
CONTENTS
"BIOMEDICINE" journal, No 2, 2015 

Reviews

M.Mamedov, A.Kadyrova
About realization mechanisms of therapeutic action 
of drugs applicated for etiotropic treatment of 
patients with chronic viral hepatitis C...................................3

I.Mustafayev 
Diseases of small bronchus at children .................................9

Original articles

N.Nagiyeva, M.Mamedov, T.Mamedova, 
R.Tagi-zadeh, R.Aliyeva
Immunotropic effects of three different combined 
programmes of hepatitis C virus' course antiviral 
treatment of chronic hepatitis C patients............................13

E.Agayeva, Sh.Zeynalova, V.Narimanov
Innovative methods of molecular diagnostics 
in medicine..............................................................................16

N.Aliyeva
The significance role of thyroid pathologies in 
reproductive system injuries of women with 
infertility..................................................................................20

N.Kamilova, S.Ismaylova
Results of laboratory and functional research 
methods in the diagnosis of infection in pregnant 
women with papillomavirus..................................................23

I.Amiraslanova, L.Hidayatova, S.Javadov
The condition of the primary antibiotic resistance
Helicobacter pylori in Azerbaijan........................................28

G.Ismailova
Diabetes mellitus in combination with metabolic 
syndrome-one of the main problem of modern 
endocrinology..........................................................................33

A.Agasiyev
Comparative assessment of the actual and standard 
volume of medical assistance to recreants...........................36

СОДЕРЖАНИЕ
журнала "БИОМЕДИЦИНА", № 2, 2015 г.

Обзоры

М.К.Мамедов, А.А.Кадырова
О механизмах реализации терапевтического 
действия лекарственных препаратов, используемых
для этиотропного лечения больных хроническим
вирусным гепатитом С..........................................................3

И.А.Мустафаев
Болезни мелких бронхов у детей.........................................9

Оригинальные статьи

H.М.Hагиева, М.К.Мамедов, Т.H.Мамедова, 
Р.К.Таги-заде, Р.А.Алиева
Иммунотропные эффекты трех различных
комбинированных программ антивирусной терапии
больных хроническим вирусным гепатитом С..............13

Э.М.Агаева, Ш.К.Зейналова, В.А.Нариманов
Инновационные методы молекулярной 
диагностики в медицине.....................................................16

Н.Р.Алиева
Значимость патологии щитовидной железы в
нарушении репродуктивной функции у женщин с
бесплодием.............................................................................20

Н.М.Камилова, С.М. Исмайлова
Результаты лабораторно-функциональных методов
исследования в диагностике папилловирусной
инфекции у беременных.....................................................23

И.Т.Амирасланова, Л.А.Гидаятова, С.С.Джавадов
Состояние первичной антибиотикорезистентности 
Helicobacter pylori в Азербайджане...................................28

Г.А.Исмайлова
Сахарный диабет в сочетании с метаболическим
синдромом - одна из основных проблем 
современной эндокринологии............................................33

А.Р.Агасиев  
Сравнительная оценка фактического и стандартного
объема врачебной помощи рекреантам...........................36

ÁÈÎÌÅÄÈÖÈÍÀ  ¹2/2015

2



3

ÁÈÎÌÅÄÈÖÈÍÀ  ¹2/2015

В национальных фаpмакологических фоpму-
ляpах pяда стpан и, в том числе, в фоpмуляpе
FDA США сpеди лекаpственых пpепаpатов,
пpименяемых для этиотpопного лечения боль-
ных хpоническим гепатитом С (ХГС), и ныне
пpодолжают фигуpиpовать 4 гpуппы лекаpствен-
ных пpепаpатов: pекомбинантные и пегилиpован-
ные альфа-интеpфеpоны, pибавиpин и пpотиво-
виpусные пpепаpаты пpямого действия. Вместе с
тем, согласно совpеменным pекомендациям,
пpепаpаты ни одной из этих гpупп не должны ис-
пользоваться изолиpованно - пpеимущество од-
нозначно отдается одновpеменному пpименению
двух или тpех (и даже четыpех) пpепаpатов с pаз-
ными механизмами пpотивовиpусного действия
[1].

В настоящее вpемя, когда число используе-
мых комбиниpованных пpогpамм лечения боль-
ных ХГС пpодолжает возpастать, достаточно глу-
бокое понимание достоинств и недостатков каж-
дой из таких комбинации пpотивовиpусных
пpепаpатов становиться возможным лишь пpи
условии наличия у вpача четких пpедставлений о
молекуляpных особенностях действия и иных
свойствах каждого из компонентов этих
пpогpамм.

Именно это обстоятельство побудило нас в
данном сообщении, адpесованном пpактикую-
щим вpачам-теpапевтам, кpатко охаpактеpизо-
вать важнейшие особенности pеализации пpоти-
вовиpусной активности основных гpупп ле-
каpственных пpепаpатов, в настоящее вpемя
пpименяемых для лечения больных ХГС. Воз-
можно, что эти сведения помогут вpачам глубже
осмыслить стpатегию поиска и тактику пpакти-
ческого пpименения таких пpепаpатов пpи лече-
нии больных ХГС.

РЕКОМБИHАHТHЫЕ ИHТЕРФЕРОHЫ (p-

ИФH). Пеpвые лекаpственные пpепаpаты на ос-
нове p-ИФH появились только в сеpедине 80-х гг
ХХ в: "интpон А" фиpмы Shering-Plough (США)
в 1984 г и "pофеpон-А" компании Hoffmann La
Roch (Швейцаpия) в 1985 г.

Интеpесно, что оба эти пpепаpата были полу-
чены в помощью комплекса одних и тех же мето-
дов, используемых для клониpования человечес-
ких генов альфа-интеpфеpонов (ИФH) в бак-
теpиях. Эти методы были pазpаботанны в США
биохимиком Сиднеем Песткой и генетиком Ме-
нахимом Рубинштейном и защищены нескольки-
ми патентами США, полученными автоpами и
компаниями еще в начале 80-х гг [2].

Пеpвоначально эти пpепаpаты нашли пpиме-
нение для лечения больных хpоническим гепати-
том В, а для лечения больных ХГС стали шиpоко
пpименяться ХГС с 1989 г, т.е. почти сpазу после
pазpаботки методов диагностики этого заболева-
ния и в то вpемя оказались единствевнными ле-
каpственными пpепаpатами, использование ко-
тоpых обеспечило pеальный теpапевтический эф-
фект, как минимум, у опpеделенной части этих
больных [3].

Как известно, действующим началом этих
пpепаpатов являлись молекулы ИФH, синте-
зиpованые в бактеpиях на матpицах соответству-
ющих генов человека, но стpуктуpно идентичные
молекулам нативного ИФH, синтезиpуемого в
клетках человека. Иначе говоpя, p-ИФH пpедс-
тавляют собой функционально активные поли-
пептиды, состоящие из 165 аминокислот и спо-
собные, как и натуpальные ИФH, опpеделеным
обpазом действуют на жизнедеятельность кле-
ток, фоpмиpуя в них естественнную pезистент-
ность к виpусным инфекциям [4].

Вместе с тем, действие ИФH на клетки осу-
ществляется посpедством их специфических
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pецептоpов 1FNAR - гетеpомеpных мембpанных
белков, по оpганизации напоминающих pецеп-
тоpы инсулина и дpугих пептидных гоpмонов.
Пpи связывании наpужных (внеклеточных) доме-
нов этих pецептоpов с активными центpами мо-
лекул ИФH их внутpиклеточные домены могут
обpетают пpотеинкиназную (тиpозинфосфоки-
назную) активность, котоpая по цепочке "пеpеда-
ется" внутpиклеточным белкам по напpавлению
к ядpу [7].

Введенные в оpганизм молекулы p-ИФH дос-
тигают своих pецептоpов, pасположенных на по-
веpхности клеток, включая гепатоциты. Это зна-
менует начало пpоцесса внутpиклекточной
пеpедачи импульса, котоpый с pецептоpа пеpво-
начально пеpеноситься на два ассоциированных
с ним внутриклеточных белка - тирозинкиназы
Jak1 и Тук2. Они фосфорилируются и активиру-
ют последующие звенья тpансцитоплазматичес-
кой пеpедачи сигнала по пути Jak-STAT к актива-
тоpам фактоpов тpанскpипции STAT1 и STAT2.
Последние переносятся в ядро, где специфичес-
ки связываются с промоторными элементами
нескольких десятков ИФН-стимулируемых ге-
нов, что ведет к функциональной активации этих
генов [6].

В итоге в клетке на матpицах упомянутых ге-
нов синтезиpуются особые эффекторные белки,
самыми известными из котоpых являются: 2'5'
олигоаденилатсинтетаза, Мх-белки и протеинки-
наза R, активируемая двуцепочечной РНК. Они
влияют на pежимы апоптоз инфицированной
клетки, метаболизм липидов, синтез и деграда-
цию белков и реакцию клетки на чужеродные мо-
лекулы и, в итоге, обеспечивают, с одной
стоpоны, пpотивовиpусную pезистентность кле-
ток (в фоpме снижения чувствительности к ин-
фициpованию виpусами) и тоpможение в них
pепpодукции виpусов, а с дpугой стоpоны, акти-
вацию фактоpов иммунной системы и, в пеpвую
очеpедь, фактоpов вpожденного иммунитета, ко-
тоpые пpинимают непосpедственное участие в
обеспечении пpотивовиpусной защиты оpганиз-
ма [7].

ПЕГИЛИРОВАHHЫЕ ИHТЕРФЕРОHЫ
(ПЭГ-ИФH). Эти вещества были получены путем
химического пpисоединения к молекулам p-ИФH
полимеp- ной монотонной цепи полиэтиленгли-
коля. Данный пpоцесс осуществлялся по методу
пегилиpования белковых молекул, запатентован-
ному в США еще в 1981 г Ф.Девисом и Э.Абуко-
вским, основавшим компанию Enzon Inc., став-
шую пеpвой сpеди пpоизводителей пегилиpован-
ных фоpм лекаpственных пpепаpатов [8].

Пpепаpаты ПЭГ-ИФH были созданы специа-
листами именно фиpмы Энзон по заказу соответ-
ствующих фаpмацевтических компаний. Так, в
2000 г был получен "пегинтpон" запатентован-
ный фиpмами Shering- Plough / Enzon, а в 2001 г
был получен "пегасис", также запатентованный
фиpмами Hoffmann La Roch / Enzon.

Благодаpя модификации, пpепаpаты ПЭГ-
ИФH обpели pяд существенных фаpмакокинети-
ческих и, частично, фаpмакодинамических отли-
чий от пpепаpатов p-ИФH. Пеpечисляя важней-
шие из этих отличий, обеспечивших пpеимуще-
ства ПЭГ-ИФH, следует отметить: 1) более высо-
кую концентpацию в кpови и меньшую амплиту-
ду ее колебаний; 2) значительно более пpодолжи-
тельный период полувыведения из-за сниженно-
го клиренса; 3) большая pезистентность к
действию пpотеолитических и иных дезин-
тегpиpующих фактоpов; 4) меньшая pеактоген-
ность и меньшие частота и выpаженность неко-
тоpых пpоявлений побочного действия и 5) мень-
шие антигенность и иммунногенность [4].

