

эксперимента. Полученные данные проведенного этапа эксперимента иллюстрируют стимулирующее влия-

ние условий открытого полета на развитие исследуемых растений. По основным показателям всхожести и 

энергии прорастания семян лидируют образцы, пребывавшие в условиях открытого космоса. В настоящий 

момент проводятся дальнейшие исследования морфологических особенностей полученных образцов. Первые 
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данные этой части эксперимента также иллюстрируют стимулирующее влияние условий открытого по-

лета на развитие исследуемых растений. 
 Ключевые слова: факторы космического полета, всхожесть, энергия прорастания семян, расто-

ропша пятнистая (Silybum marianum L), мелисса лекарственная (Melissa officinalis L). 
 Summary. In this paper the interim results of studies of the influence of space flight factors on the 

development of higher medicinal plants are presented. Effects of space flight factors on the seeds of higher 
plants in the three variants of the space experiment are investigated. There are studied such experimental 
approaches as: the first - within the lander, the second - under conditions excluding the influence of gravity 
and the third - in outer space. The germinating ability and energy of germination of seeds/fruits of the 
studied samples and simultaneous experiment are analyzed. The preliminary dates in this part of the 
experiment reveal the positive effect of the conditions of open space flight on the development of 
investigated plants. According the basic characteristic of germinating ability, energy of germination seeds 
the samples stayed in conditions of a open space are in the lead. Now the further studies of morphological 
features of the prepared samples are carried out. The first dates of this part of the experiment also give the 
positive effect to the conditions on the development of an open flight test plants. 

 Key words: Factors of space flight, germinating ability, energy of germination of seeds 
  

На современном этапе одной из задач био-

логических экспериментов в космических поле-

тах является изучение влияния факторов косми-

ческого полета на высшие растения, что является 

одним из направлений в постоянном усовершен-

ствовании медико-биологического обеспечения 

пилотируемых космических полетов, а также в 

случае изучения лекарственных растений и ле-

карственного растительного сырья – преследует 

цель решения некоторых фундаментальных во-

просов фитохимии и морфологии лекарственных 

растений [4]. Помимо возможности изучения 

указанных теоретических вопросов биологиче-

ские эксперименты в космических полетах вно-

сят существенный вклад в решение практических 

задач современной фармакогнозии, а именно изу-

чение возможности выживания и развития выс-

ших лекарственных растений в ходе длительных 

космических полетов, динамики накопления и 

активности их действующих веществ. С целью 

получения новых данных по влиянию условий 

микрогравитации и других факторов космиче-

ского полета на химический состав, физиологи-

ческое состояние, параметры всхожести и даль-

нейшее развитие лекарственных растений (на 

примере двух видов – расторопши пятнистой и 

мелиссы лекарственной) был осуществлен экспе-

римент «Флора-М» на космическом аппарате 

(КА) «ФОТОН-4». Объекты были размещены 

внутри спускаемого аппарата в научной аппара-

туре (НА) «Флора-М», в НА «Гипомагнестат» 

(обеспечивающей исключение влияния магнит-

ного поля Земли), а также в условиях открытого 
космического пространства.  

Объекты и методы исследования. Иссле-

довали следующие виды воздушно-сухого сырья 

лекарственных растений: плоды расторопши пят-

нистой (Silybum marianum (L.) Gaertn); семена ме-

лиссы лекарственной (Melissa officinalis L.) [3].  
Методы исследования: для изучения мор-

фолого-анатомических признаков растительных 

объектов использовано специальное оборудова-

ние для микроскопии (цифровой оптический 

микроскоп «Motic DM111» и цифровой стерео-

скопический микроскоп «Motic DM-39С-N9GО-
А»). 

Результаты и обсуждение: В ходе послепо-

летных экспериментов были изучены образцы 

плодов/семян, находившиеся на КА «ФОТОН- 4» 

в трех вариантах проведения эксперимента. 
Исследуемые образцы подверглись влия-

нию условий космического полета в 3-х вариан-

тах: стандартное влияние космических факторов 

- внутри спускаемого аппарата, влияние космиче-

ских факторов с исключением воздействия маг-

нитных полей - в модуле «Гипомагнестат», экс-

тремальное влияние космических факторов - в 

условиях открытого космического пространства 

на внешней аппаратуре КА (рис. 2). 
В настоящее время получены результаты 

первого года наземного эксперимента по всхоже-

сти и энергии прорастания плодов/семян иссле-

дуемых образцов [2]. С учетом сезонных особен-

ностей, исследовалась небольшая выборка, т.к. 

основная часть эксперимента запланирована на 

весенне-летний период, когда возможно наблю-

дать за всеми стадиями развития растения. Об-

разцы, извлеченные из укладок модулей «внутри 
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спускаемого аппарата» и «гипомагнестат», были 

высажены в лабораторных условиях 16.09.2014 

параллельно с «земными» образцами синхрон-

ного эксперимента. Образцы, пребывавшие на 

внешней аппаратуре КА «ФОТОН-4» в условиях 

открытого космоса, были получены нами позже, 

поэтому результаты эксперимента сдвинуты во 

времени на 110 суток. Определяли наиболее зна-

чимые для начала развития растения показатели 

- «энергию прорастания семян» и «оценку всхо-

жести семян». 

 

  

   

 
А Б 

Рис. 1. Научная аппаратура космического эксперимента «Флора-М» на КА «ФОТОН - 4». 
Обозначения: А – контейнеры, в которых находились модули с объектами на КА «ФОТОН-4»;  

Б – модуль с укладками объектов 
 

   
А Б 

Рис.2. Модули с объектами. 
Обозначения: А – модуль, помещенный внутри спускаемого аппарата 

Б – микроконтейнеры, экспонированные в условиях открытого космоса 
 

Методика оценки всхожести семян. Взяты 

без выбора из средней пробы (каждого образца) 

две анализируемые пробы («космические» и 

«земные») по 11 плодов/семян, уложены на сы-

рую марлю в чашки Петри или фарфоровые 

чашки, закрыты соответствующими крышками и 

оставлены в комнатных условиях с температурой 

20-25°С. Ежедневно в течение 5 дней отсчитыва-

ются проросшие плодов/семян, определяется 

процент проростков от общей выборки, что и яв-

ляется показателем процента всхожести испыты-

ваемых плодов/семян. К 6 дню прорастания уста-

новлена сопоставимая всхожесть для всех групп 

исследуемых образцов, однако необходимо отме-

тить, что скорость появления проростков и фор-

мирования первого листа и корешка значительно 

выше у образцов из модуля «внутри спускаемого 

аппарата» и образцов с внешней аппаратуры 

«ФОТОН-4». Позже формировались проростки 

образцов синхронного эксперимента, самую низ-

кую скорость формирования проростков пока-

зали образцы из модуля «гипомагнестат». Для се-

мян мелиссы лекарственный время прорастания 
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образцов, экспонированных на модуле «внутри 

спускаемого аппарата» и «внешняя аппаратура» 

составило 2-3 дня, для «земных» образцов - 3-4 
дня, для образцов, экспонированных на модуле 

«гипомагнестат» - 5 дней. Для плодов расто-

ропши пятнистой – 1-2 дня; 2-3 дня и 3-4 дня со-

ответственно. Наиболее короткие сроки форми-

рования первого листа в обоих изучаемых видах 

растений были у образцов с внешней аппаратуры 

«ФОТОН-4»: опережение составило примерно 

20-25%. Фрагменты данных исследований про-

иллюстрированы в таблице 2. 
 

Таблица 2 
Данные изучения динамики всхожести и прорастания плодов расторопши пятнистой  

и семян мелиссы лекарственной 
Образцы мелиссы лекарственной Образцы расторопши пятнистой 

 
Образцы, экспонированные в модуле 

«гипомагнестат» 

 

Образцы, экспонированные в модуле 
«гипомагнестат» 

 
Образцы, экспонированные в модуле 

«внутри спускаемого аппарата» 

 
Образцы, экспонированные в модуле 

«внутри спускаемого аппарата» 

 
Образцы синхронного эксперимента 

 
Образцы синхронного эксперимента 
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Образцы, экспонированные на внешней аппара-

туре «ФОТОН-4» 

 
Образцы, экспонированные на внешней аппара-

туре «ФОТОН-4» 
 
Параллельно определяли энергию прорас-

тания семян. 
Методика определения энергии прораста-

ния. Определение показателя велось по числу 

проростков в ранее описанных параллельных 

экспериментах и условиях для семян мелиссы и 

плодов расторопши, для каждого изучаемого 

вида растений на двух пробах. Для определения 

"среднего срока прорастания одного семени 

(плода)", показывающего условное число дней, 

необходимое для прорастания отдельного се-

мени/плода, вычисления велись по формуле: 
            (nimi) 
Х = -----------------,                  где 
                   n0 

ni – день эксперимента (1,2,3,…), n0 - общее число 

проросших семян,  

mi – число проросших семян на соответствующий 

день эксперимента. 

В результате выполненных исследований 

определено, что более высокая энергия прораста-

нии, т.е. одновременность и дружность появле-

ния всходов и для «космических», и для «зем-

ных» образцов наблюдается для плодов расто-

ропши пятнистой по сравнению с семенами ме-

лиссы лекарственной. По результатам текущего 

эксперимента наибольшей энергией прорастания 

обладают образцы, экспонированные на внешней 

аппаратуре КА «ФОТОН-4».  Таким образом, по 

основным показателям всхожести и энергии про-

растания семян лидируют образцы, пребывавшие 

в условиях открытого космоса, что позволяет 

сделать вывод не только об отсутствии отрица-

тельного влияния жестких условий открытого 

полета на объекты исследования, но даже о поло-

жительном (стимулирующем) воздействии кос-

мических факторов на начальные этапы развития 

испытуемых растений. В настоящее время прово-

дится дальнейшие изучение морфологических 

особенностей полученных образцов. Первые дан-

ные в этой части эксперимента также иллюстри-

руют положительное влияние условий открытого 

полета на развитие исследуемых растений. После 

высадки проростков в грунт (в лабораторных 

условиях) для получения рассады наблюдали за 

этапами выхода первых листов и развития моло-

дого растения. Вновь наилучшие результаты в 

данный период продемонстрировали образцы с 

внешней аппаратуры КА «ФОТОН-4». По исте-

чении 6 дней от стадии формирования пророст-

ков образцы с внешней аппаратуры развились до 

молодого полноценного растения с 2 первыми 

листами, необходимыми для дальнейшего актив-

ного роста. Это означает, что при обеспечении 

благоприятных условий растение с большой до-

лей вероятности успешно провегетирует и до-

стигнет стадии формирования и созревания се-

мян. Все остальные образцы формируются более 

низкими темпами. Иллюстрации описанной ча-

сти эксперимента представлены в таблице 3. 
В рамках дальнейших экспериментов за-

планирована фитохимическая составляющая ис-

следования. Для изучения химического состава 

растительных объектов и оценки уровня накоп-

ления действующих веществ необходимо, чтобы 

растения достигли стадии взрослого растения и 

набрали сырьевую фитомассу. Таким образом, 

фитохимическая часть эксперимента будет про-

ведена по достижении необходимых условий. В 

ходе дальнейших исследований планируется 

сравнить данные ранее проведенного экспери-

ментов «Фито» (на КА «Бион-М» № 2) и прово-

димые в настоящее время по проекту «Флора-
М». 
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 Таблица 3 
Сравнительная оценка начальных стадий вегетации расторопши пятнистой и мелиссы лекарственной 

 

Мелисса лекарственная Расторопша пятнистая 

 
Образцы, экспонированные в модуле «внутри 

спускаемого аппарата» 

 
Образцы, экспонированные в модуле «внутри 

спускаемого аппарата» 

 
Образцы, экспонированные в модуле «гипомаг-

нестат» 

 
Образцы, экспонированные в модуле «гипо-

магнестат» 

 
Образцы синхронного эксперимента 

 
Образцы синхронного эксперимента 

 
Образцы, экспонированные на «внешней аппа-

ратуре» 

 
Образцы, экспонированные на «внешней ап-

паратуре» 
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СРАВНИТЕЛЬНАЯ ХАРАКТЕРИСТИКА ДИАГНОСТИЧЕСКИХ ПРИЗНАКОВ ЦВЕТКОВ ПИЖМЫ 

ОБЫКНОВЕННОЙ И ЦВЕТКОВ БЕССМЕРТНИКА ПЕСЧАНОГО  

Государственное бюджетное образовательное  
учреждение высшего профессионального образования «Самарский государственный  
медицинский университет» Министерства здравоохранения Российской Федерации,  
г. Самара, Россия, кафедра фармакогнозии с ботаникой и основами фитотерапии; 

1 аспирант, 2доктор фармацевтических наук, профессор,  
3кандидат фармацевтических наук, старший преподаватель, 4ассистент. 