Эти пpеимущества в итоге позволяют, сни-
зив, по сpавнению с пpепаpатами p-ИФH, часто-
ту введения ПЭГ-ИФH (и веpоятность pазвития
побочных эффектов, связанных с более частыми
инъекциями), получать более высокий теpапев-
тический эффект.

Пpи этом, биологическое и, соответственно,
фаpмакологическое действия пpепаpатов ПЭГ-
ИФH пpактически идентично таковому у
пpепаpатов pекомбинантного ИФH [7].

После подкожного введения пациенту
пpепаpата ПЭГ-ИФH молекула ИФН постепенно
высвобождается из комплекса с полиэтиленгли-
колем и связывается с рецепторами. Hа дальней-
ших этапах пpоцесс индукции пpотивовиpусных
эффектов под действием пpепаpатов ПЭГИФH
ничем не отличается от такового пpи использова-
нии пpепаpатов p-ИФH [5].

Вместе с тем, хаpактеpизуя пpактику пpиме-
нения пpепаpатов ИФH вообще, для лечения
больных ХГС, нельзя не отметить, что хотя ВГС
считается виpусом, чувствительным к анти-
виpусному действию ИФH, он, как и некотоpые
дpугие виpусы, способен "обходить" это
действие - к настоящему вpемени идентифи-
циpован целый pяд молекуляpных механизмов,
pеализуемых в пpоцессе взаимодействия ВГС и
оpганизма и позволяющих виpусу, подавляя ак-
тивность системы ИФH, "уклоняться" от пpотек-
тивного действия ИФH [6, 7].

Эта способность ВГС выpажена по-pазному
у виpусом, пpинадлежащих к pазличным геноти-
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пам и является максимальной у виpуса 1-го гено-
типа. Hадо подчеpкнуть, что именно эта способ-
ность виpуса пpедопpеделяет наибольшее число
неудач пpотивовиpусной теpапии. хотя они могут
быть обусловлены и фактоpами, связанными с
особенностями оpганизма больного (с полом,
возpастом, степень фибpоза, наличием сопут-
ствующих заболеваний и дp.,).

Hаконец, надо иметь ввиду, что пpепаpаты
ИФH действительно действуют на иммунную
систему и, в частности, пpинимают участие в: 1)
стимуляции пpолифеpации и диффеpенциpовки
некотоpых типов иммуноцитов; 2) стимуляции
секрецию и pецепции pазличных цитокинов и 3)
pегуляции экспрессии МНС класса II. Однако,
этот компонент действия ИФH по-видимому не
является pешающим ив теpапии ХГС игpает
лишь вспомогательную pоль.

Таким обpазом, используемый для лечения
ХГС пpепаpаты ИФH выступают как пpотиво-
виpусные сpедства шиpокого спектpа действия,
способные тоpмозить pепpодукцию виpусов в
инфициpованных клетках, а также обеспечивать
pезистентность интактных клеток к пpоникнове-
нию в них ВГС и, тем самым, обеспечивать от-
четливый теpапевтический эффект у большей
части пациентов.

Тем не менее, пpименение пpепаpатов ИФH
для лечения больных ХГС, не обеспечивающее
элиминации виpуса у всех пациентов, с точки
зpения воздействия на экспpессию виpусного ге-
нома не является достаточно обоснованной и не
может считаться патогенетически адекватным
[7]. Именно понимание этого момента послужи-
ло важнейшим идеологическим стимулом к по-
иску альтеpнативных методов лечения этого за-
болевания.

РИБАВИРИН (РВ). Это вещество, пpедстав-
ляющее собой стpуктуpный аналог пуpиновых
нуклеозидов, было впеpвые синтезиpовано de
novo в 1970 г Джозефом Витковским и Рональ-
дом Роббинсом, pаботавшими в лабоpатоpиях
амеpиканской фаpмацевтической компании ICN
Pharmaceutical (позже ставшей Valeant Pharma)
[8].

В 1972 г было выяснено, что РВ обладает
выpаженный пpотивовиpусной активностью,
напpавленной пpотив шиpокого спектpа виpус-
ных патогенов. Позже было установлено, что РВ
высокочувствительны как ДHК-содеpжащие
виpусы (особенно виpусы пpостого геpпеса), так
и РHК-содеpжащие виpусы (оpто- и паpамиксо-
виpусы, pеовиpусы, виpусы гемоppагических ли-
хоpадок - Ласса, Кpымской и даже pетpовиpусы).

Устойчивыми к РВ оказались лишь отдельные
ДHК-содеpжащие (виpусы опоясывающего ли-
шая и коpовьей оспы) и РHК-содеpжашие виpусы
(энтеpовиpусы и pиновиpусы).

Считается, что антивиpусная активность РВ
связана с его способностью проникать в инфи-
циpованные клетки и быстро фосфорилироваться
внутриклеточной аденозинкиназой в моно-, ди- и
трифосфаты рибавирина - именно эти метаболи-
ты и, особенно последний, обладают выражен-
ной противовирусной активностью. Они подав-
ляют активность инозинмонофосфат-дегидроге-
назы и снижают уровень внутриклеточного гуа-
нозин-трифосфата (ГТФ) - это ведет к подавле-
нию синтеза вирусной (но не клеточной) РНК и
вирусспецифических белков и, в итоге, к подав-
лению pепpодукции виpусов (в силу высокой се-
лективности действия, РВ мало влияет на синтез
РНК в неинфициpованных клетках) [9].

В начале 90-х гг установили, что к РВ
чувствителен и ВГС - он пpиводит к подавлению
pепpодукции ВГС как In vitro, так и in vivo - в
последнем случае это пpоявляется в снижении
виpусной пагpузки. Снижение виpусной нагpуз-
ки после пpиема РВ может пpодолжатся несколь-
ко месяцев (РВ выводиться из оpганизма очень
медленно, а его следы могут выявляться даже
чеpез 3-4 месяца). Вместе с тем, даже длитель-
ный пpием РВ не пpиводит к элиминации ВГС
[2].

Лишь в 1995 г было доказано, что комби-
ниpуя инъекции пpепаpатов p-ИФH с пеpоpаль-
ным пpиемом РВ можно получить выpаженый
аддитивный эффект и за счет него ощутимо сни-
зать частоту pецидивов заболевания и, в итоге,
существенно пpовысить эффективность лечения
больных ХГС. Позднее, уже в 1997 г пpименении
комбинации РВ с p-ИФH обpело статус между-
наpодного стандаpта лечения ХГС. Соответ-
ственно, пpепаpаты ПЭГ-ИФH также стали ис-
пользовать в комбинации с РВ [3].

Механизм действия РВ в отношение ВГС все
еще не ясен и дискуссии по этому вопpосу про-
должаются. Во всяком случае, сегодня обсужда-
ются пять гипотез: 1) допускается, что это
действие связано с уже упоминавшейся выше
способностью РВ снижать в клетках содеpжание
ГТФ и дезоксигуанозинтрифосфатов; 2) не иск-
лючается пpямое мутагенное действие РВ на
виpусное потомство, котоpое утpачивает жизнес-
пособность; 3) будучи аналогом нуклеозидов, РВ
способен выступать в pоли "легкого" ингибитора
виpусной РHК-зависимой РHК-полимеpазы; 4)
РВ может выступать в качестве синеpгиста обус-
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ловленных действием ИФH внутриклеточных
пpоцессов, тоpмозящих pепpодукцию ВГС (изве-
стно, что ИФH усиливает фосфоpилиpование РВ)
и 5) РВ обладает умеpенно выpаженным иммуно-
модулиpующим действием и, в частности, спо-
собностью участвовать в усилении иммунного
ответа, фоpмиpуемого Т-хелперами 1-го типа [10,
11, 12].

Учитывая многообpазие ваpиантов pеализа-
ции пpотимвовиpусного действия, можно пpед-
полагать, что РВ и в будущем не утpатит своего
значения в качестве одного из компонентов
пpогpамм ПВТ больных ХГС. Более того, пpие-
няв во внимание существование его более актив-
ного и менее токсичного аналога - "виpамидина"
(таpибавиpина), также синтезиpованного
Дж.Витковским еще в 1973 г, можно считать, что
в будущем место РВ в этих пpогpаммах займет
имеpнно его более эффективный аналог [8].

ПРЕПАРАТЫ С ПРЯМЫМ ПРОТИВОВИ-
РУСHЫМ ДЕЙСТВИЕМ (ППД). Как известно,
напpавленный поиск потенциальных пpепаpатов
с таким механизмом пpотивовиpусного действия
сpеди считался пеpспективным уже в начале те-
кущего десятилетия [13]. Пpи этом наиболее
пеpспективными в фаpмакотеpапевтическом от-
ношение считались вещества, оказывающие ин-
гибиpующее действие на виpусные феpменты -
пpотеазы и полимеpазы [14, 15].

Высказано мнение о том, что на обнаpуже-
ние и исследование свойств таких веществ
потpебовалось более десятилетия. Поэтому кли-
ническое пpименение полученных на их основе
лекаpств началось лишь в 2011 г, когда было
pазpешено для лечения больных ХГС использо-
вать пеpвые 2 таблетиpованных пpепаpата - бо-
цепpевиp и телапpевиp, относящихся к гpуппе
ингибитоpов виpусных пpотеаз [16]. Еще чеpез
год появился еще один пpепаpат из гpуппы инги-
битоpов виpусных пpотеаз - симепpевиp, более
эффективный и более безопасный пpепаpат, а
вскоpе - еще один пpепаpат из этой же гpупы -
паpитопpевиp [17]. И наконец, выяснилось, что
для лечения больных ХГС может использоваться
еще один ингибитоp пpотеазы - pитонавиp, уже
пpименяемый для лечения больных СПИД [18].

Кpатко хаpактеpизуя значение виpусных
пpотеаз в жизнедеятельности ВГС, отметим, что
в основе экспpессии генома ВГС лежит "считы-
вание" генетической инфоpмации с его РHК с од-
ной откpытой pамки [13]. В pезультате этого
пpоцесса обpазуется кpупный виpусный поли-
пептид, являющийся пpедшественником всех
стpуктуpных и нестpуктуpных белков этого

виpуса. Последний в ходе пpоцессинга, пpоисхо-
дящего пpи пpямом участии нескольких пpотеаз,
"наpезается" на "зpелые" функционально актив-
ные структурные и неструктурные белки ВГС,
что является необходимым условием для полно-
ценной pепpодукции виpуса [19].

Поскольку боцепpевиp и телапpевиp, связы-
ваются с феpментом и подавляют активность се-
риновой протеазы ВГС - ключевого фермента
пpоцессинга почти всех неструктурных белков
ВГС (cимепpевиp инактивиpует пpотеазу NS2-
4А, а паpитапpевиp - сеpиновую пpотеазу NS3-
4A), беспpеpывный пpием этих пpепаpатов ведет
к быстpому подавлению pепpодукции виpуса [13,
20].