Резюме. В комплексной терапии хронических заболеваний в качестве желчегонных и спазмолитиче-

ских средств применяются «Желчегонный сбор №2» и «Желчегонный сбор №3». Основными компонентами 

лекарственных сборов, определяющих их желчегонную активность, являются цветки пижмы обыкновенной 

(желчегонный сбор №3) и цветки бессмертника песчаного (желчегонный сбор №2). Оба компонента пред-

ставляют собой соцветия лекарственных растений семейства Сложноцветные (Compositae). В этой связи 

сравнительная оценка их диагностических признаков даст возможность более обоснованной идентифика-

ции лекарственных сборов. Целью настоящего исследования было проведение сравнительного анализа диа-

гностических признаков цветков пижмы обыкновенной (flores Tanaceti vulgaris) и цветков бессмертника пес-

чаного (flores Helichrysi arenarii). В результате исследования был проведен сравнительный морфолого-ана-

томический анализ, методом световой микроскопии, компонентов желчегонных сборов №2 и №3, принадле-

жащих к семейству Сложноцветные. Данный анализ позволил выявить диагностические признаки узко спе-

цифические у конкретных видов сырья позволяющих селективно определять указанные компоненты в жел-

чегонных сборах. Полученные данные позволяют дополнить и усовершенствовать раздел микроскопия в нор-

мативные документы на указанные лекарственные формы. 
Ключевые слова: пижма обыкновенная, Tanacetum vulgare L., бессмертник песчаный, Helichrysum 

arenarium, микроскопическое исследование, морфолого-анатомический анализ, лекарственное растительное 

сырье, анатомо-диагностические признаки. 
Summary. In the treatment of chronic diseases as a choleretic and antispasmodic agents used " cholagogue 

composition №2» and « cholagogue composition №3». The main components of combination herbal medicinal 
product, determining their choleretic activity are flowers of tansy (cholagogue composition 3) and flowers of 
immortelle (cholagogue composition №2). Both components are inflorescences of plants of Asteraceae family 

(Compositae). In this regard, a comparative evaluation of their diagnostic features will provide an opportunity of 
more meaningful identification of combination herbal medicinal product. The purpose of this study was to conduct a 
comparative analysis of the diagnostic features of tansy flowers (flores Tanaceti vulgaris) and flowers of immortelle 
(flores Helichrysi arenarii). There was a comparative morphological and anatomical analysis, using light microscopy, 
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components cholagogue compositions №2 and №3, belonging to the Asteraceae family. This analysis revealed the 
specific diagnostic signs in specific types of raw materials allowing selective determination of these components in 
the choleretic herbal medicinal product. These data complete and improve the section microscopy in the specification 
for these dosage forms. 

Key words: tansy, Tanacetum vulgare L., immortelle, Helichrysum arenarium L., microscopic examination, 
anatomical and morphological research, medicinal plant material, anatomical diagnostic characteristics. 

 
В лечении заболеваний гепато-билиарной 

системы в настоящее время актуально примене-

ние препаратов на основе лекарственного расти-

тельного сырья (ЛРС). Так в комплексной тера-

пии хронических заболеваний печени и желчного 

пузыря, в качестве желчегонного и спазмолити-

ческого средств применяются Желчегонные 

сборы № 2 и № 3. При этом в обоих сборах содер-

жаться компоненты представляющие собой со-

цветия семейства Сложноцветные (Compositae), а 

именно пижма обыкновенная, бессмертник пес-

чаный, ромашка аптечная, тысячелистник обык-

новенный, ноготки лекарственные [1, 4, 8, 9]. В 

виду сходства морфолого-анатомического строе-

ния указанных компонентов возникает необходи-

мость сравнительной оценки диагностических 

признаков представителей Сложноцветных вхо-

дящих в состав сборов, для разработки современ-

ного раздела «Микроскопия», соответствующего 

требованиям ОСТа 91500.05.001-00 [7].  
Целью наших исследований являлось 

проведение сравнительного анализа диагности-

ческих признаков цветков пижмы обыкновенной 

и цветков бессмертника песчаного.  
В качестве образцов использовались со-

цветия пижмы обыкновенной и бессмертника 

песчаного собранные в ботаническом саду г. Са-

мары в 2012 г., а также промышленные образцы 

ОАО «Красногорслексредства» (цветки пижмы 

обыкновенной – серия 31212, цветки бессмерт-

ника песчаного – серия 131212). Исследование 

образцов осуществляли методом светлопольной 

микроскопии в проходящем и отраженном свете 

с помощью микроскопов марки «Motic» DM-
39C-N9GO-A и DM-111-Digital, при увеличении 

х40, х100, х400. Приготовление и окраску микро-

препаратов проводили по требованиям ГФ СССР 

XI издания [2, 8]. 
В ходе исследований нами изучен опыт 

отечественных ученных в плане диагностики со-

цветий пижмы обыкновенной и бессмертника 

песчаного [3, 8]. Проведен морфолого-анатоми-

ческий анализ образцов цветков пижмы обыкно-

венной и цветков бессмертника песчаного и со-

ставлена их сравнительная характеристика осо-

бенностей анатомии и гистологии. В виду слож-

ного морфологического строения сырья нами 

сравнивались отдельные его части: листочки 

обертки, фрагменты цветоложа, трубчатые 

цветки и их фрагменты. 
Анализ листочков обертки соцветий 

пижмы обыкновенной и бессмертника песчаного 

позволил выявить сходные признаки сравнивае-

мых таксонов, в частности их ланцетовидная и 

линейно-ланцетовидная форма (рис 1А,Б); вытя-

нутые клетки эпидермиса, устичные аппараты 

аномоцитного типа окруженные околоустич-

ными клетками в количестве 4-6 (рис. 1В). Замы-

кающие клетки устьиц, сравниваемых видов схо-

жие по строению. Они крупные ладьевидной 

формы. Однако у пижмы обыкновенной наблю-

дается ярко-выраженная лучисто-морщинистая 

кутикула, отсутствующая у бессмертника песча-

ного [8]. 
Необходимо отметить, что цвет листоч-

ков обертки – зеленовато-желтый у пижмы и ли-

монно-желтый у бессмертника. Также диагно-

стическим признаком является различия края 

обертки. У пижмы он с узкой светлой или буро-

ватой каймой (рис. 1А), у бессмертника край 

пленчатый, непигментированный [2].  
Одним из существенных отличительных 

особенностей является характер строения желе-

зистых трихом листочков обертки, описанные ра-

нее в литературе [2, 3, 4-6, 8, 9]. У бессмертника 

они легко диагностируются и имеют овальную 

форму одно-двухрядную, многоярусную струк-

туру и состоят из 8 – 12 клеток (рис. 1Г) [2, 6, 8, 

9]. У пижмы железки встречаются реже, они 

только двухрядные, двух-, трехъярусные, 4 – 6 
клеточные (рис. 1В) [2, 5, 8, 9]. Основным отли-

чием железок пижмы обыкновенной является их 

очертание. При рассмотрении сбоку они широко-

яйцевидные (рис. 2В), а при рассмотрении сверху 

овальные (рис. 1В). Кроющие трихомы у сравни-

ваемых объектов структурно сходны. Они про-

стые, бичевидные с многоклеточным основанием 

и длинной конечной клеткой (рис. 1А,В,Г) [2, 3, 

5-9].  
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Рисунок 1 – Морфолого-анатомические особенности листочков обертки соцветия 

фрагмент листочка обертки пижмы обыкновенной: А – х100, В – х400; 
фрагмент листочка обертки бессмертника песчаного: Б – х100, Д –х400. 

Обозначения: 
1 – кайма листочка обертки, 2 – край листочка обертки, 3 – основание бичевидного волоска,  

4 – конечная клетка бичевидного волоска, 5 – железистая трихома широкояйцевидной формы,  
6 – вытянутая железистая трихома, 7 – место прикрепления бичевидного волоска, 8 – устьице. 

 
Одной из морфологически выраженных 

частей соцветия корзинка является его цвето-

ложе. Известно, что морфологические особенно-

сти анатомического строения цветоложа могут 

являться диагностическим признаком видов рас-

тений семейства Сложноцветные [10], тем более 

что оно занимает значительную часть фитомассы 

сырья. Необходимо отметить, что анатомо-гисто-

логические особенности цветоложа сравнивае-

мых видов ранее практически не использовались 

в фармацевтическом анализе и диагностике [8]. В 

виду чего нами проанализировано строение цве-

толожа соцветий пижмы обыкновенной и бес-

смертника песчаного. Сравнительный анализ вы-

явил существенные отличительные особенности 

цветоложа сравниваемых объектов. У обоих рас-

тений цветоложе голое c поверхности. Цвето-

ложе пижмы обыкновенной крупнее чем у бес-

смертника, оно темно-коричневого, почти чер-

ного цвета, более выпуклой формы, с пупырча-

той поверхностью, в то время как у бессмертника 

оно, бурого цвета, практически плоское, ямчатое. 

Ранее нами (А.В. Куркина, В.М. Рыжов, Л.В. Та-

расенко, А.И. Хусаинова, 2013 г.) выявлены ли-

зигенные вместилища, содержащие секрет 

темно-коричневого цвета, в наружном слое па-

ренхимы цветоложа [5]. 
Важным диагностическим признаком яв-

ляется строение трубчатых цветков указанных 

растений (рис. 2А-Г). Характер эпидермальных 

клеток венчика не значительно отличается у 
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сравниваемых видов. Однако в клетках эпидермы 

околоцветника пижмы обыкновенной видны 

мелкие друзы (рис. 2А), которые не диагностиру-

ются в бессмертнике песчаном (рис. 2Б). Указан-

ный признак ранее описан и использован в фар-

мацевтическом анализе [2]. 
Различия наблюдаются и в строении от-

гиба венчика. Клетки эпидермиса пижмы на от-

гибе интенсивно окрашены в желтый цвет [5, 8]. 

Пигмент этих клеток смотрится в виде кристал-

лов и не имеет четкой зернистой выраженности. 

Край отгиба обрамляют клетки с заметно утол-

щенной складчатой кутикулой (рис. 2В) [5]. У 

бессмертника на зубцах трубчатого венчика име-

ются хорошо выраженная бахромчатость, кото-

рая слагается из сосочковидных выростов (рис. 

2Г) [2, 6, 8, 9]. 
По всей поверхности эпидермиса у цвет-

ков сравниваемых растений встречаются много-

численные железистые трихомы, аналогичные по 

строению описанным выше для листочков 

обертки. Их значительно больше на отгибе вен-

чика (рис. 2В,Г). 
  

 
Рисунок 2 – Морфолого-анатомические особенности трубчатых цветков 

А – трубка венчика пижмы обыкновенной (х400),  
Б – трубка венчика бессмертника песчаного (х400),  

В – край венчика пижмы обыкновенной (х400),  
Д – край венчика бессмертника песчаного (х400). 

Обозначения: 
1 – эпидермальные клетки, 2 – эпидермальные клетки с друзами,  

3 –железистая трихома широкояйцевидной формы, 4 – вытянутые железистые трихомы,  
5 – сосочковидные выросты, 6 – клетки эпидермиса края венчика. 

МНО "Inter-Medical" #V, 2014 Фармацевтические науки

84



 
Строения завязи является важным диа-

гностическим признаком. Отличительным мо-

ментом необходимо отметить особенности опу-

шения, которое у пижмы представлено желези-

стыми трихомами аналогичные обертке и вен-

чика (рис. 3А). У бессмертника трихомы завязи 

имеют особенную структуру. Их протопласты 

прозрачные, неструктурированные. Указанные 

трихомы густо покрывают завязь, наклонены 

косо вверх к венчику и наполнены неструктури-

рованным содержимым. Трихома состоит, как 

правило, из двух, реже четырех клеток. Одна 

клетка в основании, она небольшая по сравнению 

с конечной клеткой (рис. 3Б). Указанный тип три-

хом описывался ранее (И.А. Самылина, О.Г. Ано-

сова, 2007 г), где авторы предлагают использо-

вать термин – пузыревидные волоски [5]. 

 

 
Рисунок 3 – Морфолого-анатомические особенности завязи и места сопряжения трубки венчика  

и завязи 
А – фрагмент завязи пижмы обыкновенной (х400),  

Б – фрагмент завязи бессмертника песчаного (х400),  
В – место сопряжения трубки венчика и завязи пижмы обыкновенной (х400),  

Д – место сопряжения трубки венчика и завязи бессмертника песчаного (х400). 
Обозначения: 

1 – обратно яйцевидная железистые трихомы, 2 – пузырчатые волоски, 3 – трубка венчика,  
4 – завязь, 5 – хохлатка редуцированной чашечки, 6 – щетинки летучки, 7 – эпидермис завязи. 
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Помимо указанных признаков необхо-

димо отметить отличительную особенность 

трубчатых цветков пижмы, заключающуюся в 

локализации друз, образующих мощное кольцо в 

области сопряжения завязи и венчика, отсутству-

ющую у бессмертника. 
Существенным морфологическим отли-

чием цветков сравниваемых видов является стро-

ение редуцированной чашечки, которая у пижмы 

представлена слабовыраженной мелкозубчатой 

окраиной (рис. 3В) [5], у бессмертника – хохлат-

кой состоящей из многочисленных щетинок (рис. 

3Г) [2, 6, 9]. 
Таким образом, проведенный сравни-

тельный морфолого-анатомический анализ ком-

понентов желчегонных сборов анализ №2 и №3 

принадлежащих к семейству Сложноцветные 

позволил выявить диагностические признаки 

узко специфические конкретных видов сырья 

позволяющих селективно определять указанные 

компоненты в желчегонных сборах. Полученные 

данные позволяют дополнить и усовершенство-

вать раздел микроскопия в нормативные доку-

менты на лекарственные формы – желчегонный 

сбор №2 и №3. 
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ОПТИМИЗАЦИЯ УСЛОВИЙ СПЕКТРОФОТОМЕТРИЧЕСКОГО АНАЛИЗА  

ЛЕКАРСТВЕННОГО ПРЕПАРАТА «САРИДОН» 

ГБОУ ВПО Тюменская государственная медицинская академия; 
Доцент кафедры фармацевтической химии, интерн 

Резюме. Для анализа таблеток «Саридон» предложен УФ-спектрофотометрический метод с ис-

пользованием методики расчета по Фирордту для количественного определения парацетамола и пропифе-

назона и методики расчета по Бугеру-Ламберту-Беру для количественного определения кофеина. Предвари-

тельно на модельных смесях определены оптимальные значения рН, значения аналитических длин волн, мет-

рологические характеристики содержания компонентов по предложенной методике. Для определения ком-

понентов в таблетках Саридон нами выбраны аналитические длины волн – 250, 230 и 280 нм. Брали точные 
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навески компонентов «Саридона», готовили разведение в 0,01% растворе натрия гидроксида, фильтровали, 

измеряли оптическую плотность при соответствующих аналитических длинах волн. Относительная 

ошибка определения парацетамола и анальгина в модельной смеси «Саридона» не превышает 3%, кофеина - 
4,3%. Метод апробирован на таблетках «Саридон», рассчитаны метрологические характеристики. 

Ключевые слова. Спектрофотометрический метод, метод Фирордта, таблетки «Саридон», пара-

цетамол, кофеин, пропифеназон, количественное определение. 
Summary. For the analysis of tablets "Saridon" proposed UV spectrophotometric method using the method 

of calculation for Firordtu for the quantitative determination of paracetamol and Propyphenazone and calculation 
methods for Bouguer-Lambert-Beru for the quantitative determination of caffeine. Pre-mixes on the model and the 
optimal pH value of analytical wavelengths, the metrological characteristics of components of the proposed method. 
To determine the components in the tablets Saridon we selected analytical wavelengths - 250, 230 and 280 nm. Braley 
accurate sample components "Saridona" was prepared by diluting in 0.01% sodium hydroxide solution, filtered, and 
the absorbance at wavelengths corresponding to analytical. The relative error in the determination of paracetamol 
and dipyrone in the model mix "Saridona" does not exceed 3% of caffeine - 4.3%. The method was tested on tablets 
"Saridon" calculated metrological characteristics. 

Keywords. Spectrophotometric method, Firordta tablets "Saridon", paracetamol, caffeine, Propyphenazone, 
quantification. 

 
В качестве объекта исследования был вы-

бран препарат «Саридон», в состав которого вхо-

дят: пропифеназона 0,15 г; парацетамола 0,25 г; 

кофеина 0,05 г производства Лаборатории Рош 

Николас С.А. Гайярд (Франция), дочерней ком-

панией Ф. Хоффманн - Ля Рош Лтд. (Швейца-

рия). Данный комбинированный лекарственный 

препарат входит в группу анальгетиков, является 
препаратом безрецептурного отпуска. Целью 

данной работы явилась разработка методики ана-

лиза всех входящих компонентов в таблетки «Са-

ридон» спектрофотометрическим методом. 

Спектрофотометрический анализ двух- и трех-

компонентных лекарственных смесей при нали-

чии перекрывающихся полос поглощения прово-

дят чаще всего по методу Фирордта. Условием 

применения этого метода является возможность 

подбора аналитических длин волн, при которых 

наблюдается различное поглощение препаратов. 

Такой принцип подбора аналитических длин 

волн является наиболее простым и использован 

во многих работах [1,2]. 
Методы спектрофотометрического ана-

лиза многокомпонентных лекарственных форм 

базируются на использовании принципа адди-

тивности. Анализ возможен и при отсутствии ад-

дитивности, если известна зависимость A=f(c) 

для каждого компонента смеси. Однако в этом 

случае значительно усложняются расчёты, и ме-

тодики становятся неприемлемыми для прак-

тики. Поэтому одной из задач оптимизации спек-

трофотометрии является правильный выбор зна-

чения рН среды. Первоначально нами было изу-

чено влияние рН на спектры поглощения параце-
тамола, пропифеназона и кофеина. Оптимальным 

оказалось использование в качестве раствори-

теля 0,01 моль/л раствора натрия гидроксида.  
Одним из главных этапов при разработке 

методики спектрофотометрического анализа яв-

ляется выбор аналитических длин волн. В каче-

стве основных характеристик, определяющих оп-

тимальный набор аналитических длин волн, рас-

сматривают такую комбинацию длин волн, при 

которой достигается максимальная воспроизво-

димость, точность и чувствительность анализа 

всех компонентов в смеси. Предварительно вы-

бранные аналитические длины волн для опреде-

ления компонентов таблеток «Саридон» пред-

ставлены в таблице 1. 
При указанных длинах волн проводили 

проверку выполнения принципа аддитивности 

для исследуемых компонентов таблеток «Сари-

дон». Сравнение значений оптической плотно-

сти, рассчитанной по формуле и найденной экс-

периментально, показало, что они совпадают в 

пределах погрешности измерения. Для расчета 

содержания компонентов в изучаемых таблетках 
был применен метод Фирордта. Выбор данного 

метода обусловлен рядом факторов: даёт мень-

шую погрешность определения концентраций, 

чем метод линейных преобразований координат; 

позволяет рассчитывать концентрации всех ком-

понентов. Необходимо отметить, что преимуще-

ства данного метода имеют место при отсутствии 

поглощения вспомогательных веществ лекар-

ственных форм. Предварительно нами установ-

лено, что наполнители таблеток «Саридон» не 

поглощают в конечном разведении в области 

220-320 нм. 
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Таблица 1 
Аналитические длины волн и информационные коэффициенты для трёхкомпонентной лекарственной 

формы - таблеток «Саридон» в 0,01 моль/л растворе натрия гидроксида. 

Название препа-

рата 

Длина волны, λ (нм) 
250 230 280 275 

Е1%
1см r Е1%

1см r Е1%
1см r Е1%

1см r 
Парацетамол 
(ацетаминофен) 

580 0,08529 280 0,04118 370 0,05441 440 0,06471 

 Пропифеназон 
  

135 0,06558 145 0,07044 105 0,05101 120 0,05829 

Кофеин 260 0,04248 230 0,03758 495 0,08087 480 0,07842 

 
Результаты количественного определе-

ния парацетамола и анальгина в модельной смеси 

таблеток «Саридон» представлены в таблице 2. 

Результаты количественного определения кофе-

ина в модельной смеси отражены в таблице 3. 

Максимум светопоглощения кофеина при опре-

делении в данной смеси лекарственных веществ 

отчетливо виден на спектре, поэтому расчет со-

держания кофеина можно проводить согласно за-

кону Бугера.  
Для анализа отвешивали точные навески 

парацетамола (около 0,25 г), пропифеназона 

(около 0,15 г), кофеина (около 0,05 г), переносили 

в мерную колбу вместимостью 100 мл, прибав-

ляли 50 мл 0,01 моль/л раствора гидроксида 

натрия и растворяли. Затем доводили объём рас-

твора до метки тем же растворителем и переме-

шивали, 1 мл полученного раствора переносили 

в мерную колбу вместимостью 100 мл, доводили 

объём до метки. Измеряли оптическую плотность 

с помощью спектрофотометра при длинах волн 

230, 250 нм – для парацетамола и пропифеназона 
и 280 нм – для кофеина, в кювете с толщиной 

слоя 10 мм. Раствором сравнения являлся 0,01 

моль/л раствор гидроксида натрия. Содержание 

парацетамола, пропифеназона вычисляли с уче-

том разведения (таблица 2). 
 

Таблица 2 
Результаты количественного определения парацетамола и пропифеназона в модельной смеси табле-

ток «Саридон». 
Навески препаратов для приго-

товления модельной смеси, г 
D250

x D230
x X X, % 

Парацетамол 
 Пропифеназон 

0,2480 
0,1450 

0,122 0,080 
0,2400 
0,1480 

96,77 
102,07 

Парацетамол 
Пропифеназон 

0,2450 
0,1420 

0,124 0,078 
0,2480 
0,1460 

101,22 
102,82 

Парацетамол 
Пропифеназон 

0,2580 
0,1590 

0,120 0,079 
0,2520 
0,1540 

97,67 
96,86 

Парацетамол 
Пропифеназон 

0,2600 
0,1480 

0,125 0,081 
0,2550 
0,1510 

98,08 
102,03 

Парацетамол 
Пропифеназон 

0,2540 
0,1540 

0,122 0,078 
0,2530 
0,1510 

99,61 
98,05 

 
Метрологические характеристики по количественному определению парацетамола: x = 0,2496; S2 = 
0,0000353; S = 0,0059; Sx = 0,0026; ∆X = 0,0068; Е,% = 2,73 %; Sr = 0,0068. 
Метрологические характеристики по количественному определению пропифеназона: x = 0,1500; S2 = 
0,0000095; S = 0,0031; Sx = 0,0014; ∆X = 0,0035; Е,% = 2,36 %; Sr = 0,0035. 
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Таким образом, методом научного экспе-

римента и математического расчета определены 

оптимальные условия спектрофотометрического 

определения компонентов таблетированной ле-

карственной формы «Саридон». Для количе-

ственного определения парацетамола и пропифе-

назона методом УФ - спектрофотометрии ис-

пользован метод Фирордта, для кофеина – рас-

четный способ Бугера-Ламберта-Бера.  
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ДВУХ ВИДОВ РОДА CRATAEGUS 
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Резюме: В медицинской практике широко применяются плоды и цветки боярышника в качестве кар-

диотонических и гипохолестеринемических лекарственных средств. Ранее была выявлена диуретическая ак-

тивность для настойки плодов боярышника кроваво-красного. Для заготовки сырья применяются двена-

дцать официнальных видов растений рода Боярышник, которые согласно литературным данным имеют 

отличия в химическом составе. Нами были изучены извлечения на основе плодов, цветков и листьев двух видов 

рода Crataegus. В качестве оптимального экстрагента во всех случаях был использован - спирт этиловый 

70%. Сравнительное фитохимическое исследование полученных извлечений методом тонкослойной хрома-

тографии позволило выявить отличия между рассмотренными лекарственными растениями – боярышни-

ком кроваво-красным (Crataegus sanguinea Pall.) и боярышником однопестичным (Crataegus monogyna Jacq.), 

являющимися наиболее типичными видами Самарской области. Отмечена целесообразность фитохимиче-

ского и фармакологического изучения фармакопейных видов растений вида Боярышник. Листья боярышника 

рассматриваются как перспективное лекарственное растительное сырье. 
Ключевые слова: боярышник, Crataegus sanguinea Pall., Crataegus monogyna Jacq., боярышника 

плоды, боярышника цветки, боярышника листья, гиперозид, флавоноиды, хроматография.  
Summary. Fruits and flowers of the hawthorn are widely used in medical practice as cardiotonic and 

hypocholesterinenic drugs. Previously the diuretic activity for tincture of hawthorn’s fruit has been found. For the 

preparation of raw materials are used twelve officinal medicinal plants of the genus Crataegus species. According to 
the literature dates all of this species have the differences in the chemical composition. We carried out analyses of 
extract of fruits, flowers and leaves of two species of the genus Crataegus. As the optimum extractant in all cases was 
used ethyl alcohol 70%. Comparative phytochemical researches of obtained extracts by using TLC were revealed 
differences between the considered views - Crataegus sanguinea Pall. and Crataegus monogyna Jacq. These species 
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are typical for Samara region. Reasonability of phytochemical and pharmacological investigations of officinal species 
of genus Crataegus was marked. Hawthorn’s leaves are mentioned as perspective raw materials. 

 Key words: hawthorn, Crataegus sanguinea Pall., Crataegus monogyna Jacq., hawthorn’s fructus, 

hawthorn’s flowers, hawthorn’s leaves, hyperoside, flavonoids, chromatography. 
 
 
Введение. Растения рода боярышник (Crataegus 
L., сем. Розоцветные - Rosaceae) широко распро-

странены в Российской Федерации. На основе бо-

ярышника плодов получают настои, сборы, пре-

параты «Боярышника настойка», «Кардиовален». 

Плоды боярышника отличаются богатым хими-

ческим составом и содержат флавоноиды (гипе-

розид, кверцитрин, витексин), сапонины, вита-

мины, кофейная и хлорогеновые кислоты, сте-

рины, дубильные вещества, сахара и др. [2, 4]. 
Цветки и плоды боярышника широко применятся 

в народной и научной медицине в качестве кар-

диотонических средств [1, 2, 4]. Как известно, 

сердечно-сосудистая патология очень распро-

странена в современном мире, причем заболева-

ния сердца и сосудов в последнее время проявля-

ются, в том числе, у относительно молодой части 

населения. В то же время лекарственные сред-

ства на основе лекарственного растительного сы-

рья, сочетающие в себе высокую эффективность 

фармакологического действия с отсутствием зна-

чительного количества побочных эффектов и 

противопоказаний. В этой связи фитопрепараты 

целесообразно назначать пациентам с хрониче-

скими заболеваниями, а также лицам молодого 

возраста при первых признаках заболеваний. 