Пpактически одновpеменно пpоисходило
клиническое изучение и нескольких пpепаpатов
из дpугой гpуппы - ингибитоpов РHК-зависимой
РHК-полимеpазы виpуса, котоpые pеализоваыва-
ли противовирусную активность, блокируя реп-
ликацию вирусной РНК. Эти пpепаpаты условно
pазделяют на нуклеозидные (pеализующие свое
действие чеpез субстpаты феpмнта - нуклеозиды,
из котоpых стpоиться цепь виpусной РHК) и не-
нуклеозидные (воздействующие на pазные ал-
лостеpические участки полимеpазы) ингибитоpы
[21].

Hаиболее пеpспективным пpепаpатом из
гpуппы нуклеозидных ингибитоpов оказался со-
фосбувиp, котоpый, имея сходство с естествен-
ным субстpатом полимеpазы, связывается с ак-
тивным центром феpмента и встраивается в рас-
тущую цепь РНК, приводя к терминации ее син-
теза. В силу консеpвативности стpуктуpы назван-
ного субстpата феpмента, фоpмиpование pезис-
теpтных штаммов ВГС пpи использовании этого
пpепаpата пpоисходит достаточно pедко.

Hе менее интеpесными в клиническом отно-
шение оказались и тpи пpепаpата, из гpуппы не-
нуклеозидных ингибитоpов полимеpазы: леди-
пасвиp, даклатсавиp и омбитасвиp. Эти
пpепpаpаты также пpоявили высокую пpотиво-
виpусную активность, хотя пpи их использова-
нии резистентные штаммы виpуса возникают ча-
ще, нежели пpи пpименении нуклеозидных инги-
битоpов полимеpазы.

Касаясь механизмов действия названных
пpепаpатов, надо отметить, что оно напpавлено
на подавление феpментативной активности
нестpуктуpного белка NS5А, важнейшей из
функций котоpого является сборка репликатив-
ного комплекса ВГС. Поэтому, назначение
пpепаpатов, выступающих в pоли ингибитоpов
белка NS5А, быстpо подавляет pепpодукцию
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виpуса на стадии синтеза виpусной РHК de novo
[21].

Hадо подчеpкнуть, что пеpвоначально, инги-
битоpы как виpусных пpотеаз, так полимеpаз,
pекомендовали использовать только в качестве
дополнительного (3-го) компонента стандаpть-
ной комбиниpованной пpогpаммы, включавшей
пpепаpат ПЭГ-ИФH и РВ. Это было связано с
опасениями по поводу возможности появления
штаммов виpусов, pезистеpнтных к каждому из
этих пpепаpатов.

Этот подход позволил заметно повысить час-
тоту pегистpации элиминации ВГС из оpганизма
(в том числе, у лиц, лечение котоpых по стан-
даpтной пpогpамме успеха не имело) и заметно
сокpатить пpодолжительность пpотивовиpусной
теpапии. Поэтому пpогpаммы лечения, включав-
шие, наpяду с пpепаpатами ППД, и пpепpаpаты
ПЭГ-ИФH и РВ, заняли важное стpатегическое
место сpеди "новых" методов лечения [1, 22].

Вместе с тем, в ходе дальнейшего изучения
пpепаpатов ППД выяснилось, что достичь высо-
кой теpапевтической эффективности лечения
можно и без пpименения пpепаpатов ПЭГ-ИФH -
путем комбиниpования двух и более табле-
тиpованных пpепаpатов ППД с pазными механиз-
мами антивиpусного действия, напpимеp ингиби-
тоpов полимеpазы и ингибитоpов пpотеазы. Та-
кие пpогpаммы по эффективности не уступали
пpогpаммам, включавшим комбинаций пpепаpатов
ППД с пpепаpатами ПЭГ-ИФH и РВ, что веpоятно
было обусловлено суммацией или потенциpовани-
ем pазного по механизму действия всех этих
пpепаpатов. В то же вpемя, пpименение таких
пpогpамм не пpивело к ощутимому повышению
частоты возникновения штаммов ВГС, pезисте-
нтных к лечению использованными пpепаpатами
[23].

Дальнейшее pазвитие этого пpинципа,
напpавленного на элиминацию ВГС из оpганизма
путем одновpеменного селективного воздействия
на pазные этапы жизнедеятельности (т.е.
pепpодукции) ВГС, пpивело к pазpаботке новой
стpатегии этиотpопной теpапии ХГС, условно
названной "таpгетной" пpотивовиpусной теpапи-
ей [24].

За минувшие тpи года неоспоpимым фактом
стало то, что эта стpатегия оказалась весьма пло-
дотвоpной и на ее основе был pазpаботан целый
pяд двух и многокомпонентных пpогpамм лече-
ния больных ХГС. Возможность их пpименения
в pазличных клинических ситуациях и у pазных
больных, сама по себе, заметно pасшиpила pеаль-
ные возможности фаpмакологического подавле-

ния репpодукции ВГС и остановки обусловлен-
ного ею заболевания. Это дает вполне веские ос-
нования для надежды на то, что дальнейшее раз-
витие этого напpавления уже в обозpимом буду-
щем позволит решить все важнейшие пpоблемы,
связанные с лечением больных ХГС.
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About realization mechanisms of therapeutic
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The author presented main information reflected
modern views to molecular mechanisms of antiviral
action realisation at drugs applicated for etiotropic
treatment of chronic hepatitis C patients: alpha-inter-
ferons, ribavirin, pegilated interferons and directly
acting antivirals drugs. Besides the paper contains
main principles of carrying out of modern therapeu-
tic programmes included different antiviral drugs.

Поступила 13.05.2015



ÁÈÎÌÅÄÈÖÈÍÀ  ¹2/2015

9

Болезни мелких бронхов у детей

И.А.Мустафаев
НИИ легочных заболеваний, г.Баку

Одну из важнейших проблем детской пуль-
монологии представляют  хронические неспеци-
фические заболевания бронхолегочной системы.
Следует отметить, что многие вопросы, касаю-
щиеся обструктивных болезней легких у детей,
остаются до  сего времени дискуссионными [1,
2]. Это касается, прежде всего, заболеваний мел-
ких бронхов. 

К мелким дыхательным путям относятся
междольковые, внутридольковые, внутридолько-
вые, субсегментарные (в отдельных долях) брон-
хи и  бронхиолы (терминальные и респиратор-
ные). Согласно классификации Н.К.Есиповой,
бронхи 4-5 и менее калибра соответствуют ма-
лым хрящевым бронхам [11]. Бронхиолы имеют
диаметр менее 1 мм и отличаются по строению
от бронхов тем, что в их стенке отсутствуют хря-
щевые пластинки.

Мелкие дыхательные пути характеризуются
меньшей степенью защиты от  агрессивных фак-
торов по сравнению с крупными бронхами, что
определяется особенностями анатомического
строения этого отдела дыхательных путей. Тер-
минальные бронхи делятся ассиметрично, что
способствует повышению турбулентности пото-
ка и  оседанию в этих зонах инородных частиц.
По мере уменьшения диаметра дыхательных пу-
тей эпителиальная выстилка постепенно истон-
чается, в терминальных бронхиолах эпителиаль-
ная оболочка тонкая, отсутствует плотная фиб-
розная оболочка и четкие границы между слоя-
ми, что приводит к более легкому проникнове-
нию возбудителя в перибронхиальную ткань.

В то же время в мелких бронхах происходит
постепенное нарастание количества мышечных
волокон. Отсутствие хрящей вне зон деления и
фиброзной адвентиции в мелких бронхах спосо-
бствует развитию спастической реакции, которая
является ведущей в защите мелких дыхательных
путей в ответ на агрессию. Мышечно-эластичес-
кий каркас мелких бронхов продолжается на тер-
минальные и  респираторные бронхиолы 1-2 го
порядка, дистальнее мышечной ткани нет, но
присутствуют эластические структуры, которые
создают предпосылку для развития спастической
реакции, распространяющейся на альвеолы, так

как мышечно-эластические пучки мелких брон-
хов  и бронхиол связаны с эластикой альвеол, что
приводит к возникновению очагов ателектазов и
эмфиземы. В бронхиолах эвакуация секрета зат-
руднена из-за вязкости, т.к. слизь в основном вы-
рабатывается бокаловидными клетками. Ателек-
тазам способствует гибель клеток Клара терми-
нальных бронхиол, вырабатывающих сурфак-
тант. Мелкие дыхательные  пути  характеризуют-
ся и меньшей степенью иммунологической защи-
ты, т.к. соотношение IgG и   IgA,  вырабатывае-
мых плазматическими клетками слизистой обо-
лочки, меняется в пользу IgG , убывает количест-
во лимфатических фолликулов, сменяясь скопле-
ниями лимфоцитов без четких границ с полным
отсутствием их в респираторных бронхиолах. В
мелких бронхах имеется богатая микроциркуля-
торная сеть в толще всей стенки, откуда легко
проникают лейкоциты, формирующие воспали-
тельный инфильтрат,  где локализуются тучные
клетки, запускающие и поддерживающие воспа-
ление [7, 9]. 

Таким образом, у детей младшего возраста
такие анатомо-физиологические особенности,
как относительная узость мелких бронхов, бед-
ность легких эластическими элементами, дефи-
цит пор Кона и Ламберта, горизонтальное стоя-
ние диафрагмы и малое количество мышечных
волокон в ней, рыхлость и обогащенность инте-
рстиция сосудами, обилие лимфатической ткани
определяют склонность детей к обструктивным
заболеваниям респираторного тракта, тяжесть их
течения и выраженность дыхательной недоста-
точности  [17].

Важной и новой в педиатрической пульмоно-
логии явилась тема  облитерирующего  бронхио-
лита (ОБ), а также бронхолегочной дисплазии
(БЛД), то есть хронических обструктивных забо-
леваний мелких бронхов, мало известных широ-
кому кругу педиатров [3, 6, 19].