Особенно эффективными являются лекарствен-

ные средства, сочетающие в себе кардиотониче-

ские и мочегонные свойства. В этом отношении 

перспективным лекарственным растением явля-

ется боярышник кроваво-красный (Crataegus 
sanguinea Pall.). Ранее нами был исследован жид-

кий экстракт на основе плодов боярышника кро-

ваво-красного на наличие диуретической актив-

ности на белых беспородных крысах. Было обна-

ружено, что жидкий экстракт плодов боярыш-

ника в дозе 100 мг/кг за 4 ч эксперимента значи-

тельно увеличивает диурез исключительно за 

счет канальцевого эффекта, а через 24 ч опыта – 
увеличивает диурез и за счет клубочкового и ка-

нальцевого компонентов вместе [3]. Мочегонная 

активность экстракта плодов боярышника может 

способствовать уменьшению объема циркулиру-

ющей крови, а, следовательно, и снижению по-

вышенного артериального давления, выведению 

токсических веществ из организма при комбини-

рованной терапии заболеваний сердечно-сосуди-

стой системы. Полученные данные свидетель-

ствуют о необходимости более углубленного 

изучения химического состава боярышника кро-

ваво-красного, а также сравнительное исследова-

ние других фармакопейных видов рода Crataegus 
[1]. Важным представляется также установление 

более четких взаимосвязей «состав-фармаколо-

гическое действие» в отношении диуретической 

активности фитопрепаратов. 
 Как известно, в современной медицин-

ской практике при заготовке сырья используют 

12 видов боярышника, среди которых имеются 

как дикорастущие, так и культивируемые виды 

[1]. Однако для Самарской области типичными 

являются два вида – боярышник кроваво-крас-

ный (Crataegus sanguinea Pall.) и боярышник од-

нопестичный (Crataegus monogyna Jacq.). Кроме 

цветков боярышника представляется перспек-

тивным использование также листьев этого рас-

тения, применяемые в зарубежной медицинской 

практике [2].   
 Целью нашего исследования явился 

сравнительное фитохимическое исследование 

плодов, цветков и листьев двух видов рода 

Crataegus.  
 Материалы и методы. Извлечения на 

основе плодов, цветков и листьев некоторых рас-

тений рода Боярышник были получены с исполь-

зованием ранее нами установленных оптималь-

ных условий экстракции - спирт этиловый 70%, в 

соотношении «сырье-экстрагент» 1:30, время 

экстракции 1 час [2]. Для исследования были ис-

пользованы образцы сырья, как заготовленные в 

2014 году на территории Самарского ботаниче-

ского сада, так и от дикорастущих растений, про-

израстающих на территории Самарской области. 

Предварительное сравнительное исследование 

методом тонкослойной хроматографии (ТСХ) 

позволило выявить наиболее интересные с хими-

ческой точки зрения виды растений - боярышник 
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кроваво-красный и боярышник однопестичный. 

Исследование качественного состава извлечений 

из сырья двух изучаемых видов растений прово-

дилось с использованием хроматографических 

пластинок «Сорбфил ПТСХ-АФ-А-УФ» в си-

стеме хлороформ-этанол-вода (26:16:3) с после-

дующим проявлением пластинок щелочным рас-

твором диазобензолсульфокислоты (ДСК) для 

обнаружения фенольных компонентов. Также 

проводилось проявление растворами фосфорно-
молибденовой кислоты и серной кислоты (иссле-

дование терпеноидов). В качестве растворов сви-

детелей были использованы растворы государ-

ственных стандартных образцов (ГСО) рутина и 

ГСО гиперозида.  
 В результате проведенных исследований 

можно отметить, что имеются существенные раз-

личия в химическом составе сырья двух видов 

боярышника. Так, при исследовании хромато-

грамм можно сделать выводы, что в плодах бо-

ярышника кроваво-красного доминирует гиперо-

зид. Для плодов боярышника однопестичного об-

наружены фенольные компоненты на уровне 

ГСО рутина и гиперозида, а также фенольный 

компонент с Rf около 0,4, проявляющийся в виде 

пятна желтого цвета.  
 Для цветков боярышников однопестич-

ного и кроваво-красного общими компонентами 

являются гиперозид (Rf 0,3), а также пятно жел-

того цвета с Rf около 0,4. Кроме того, для цветков 

боярышника однопестичного характерно нали-

чие вещества с Rf 0,6, проявляющегося раствором 

ДСК в виде пятна оранжевого цвета. 
 Анализ хроматограммы извлечений из 

листьев показал, что для боярышника кроваво-
красного характерен гиперозид, и три вещества с 

Rf 0,4, 0,5 и 0,6 соответственно. Последнее из 

названных веществ проявляется ДСК пятном 

ярко-желтого цвета. Листья боярышника однопе-

стичного содержат компонент, проявляющийся 

ДСК на уровне ГСО рутина. Кроме того, имеется 

вещество с Rf около 0,35, проявляющееся ДСК 

пятном лимонно-желтого цвета.  
 При исследовании хроматограмм на 

наличие веществ терпеноидной природы было 

замечено, что плоды боярышника кроваво-крас-

ного и боярышника однопестичного содержат со-

единение с Rf 0,2. Для цветков обоих видов харак-

терным является наличие пятен с Rf 0,1 и 0,2. В 

листьях присутствует доминирующий компо-

нент с Rf около 0,2 соответственно.  
 Выводы. На основании полученных ре-

зультатов, полученных с использованием метода 

ТСХ-анализа, было замечено, что сырье различ-

ных видов боярышника имеет отличия в химиче-

ском составе. Эти отличия касаются, прежде 

всего, веществ фенольной природы. В то время 

как по веществам терпеноидной природы во всех 

видах сырья двух изучаемых видов наблюдаются 

общие характеристики.  
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Резюме 
Целью работы было исследование антиамнестических свойств нового производного диазабицикло-

нонанов соединения ХХХ-2. Изучение антиамнестических свойств нового соединения ХХХ-2 и эталонного 

препарата мемантина на когнитивные функции крыс осуществляли путем определения влияния веществ на 

выработку условного рефлекса пассивного избегания в челночной камере. Для этого использовали модели ам-

незии условной реакции пассивного избегания, вызванной острым введением скополамина или максимальным 

электрошоком. В результате проведенных исследований в опытах на крысах показано, что новое соединение 

ХХХ-2 обладает способностью существенно ослаблять нарушения памяти у животных, вызванным введе-

нием холиноблокатора скополамина (модель болезни Альцгеймера) или применением максимального электро-

шока. Эффект вещества, особенно в дозе 0,01 мг/кг, характеризуется улучшением выработки нарушенного 

у крыс условного рефлекса пассивного избегания и количества обучившихся крыс. Эталонный препарат ме-

мантин в этих условиях обладал значительно менее выраженным действием, как по дозам, так и по глубине 

эффекта.  
Ключевые слова: болезнь Альцгеймера, новое производное диазабициклононанов, антиамнестические 

свойства, холиноблокатор скополамин, максимальный электрошок, мемантин. 
Summary 
The aim was to study the antiamnestic properties of a novel diazabicyclononanes compound XXX-2. The 

study of the antiamnestic properties of the new compounds XXX-2 and the reference drug memantine on cognitive 
function in rats was performed by determining the effect of substances on the production of passive avoidance in a 
shuttle box. For this purpose, a model of amnesia passive avoidance caused by acute administration of scopolamine 
or maximal electroshock were carried. The studies in rats showed that the new compound XXX-2 has the ability to 
significantly attenuate memory deficits in animals caused by the introduction of cholinergic antagonists scopolamine 
(model of Alzheimer's disease), or using the maximal electroshock. The effect of the substance, especially in a dose of 
0.01 mg/kg, characterized by improvement in rats passive avoidance impaired development and the number of trained 
rats. Reference preparation of memantine in these conditions had significantly less pronounced effect, as measured 
doses, and the depth of the effect. 

Keywords: Alzheimer's disease, a new derivative diazabicyclononanes, antiamnestic properties, 
cholinoblokator scopolamine, maximal electroshock, memantine.  

 
Введение 
Болезнь Альцгеймера (БА) или деменция 

Альцгеймеровского типа была впервые описана 

Алоизом Альцгеймером в 1906 году. БА 

представляет собой хроническое дегенеративное 

заболевание, которое ведет к прогрессирующему 

нарушению когнитивных функций. БА 

представляет собой четвертую по 

распространенности причину смерти пожилых 

людей. Каждые 5 лет после 65-летнего возраста 

частота заболевания удваивается. Число больных 

БА сейчас в мире превышает 30 млн. человек. К 

2020 году число таких больных достигнет 50 млн. 

Эпидемиологические исследования, 

проведенные в НЦПЗ РАМН, показали, что 4,5 % 

московского населения в возрасте 60 лет и 

старше страдают деменцией альцгеймеровского 

типа, число больных, нуждающихся в лечении 

МНО "Inter-Medical" #V, 2014 Биологические науки

93



когнитивной патологии нейродегенеративного 

генеза, в России может достигать 4 млн.  
Дефицит холинергической системы явля-

ется наиболее ярким проявлением патогенеза БА, 

он возникает на ранней стадии болезни и имеет 

четкую корреляцию со степенью развития демен-

ции. Именно недостаточностью холинергиче-

ской системы определяется дефицит когнитив-

ных и поведенческих функций при БА. Поэтому 

и ранее, и в настоящее время для лечения БА ши-

роко используются холиномиметические сред-

ства, которые усиливают холинергическую 

нейропередачу, среди которых наиболее широко 

применяются ингибиторы ацетилхолинэстеразы 

[3,5]. Кроме того, для коррекции мнестических 

нарушений при деменциях применяются ноо-

тропные препараты. 
 Антагонисты холинергической системы, 

в частности скополамин, вызывают в экспери-

менте нарушения памяти, сходные с тем, которые 

наблюдаются при БА [4,2]. Поэтому одной из 

наиболее часто используемых эксперименталь-

ных моделей БА являются методики, использую-

щие введение скополамина. 
 
 Материалы и Методы 
 
Изучение антиамнестических свойств 

нового соединения ХХХ-2 и эталонного 

препарата мемантина на когнитивные функции 

крыс осуществляли путем определения влияния 

веществ на выработку условного рефлекса 

пассивного избегания в челночной камере. Для 

этого использовали модели амнезии условной 

реакции пассивного избегания, вызванной 

острым введением скополамина или 

максимальным электрошоком (МЭШ) [1].  
Выработку экспериментальной амнезии 

УРПИ с применением МЭШ проводили на стан-

дартной установки пассивного избегания (Passive 
Avoidance) фирмы Lafayette Instrument Со 

(США). МЭШ применяли непосредственно после 

обучения через корниальные электроды силой 

тока 43 мА, частота тока 50Гц, продолжитель-

ность 0,3сек. тест на воспроизведение осуществ-

ляли через 24 часа после обучения. Животное по-

мещали на освещенную платформу установки 

хвостом к входу в темную камеру и регистриро-

вали латентный период первого захода в темную 

камеру. Максимальное время регистрации 3 мин. 
Исследуемые вещества вводили внутрибрю-

шинно за 30 мин. до обучения. 
 
 Результаты и обсуждение 
 
Установлено, что животные контрольной 

группы крыс, получавшие физиологический рас-

твор, при воспроизведении условного рефлекса 

пассивного избегания через 24 часа после обуче-

ния помнили об ударе током в темной камере и 

не заходили туда (80% крыс) или заходили с 

большим латентным временем рефлекса. В кон-

трольной группе крыс, получавших скополамин, 

условный рефлекс через 24 часа воспроизводили 

только 10% крыс (табл.1). Это свидетельствует о 

развитии амнезии у этих животных. Изучение ан-

тиамнестической активности соединения ХХХ-2 
на модели амнезии УРПИ, вызванной однократ-

ным внутрибрюшинным введением скополамина 

в дозе 1,5 мг/кг показало, что соединение ХХХ-2 
в дозе 0,01 мг/кг обладает выраженным антиам-

нестическим эффектом, который характеризу-

ется статистически достоверным увеличением 

латентного времени рефлекса и количества жи-

вотных, не зашедших в темную камеру (60%) при 

воспроизведении рефлекса через 24 часа после 

обучения (табл.1.). В дозах 0,05 и 0,1 мг/кг веще-

ство предупреждало амнезию у 50% животных, 

но эти результаты были статистически недосто-

верны. Антиамнестическое действие препарата 

сравнения мемантина выявлялось в условиях 

этой модели в дозе 2 мг/кг (табл.1). 
 Таким образом, соединение ХХХ-2 обла-

дает отчетливым антиамнестическим эффектом, 

на модели амнезии УРПИ, вызванной холиноли-

тиком скополамином и превосходит по эффек-

тивности мемантин.
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Таблица 1 
Антиамнестический эффект веществ на модели амнезии УРПИ, вызванной скополамином. 

Группа живот-

ных 
 
 

Доза 

мг/кг 
внб 
  

Обучение Воспроизведение УРПИ через 24 ч. после обучения 
Латентное 

время ре-

флекса 

Латентное время 

рефлекса 
Время нах. на 

светлой площадке 
Кол-во жив., не 

зашедших в тем. 

камеру (%) 
Интактные - 8,57±1,43 165,7±9,47 169,7±8,78 90 
Контроль со 

Скополамином 
1,5 14,11±1,77 21,33±3,87 45,15±5,24# 20$ 

ХХХ -2 0,1 15,88±3,28 78,38±29,79 97,15±30,05 50 
ХХХ-2 0,05 14,52±2,28 84,23±29,54 98,34±31,17 40 
ХХХ-2 0,01 10,0±1,89 96,25±31,72 115,61±28,87* 60& 
Мемантин 2,0 16,58±3,19 121,62±30,1 121,62±30,12* 50& 

# - достоверность отличий от интактного контроля, при Р≤0,05 (критерий Стьюдента) 
*- достоверность отличий от контроля с МЭШ, при Р≤0,05 (критерий Стьюдента) 
$- достоверность отличий от интактного контроля, при Р≤0,05 (критерий Х2) 
& - достоверность отличий от контроля с МЭШ, при Р≤0,05 (критерий Х2)  
 

Показано, что в контрольной группе крыс 

с МЭШ при воспроизведении УРПИ через 24 

часа после обучения всего 30 % животных пом-

нили об ударе током и не заходили в темный от-

сек камеры, тогда как в группе интактных (без 

МЭШ) животных этот показатель составлял 100 

% (табл. 2) При изучении антиамнестических 

свойств соединения ХХХ-2 установлено, что ве-

щество в дозе 0,01 мг/кг, при введении животным 

до обучения УРПИ, статистически достоверно 

увеличивало как латентное время рефлекса 

(Р≤0,05), так и количество крыс, не зашедших в 

темную камеру установки (Р≤0,05), а в дозе 0,05 

и 0,1 мг/кг эти показатели снижались до не досто-

верных значений. Мемантин в дозе 2 мг/мг не 

влиял на воспроизведение рефлекса по количе-

ству животных, не зашедших в темный отсек ка-

меры и не увеличивал латентное время рефлекса 

(табл. 2). 

  
Таблица 2 

Антиамнестический эффект веществ на модели амнезии УРПИ, вызванной МЭШ 

Группа жи-

вотных 
Доза мг/кг 

внб 

Обучение Воспроизведение УРПИ через 24 ч. после обучения 

Латентное 

время ре-

флекса (с) 

Латентное 

время рефлекса 

(с) 

Время нах. На 

светлой пло-

щадке 

Кол-во жив., не 

зашедших в тем. 

камеру (%) 

Интактные  - 22,5±4,96 160,8±19,17 177,5±2,5 100 

Контроль с 

МЭШ (120 V) 
 21,43±5,08 54,29±23,59 83,57±25,47# 30$ 

ххх-2 0,1 17,25±3,35 117,5±26,58 121,34±21,17 50 

ххх-2 0,05 15,22±4,46 75,56±22,84 119,56±19,03 50 

ххх-2 0,01 18,75±5,56 131,2±24,29 160,2±15,24* 70& 

Мемантин 2,0 20,68±3,89 105,74±26,14 138,51±27,32 40 

# - достоверность отличий от интактного контроля, при Р≤0,05 (критерий Стьюдента) 
*- достоверность отличий от контроля с МЭШ, при Р≤0,05 (критерий Стьюдента) 
$- достоверность отличий от интактного контроля, при Р≤0,05 (критерий Х2) 
& - достоверность отличий от контроля с МЭШ, при Р≤0,05 (критерий Х2) 
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Таким образом, соединение ХХХ-2 обла-

дает выраженным антиамнестическим действием 

на модели амнезии УРПИ, вызванной МЭШ. 

В результате проведенных исследований 

установлено, что соединение ХХХ-2 в диапазоне 

доз от 0,01 до 0,1 мг/кг обладает отчетливым ан-

тиамнестическим эффектом. Этот эффект выяв-

ляется на моделях амнезии УРПИ, вызванной 

скополамином или МЭШ. Соединение ХХХ-2 

было наиболее эффективно в дозе 0,01 мг/кг, т.к. 

именно в этой дозе его антиамнестический эф-

фект реализовался с высокой степенью достовер-

ности на обеих моделях амнезии. С возрастанием 

дозы вещества до 0,1 мг/кг показатели воспроиз-

ведения УРПИ снижались, хотя и были выше 

уровня показателей контрольных групп на моде-

лях амнезии с разными амнезирующими факто-

рами (скополамин, МЭШ). По выраженности ан-

тиамнестического эффекта соединение ХХХ-2 не 

уступает действию мемантина (2 мг/кг) на мо-

дели амнезии УРПИ, вызванной скополамином и 

превосходит его на модели амнезии, вызванной 

МЭШ.  

В исследовании в качестве препарата срав-

нения использовался мемантин. Мемантин (ISS 

2000, акатинол) в настоящее время применяется 

в клинической практике при различных невроло-

гических заболеваниях, включая болезнь Альц-

геймера, болезнь Паркинсона, боковой амиотро-

фический склероз, и др. По механизму действия 

мемантин является неконкурентным антагони-

стом NMDA рецепторов с низким сродством к 

рецептору. Особенно эффективен препарат у 

больных с мягкой (начальной) и умеренной ста-

дией развития болезни Альцгеймера.  

 В настоящем исследовании показано, что 

мемантин в дозе 2 мг/кг обладает антиамнестиче-

ским эффектом на модели амнезии условной ре-

акции пассивного избегания, вызванной скопола-

мином. Вместе с тем, этот эффект препарата вы-

является в дозе, существенно превышающей эф-

фективные дозы соединения ХХХ-2. 

 Таким образом, получены результаты, 

позволяющие охарактеризовать соединение 

ХХХ-2, как вещество, обладающее способно-

стью улучшать когнитивные функции у живот-

ных на фоне дефицита холинергической си-

стемы, на модели болезни Альцгеймера. Эффект 

соединения выявляется в низких дозах (0,01 – 0,1 

мг/кг). Соединение превосходит действие меман-

тина, как по дозам, так и по глубине эффекта.  

Это дает надежду, что при дальнейшей 

оптимизации структур удастся создать препа-

раты широкого спектра действия − для лечения и 

профилактики нейродегенеративных и психонев-

рологических заболеваний, а также для стимуля-

ции памяти и улучшения когнитивных функций 

человека. 
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ВЛИЯНИЕ МОДИФИЦИРОВАННЫХ Α- И Β-АМИЛАЗАМИ КАРТОФЕЛЬНЫХ КРАХМАЛОВ  

НА КАЧЕСТВО МЯСНЫХ ПОЛУФАБРИКАТОВ 

Казанский национальный исследовательский технологический университет, г.Казань; 
1 магистр каф. Технологии мясных и молочных производств Казанского национального  

исследовательского технологического университета (КНИТУ); 
2 доцент каф. Технологии пищевых производств КНИТУ 

Резюме 
Исследования влияния картофельных ферментно модифицированных крахмалов на качество мясных 

рубленых изделий выявили, что при внесении в рецептуры мясных рубленых изделий α-амилазного-8 крахмала 

в концентрации 2,5 %, β-амилазного-8 крахмала в концентрации 1,5 % от общей массы сырья повышается 

функционально-технологические показатели мясного сырья (влагу, устойчивость фарша), выход и органо-

лептические показатели готовых изделий. 
Summary 
Research on the impact of the potato enzyme modified starches on the quality of minced meat products 

revealed that when included in the formulation minced meat products of α-amylase-8 starch in a concentration of 
2.5%), β-amylase-8 starch at a concentration of 1.5 % of the total mass of raw material increases functional-
technological parameters of meat raw materials (moisture resistance minced), yield and organoleptic characteristics 
of the finished products. 

Ключевые слова: ферментно модифицированные крахмалы, мясные рубленые изделия, функцио-

нально-технологические свойства 
Key words: enzyme modified starches, minced meat products, functional and technological properties 

 
Материалы и методы 

В качестве экспериментальных мясопро-

дуктов служили рубленые мясные полуфабри-

каты - котлеты, содержащие в своем составе ис-

следуемые крахмалы. Также были исследованы 

образцы рубленых изделий с нативным карто-

фельным крахмалом и контрольный образец без 

добавления крахмала (мясные полуфабрикаты, 

выработанные по ТУ 10.02.01.127-90).  
Получение ферментно модифицирован-

ных крахмалов осуществляли как описано ранее 

Никитиной с соавт., 2013 [6]. 
Для приготовления экспериментальных 

образцов котлет котлетное говяжье и/или свиное 

мясо, жир-сырец говяжий и лук репчатый свежий 

пропускали через мясорубку дважды. В котлет-

ное мясо добавляли поваренную соль, перец чер-

ный молотый, исследуемый картофельный крах-

мал (в сухом виде), воду, массу выбивали. Из 

приготовленной котлетной массы формовали 

котлеты округлой формы, которые подвергали 

термообработке на пару в течение 20-25 мин. От-

бор и подготовку проб для лабораторных иссле-

дований мясных изделий проводили согласно 

единой методике в соответствии с ГОСТ Р 51448 

– 99. 
Для оценки качества полуфабриката в 

объекте определяли массовые доли влаги по 

ГОСТ Р 51479, белка по ГОСТ Р 50453, жира по 

ГОСТ 23042, органолептические показатели по 

ГОСТ 9959. Выход полуфабриката определяли 

путем взвешивания образцов до и после тепловой 

обработки с последующим определением отно-

шения массы готового продукта к массе несоле-

ного сырья, выраженного в процентах. 
Способность фарша связывать и удержи-

вать влагу и жир после тепловой обработки оце-

нивали по комплексному показателю – устойчи-

вости фарша (%), определяемой отношением 

массы выделившегося бульона и жира в процессе 

термической обработки к массе фарша, взятого 

на исследование [8]  
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Таблица 1 
Рецептуры опытных образцов мясных рубленых изделий, содержащих ферментированные картофель-

ные крахмалы, вносимые в качестве рецептурных компонентов 

Рецептурные ингредиенты 

Норма продуктов, г  
кон-

троль 
Рецептура 

№ 1 
Рецептура 

№ 2 
Рецептура 

№ 3 
Рецептура 

№ 4 
концентрация крахмала, % от общей массы сырья 

- 1 % 1,5 % 2 % 2,5 % 

Мясо котлетное говяжье 50,0 49,0 48,5 48,0 47,5 

Жир-сырец говяжий или свиной 8,94 8,94 8,94 8,94 8,94 
Хлеб из пшеничной муки 17,0 17,0 17,0 17,0 17,0 

Лук репчатый свежий 2,0 2,0 2,0 2,0 2,0 
Перец черный молотый 0,06 0,06 0,06 0,06 0,06 

Соль поваренная 1,2 1,2 1,2 1,2 1,2 
Картофельный набухающий, α-амилазный-8 или 

β-амилазный-8 крахмалы  
- 1,0 1,5 2,0 2,5 

Вода 20,8 20,8 20,8 20,8 20,8 
Масса полуфабриката, г 100 100 100 100 100 

 
Результаты и обсуждение 

В настоящих исследованиях проведен 

сравнительный анализ эффективности использо-

вания химически модифицированных и фер-

ментно модифицированных картофельных крах-

малов, как рецептурных компонентов, при произ-

водстве мясных рубленых изделий. С целью 

определения оптимального количества фермен-

тированных крахмалов, вносимых в качестве ре-

цептурных компонентов в технологии мясных 

рубленых изделий, нами были выработаны опыт-

ные образцы рубленых мясных полуфабрикатов, 

и исследованы изменения свойств мясных фар-

шей и готовых изделий в зависимости от количе-

ства внесенного крахмала. Поскольку предвари-

тельные эксперименты показали, что внесение 

изучаемых видов крахмалов в количестве более 
2,5 % от общей массы сырья приводит к ухудше-

нию органолептических свойств готовых изде-

лий, количество вносимых крахмалов варьиро-

вали в диапазоне от 1,5 % до 2,5 % от общей 

массы сырья. В качестве контроля служил обра-

зец изделия, выработанный с внесением набуха-

ющего крахмала, широко применяемый, в каче-

стве связывающего компонента в технологии 

мясных полуфабрикатов. 
Важным технологическим показателем 

использования крахмалов в рецептурах мясных 

изделий является оценка их влияния на выход го-

тового изделия. На рис. 1А показана графическая 

зависимость, отражающая влияние концентра-

ции и вида вносимого крахмала на содержание 

влаги в опытных рубленых изделиях.  
Известно, что крахмалы вводят в эмуль-

сии для повышения вязкости фарша. Использова-

ние крахмала позволяет не только повышать вы-

ход, но и биологическую ценность мясных про-

дуктов. Модифицированные крахмалы исполь-

зуют как влаго- и жироудерживающие агенты [2, 

7, 9]. 
Содержание влаги – один из важных по-

казателей характеризующий не только реологи-

ческие свойства сырья, но и формирующий орга-

нолептические свойства изделия и влияющий на 

выход готовой продукции. Наибольшее количе-

ство влаги было в опытных образцах котлет, вы-

работанных с внесением α-амилазного-8 крах-

мала - в концентрации 2,5 % (74,3 %) и β-амилаз-

ного-8 крахмала в концентрации 1,5% (70,2 %). 

Следует отметить, что при дальнейшем увеличе-

нии концентрации β-амилазного-8 крахмала 

наблюдалось некоторое снижение содержания 

влаги в котлетах, что, вероятно обусловлено про-

цессами агрегации влаги в изделии, со свобод-

ными гидроксильными группами крахмала, с по-

следующим выводом ее из системы в процессе 

термообработки. 
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Рис. 1 - Содержание влаги (А) и выход (Б) опытных образцов рубленых изделий в зависимости от 

концентрации внесенного крахмала 
 

Известно, что тепловая обработка не 

только обеспечивает кулинарную готовность и 

микробиологическую безопасность продукта, но 

и формирует его структуру. В то же время специ-

фическая белковая структура обеспечивает вы-

ход продукта – важнейшего экономического по-

казателя. Максимальный выход (рис.1Б) был у 

образцов изделий, выработанных с внесением α-
амилазного-8 крахмала в концентрации 2,5 % 

(91,8 %) и β-амилазного-8 крахмала в концентра-

ции 1,5 % (90,1 %), что согласуется с предыду-

щими исследованиями по изучению содержания 

влаги в опытных образцах. Выход эксперимен-

тальных образцов котлет, изготовленных с внесе-

нием β-амилазного-8 крахмала в концентрации 

2 % и 2,5 % был несколько ниже значений выхода 

образцов изделий с внесением набухающего 

крахмала.  
Исследование функционально-техноло-

гических показателей образцов котлет показало, 

что наименьшие потери при тепловой обработке 

достигаются при использовании крахмалов в сле-

дующих концентрациях: α-амилазного-8 – 2,5, β-
амилазного-8 – 1,5, набухающего – 2 % от общей 

массы сырья (табл. 1). 
Таблица 1 

Функционально-технологические показатели мясных фаршей и готовых образцов изделий в зависи-

мости от концентрации внесенного крахмала 

Концентрация крахмала 
Показатель 

Устойчивость 

фарша, ед. 
Потери массы при тепловой обра-

ботке, % 
Набухающий крахмал 

1 % 0,392±0,06 25,5±0,3 
1,5 % 0,330±0,08 21,7±0,2 
2 % 0,184±0,03 12,4±0,1 

2,5 % 0,197±0,01 13,8±0,3 
α-амилазный-8 крахмал 

1 % 0,369±0,03 24,4±0,4 
1,5 % 0,304±0,05 20,8±0,1 
2 % 0,199±0,02 13,8±0,3 

2,5 % 0,115±0,03 8,2±0,2 
β-амилазный-8 крахмал 

1 % 0,239±0,01 15,8±0,3 
1,5 % 0,148±0,04 9,9±0,1 
2 % 0,216±0,05 14,7±0,2 

2,5 % 0,277±0,04 19,4±0,5 
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С точки зрения качественных показателей, 