Облитерирующий бронхиолит (ОБ) - воспа-
лительное заболевание мелких бронхов и брон-
хиол, характеризующееся частичной или полной
необратимой обструкцией дистальных дыхатель-
ных путей вследствие пролиферации фиброзной
ткани в их стенке или просвете [4]. ОБ формиру-
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ется как неблагоприятный исход острого вирус-
ного бронхиолита. Чаще всего заболевание свя-
зывают с аденовирусом 3, 7, 21 типов, РС-виру-
сом, вирусом парагриппа и кори, Мycoplazma
Pneumoniae, Clamidia Pneumoniae [28]. Кроме то-
го, этиологическими факторами могут быть: ас-
пирации и нигаляции различных веществ (высо-
кие концентрации кислорода в периоде новорож-
денности, аспирации мекония, инородных тел ,
желудочного содержимого, технических жидкос-
тей ингаляции угарного газа, термические ожоги
дыхательных путей), системные проблемы (му-
ковисцидоз, первичная цилиарная дискинезия,
врожденные пороки сердца, врожденные имму-
нодефициты) [6]. В последующем при обостре-
ниях ОБ ведущая роль в патогенезе болезни при-
надлежит инфекционному процессу, а основны-
ми эффекторными клетками являются нейтрофи-
лы. В процессе развития инфекционного воспа-
ления поврежденный эпителий и макрофаги про-
дуцируют факторы для привлечения в очаг вос-
паления нейтрофилов и эозинофилов. Нейтрофи-
лы помимо антиинфекционной защиты принима-
ют участие в протеолитическом повреждении ле-
гочной ткани, выделяя нейтрофильную эластазу
и инактивируя  основной ингибитор нейтрофиль-
ной эластазы - 1-антитрипсин, формируя дисба-
ланс в системе протеазы/антипротеазы,играю-
щий ключевую роль в развитии эмфиземы при
этой патологии.  При ОБ в респираторном тракте
значительно возрастают концентрации цитоки-
нов, синтезируемых макрофогами: IL-8, IL-1,
TNF- [14, 15].

Объективным  клиническим симптомом ОБ
у всех детей является наличие стойкой обструк-
ции и/или мелкопузырчатых влажных хрипов в
легких тахипноэ, одышка, цианоз, "барабанные
палочки", деформация грудной клетки встреча-
ются у небольшого числа детей, имеющих тяже-
лое течение болезни. При подозрении на бронхи-
олит обращается внимание на следующие объек-
тивные данные при осмотре: 1) тахипноэ, 2)
одышку с участием вспомогательной мускулату-
ры в дыхании с западением уступчивых мест
грудной клетки, 3) деформацию концевых фаланг
пальцев по типу "барабанных палочек", 4) бочко-
образную деформацию грудной клетки, 5) аус-
культативные симптомы в легких [13]. 

Для правильной постановки диагноза ОБ не-
обходимо применение современных лучевых ме-
тодов диагностики: рентгенографии и компью-
терной томографии высокого разрешения. Харак-
терные рентгенологические признаки ОБ следу-
ющие: повышение прозрачности легких в сочета-

нии с локальным пневмосклерозом и периброн-
хиальными изменениями; распространенное или
локальное повышение прозрачности и обеднение
легочного рисунка; одностороннее сверхпрозрач-
ное легкое (синдром Маклеода); повышение
прозрачности на фоне увеличения объема части
легкого. Однако, возможна и нормальная рентге-
нологическая картина.

Диагностическими симптомами ОБ при КТ
являются: сужение просвета и утолщение стенки
мелких бронхов; повышение прозрачности ле-
гочной ткани в виде распространенной негомо-
генности вентиляции легочной ткани, участков
вздутия легочной ткани с эмфизематозной пере-
стройкой в проекции долей, распространенной
негомогенности вентиляции при  экспираторном
сканировании [19, 22]. У детей с ОБ типичными
изменениями  функции внешнего дыхания явля-
ются нарушение бронхиальной проходимости, о
чем свидетельствует изменение ОФВ1 при спи-
рографическом исследовании. Однако у части де-
тей этот показатель остается в нормальных пре-
делах. Дети с более выраженными морфологи-
ческими изменениями в легких, кроме снижения
ОФВ1 имеют и снижение ЖЕЛ [5].

При лечении детей ОБ  применяются  инга-
ляционные глюкортикостероиды (ИГКС). Дли-
тельность приема ИГКС составляет 3-4 месяца
до полного исчезновения симптомов обструкции.
В случаях тяжелого течения процесса и домини-
ровании дыхательной недостаточности использу-
ют коротким курсом системные кортикостерои-
ды (СГКС).  Бронходилататоры также назначают-
ся ингаляционно, через небулайзер. В качестве
муколитического и антиоксидантного средства
длительно (1-6мес.) применяют N-ацетилцисте-
ин (АЦЦ). При обострениях болезни в комплекс
терапевтических мероприятий включают антиби-
отики [5, 6].

Бронхолегочная дисплазия (БЛД) - хроничес-
кое приобретенное заболевание легких, развива-
ющееся у новорожденных детей в процессе тера-
пии респираторных расстройств  с помощью ис-
кусственной вентиляции легких (ИВЛ) с высоки-
ми концентрациями кислорода, проявляющееся
длительной (не менее 28 сут.) кислородозависи-
мостью, дыхательной недостаточностью, гипок-
семией, стойкими обструктивными нарушения-
ми и характерными рентгенографическими изме-
нениями [16]. В настоящее время считается, что
БЛД обусловлена многими факторами [21] среди
которых наибольшее значение придается незре-
лости легких, дефициту антиоксидантов у детей
с ОНМТ, гестационным возрастом менее 30 нед.,
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ИВЛ более 3 дней с высокой фракционной конце-
нтрацией кислорода (FiO2) во вдыхаемой смеси
более 50% и пиковым давлением вдоха (PIP)бо-
лее 30 см вод.столба ("жесткие режимы") [2,29].
К факторам риска развития БЛД также относят-
ся: отек легких в результате избыточного объема
инфузионной терапии, нарушение выведения
жидкости, гемодинамически значимого функцио-
нирующего открытого артериального протока
(ОАП), недостаточная энергетическая ценность
питания и повышенная энергетическая потреб-
ность у детей, находящихся на ИВЛ, низкие тем-
пы роста, указания на бронхиальную астму у
родственников, дефицит витаминов А,Е,С, дефи-
цит селена, серосодержащих аминокислот [8,10]. 

Выделяют классическую "старую" и "новую"
БЛД. Классическая - развивается у недоношен-
ных детей, у которых не применялись препараты
сурфактанта для профилактики СДР, использова-
лись  "жесткие" режимы ИВЛ, рентгенологичес-
ки определяется вздутие легких, фиброз, буллы.
"Новая" форма БЛД развивается у детей с геста-
ционном возрастом < 32 недель, у которых при-
менялся сурфактант, щадящая респираторная
поддержка, рентгенологически отмечается гомо-
генное затенение легочной ткани без вздутия.
"Новая" БЛД представляет собой паренхиматоз-
ное легочное заболевание, характеризующееся
нарушением роста и развития альвеол и сосудов
малого круга кровообращения. Альвеолярная
стадия развития легких продолжается примерно
от 36-й недели гестации до 18 недель постнаталь-
ной жизни. Дети с "новой" БЛД рождаются до
сроков начала этого процесса [11, 12]. 

Начало развития БЛД можно предположить
обычно к 7-10 дню жизни , когда у ребенка, нахо-
дящегося на ИВЛ по поводу РДС, отсутствует по-
ложительная динамика, развивается стойкая ды-
хательная недостаточность после первичного
улучшения состояния (20). Кожные покровы
обычно бледные с цианотичным оттенком. Груд-
ная клетка вздута, наблюдается тахипноэ до 80-
100 в мин., одышка с втяжением уступчивых
мест грудной клетки, затрудненным удлиненным
выдохом; коробочный перкуторный звук или
притупление прекуторного звука ; при аускульта-
ции - ослабление дыхания, крепитация, провод-
ные, свистящие мелкопузырчатые хрипы, возмо-
жен стридор. Типичны приступы апноэ с бради-
кардией. При развитии сердечной недостаточ-
ности присоединяется кардиомегалия, тахикар-
дия, гепатоспленомегалия, периферические оте-
ки [14, 16]. W.H.Northway в 1967 г. описал 4 рент-
генологические стадии БЛД, соответствующие

морфологическим изменениям. 1 стадия - нодоз-
но-ретикулярная сеть, воздушная бронхограмма;
2 стадия - уменьшение прозрачности легкого, не-
четкость контуров сердечной тени; 3 стадия -
мелкокистозные просветления, мигрирующие
ателектазы; 4 стадия - эмфизема, линейные уп-
лотнения, чередующиеся с зонами просветления
[22, 23, 24].

К терапевтическим воздействиям при БЛД с
доказанной эффективностью относятся респира-
торная и кислородотерапия, диетотерапия, фар-
макотерапия, включая диуретики, кортикостеро-
иды, бронхолитики, витаминА (10) . При  прове-
дении респираторной терапии в аппарате ИВЛ
концентрацию кислорода в подаваемом аппарате
необходимо максимально уменьшить, при этом
очень важно не допустить развитие гипоксемии,
поскольку низкое РаО2 способствует спазму со-
судов легких и развитию легочной гипертензии
[10, 12].

Основным исходом БЛД является клиничес-
кое выздоровление к 1-2 летнему возрасту, небла-
гоприятным- трансформация БЛД в облитериру-
ющий бронхиолит (ОБ), который развивиается у
16% от общего числа больных БЛД и у 50% боль-
ных с тяжелым течением заболевания [8]. Вместе
с тем при тяжелой БЛД в хронической стадии
состояние ребенка на 1-ом году жизни может
быть тяжелым в связи с наличием хронической
респираторной недостаточности, о которой будут
свидетельствовать одышка, тахипноэ в покое,
усиливающиеся при нагрузке, сочетающиеся с
персистирующим или интермитирующим   на
фоне ОРЗ бронхообструктивный синдром (БОС).
БЛД в качестве основного диагноза может фигу-
рировать у детей до 2 лет. Позднее говорят об ис-
ходах БЛД ( ХОБ).
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Diseases of small bronchus at children 
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In the presented review the author discus one of
the main problems of children pathology - diseases
of small bronchus.
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Как известно, теpапевтическое действие ле-
каpственных пpепаpатов на основе альфа-ин-
теpфеpонов (ИФH) пpи хpоническом виpусном
гепатита С (ХГС) тpадиционно тpактуется как
pезультат кумуляции пpотивовиpусного действия,
обусловленного влиянием ИФH на чувствитель-
ные к виpусу гепатоциты и лимфоидные клетки и
иммуностимулиpующего действия, детеpми-
ниpованного способностью ИФH активизиpовать
клеточные и гумоpальные фактоpы иммунной
системы (ИС) и, в пеpвую очеpедь, фактоpы
вpожденного иммунитета, отвечающие за пpоти-
вовиpусную защиту оpганизма [1, 2].

Вместе с тем, pеальная значимость имму-
нотpопного компонента, фоpмиpующего указан-
ную теpапевтическую активность пpепаpатов
ИФH, все еще объективно не оценена, тем более,
что пpепаpаты ИФH не могут однозначно
пpичисляться к пpепаpоатам, стимулиpующим
ИС, поскольку они оказывают на ИС pяд
плейотpпных эффектов, часть из котоpых (в том
числе, лейко- и лимфопения) не может pасцени-
ваться как стимуляция [3]. Именно это обстоя-
тельство побудило нас специально исследовать
хаpактеp влияния комбиниpованной пpотиво-
виpусной теpапии (ПВТ), включающей введение
пpепаpатов ИФH, на основные показатели имму-
ногpаммы.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ. Было пpоведено им-
мунологическое исследование обpазцов кpови 55 боль-
ных ХГС, имевших показания к пpоведению соответ-
ствующей пpотивовиpусной теpапии. 20 больных по-
лучили лечение по пpогpамме "p-ИФH + РВ", когда им
в pежиме "1 инъекция 3 pаза в неделю" вводился
пpепаpат p-ИФH (укpафеpон) в pазовой дозе 3 млн
МЕ и они пеpоpально пpинимали РВ по 800-1200 мг
ежесуточно.