продукт должен содержать компоненты необхо-

димые организму для нормального обмена ве-

ществ, в первую очередь, восполняя потребности 

человека в белке [1, 4]. Содержание белка в гото-

вом продукте - важный показатель, отражающий 

биологическую и пищевую ценность готового из-

делия и содержание компонентов, необходимых 

организму для нормального обмена веществ. На 

рисунке 2 представлены результаты исследова-

ния содержания белковых фракции в опытных 

изделиях в зависимости от количества внесен-

ного крахмала. 
Из полученных данных следует, что введе-

ние исследуемых видов крахмалов в рецептуры 

опытных образцов котлет приводило к некото-

рому снижению содержания водорастворимых 

белков по мере увеличения концентрации крах-

малов. Возможно, это связано с тем, что увеличе-

ние доли вносимого крахмала ведет к увеличе-

нию содержания влаги в изделиях, и таким обра-

зом, концентрация водорастворимых белков, в 

единице массы связанной влаги, уменьшается. 
 А 
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Рис. 2 - Количество водорастворимых (А) и солерастворимых (Б) белков в опытных образцах  

рубленых изделий в зависимости от концентрации внесенного крахмала 
 

Содержание солерастворимых белков с по-

вышением концентрации крахмалов, наоборот, 

возрастало, причем наиболее выражено это в об-

разцах котлет с внесением набухающего крах-

мала, что, может быть обусловлено частичным 

связыванием и удерживанием крахмальными ге-

лями солерастворимой (миофибриллярной) 

фракции белка. 
Проведенные исследования показали, что 

вносимые в рецептуру рубленых изделий α-ами-

лазный-8 и β-амилазный-8 крахмалы оказывают 

положительное влияние на функционально-тех-

нологические свойства модельных фаршей, уве-

личивая уровни влагосвязывающей и влагоудер-

живающей способностей мясных фаршей, что 

определяет устойчивость фаршей, высокое со-

держание влаги в продукте, меньшие потери при 

тепловой обработке.  

Понятие качества продуктов подразуме-

вает широкую совокупность свойств, характери-

зующих органолептические признаки, пищевую 

и биологическую ценность продукта, а также сте-

пень их выраженности. Изменение этих показа-

телей зависит от состава сырья и изменений в 

процессе технологической обработки. С точки 

зрения качественных показателей, продукт дол-

жен в первую очередь удовлетворять сенсорные 

потребности человека [3, 5]. На данном этапе ис-

следования была проведена органолептическая 

оценка опытных образцов рубленых изделий в 

зависимости от количества внесенного крахмала.  
Как видно из данных, представленных в 

таблице 2, все исследуемые опытные образцы 

котлет получили высокие оценки. Максималь-

ную органолептическую оценку получили об-

разцы котлет, выработанные с внесением α-ами-

лазного-8 крахмала в концентрации не более 2 % 

(общая оценка 4,28 балла).  
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Таблица 2 
Органолептические показатели опытных образцов изделий, выработанных с внесением крахмалов 

Концентрация крах-

мала 

Органолептические показатели 

Цвет Запах Вкус 
Консис-тен-

ция 
Внешний 

вид 
Общая 

оценка 

Набухающий крахмал 

1 % 4,4 3,4 4,2 3,4 4,2 3,92±0,03 

1,5 % 4,0 3,6 4,4 3,6 4,4 4,0±0,05 

2 % 4,0 3,6 4,6 3,6 4,2 4,0±0,08 

2,5 % 3,6 4,0 4,6 4,2 4,2 4,12±0,06 

α-амилазный-8 крахмал 

1 % 4,2 3,4 4,5 4 4,4 4,10±0,05 

1,5 % 4,0 3,6 4,5 4,2 4,6 4,18±0,02 

2 % 4 3,8 4,8 4,4 4,4 4,28±0,01 

2,5 % 3,6 3,6 4,6 4,4 4,4 4,12±0,07 

β-амилазный-8 крахмал 

1 % 3,8 3,5 4,2 4,2 4,1 3,96±0,03 

1,5 % 3,8 3,9 4,6 4,4 4,6 4,26±0,04 

2 % 3,6 3,8 4,5 4,4 4,4 4,14±0,06 

2,5 % 3,4 3,6 4,4 4,2 4,3 3,98±0,02 
 

Экспериментально доказано, что при вне-

сении в рецептуры мясных рубленых изделий α-
амилазного-8 крахмала в концентрации 2,5 %, β-
амилазного-8 крахмала в концентрации 1,5 % от 

общей массы сырья повышается функционально-
технологические показатели мясного сырья, вы-

ход и органолептические показатели готовых из-

делий. 
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АКТИВНОСТЬ АКОНИТАТГИДРАТАЗЫ И СОДЕРЖАНИЕ ЦИТРАТА В ТКАНЯХ КРЫС ПРИ  

ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНОМ РЕВМАТОИДНОМ АРТРИТЕ И ДЕЙСТВИИ ТИОКТОВОЙ КИСЛОТЫ 
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 3Воронежский областной клинический консультативно-диагностический центр,  

зав. отделением лабораторной диагностики 

Резюме  
В ходе работы было проведено исследование активности аконитазы и содержания цитрата в сы-

воротке и мышцах крыс в норме, при экспериментальном ревматоидном артрите и действии тиоктовой 

кислоты на фоне развития патологии. 
В качестве объекта исследования использовали самцов белых лабораторных крыс массой 150-200 г. 

Животные были разделены на 3 экспериментальные группы: 1-я группа (контроль) содержалась на стан-

дартном режиме вивария; 2-ая группа – животные, которым индуцировали экспериментальный ревмато-

идный артрит; 3-я группа – животные, которым вводили тиоктовую кислоту на фоне развития патологии. 

Материал для исследования забирали на 15 день после начала эксперимента. Содержание ревматоидного 

фактора определяли в сыворотке крови крыс турбидиметрическим методом. Скорость оседания эритроци-

тов крови крыс определяли по методу Паченкова. Активность аконитазы определяли на спектрофотомет-

рически при 233 нм в среде, содержащей 50мМ трис-HCl буфер (pH 7,8), 4 мМ цитрат. Концентрацию цит-

рата определяли по методу Нательсона. Данные обрабатывали с использованием t-критерия Стьюдента, 

различия считали достоверными при р≤0,05. 
Развитие ревматоидного артрита у крыс сопровождалось увеличением маркерных показателей и 

снижением активности аконитазы, происходящего, по-видимому, вследствие чрезмерной генерации актив-

ных форм кислорода при развитии патологии. Угнетение активности данного фермента было сопряжено с 

накоплением в мышцах крыс цитрата. Введение тиоктовой кислоты крысам с ревматоидным артритом 

сопровождалось изменением исследуемых параметров в сторону нормы, по-видимому, вследствие антиок-

сидантного действия данного соединения. 
Summary 
Aconitase activity and citrate content in blood serum and muscles of rats at norm, experimental rheumatoid 

arthritis and under thioctic acid effect were investigated.  
Albino laboratory rat males weighing 150-200 g were used as the object of the investigation. Animals were 

divided into 3 experimental groups: group 1 (control) – rats contained in standard mode of vivarium; group 2 - 
animals with experimental rheumatoid arthritis; group 3 - animals injected with thioctic acid under the pathology 
development. Materials for the investigation were taken at the 15 day after the experiment start. Rheumatoid factor 
in rat blood serum was determined by turbidimetric method. Erythrocytes sedimentation rate was measured by the 
Pachenkov method. Aconitase activity was determined spectrophotometrically at 233 nm in a medium containing 50 
mM Tris-HCl buffer (pH 7,8), 4 mM citrate. Citrate concentration was determined by the Natelson method. The data 
were processed using the Student t-test, differences were considered significant at p ≤ 0.05.  

The development of rheumatoid arthritis at rats was accompanied by marker indicators increase and 
aconitase activity decrease, occurring probably due to excessive generation of reactive oxygen species in these 
conditions. Enzyme activity inhibition was associated with the citric acid accumulation in rat muscles. Injections of 
thioctic acid to rats with rheumatoid arthritis was accompanied by the investigated parameters changes to the side of 
norm, presumably because of the antioxidant activity of the test substance. 

Ключевые слова.  
Ревматоидный артрит, свободнорадикальное окисление, аконитаза, цитрат, тиоктовая кислота.  
Rheumatoid arthritis, free radical oxidation, aconitase, citrate, thioctic acid. 

 
Введение. 
В настоящее время ключевой проблемой 

ревматологии является ревматоидный артрит 

(РА) – системное аутоиммунное заболевание, по-

ражающее, в первую очередь, периферические 

суставы [3]. Данные, полученные в ряде работ, 

посвященных изучению данной болезни, позво-

ляют предположить, что РА можно отнести к па-

тологиям, сопряженным с окислительным стрес-
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сом. [3, 6, 11]. В связи с этим, значительный ин-

терес представляет поиск веществ, обладающих 

антиоксидантными свойствами и способных ока-

зывать позитивное воздействие на свободноради-

кальный гомеостаз при РА. Одним из таких со-

единений может являться тиоктовая кислота (ТК) 

– биологически активное вещество, играющее 

важную роль в регуляции обмена липидов, угле-

водов, холестерина, и участвующее в качестве 

кофактора в окислительном декарбоксилирова-

нии пирувата и 2-оксоглутарата (рис. 1).  

 
Рис. 1. Тиоктовая (липоевая) кислота. 

 
Антиоксидантный эффект ТК обусловлен 

наличием у данного соединения 2 тиоловых 

групп. В восстановленной форме она способна 

связывать активные формы кислорода (АФК) и 

металлы переменной валентности, выступающие 

в роли катализаторов свободнорадикального 

окисления (СО), принимать участие в регенера-

ции окисленных форм витамина С, тиоредок-

сина, глутатиона, убихинона [7, 13]. Однако, во-

прос о возможности влияния ТК на оксидатив-

ный статус тканей организма при развитии РА 

остается невыясненным. 
Исходя из этого, целью данной работы 

стало исследование активности аконитатгидра-

тазы (АГ) и содержания цитрата в сыворотке и 

мышцах крыс в норме, при экспериментальном 

РА и действии ТК на фоне развития патологии. 
Материалы и методы.  
В качестве объекта исследования исполь-

зовали самцов белых лабораторных крыс (Rattus 
rattus L.) массой 150-200 г. Животные были раз-

делены на 3 экспериментальные группы: 1-я 

группа (контроль; n = 22) содержалась на стан-

дартном режиме вивария; 2-ая группа (n = 23) – 
животные, которым индуцировали эксперимен-

тальный РА путём подкожного введения в поду-

шечку лапки полного адъюванта Фрейнда – ком-

плекса соединений, вызывающего развитие дан-

ной патологии, в объёме 100 мкл; 3-я группа 

(n=7) – животные, которым с 7 дня развития РА 

внутрибрюшинно вводили ТК в дозе 35 мг/кг 

каждые 24 часа в течение последующих 8 дней. 

Материал для исследования забирали на 15 день 

после начала эксперимента. 

При получении гомогената навеску икро-

ножной мышцы крысы гомогенизировали в пяти-

кратном объеме охлажденной среды выделения 

(0,1М трис-НСl-буфер (рН 7,8), содержащий 

1мМ ЭДТА, 1% -меркаптоэтанол) и центрифу-

гировали при 10000g в течение 15 мин. Для полу-

чения сыворотки использовали венозную кровь.  
Содержание ревматоидного фактора (РФ) 

определяли в сыворотке крови крыс турбидимет-

рическим методом с помощью приборов Cobas 

6000 ("F. Hoffmann-LaRocheLtd", Швейцария) и 

Cobas Integra 400 ("F. Hoffmann-LaRocheLtd", 
Швейцария) [1]. Скорость оседания эритроцитов 

(СОЭ) крови крыс определяли по методу Пачен-

кова [2]. Активность АГ определяли на спектро-

фотометре Hitachi U-1900 с программным обес-

печением при 233 нм в среде, содержащей 50мМ 

трис-HCl буфер (pH 7,8), 4 мМ цитрат. За еди-

ницу ферментативной активности (Е) принимали 

количество фермента, катализирующее образова-

ние 1 мкмоль продукта реакции за 1 мин при 25 
0С. Активность фермента выражали в фермента-

тивных единицах в расчете на мл сыворотки и на 

г сырой массы ткани мышцы. Концентрацию 

цитрата определяли по методу Нательсона [4]. 

Данные обрабатывали с использованием t-крите-

рия Стьюдента, различия считали достоверными 

при р≤0,05. В ходе работы использовали цитрат и 

трис (Panreac, Испания) и реактивы отечествен-

ного производства марки «хч» или «чда». 
Результаты исследований и их обсужде-

ние. 
О развитии патологии свидетельствовали 

маркерные показатели, достигающие максимума 

на 15 день эксперимента.  
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Так, содержание РФ увеличивалось в 1,5 

раза, а показатель СОЭ – в 3 раза относительно 

контроля (табл. 1). Введение ТК на фоне развития 

патологии приводило к снижению содержания 

РФ в сыворотке крови крыс в 1,4 раза. Сходная 

тенденция наблюдалась и по отношению к СОЭ, 

которая уменьшалась в 2,6 раза относительно по-

казателя животных с патологией. По-видимому, 

данные изменения происходили благодаря нали-

чию у молекулы ТК способности обезвреживать 

свободные радикалы. Известно, что такие АФК, 

как супероксидный анион-радикал, пероксид во-

дорода, гидроксильный радикал и ряд других, во-

влечены в развитие острого и хронического вос-

паления, являющегося одним из ключевых фак-

торов прогрессирования РА [9,12]. 
 