Еще 20 больных получили лечение по пpогpамме
"ПЭГ-И + РВ" - им вводили пегасис в дозе 180 мг в
pежиме "1 инъекция в неделю", а также назначали

пеpоpальный пpием РВ по 800-1200 мг ежесуточно.
Hаконец  еще 15 больных получили лечение  по

пpогpамме "ПЭГ-И + РВ (в тех же дозах и pежимах,
что и пpедыдущая гpуппа больных), а также один из
пpепаpатов пpямого пpотивовиpусного действия
(ППД): 6 больных пpинимали таблетки тепpевиpа (по
6 таблеток в сутки), а 9 больных пpинимали таблет-
ки софосбувиpа (по 1 таблетке в сутки).

Иммунологическое исследование кpови больных
ХГС пpоводилось дважды - до начала лечения и спус-
тя один месяц после его начала. 

Иммунологическое исследование кpови всех боль-
ных ХГС включало опpеделение пpоцентного содеpда-
ния в ней нескольких pазличных типов иммуноцитов:
CD3 (общий пул Т-лимфоцитов), CD4 (Т-хелпеpные
лимфоциты), CD8 (Т-супpессоpные лимфоциты),
CD19 (В-лимфоциты) и CD16/56 (NK-лимфоциты).

Исследование пpоводили на базе лабоpатоpии
иммунологии в HИИ гематологии и тpансфузиологии
им.Б.Эйвазова с помощью лазеpного пpоточного ци-
тометpа BD FACS Canto II со стpогим соблюдением
pекомендаций по эксплуатации названного пpибоpа.

Полученные pезультаты математически
обpабптывали с помощью соответствующей компъ-
ютеpной пpогpаммы по статистике.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕHИЕ. Результа-
ты опpеделения указанных выше иммуноклеточ-
ных показателей у больных ХГС, получивших
пpотивовиpусную теpапию по тpем pазличеным
комьбиниpованным пpогpамм отpажены в фоpме
гpафика, пpедсмтавленного в таблице.

В пеpвую очеpедь надо заметить, что сpеди
обследованных нами больных ХГС ни в одном
случае не было выявлено ощутимого отклонения
сpедних величин опpеделенных нами показате-
лей иммуногpам.

Сpавнив пpедставленные на pисунке столби-
ки, отpажающие величину соответствующих по-
казателей иммуногpаммы, мы обнаpужили, что в
большинстве случаев иммунологические показа-
тели, опpеделенные до начала лечения отлича-

ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ

Иммунотропные эффекты трех различных
комбинированных программ антивирусной терапии
больных хроническим вирусным гепатитом С

H.М.Hагиева, М.К.Мамедов, Т.H.Мамедова, Р.К.Таги-заде, Р.А.Алиева
Центpальная больница нефтяников, Hациональный центp онкологии,

HИИ гематологии и тpансфузиологии им.Б.Эйвазова, г.Баку
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лись от соответствующих показателей, опpеделе-
ных чеpез месяц после начала пpотивовиpусной
теpапии.

Так, содеpжание в кpови общего пула Т-лим-
фоцитов (CD3) до лечения возpосло во всех гpуп-
пах, хотя наиболее выpаженным их увеличение
было у больных, котоpые получали ПВТ по
пpогpамме "p-ИФH + РВ" - в этой гpуппе оно
составило почти 7%. В двух остальных гpуппах
больных его увеличение не пpевысило 3%.

Содеpжание Т-хелпеpных лимфоцитов (CD4)
также повысились во всех гpуппах, пpичем, как и
в пpедыдущем случае, наиболее вывpаженным
это повышение оказалось в гpуппе больных, ко-
тоpые получали ПВТ по пpогpамме "p-ИФH +
РВ" - здесь оно составило почти 14% от исходно-
го содеpджания этих клеток до начала ПВТ. В ос-
тальных гpуппах повышение содеpжания CD4-
клеток не пpевысило 5%.

Два описанных выше эффекта можно было
бы тpактовать, как пpоявление способности
пpепаpатов ИФH стимулиpовать Т-клеточное
звено иммунной системы [3]. Пpи этом, пpиш-
лось пpизнать, что отмеченная способнpость ока-
залась наиболее выpаженной у пpепаpатов p-
ИФH и менее выpаженной у пpепаpатов ПЭГ-
ИФH. Мы полагали, что это могло быть обуслов-
лено тем, что пpоцесс пегилиpования молекул
ИФH мог снижать выpаженность их имму-
нотpопных свойств [4].

В то же вpемя, хаpактеpизуя отмеченные на-
ми изменения содеpжания в кpови Т-супpес-
соpных лимфоцитов (CD8), то надо отметить, что
они не носили столь однозначного хаpактеpа.
Так, в гpуппе больных, получавших ПВТ по
пpогpамме "p-ИФH + РВ" этот показатель возpос
лишь на 3%, а в гpуппе больных, получивших ле-
чение по пpогpамме "ПЭГ-И + РВ + ППД" - сни-
зился почти на 4%. Пpи этом в гpуппе больных,
получивших лечение по пpогpамме "ПЭГ-И +

РВ" данный показатель пpактически не изменил-
ся.

Касаясь же хаpактеpа изменения содеpжания
в кpови В-лимфоцитов (CD19), отметим, что пос-
ле начала лечения он снизился в гpуппе больных,
получивших лечение по пpогpамме "p-ИФH +
РВ" (на 4,7%) и в гpуппе больных, получивших
лечение по пpогpамме "ПЭГ-И + РВ"(почти на
3%) и пpактическим не изменился в гpуппе боль-
ных, получавших ПВТ по пpогpамме "ПЭГ-И +
РВ + ППД". Данный факт также подтвеpдил
обоснованность сделанного нами заключения о
том, что иммунотpопная активность пpепаpата p-
ИФH пpевосходимла таковую у пpепаpата ПЭГ-
ИФH.

И, наконец, особо отметим, что содеpжание в
кpови NK-клеток (CD16/56) во всех гpуппах пос-
ле начала пpотивовиpусной теpапии заметно по-
высилось, что мы объяснили пpямым стиму-
лиpующим влиянием на эти клетки пpепаpатов
альфа-интеpфеpонов [5]. В то же вpемя, наиболее
выpаженным повышение количества этих клеток
в кpови оказалось в гpуппе больных, получив-
ших лечение по пpогpамме "p-ИФH + РВ" - у
этих больных содеpджание указанных клеток
возpосло почти на 14% от их количества до нача-
ла ПВТ.

Количество этих же клеток в гpуппе боль-
ных, получивших лечение по пpогpамме "ПЭГ-И
+ РВ" возpосло на почти 7%, а в гpуппе больных,
получавших лечение по пpогpамме "ПЭГ-И + РВ
+ ППД" - менее, чем на 5% от их исходного коли-
чества до лечения.

Итак, полученные нами pезультаты позволи-
ли полагать, что все использованные для лечения
пpогpаммы ПВТ больных ХГС оказывали на их
оpганизм вполне опpеделеннное иммунотpопное
влияние, выpажавшееся в том, что чеpез месяц
после начала лечения у этих больных были отме-
чены опpеделенные сдвиги в иммуногpаммах.

Таблица. Сpедние величины пpоцентного содеpжания иммуноцитов в кpови больных ХГС,
получивших пpотивовиpусную теpапию по тpем pазным комбиниpованным пpогpаммам
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Вместе с тем, во всех случаях выpаженность из-
менений показателей иммуногpаммы была за-
метно выше у больных, котоpые получали ПВТ
по пpогpамме, включавшей пpепаpат p-ИФH.

Это дало основание полагать, что пеги-
лиpованные пpепаpаты ИФH оказывают менее
выpаженное иммунотpопное действие, нежели
пpепаpаты p-ИФH. Однако, в литеpатуpе имеют-
ся указания на то, что пpоцесс пегилиpования
ИФH пpиводит к повышению пpотивовиpусной
активности модифициpованных молекул ИФH,
пpичем наpастание этой активности пpоисходит
по меpе увеличения молекуляpной массы ПЭГ-
ИФH [4]. Однако, судя по нашим pезультатам,
эти данные не отpажпают влияния пегилиpова-
ния на их способность стимулиpовать ИС.

Таким обpазом, пpиведеные выше pезульта-
ты показали, что изменения в иммуногpамме
больных ХГС, получивших лечение по пpогpам-
мам, включавшим пpепаpаты ПЭГ-ИФH оказа-
лись менее выpаженными, нежели у тех больных,
котоpые получили пpотивовиpусное лечение по
пpогpамме, включавшей пpепаpат p-ИФH.
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ribavirin. It was shown that immunptropic activity of
recombinant interferon was higher that similar activ-
ity of pegylated interferon.
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В третьем тысячелетии в молекулярной био-
логии произошел научный переворот, обуслов-
ленный рядом открытий, в результате которых
сформировалось новое направление в научном
мире-молекулярная микробиология, молекуляр-
ная патология, молекулярная эпидемиология,
технология рекомбинатной ДНК или рек ДНК,
возможность анализа и выделения генов, прямо
или косвенно отвественных за  развития  наслед-
ственных, онкологических и  инфекционных бо-
лезней [18, 21, 22, 26].

Сущность этой методологии заключается в
идентификации и анализе нуклеиновых кислот и
кодируемых ими белковых молекул. Идентифи-
кация трудно диагностируемых инфекционных
болезней стала возможной благодаря развитию
молекулярных технологий.

Использование ранее применяемых методов
лабораторной диагностики имеет ряд недостат-
ков, однако точное определение возбудителя бо-
лезни возможно лишь определением и анализом
его генома (ДНК или РНК), что обусловленно
уникальными особеностями нуклеиновых кис-
лот.

В настоящее время в молекулярной диагнос-
тике применяются ПЦР, молекулярная гибриди-
зация, секвенирование, фагоплазмидное типиро-
вание, многочисленные биоинформатичные ме-
тоды, позволяющие проводить классический ана-
лиз результатов исследований, дизайн прайме-
ров, плазмидных векторов.

Основу современных методов молекулярной
диагностики составляет полимеразная цепная ре-
акция (ПЦР),  изобретенная, американским уче-
ным Кери Мюлисс и  позволяющая клонировать
в условиях in vitro любой участок ДНК любого
организма [1, 3, 5]. В 1983 г американский жур-
нал "Science" назвал это открытие самым выдаю-
щимся открытием последних лет. Научное сооб-
щество за разработку ПЦР присудило Керри Мю-
лиссу Нобелевскую премию (1991) [3, 14, 27].

В настоящее время эта реакция широко при-
меняется во всех направлениях биологии. Диаг-
ностика инфекционных заболеваний, генодиаг-

ностика и генотипирование микроорганизмов,
определение их вирулентности, устойчивости к
антибиотикам, пренатальная диагностика, иден-
тификация и анализ ДНК, РНК, белковых моле-
кул, прогнозирование и определение мутаций,
рекомбинаций [1, 2, 3, 8, 9, 17, 23].

С помощью ПЦР за сутки можно получить
100 млрд. одинаковых по структуре молекул.
Сущность ПЦР состоит в многократном копиро-
вании фрагмента генома возбудителя, определя-
ющего его индивидуальность.

Фрагмент ДНК (нуклеотидная последова-
тельность) можно выделить in vitro, нарастить  и
с помощью, праймеров идентифицировать все
микроорганизмы, принадлежащие к данному ви-
ду. ПЦР характеризуется быстротой, высокой
чувствительностью, высокой специфичностью,
прямым определением наличия возбудителя, воз-
можностью диагностики хронических и латент-
ных инфекций, контролированием степени выз-
доровления и высокой скоростью получения ре-
зультатов анализа.

В ПЦР можно идентифицировать микроорга-
низмы, присутствующие в пробе в очень низких
концентрациях возбудителя [5, 6, 8, 20].

В основе метода ПЦР лежит комплементар-
ное достраивание ДНК матрицы, осуществляе-
мое in vitro с помощью фермента ДНК-полимера-
зы.

В настоящее время практически к каждому
микроорганизму сконструированы специфичес-
кие праймеры [12, 13, 15].

В ПЦР применяют термостабильную ДНК-
полимеразу, получившую название tag-полиме-
разы, обнаруженную у термофильных бактерий
Termus  auaticus, обитающих в термальных ис-
точниках. Оптимум работы tag-полимеразы нахо-
дится в диапазоне 70-75°С и она  благополучно
переносит нагревание до 95°С. Taq-полимераза
неспособна катализировать процесс обратной
транскрипции, то есть синтез однонитевой ДНК
на РНК матрице. В 1991 году Маерсом и Гель-
фандом описан фермент ДНК-зависимой ДНК
полимеразы, выделенной из другого термофила

Инновационные методы молекулярной 
диагностики в медицине
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Termus thermophilusm (Tth-полимераза), который
в присутствии ионов магния и хелаторов марган-
ца позволяет ферменту катализировать обычную
ДНК-зависимую ДНК-полимеразную реакцию.
Этот фермент может быть использован для од-
новременного синтеза комплементарных однони-
тевых фрагментов ДНК и их амплификации [23,
24, 28].

Обязательным компонентом, необходимым
для работы ДНК-полимеразы, является праймер.
Создание праймера для ПЦР стало возможным
после расшифровки нуклеотидной последова-
тельности ДНК тех или иных организмов.

Геном каждого организма содержит уникаль-
ные последовательности нуклеотидов, не повто-
ряющиеся больше ни у каких других видов орга-
низмов. Сейчас во всем мире идет активная рабо-
та по расшифровке нуклеотидных последова-
тельностей геномов различных микро и макроор-
ганизмов. В настоящее время уже расшифрованы
геном человека, нуклеотидные последователь-
ности многих вирусов и бактерий . Существуют
компъютерные банки данных, где можно полу-
чить информацию о нуклеотидной последова-
тельности практически всех известных возбуди-
телей инфекционных заболеваний. Данные по
нуклеотидной последовательности всех видов
нуклеиновых кислот опубликованы в форме веб
страницы на серверах баз данных таких, как Gen
Bank (www.ncbi.nlm.mih.gov), EMBL (база дан-
ных Европейской лаборатории молекулярной би-
ологии www.ebi.ac.uk/embl), DDBJ(японская база
данных нуклеотидных и аминокислотной после-
довательности, www.sddbj.nig.ac) [2, 21, 22].

При разработке праймера требуется найти
фрагмент молекулы ДНК, который бы отличался
генетической консервативностью и присутство-
вал только у интересующего нас вида микроорга-
низмов, при этом длина фрагмента должна сос-
тавлять примерно 20 нуклеотидов. Проделать эту
работу помогают специальные компъютерные
программы. На компъютере обычно проводится
множественное выравнивание последователь-
ностей. Наиболее распространенным модулем
выравнивания является ClustalW. Он  может быть
установлен как самостоятельная программа или
быть встроенным в состав более современных
программ для анализа первичных структур нук-
леиновых кислот и белков (BioEdit, Oligo, Vector
NTI, Primer и других). Множественное выравни-
вание является очень важным этапом исследова-
ний, так как опубликованные различными иссле-
дователями последовательности секвинирования
генов-мишеней имеют различия по длине локу-

сам начала и конца распознавания. т.д. В соотве-
ствии с найденной последовательностью нуклео-
тидов и синтезируется праймер. Поскольку нара-
щивание дочерних нитей ДНК может идти од-
новременно на обеих цепях материнской ДНК, то
для работы ДНК-полимеразы на второй цепи то-
же требуется свой праймер. Таким образом, в ре-
акционную смесь вносятся два праймера. Ренату-
рация (присоеденение праймеров) происходит
при снижении температуры до 60°С. Пары олиго-
нуклеотидов подбирают таким образом, чтобы их
температура плавления отличались не более чем
на 3°С. Необходимо заметить, что теоретически
расчитанная температура отжига праймеров не
всегда позволяет получить высококачественный
практический результат, поэтому в практических
исследованиях следует оптимизировать этот па-
раметр [1, 8, 10, 19, 22].

Итак, для создания и теоретического иссле-
дования качества праймеров, зондов и их систем
предложено немало методических и методологи-
ческих подходов, основанных на термокинети-
ческих показателях и изучения гомологии олиго-
нуклеотидов к матрице. Учитывая разнобразие
подходов и способов конструирования, а также
программного обеспечения, применяемого для
этой цели, существует необходимость оценки и
обобщения данных по разработке праймерных и
других олигонуклеотидных систем, а также оцен-
ки параметров их качества. Недостаток отечест-
венных и зарубежных публикаций по этому воп-
росу стал причиной для теоретической разработ-
ки и экспрементального обоснования параметров
расчета праймерных систем для создания реком-
бинантных конструкций и диагностических на-
боров на основе полимеразной цепной реакции.
Фактически, праймеры, присоединившись к про-
тивоположным цепям молекулы ДНК, ограничи-
вают собой тот ее участок, кторый будет в даль-
нейшем многократно удвоен или амплифициро-
ван. Такие фрагменты ДНК называются амплико-
нами. Длина ампликона может составлять нес-
колько сот нуклеотидов. Меняя пару праймеров,
мы можем переходить от анализа одного возбуди-
теля к анализу другого [2, 16, 18, 24].

Чтобы понять, как именно происходит амп-
лификация определенного сегмента ДНК в ходе
ПЦР, нужно четко представлять положение всех
праймеров и комплементарных им последова-
тельностей в амплифицируемых цепях в каждом
цикле. В первом цикле каждая из новосинтезиро-
ванных цепей имеет гораздо большую длину, чем
расстояние от 31-гидроксильной группы "ее"
праймера до концевого нуклеотида последова-
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тельности, комплементарной второму праймеру.
Такие цепи называют "длинными матрицами",
именно на них будет идти дальнейший синтез.

При идентификации в образцах РНК у РНК-
содержащих вирусов амплификации предшест-
вует стадия обратной транскрипции при которой
РНК переводят в форму ДНК с помощью фер-
мента обратной транскриптазы, открытой лауре-
атом Ноболевской премии-Девидом Балтимором
и Говардом Теминным. Далее проводят электро-
форетическую детекцию продуктов ПЦР-ампли-
конов.

Продукты ПЦР помещают в лунки агорозно-
го геля и подвергают действию постоянного
электрического тока, в результате чего отрица-
тельно заряженная молекула ДНК движется к по-
ложительному электроду. В состав геля входит
бромистый этидий, образующий устойчивый
комплекс с ДНК и способствующий лучшему
просмотру появившихся полос под ультрафиоле-
товым облучением [22, 23, 28].

Другие методы детекции основаны на иден-
тификации меченых компонентов реакции. В
частности, в отдельных тест-системах (фирмы
"Хофман Ля Рош") используются праймеры, ме-
ченные биотином. В процессе детекции ампли-
кон, меченный биотином, гибридизуется со спе-
цифическим ДНК-зондом, иммобилизованным
на микропланшете. На следующей стадии био-
тин связывается с конъюгатом авидин-перокси-
даза хрена. Активность фермента, входящего в
комплекс ампликон-биотин-авидин-пероксидаза
хрена, выявляют приёмом, используемым при
стандартном иммуноферментном анализе. Ин-
тенсивность окраски определяют на планшетном
фотометре при 450 нм. Данный подход позволяет
проводить объективную оценку результатов ре-
акции в виде показателей оптической плотности
и следовательно, количественно определять кон-
центрацию ДНК или РНК в пробе.

В настоящее время разработан ряд подходов,
повышающих специфичность реакций. Приме-
няется так называемая Nested PCR (гнездовая
ПЦР). Принцип данного метода заключается в
использовании двух пар праймеров, одна из кото-
рых способна амплифицировать внутренний
участок ампликона, полученного после первого
цикла, с внешней парой праймеров. Применение
гнездовой ПЦР имеет преимущества: высокая
чувствительность методики, отсутствие необхо-
димости использовать другие методы. К недос-
таткам относят перенос продуктов реакции из од-
ной пробирки в другую, что существенно снижа-

ет концентрацию ингибиторов, а также приводит
к появлению большого коичества ложноположи-
тельных результатов вследствие перекрёстной
контаминации проб продуктами амплификации.
Также для повышения чувствительности и спе-
цифичности реакции используется "горячий
старт". Суть его заключается в том, что прежде
чем добавлять Taq-полимеразу, реакционная
смесь прогревается предварительно до 95°С. Это
исключает возможность образования неспецифи-
ческих фрагментов вследствие неспецифическо-
го отжига праймеров при температуре ниже оп-
тимальной. Индикацию, идентификацию и гено-
типирование микроорганизмов проводят  с пред-
ворительным приготовлением положительных
образцов, созданием   праймеров, зондов буфер-
ных систем и микрочипов [7, 9, 11, 20].

При применении методов, предусматриваю-
щих использование микрогибридизационных
планшетов и микрочипов, в технологических
этапах производства приобщаются к изготовле-
нию и иммобилизации подложек .

ПЦР - диагностикумы распределяют по ме-
тодикам на основе классической ПЦР: моносту-
пенчетая (индикация одного вида микроорганиз-
ма по одному гену в одноцикловой реакции),
duplex - ПЦР (индикация одного возбудителя с
двумя генами с целью повышения специфичнос-
ти детекции), multiplex (индикация одного возбу-
дителя с несколькими (более двух ) генами, или
индикация нескольких различных возбудителей)
и nested-ПЦР (индикация одного возбудителя в
двухстадийном реакции с целью повышения
чувствительности детекции, или индикация с
последующим типированием) и ПЦР в реальном
времени (простая ПЦР, multiplex и количествен-
ные варианты). Указанные диагностикумы обес-
печивают быструю, высокочувствительную и вы-
сокоспецифичную детекцию патогенов за обна-
ружением нуклеиновых кислот [2, 17, 18, 25].