Таблица 1 
Маркерные показатели развития ревматоидного артрита в норме, при ревматоидном артрите  

и введении тиоктовой кислоты. 

Группа животных Контрольная группа Животные с РА 
Животные, получав-

шие инъекции ТК на 

фоне РА 
Содержание РФ, 

МЕ/мл 
5,31±0,11 7,84±0,16* 5,66±0,11** 

СОЭ, мм/час 



Заключение.  
Развитие РА у животных сопровождалось 

уменьшением активности АГ, что, по-видимому, 

было связано с чрезмерной генерацией АФК и 

интенсификацией СО при развитии патологии. 

Повышение содержания цитрата, по-видимому, 

происходило вследствие угнетения активности 

АГ – основного фермента, участвующего в его 

метаболизме. Введение ТК приводило к измене-

нию исследуемых параметров в сторону нормы, 

что, по-видимому, могло быть связано с нали-

чием у данного вещества антиоксидантных 

свойств.  
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СРАВНИТЕЛЬНАЯ ХАРАКТЕРИСТИКА ВОДНЫХ РЕСУРСОВ ИНЗЕНСКОГО РАЙОНА  

УЛЬЯНОВСКОЙ ОБЛАСТИ 

ФГБОУ ВПО «Ульяновский государственный педагогический университет  
имени И.Н. Ульянова», г. Ульяновск, к.х.н., доцент кафедры химии 

Резюме 
Работа посвящена изучению экологического состояния водных ресурсов некоторых рек бас-

сейна р. Суры Инзенского района Ульяновской области. В исследуемом районе водоснабжение ор-

ганизовано за счет использования подземных вод, которые забираются артезианскими скважи-

нами. По гидрогеологическим условиям на территории района имеется ряд водоносных горизон-

тов, из которых основное значение подземные воды в меловых отложениях. Исследовав воды из 

семи разных источников: р. Инза, р. Сюксюм, р. Юловка, слив двух последних рек, колодец, родник 

в с. Колдаис и водопроводную воду на щелочность, окисляемость, жесткость, рН была составлена 
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сводная таблица сравнительной характеристики природных вод и сделаны соответствующие вы-

воды об экологическом состоянии и природопользовании бассейна р. Суры. 
Ключевые слова: Природопользование, мониторинг, химический состав, экологические фак-

торы, щёлочность, окисляемость, жёсткость воды, природоохранные мероприятия. 
N. u. Pestova, s.v. Dozorova 
Comparative characteristics of water resources in Inzenskogo district of Ulyanovsk region 

Ulyanovsk SEI HPE «the RUSSIAN State Pedagogical University named after I.n. Ulyanov ", Ulyanovsk, 

PhD, Associate Professor, Department of chemistry 
Summary 
The work is devoted to the study of the ecological state of water resources in some rivers in the basin of the 

Surah Inzenskogo district of Ulyanovsk oblast. In the study area water supply is organized through the use of 
underground water, which used artesian wells. On the hydrogeological conditions on the territory of the district there 
are a number of aquifers from which the underlying value of the ground water in Cretaceous sediments. Having water 
from seven different sources: Inza r., r. Sûksûm, r. Ûlovka, draining the last two rivers, a well, a spring in the Koldais 

and tap water for alkalinity, pH, hardness, okislâemost′ was prepared a summary table of the comparative 

characteristics of natural waters and made corresponding conclusions on the environmental State and management 
of the basin of the Sura.  

Keywords: environmental monitoring, chemical composition, environmental factors, okislâemost′, alkalinity, 

hardness, environmental protection measures. 
 
Инзенский район богат водными ресур-

сами. Главная водная артерия края - р. Сура (об-

щая длина - 841 км), протяженность которой в 

границах района составляет 76 км. В Инзенском 

районе в Суру впадает 13 притоков длиною более 

1 км. По сравнению с реками Волгой, Свиягой и 

другими реками области Сура отличается низким 

уровнем ПДК основных загрязнителей (медь, же-

лезо, фенолы и др.). В соответствии с новой клас-

сификацией экосистем области реки Инзенского 

района выделены в Восточно-Сурскую водно-
экологическую зону[3,4].  

Вторая по величине - река Инза. Коорди-

наты - 53°54′11″ с. ш., 45°43′52″ в. д., длина –123 
км. Исток реки Инза находится в с. Вороновка 

Базарносызганского района, истекает из обыч-

ного родника и течёт на дне оврага, наполняясь 

грунтовыми и дождевыми водами. Она имеет 41 

приток, но основную массу воды дают левые 

притоки.  
Самый большой правый приток - р. Сюк-

сюмка. Река Сюксюм - протекает в Ульяновской 

области, Пензенской области, Республике Мор-

довия, Чувашской Республике. Устье реки нахо-

дится в 53 км по правому берегу реки Инза. 

Длина реки составляет 54 км. Истоки реки нахо-

дятся к северо-востоку от с. Красная Сосна, на 

высоте 310 м. впадает в р. Инза у с. Забалуйка. 

Река имеет 19 притоков. Питание смешанное. 

Ещё один из притоков р. Инза - р. Юловка. Устье 

реки находится в 6,5 км по правому берегу реки 

Сюксюм. Длина реки составляет 33 км. Питают 

реку 3 родника - Огненный, Дубронский, Юлов-

ский [1]. 

 
Рис. 1. Карта бассейна р. Суры Ульяновской области 
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Водоснабжение Инзенского района орга-

низовано за счет использования подземных вод 

которые забираются артезианскими скважинами. 

По гидрогеологическим условиям на территории 

района имеется ряд водоносных горизонтов, из 

которых основное значение для водоснабжения 

района имеют подземные воды в меловых отло-

жениях и толще опок палеогена, а так же в чет-

вертичных (аллювиальных) отложениях. Поверх-

ностные водоемы используются в основном для 

орошения земель и водопоя скота. В сельских 

населенных пунктах в основном централизован-

ное водоснабжение отсутствует. Значительная 

часть населения пользуется водой из скважин, 

шахтных колодцев, ключей, частично из поверх-

ностных водоемов. В бактериологическом отно-

шении воды здоровые.  
На территории района в настоящее время 

функционирует 53 скважины, средняя глубина 

залегания их составляет от 100 до 150 метров, де-

бит от 0,8 до 5 л/с. Источником водоснабжения 

районного центра - г. Инза в настоящее время 

служат подземные воды. В городе действуют три 

отдельные системы водоснабжения с обособлен-

ными водозаборами: 
1. Пазухинский водозабор, введенный в экс-

плуатацию в 1982 году, состоящий из 6 

скважин, насосной станции 2го подъема, 2-
х поземных резервуаров объемом 4 тыс.м3, 
и 2-х ниток водовода протяженностью 10 
км. Водозабор обеспечивает водоснабже-

ние 7 котельных города, 60% населения, 

ряд объектов промышленности и социаль-

ной сферы. 
2. Диатомовый водозабор, состоящий из 4 ар-

тезианских скважин, введенный в эксплуа-

тацию в 1988 году, насосной станции 2го 

подъема и 2-х поземных резервуаров объе-

мом 1 тыс.м3. 
3. Отдельно функционирующие артезиан-

ские скважины и водонапорные башни в 

количестве 8 штук, обеспечивающие водой 
некоторые районы города [5]. 

Износ водозаборов составляет от 67 до 

100%. Глубина скважин от 80 до 150 м. Зоны са-

нитарной охраны I-го пояса водозаборных соору-

жений города организованы. Система водоснаб-

жения города, как тупиковая, так и кольцевая. 

Общая протяженность водопроводных сетей со-

ставляет 82,8 км., в том числе магистральных во-

доводов - 11 км. Водопроводные сети проложены 

из асбестоцементных, полиэтиленовых и сталь-

ных труб диаметром от 50 до 400 мм. Процент из-

носа сетей составляет 78,5 %, протяженность вет-

хих сетей составляет 14,8 км. [2]. 
По рельефу Инзенский район - высокая 

равнина, сильно расчлененная оврагами, балками 

и речными долинами. По территории района про-

ходит северная часть плато Сурская Шишка. Са-

мая высокая точка - гора высотой 329 м, располо-

женная к северу от середины линии, соединяю-

щей с. Юлово и р.п. Глотовка. 
Климат района умеренно теплый, конти-

нентальный с достаточным увлажнением. Сред-

няя температура января -13°С, июля +19,5°С, го-

довая - 3,4°С. Годовое количество осадков - 493 
мм,. На процесс почвообразования на территории 

района большое влияние оказали леса, и сейчас 

занимающие значительную часть площади. Под 

широколиственными лесами и на прилегающих к 

ним площадях сформировались серые лесные 

почвы, которые и составляют основной фон поч-

венного покрова района. Они занимают около 

75% всей пашни, причем, на светло-серые прихо-

дится 12,5%, на серые - 30,1%, на темно-серые - 
32,4%. На безлесных участках сформировались 

черноземы, которые занимают 24,2% всех почв. 

Наиболее распространены оподзоленные и вы-

щелоченные (9,7%) почвы. Типичные, преиму-

щественно карбонатные, черноземы занимают 

сравнительно небольшую площадь - 3,9%. Незна-

чительный процент (2,2%) составляют дерново-
карбонатные почвы. По механическому составу 

наибольший удельный вес составляют тяжелые, 

средние суглинки и глины - 78,7%. Почвы лег-

кого механического состава имеют меньшее рас-

пространение (21,3%). Среди них легкосуглини-

стые разновидности составляют 13,0%, супески - 
7,3%, пески -0,8% [5]. 

Исследовав воды из семи разных источни-

ков: р. Инза, р. Сюксюм, р. Юловка, слив двух 

последних рек, колодец, родник в с. Колдаис и 

водопроводную воду на щелочность, окисляе-

мость, жесткость, рН, была составлена сводная 

таблица сравнительной характеристики природ-

ных вод и сделаны соответствующие выводы об 

экологическом состоянии и природопользовании 

бассейна р. Суры.
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Таблица 1 
Сравнительная характеристика состава вод для рек бассейна р. Суры. 

№ Источник рН Щелочность 
(мг/л) 

Жесткость  
(мг экв/л Са2+, Мg2+) 

Окисляемость 
(мг/л [O]) 

1 Водопроводная 

вода 
8,42 104,9 [OH-] 4,65 2,32 

2 р.Инза 7,8 195,2 [HCO3
-] 4,35 4,8 

3 р.Сюксюм 7,88 359,9 [HCO3
-] 4,35 5,76 

4 р.Юловка 7,92 433,1 [HCO3
-] 3,7 4,08 

5 Слив рек  7,5 274,5 [HCO3
-] 4 4,8 

6 Родник  7,7 353,2 [HCO3
-] 5,5 3,6 

7 Колодец  7,4 597,8 [OH-] 7,05 0,73 
 
Сильно различаются показатели рН у об-

разцов из колодца и водопроводной воды. Воз-

можно, это объясняется тем, что в ходе обра-

ботки и поступления воды из скважин в водопро-

вод она насыщается ионами металлов, поэтому 

щелочность обусловлена наличием гидроксид-
ионов.  

В колодце так же обнаружена наибольшая 

жесткость воды – 7,05 (мг экв/л Са2+, Мg2+). При-

чиной, возможно, является то, что колодец имеет 

недостаточно большую глубину. Все талые воды, 

стекающие с насыпи вдоль автомобильной и же-

лезной дороги, а также смываемые дождями ма-

зут, ионы тяжелых металлов и др. застаиваются в 

низине, становясь источником загрязнений пить-

евой воды, за отсутствием на этой глубине иных 

подземных водных ресурсов. В противовес этим 

показателям – жесткость воды в р. Юловке – 
всего 4 (мг экв/л Са2+, Мg2+), т.к. реку питают 

три родника.  
В колодце также обнаружены очень низкие 

показатели окисляемости. Возможно, это обу-

словлено особенностями почв в данном районе: 

после небольшой прослойки чернозема следует 

слой торфа. Можно предположить, что ранее 

здесь было расположено болото и не до конца 
разложившиеся органическое остатки явились 

изолирующим фактором для подземных вод, не 

пропускающим достаточное количество кисло-

рода. Напротив, в р.Сюксюм – окисляемость пре-

вышает норму. Органические вещества, поступа-

ющие в воду в местах выпаса скота, являются ис-

точником атомов кислорода для проб из этой 

реки.  
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Резюме 
Целью исследования явилось изучение совладающего со стрессом поведения (копинга) студенток раз-

ных курсов факультета среднего медицинского профессионального образования Ханты-Мансийской государ-

ственной медицинской академии. Материалы и методы. Исследование проходило в 2013-2014 учебном году. 

В нем приняли участие группы студенток первого (n=83) и второго (n=77) курсов и объединенная группа 

студенток третьего и четвертого курсов (n=69). Особенности копинг-поведения исследовали при помощи 

адаптированного Т.Л. Крюковой опросника «Копинг-поведение в стрессовых ситуациях». Статистическую 

обработку проводили с использованием программы Statistica-8. Критический уровень значимости (p) прини-

мался равным 0,05. Для проверки статистических гипотез применяли непараметрические методы – корре-

ляция по Спирмэну (r), тест Манна-Уитни, тест Колмогорова-Смирнова. Результаты представлены в виде 

медианы (Me), первого (Q1) и третьего (Q3) квартилей. Заключение. Наиболее применимым во всех обследо-

ванных группах был проблемно-ориентированный копинг, наименее применимым - эмоционально-ориентиро-

ванный копинг. В сравнении с первокурсницами, студентки второго курса значимо реже применяют эмоци-

онально-ориентированный копинг, студентки старших курсов - чаще обращаются к копингу, ориентирован-

ному на избегание.  
Ключевые слова: студентки, копинг-поведение. 
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COPING BEHAVIOR OF FEMALE STUDENTS OF DIFFERENT OF COURSES OF NORTH HIGH 

SCHOOL WHO RECEIVE SECONDARY MEDICAL EDUCATION 
Khanty-Mansiysk State Medical Academy, Khanty-Mansiysk 
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Summary 
The purpose of the study was to investigate the behavior of coping with stress (coping) students of different 

courses of the Faculty of nursing professional education Khanty-Mansiysk State Medical Academy. Materials and 
methods. The research was conducted in the 2013-2014 academic year. It was attended by a group of students of the 
first (n = 83) and second (n = 77) courses and united group of students of the third and fourth years (n = 69). Features 
of coping behavior was investigated using adapted T.L. Kryukovoi questionnaire "Coping behavior in the stressful 
situations". Statistical processing was performed using the program Statistica-8. The critical level of significance (p) 
was taken 0.05. To test the statistical hypotheses used nonparametric methods - correlation by Spearman (r), Mann-
Whitney test, Kolmogorov-Smirnov test. Results are presented as the median (Me), the first (Q1) and third (Q3) 
quartile. Conclusion. The most applicable in all examined groups was problem-oriented coping, less applicable - 
emotionally oriented coping. Compared to freshmen, second-year student significantly less use of emotional-oriented 
coping, undergraduates - are turning to coping, avoidance-oriented. 

Keywords: students, coping behavior. 
 

Актуальность. Молодые люди, овладева-

ющие будущей профессией, адаптируются к но-

вым технологиям обучения, к определенной сте-

пени самостоятельности в учебе, при прожива-

нии в общежитии – и в быту. Обучение в меди-

цинском вузе сопряжено с многочисленными си-

туациями, приводящими к психоэмоциональ-

ному напряжению [1]. Низкая стрессоустойчи-

вость во многом обусловливает недостаточную 

жизнестойкость и усиливает восприимчивость к 

неблагоприятным факторам социальной среды. В 

юношеском возрасте проблема выбора способа 

психологической защиты особо актуальна, в 

связи с продолжающимся формированием лич-

ностных особенностей. «Социальное поведение, 

или комплекс осознанных адаптивных действий 

(когнитивных, аффективных, поведенческих), 

помогающих человеку справляться с внутренним 

напряжением и дискомфортом способами, адек-

ватными личностным особенностям и ситуации 

через осознанные стратегии поведения», носит 

название копинг-поведения, или совладающего 

со стрессом поведения [7, С.94]. 
Исходя из вышесказанного, целью иссле-

дования было изучение совладающего со стрес-

сом поведения (копинга) студенток факультета 

среднего медицинского профессионального об-

разования ХМГМА, обучающихся на разных 

курсах. 
Материалы и методы. Исследование про-

ходило в 2013-2014 учебном году, в межсессион-

ный период. В нем приняли участие студентки 

факультета среднего медицинского профессио-

нального образования (СМПО) ХМГМА, пер-

вого курса (n=83) (средний возраст 17,84±0,79 г.), 

второго курса (n=77) (средний возраст 19,05±0,81 

г.); студентки третьего и четвертого курсов были 

МНО "Inter-Medical" #V, 2014 Биологические науки

109



объединены в одну группу (n=69) (средний воз-

раст 20,17±0,89 г.) (здесь – М±SD).  
Был исследован стиль совладающего со 

стрессом поведения (копинга) при помощи адап-

тированного Т.Л. Крюковой опросника «Копинг-
поведение в стрессовых ситуациях». Опросник 
содержит перечень заданных реакций на стрессо-

вые ситуации и позволяет выявить три основных 

стиля копинг-поведения в условиях стресса: про-

блемно-ориентированный копинг (ПОК); эмоци-

онально-ориентированный копинг; копинг, ори-

ентированный на избегание. Исследовали также 

два субстиля копинга, ориентированного на из-

бегание: отвлечение и социальное отвлечение. 
Максимальная сумма баллов по копинг-стилям 

проблемно-ориентированный, эмоционально-
ориентированный и копинг, ориентированный 

на избегание составляет по 80 баллов; по субсти-

лям отвлечение - 40 баллов, социальное отвлече-

ние - 25 баллов. Чем больше сумма баллов, тем 

выше уровень формирования соответствующего 

копинг-стиля. Согласно результатам, получен-

ным в исследованиях Т.Л. Крюковой (2010), при-

мененная методика «дифференцирует людей с 

определенными и достаточно устойчивыми сти-

лями копинг-поведения». Характеризующие воз-

раст студентов медианы и моды позволили для 

определения уровня формирования стиля совла-

дающего со стрессом поведения применить 

нормы, полученные Т.Л. Крюковой [6].  
Статистическая обработка. Результаты 

исследования были подвергнуты статистической 

обработке с использованием программы 

Statistica-8. Проверка нормальности распределе-

ния производилась с использованием трех мето-

дов: Колмогорова-Смирнова, Лиллиефорса и 

Шапиро-Уилки. Во всех процедурах статистиче-

ского анализа критический уровень значимости 

(p) принимался равным 0,05. Для проверки стати-

стических гипотез применяли непараметриче-

ские методы – корреляция по Спирмэну (r), тест 

Манна-Уитни, тест Колмогорова-Смирнова. Для 

описания выборочного распределения использо-

вались следующие выборочные характеристики: 

среднее значение (M), стандартное отклонение 

(SD), стандартная ошибка среднего (SEM) – для 

нормального распределения; медиана (Me), пер-

вый (Q1) и третий (Q3) квартили – для распреде-

ления, не подчиняющегося нормальному [2]. 

Результаты и обсуждение.  
Результаты представлены в виде медианы 

(Ме), первого (Q1) и третьего (Q3) квартилей 

(табл. 1), так как нормальному распределению не 

подчинялись: у студенток первого курса показа-

тели формирования проблемно-ориентирован-

ного и эмоционально-ориентированного копинга, 

субстиля отвлечение; у студенток второго курса 

– эмоционально-ориентированного копинга; у 

студенток старших курсов – проблемно-ориенти-

рованного, эмоционально-ориентированного, 
ориентированного на избегание копинг-стилей. 

Согласно средним характеристикам, 

наиболее часто студентки - представительницы 

всех обследованных групп применяли про-

блемно-ориентированный копинг. Проблемно-
ориентированный копинг считается адаптивным, 

способствующим конструктивному разрешению 

трудностей [3, С.6]. В основе этого копинг-стиля 

лежат когнитивные ресурсы; прибегают к когни-

тивному копингу индивиды, имеющие высокую 

самооценку, осознающие собственную значи-

мость [5]. 
Медианы значений показателей про-

блемно-ориентированного копинг-стиля у сту-

денток обследованных курсов соответствовали 

среднему уровню формирования; значения Q1 со-

ставляли от 47,00 баллов (первый курс), значения 

Q3 - не поднимались выше 64,00 баллов. 
Согласно средним характеристикам, эмо-

ционально-ориентированный копинг студентки 

всех трех групп применяли наиболее редко. Эмо-

ционально-ориентированный стиль совладаю-

щего поведения основана на позитивной пере-

оценке ситуации, поиске положительных момен-

тов, снижении и обесценивании значимости со-

бытий [4]. Есть данные, что к эмоциональным ко-

пинг-стратегиям индивиды прибегают тем чаще, 

чем выше их уровень тревожности [5].  
Медианы значений эмоционально-ориен-

тированного копинг-стиля у студенток первого 

курса соответствовали нижней границе среднего 

уровня, у студенток второго и старших курсов - 
низкому уровню формирования. В сравнении с 

первокурсницами, студентки второго курса при-

меняли эмоционально-ориентированный стиль 

совладающего со стрессом поведения значимо 

реже (р=0,0239). 
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Копинг, ориентированный на избегание, 
студентки всех групп применяли несколько 

чаще, чем эмоционально-ориентированный стиль 

совладания. Этот копинг применяется в отсут-

ствие навыков активного разрешения проблем, 

при недостаточности личностных и средовых ко-

пинг ресурсов. Он связан с мотивацией избегания 

неудачи, с заниженной самооценкой, высокой 

тревожностью, беспомощным поведением, ухо-

дом от реальности [7], и является одним из веду-

щих при формировании дезадаптивного, псевдо-

совладающего поведения [5, С. 157], хотя в опре-

деленных условиях может носить адаптивный ха-

рактер. Медианы значений копинга, ориентиро-

ванного на избегание, у студенток обследован-

ных курсов соответствовали среднему уровню 

формирования. Как оказалось, студентки стар-

ших курсов в сравнении с первокурсницами при-

меняли этот стиль совладания со стрессом зна-

чимо чаще (р=0,0367). 
Медианы значений субстилей отвлечение 

и социальное отвлечение у всех групп студенток 

соответствовали среднему уровню формирова-

ния. Субстиль отвлечение является субшкалой 

копинга, ориентированного на избегание, осно-

ван на уходе от неприятной ситуации. Между по-

казателями студенток первого и второго курсов 

значимых отличий по субстилю отвлечение не 

выявили; для студенток старших курсов обнару-

жили выраженную тенденцию к большему при-

менению этого субстиля (р=0,0782). 
Социальная поддержка выступает в каче-

стве одного из самых важных средовых копинг-
ресурсов, информируя индивида, что его любят, 

ценят и др. Она способствует снижению стрессо-

вого влияния, сохранению здоровья и благополу-

чия, успешной адаптации и развитию [5, С.156]. 

Адаптивность копинг-стратегии социального от-

влечения во многом зависит от «качества» окру-

жения, от компетентности того, к кому обраща-

ются за помощью. В исследовании Исаевой Е.Р. 

(2009) было выявлено, что девушки младше 21 

года редко обращаются за помощью к социаль-

ному окружению [4, С. 146]. В нашем исследова-

нии обнаружили выраженную тенденцию к более 

частому обращению за социальной поддержкой 

студенток старших курсов, в сравнении с перво-

курсницами. 
Таблица 1 

Стили копинг-поведения девушек студенток разных курсов факультета среднего медицинского  
профессионального образования ХМГМА 

Копинг-стили 
1 курс 
(n=83) 

2 курс 
(n=77) Р 

3 курс 
(n=69) Р 

Ме (Q1–Q3) Ме (Q1–Q3) Ме (Q1–Q3) 
Проблемно-ориенти-

рованный копинг  
57,00 

(47,00–61,00) 
58,00 

(50,00–62,00) 
0,2176 

56,00 
(48,00–64,00) 

0,5650 

Эмоционально-ориен-

тированный копинг 
37,00 

(31,00–49,00) 
34,00* 

(29,00–42,00) 
0,0239 

36,00 
(32,00–47,00) 

0,6005 

Копинг, ориентиро-

ванный на избегание 
41,00 

(36,00–48,00) 
41,00 

(37,00–45,00) 
0,7034 

45,00* 
(37,00–51,00) 

0,0367 

Субстиль отвлечение  
18,00 

(14,00–21,00) 
17,00 

(14,00–20,00) 
0,1411 

20,00 
(16,00–22,00) 

0,0782 

Субстиль социальное 

отвлечение  
15,00 

(12,00–18,00) 
16,00 

(13,00–19,00) 
0,3372 

17,00 
(14,00–19,00) 

0,0977 

Примечания: * - статистически значимые различия при p≤0,05 (критерий Манна-Уитни); различия 

значимы в сравнении с показателями 1 курса.  
 

Заключение. Таким образом, наиболее 

применимым студентками всех обследованных 

курсов факультета среднего медицинского про-

фессионального образования ХМГМА был про-

блемно-ориентированный копинг. Однако, мак-

симальных значений развитие этого стиля совла-

дания со стрессом не достигало даже у студенток 

выпускных курсов; медианы показателей во всех 

группах соответствовали среднему уровню фор-

мирования. Для представителей профессий, свя-
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занных с медициной, важно уметь целенаправ-

ленно разрешать возникающие сложные ситуа-

ции, причем зачастую в условиях ограничения 

времени. В связи с этим, данный стиль совлада-

ющего со стрессом поведения нуждается в даль-

нейшем формировании, как во время обучения, 

так и в процессе профессиональной деятельно-

сти. 
В сравнении с первокурсницами, сту-

дентки более старших курсов в стрессовой ситу-

ации реже обращаются к эмоционально-ориенти-

рованному копингу: медианы показателей соот-

ветствуют низкому уровню формирования дан-

ного копинг-стиля, хотя и приближаются к верх-

ней границе его значений. При этом студентки 

второго курса значимо реже обращаются в стрес-

совых ситуациях для снижения душевного дис-

комфорта к положительной переоценке и обесце-

нивании событий.  
Как оказалось, студентки старших курсов 

применяют копинг, ориентированный на избега-

ние, достоверно чаще, чем обучающиеся на пер-

вом курсе. Несмотря на то, что данный копинг-
стиль рассматривается исследователями как не-

адаптивный, формирование его у будущего сред-

него медицинского персонала может быть вы-

звано сложной психологической дилеммой со-

хранения доброжелательного отношения к паци-

ентам, с необходимостью соблюдения объектив-

ности и выполнения неприятных, иногда болез-

ненных процедур. Вероятно, это обстоятельство 

сказалось и на некотором усилении субстилей 

отвлечение и социальное отвлечение, тенденцию 

к которому обнаружили у старшекурсниц в срав-

нении со студентками первого курса. 
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