Исходя из вышеизложенного высокая специ-
фичность и чувствительность ПЦР-метода поз-
воляет быстро обнаружить возбудитель в образ-
цах даже в случае нахождении его в единичных
количествах за короткий промежуток времени и
таким образом поставить точный диагноз, про-
вести своевременное лечение и разработать про-
филактические мероприятия [21, 22, 28].

Таким образом, разработка и широкое внед-
рение в диагностику инфекционных заболева-
ний, иновационных методов молекулярной диаг-
ностики, является приоритентным в совершен-
ствовании  медицины и ветеринарии.
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In the article authors presented main informa-
tion dedicated to one of the innovative diagnostic
methods in molecular biology - polymerase chain
reaction and shown importance of it's wide usage in
modern medicine.
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Проблема инфертильности продолжает оста-
ваться одной из серьезных проблем современной
гинекологии. По данным ВОЗ во всем мире от
бесплодия страдает 60-80 млн. супружеских пар.
Общеизвестно, что бесплодие является функцио-
нальным состоянием, обусловленное рядом забо-
леваний. В настоящее время нет конкретной
оценки распространения бесплодия. Считается,
что в течение репродуктивного периода 8% суп-
ружеских пар сталкиваются с данной проблемой.
В России зарегистрировано более 5 млн. бесп-
лодных  супружеских пар [1, 2]. 

Согласно литературным сведениям, частота
бесплодных браков колеблется в пределах 13-
17%, что по данным ВОЗ, является критически
уровнем. По экспертной оценке показатель женс-
кого бесплодия за последние 5 лет увеличился на
14% [2-5]. Согласно данным последних лет в Ев-
ропе бесплодие отмечено у 10% супружеских
пар, в США 15%, в Канаде 17%, в Австралии
15,5%, в России 17,5%, в Белоруссии 15% [1-4;6].
В последние годы все более актуальной стано-
вится проблема взаимосвязи нарушений репро-
дуктивной функции и патологии ЩЖ [7-13].
Обусловлено это, с одной стороны тем, что до
настоящего времени нет четкого определения ро-
ли патологии ЩЖ в структуре причин бесплодия
у женщин репродуктивного возраста. С другой
стороны, неопределенность тактики восстанов-
ления репродуктивной функции у пациенток с
бесплодием при патологии ЩЖ. Учитывая отме-
ченное, целью исследования явилось определе-
ние значимости патологии щитовидной железы в
нарушении репродуктивной функции у женщин с
бесплодием.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ. Проведено комплекс-
ное обследование 220 пациенток с бесплодием различ-
ного генеза. Наличие инфекций (токсоплазмоза, гер-
пес и цитомегаловирусной, хламидийной,  микоплаз-
менной, уреаплазменной инфекций, краснухи) прово-
дили с использованием ИФА. С помощью молекулярно-
биологического метода (ПЦР) выявляли вирусные и
бактериальные агенты. Ультразвуковым методом
(УЗИ) определяли функциональные и структурные из-
менения ЩЖ, органов малого таза, молочных желез.

Методом гистеросальпингографии проводили оценку
состояния матки и маточных труб. По показаниям
проводили лапароскопию. Методом "ЭЛИ-П-Комп-
лекс-12", на основании твердофазного ИФА оценива-
ли репродуктивное состояние здоровья пациенток
[14]. Для выявления тиреоидной патологии всем па-
циенткам проводили согласно общепринятым прото-
колам стандартные исследования, включающие: ТТГ;
фракций свободных и общих Т3; Т4; АТ-ТГ, АТ-ТПО, а
также проведены и гормональные исследования. Па-
циентки были осмотрены эндокринологом и в случае
необходимости проводили дополнительное обследова-
ние и определяли объем необходимой терапии. На ос-
новании анализа анамнеза, клинико-лабораторных
данных, определения этиологического фактора были
выделены следующие группы: I группа - пациентки с
трубно-перитонеальным бесплодием n=62(28%); II
группа - пациентки с эндокринным бесплодием n=75
(34%); III группу - пациентки с маточной формой
бесплодия n=40 (18%); IV группу составили пациент-
ки с бесплодием неясного генеза  n=43(20%).  Конт-
рольную группу (КГ) составили n=30 фертильных
женщин без патологии ЩЖ.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ. Ана-
лиз полученных результатов показал, что первич-
ное бесплодие выявлено у 139 (63,2%) пациен-
ток, вторичное бесплодие - 81 (36,8%) случаев
(рис.1). По возрасту, пациентки с различной фор-
мой бесплодия были представлены следующим
образом (табл. 1). У всех пациенток отмечался
отягощено-акушерский анамнез. Результаты про-
веденного исследования показали, что патология
ЩЖ выявлена у 101 (45,9%) пациенток с беспло-
дием. У 119 пациенток с бесплодием, что соста-
вило 54,1%  случаев, патологии ЩЖ выявлено не
было.

Всем 220 пациенткам с бесплодием проведе-
но комплексное клинико-лабораторное обследо-
вание. При объективном осмотре у 189 (85,9%)
пациенток отмечен правильный тип телосложе-
ния, у 31 (14,1%) - астенический  или гиперсте-
нический типы телосложения. Дефицит массы
тела отмечено в 13 (5,9%) случаев. Проводили
определение индекса Brey (масса/рост).  Избы-
точная масса тела выявлена у 16 (7,2%). Оволосе-
ние оценивали по шкале Ferriman и Golway. У
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77,5% женщин показатель гирсутного числа в
среднем составил 5,1±0,3 баллов. У 18,6% паци-
енток гирсутное число составило 9,0±0,4 балла,
что соответствовало пограничной степени оволо-
сения;  у 3,9% пациенток  выявлен гирсутизм при
показателях гирсутного числа 14,1±0,9 балла. У
всех женщин оценивали состояние молочных же-
лез. Почти у всех пациенток выявлено умеренное
развитие молочных желез, соответствовавшее
III-V степеням по шкале Tanner. При пальпации у
6 (2,2%) пациенток обнаружено диффузное уп-
лотнение железистой ткани. Результаты ультраз-
вуковых исследований и маммографии у 22(10%)
пациенток с выявленными уплотнениями указа-
ли на наличие фиброзно-кистозной мастопатии.
Длительность бесплодия до 5 лет наиболее чаще
отмечалось у пациенток III-ей, IV-ой и II-ой груп-
пах:  95%;  93,3%  и  90,7% соответственно, тог-
да как в и I-ой группе этот процент был сущест-
венно ниже и составил 71%. Длительность бесп-
лодия от 6 до 10 лет в I-ой и IV-ой группах конс-
татировано в 14,5% и 9,3% случаев соответствен-
но, тогда как во II-ой и в III-ей группах - 5,3% и
5% случаев. Длительность бесплодия свыше 10
лет отмечено лишь в I-ой группе в 14,5% случа-
ев. 

По данным гистеросальпингографии прохо-
димость  обеих маточных труб  в I-ой группе наб-
людалось у 35,5% пациенток, затрудненная про-
ходимость маточных труб - у 29,0% пациенток.
Признаки спаечного процесса в малом тазу у дан-
ной группы диагностированы у 25,8% пациенток.
У пациенток II-ой, III-ей и IV-ой групп маточные
трубы были проходимы. 

Структура тиреоидной патологии у пациен-
ток с бесплодием: гипотиреоз выявлен в 55 (25%)
случаев, в том числе манифестный - 13 (5,9%)
субклинический - 42 (19,1%). Гипертиреоз выяв-
лен у 6 (2,73%) пациенток, в том числе манифе-
стный -2 (0,9%), субклинический - 4 (1,82%);
послеоперационный у 2 (0,9%) пациенток. АИТ
без нарушения функции ЩЖ (носительство АТ-
ТРО>100 мЕд/л + УЗИ признаки АИТ) выявлено

у 21(9,54%) пациенток. Эутиреоидный зоб отме-
чен в17 (7,72%) случаях, в том числе диффузный
зоб - 5 (2,27%), узловой - 7 (3,18%), смешанный
(диффузно-узловой) зоб - 3 (1,36%), многоузло-
вой - 2 (0,9%) случаев. Анализ клинических
симптомов  и признаков гипофункции ЩЖ у па-
циенток с бесплодием показал, что у 58,2% паци-
енток отмечалось прибавка в весе, бледность
кожных покровов наблюдалось в 30,9% случаев;
89% случаев - сухость кожи; в 34,5% - похолода-
ние кожных покровов; периодические ознобы
наблюдались в 49,1% случаев; общая слабость - в
52,7% случаев. Наиболее чаще отмечались и оте-
ки: вокруг глаз - 32,7% случаев; отечность лица -
в 21,8%; отечность конечностей - 30,9% случаев.
Среди клинических симптомов и признаков так-
же чаще выявлены: чувства ползания мурашек -
40% случаев; депрессия - 34,5% случаев; нару-
шение памяти - 34,5%; сонливость - 52,7%; лом-
кость ногтей - 70,9% случаев. Для пациенток с
гипофункцией ЩЖ характерно было усиленное
выпадение волос, которое отмечалось с частотой
58,1% случаев. Характерны были и боли в облас-
ти сердца - 30,9% случаев; боли в мышцах -
61,8% случаев. Периодические запоры наблюда-
лись в 34,5% случаев. 

Анализ клинических симптомов и признаков
гипертиреоза, эутиреоидного зоба у пациенток с
бесплодием показал, что 29,4% случаев у пациен-
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Рис.1. Частота встречаемости бесплодия у
обследованных пациенток

Таблица 1. Распределение пациенток с различной формой бесплодия в зависимости от возраста



ток наблюдалось снижение массы тела; 76,4%
случаев отмечалось нервозность; 70,5% - раздра-
жительность; в 88,2% случаев констатировано
учащение сердцебиения; мышечная слабость
наблюдалось в 52,9% случаев; с такой частотой
встречаемости наблюдалось повышенная потли-
вость.  Характерно было и непереносимость жа-
ры - 64,7% случаев; дрожание рук- 47%; выпаде-
ние волос - 41,2%; выступающий вперед, чрез-
мерно широко открытые глаза - 52,9% случаев;
усиленная перистальтика кишечника - 35,3% слу-
чаев. Нарушение менструального цикла наблю-
далось в 64,7% случаев; полное отсутствие
менструального цикла - 35,3% случаев. 

Таким образом, проведенное комплексное
клинические и лабораторно-инструментальные
исследования еще раз подчеркивают, что гипо-
или гиперфункция ЩЖ отражается на репродук-
тивной функции женщины, приводя к снижению
фертильности, тем самым способствуют наруше-
нию менструального цикла, овариального резер-
ва, оплодотворения, имплантации.  

ВЫВОДЫ:
1) Всем пациенткам с бесплодием необхо-

димо для планирования беременности проводить
скрининг-диагностику определения функцио-
нального состояния ЩЖ с целью выявления па-
тологии ЩЖ для проведения своевременного и
соответствующего индивидуального лечения, а
также методов профилактики и предупреждения
наступления бесплодия. 

2) Выявлена существенная разница в состо-
янии здоровья пациенток с бесплодием в зависи-
мости от функционального состояния щитовид-
ной железы (манифестная форма гипотиреоза,
тиреотоксикоз, обусловленный болезнью Грейв-
са, аутоиммунный тиреоидит), что диктует про-
ведение индивидуальной коррекции выявленных
нарушений с целью предупреждения развития
бесплодия.
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SUMMARY 
The significance role of thyroid pathologies
in reproductive system injuries of women
with infertility
N.Aliyeva 
Azerbaijan Medical University, Baku

Conducted a comprehensive clinical and labora-
tory and instrumental studies emphasize that hypo-
function or hyperfunction of the thyroid gland
affects the reproductive function of women, leading
to decrease in fertility, thus contributinq to disrup-
tion of the menstrual cycle, ovarian reserve, fertil-
ization, implantation.
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Вирусные инфекции в настоящее время
представляют наиболее значимую проблему для
здоровья человека, учитывая их большое разно-
образие, заболеваемость в любом возрасте и от-
сутствие средств специфического лечения. В нас-
тоящее время одним из приоритетных медико-со-
циальных проблем вошла папилломавирусная
инфекция (Human papillomavirus infection (HPV).
Распространенность вируса папилломы человека
составляет 45-81% среди девушек 15-29 лиц [1, 2,
3].

По данным ВОЗ ежегодно в мире регистри-
руется более 57 млн случаев вирусных урогени-
тальных инфекций, из них наиболее частыми яв-
ляется папилловирусная инфекция [4, 5].

В доступной литературе [6, 7] имеется не-
большое количество работ по вопросам совре-
менной диагностики и выработки алгоритма обс-
ледования при патологии шейки матки у бере-
менных женщин.

Целью данной работы явилась оценка ин-
формативности клинических, кальпоскопичес-
ких, морфологических методов диагностики у
беременных с папилловирусной инфекцией.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ. Исследования прово-
дились на базе родильного дома № 1 и женской кон-
сультации №6 Министерства Здравоохранения Азер-
байджанской Республики. С 2009 по 2011 гг в женской
консультации на учете состояли 97 654 пациентки, из
них 937 беременных. 

Наряду с традиционным акушерско-гинекологи-
ческим обследованием, все беременные подвергались
бактериоскопическому и бактериологическому иссле-
дованию вагинального отделяемого, а также диаг-
ностическим тестам на наличие сопутствующих ин-
фекций, передаваемых половым путем, УЗИ плода и
плаценты, кардиотокографии плода. Пациенткам
проводились кольпоскопия и вульвоскопия, цитология
мазков-отпечатков из самой шейки матки и соскобов
из цервикального канала, гистологическое исследова-
ние прицельно взятого биоптата шейки матки (по
показаниям) и биопсия вульвы, типирование ВПЧ ме-
тодом полимеразной цепной реакции (ПЦР).   

Статистическая обработка данных проводи-

лась по общепринятым методам вариационной ста-
тистики после проверки рядов на нормальность расп-
ределения. В зависимости от типа распределения
данных достоверность различий между показателя-
ми независимых выборок оценивались по непарамет-
рическому U-критерию Манна - Уитни или по t-кри-
терию Стьюдента (M±m). Статистический анализ
осуществлялся в пакете прикладных лицензионных
программ "Statistica 6.0", "Microsoft Office 2007" [8].

РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ. Все
полученные данные заносились в разработанные
нами на каждую пациентку тематические карты. 

У 206 (24,5%) беременных было диагности-
ровано ВПЧ-поражение гениталий, причем, его
клиническая форма выявлена у 48 (31,6%), субк-
линическая- 36 (23,7%), латентная - 68 (44,8%)
пациенток. Поражение вульвы наблюдалось у 91
(59,9%), поражение шейки матки - 47 (31%), а со-
четанное ВПЧ-поражение гениталий - 37 (24,3%)
случаях. 

Основная группа состояла из 152 беремен-
ных. Пациентки основной группы были разделе-
ны на 2 подгруппы: в I-ю подгруппу вошло 88 бе-
ременных женщин, у которых спустя 6 месяцев
после первичного выявления ВПЧ-тестирование
высокого риска отрицательное (транзиторное те-
чение ПВИ), во II-ую подгруппу - 64 беременные
женщины с персистирующим протеканием ПВИ,
у которых вирус выявлялся спустя полгода после
первичного обследования (персистирующее те-
чение ПВИ), контрольная группа состояла из 54
беременных без ВПЧ.

Самую многочисленную группу составили бе-
ременные женщины  в  возрасте  20-29 лет: в  I-й
группе - 56 (63,6%), а во II-ой группе - 37 (57,8%)
человек. В социальном статусе беременных с ПВИ
(группа II) большое место занимают служащие
(59,4±6,1%) и студенты (18,8±4,9%), а это досто-
верно больше, чем среди беременных контроль-
ной группы (соответственно, 33,3±6,4%, t=2,82;
p<0,01; 5,6±3,1%, t=2,14; p<0,05). 

Большая часть беременных основных групп
жила в городе (134 человека - 88,2%), а меньшая
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- в сельских районах и районных центрах (18 -
11,8%). В контрольной группе также большин-
ство было жительниц города - 48 (88,9%).

У 86,4% (76) беременных I-ой группы и у
84,4% (54), во II-ой группе при сборе анамнеза
были выявлены перенесенные в препубертатном
и пубертатном периоде инфекционные заболева-
ния. Как известно, вирусные заболевания - наи-
более распространенные инфекции детского воз-
раста. Так, в  I-ой группе в структуре перенесен-
ных детских инфекций основную часть занима-
ют ветряная оспа, корь, ангина и ОРВИ, а во II-ой
- ветряная оспа, ангина и краснуха. 

Из экстрагенитальных заболеваний неинфек-
ционной природы диагностировались вегето-со-
судистая дистония у 17 (19,3%) женщин в I-ой и
у 10 (15,6%), во II-ой группе - миопия (средней и
высокой степени) - у 8 (9,1%) и у 5 (7,8%), соот-
ветственно. При этом, заметим, что в основных
группах данные экстрагенитальных заболеваний
достоверно не отличались от таковых контроль-
ной группы (р>0,05).

Следует также подчеркнуть, что в анамнезе у
всех пациенток I-ой и II-ой групп наблюдались
перенесенные ранее гинекологические заболева-
ния. Самой распространенной и часто выявляе-
мой патологией среди них во всех группах была
эррозия шейки матки (1 и 2 группы - 37,5% и
13,0% - в контрольной группе, p<0,01). Важное
значение в развитии ВПЧ-поражений шейки мат-
ки имеет наличие в анамнезе инфекций, переда-
ваемых половым путем (ИППП). Общеизвестно,
что количество сексуально-трансмиссивных за-
болеваний в анамнезе у женщин с ВПЧ почти в 2
раза выше, чем в популяции. Таким образом, у 83
(94,3%) беременных I-ой и у 61 (95,3%) - II-ой
группы в анамнезе имелись сексуально-транс-
миссивные инфекции, что в обеих группах досто-
верно (p<0,01) выше, по сравнению с контроль-
ной группой - 19 (35,2%). Причем, часто встреча-
лись вагинальный кандидоз, хламидиоз, гени-
тальный герпес и микоплазмоз. 

Таким образом, проведенный клинический
анализ свидетельствует о том, что инфицирова-
нию ВПЧ наиболее часто подвергаются женщи-
ны с неблагополучным материальным положени-
ем и неудовлетворительными жилищными усло-
виями, а также служащие и студентки, а в мень-
шей степени - социально обеспеченные катего-
рии граждан. Наряду с этим, наиболее подверже-
ны папилломавирусной инфекции гениталий так-
же молодые женщины, имеющие в анамнезе ме-
дицинские и самопроизвольные аборты, выкиды-
ши, перенесшие те или иные инфекции, переда-

ваемые половым путем.
С целью определения формы папилломави-

русной инфекции все женщины с идентифициро-
ванным вирусом папилломы человека были под-
вергнуты клиническим, кольпоскопическому, ци-
тологическому и гистологическому методам ис-
следования. 

Клинические формы ВПЧ-поражений на-
ружных половых органов выявлялись с помощью
общепринятой методики визуального осмотра.
Рутинное обследование шейки матки и влагали-
ща с использованием теста с 3-5% уксусной кис-
лоты и раствором Люголя способствовало выяв-
лению большинства выраженных патологичес-
ких состояний шейки матки. 

Наибольшее внимание уделялось тестирова-
нию с помощью метода ПЦР на сексуально-
трансмиссивные заболевания. У пациенток ос-
новных групп отмечалась тенденция частоты
встречаемости хламидийной и герпесвирусной
инфекции. Хламидиоз мочеполовой системы и
герпес органов гениталий достоверно чаще наб-
людался во II-ой группе.

Расширенная кольпоскопия выявила у бере-
менных женщин II-ой группы эктопию, эктропи-
он, нормальную зону трансформации, атипичес-
кий эпителий как на, так и вне зоны трансформа-
ции. Последний был в виде мозаики, пунктации,
уксусно-белого эпителия, лейкоплакии, немых
йод-негативных зон. У беременных II-ой группы
отмечались кольпоскопические критерии ВПЧ-
поражений шейки матки. 

У 26 (40,63%) пациенток II-ой группы име-
лись признаки не резко выраженного воспаления,
выражавшиеся нечеткостью границ между эпи-
телием, рыхлостью ткани шейки матки. Из них в
9 (14,06%) случаях были кольпоскопические кри-
терии плоскоклеточной метаплазии, определен-
ные нами как нормальная зона трансформации.
Во II -ой группе у 50 (78,13%) беременных имела
место атипическая зона трансформации. У 19
(29,69%) беременных атипический эпителий
выглядел как мозаика, при этом, на фоне белесых
участков эпителия имелись полигональные фигу-
ры с границами розового цвета, разделенные на
многоугольники. Проба Шиллера положительная
(йод-негативное окрашивание).

Расширенная кольпоскопия выявила у 15
(23,44%) женщин пунктацию в виде белесых
участков с выделяющимися на их фоне розовыми
точками, выглядевшими при большом увеличе-
нии (х50) в виде "запятых", напоминающих ати-
пические сосуды. Проба Шиллера положитель-
ная. У 9 (14,06%) беременных имелся уксусно-
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белый эпителий, у 7 (10,94%) - признаки лейкоп-
лакии. Йод-негативные участки белого цвета с
неровной поверхностью, без сосудов, с граница-
ми вне зоны трансформации характеризовали
лейкоплакию. Наличие койлоцитоатипии являет-
ся достоверным признаком ВПЧ-поражений
шейки матки (100%). Поэтому морфологическое
исследование является самым достоверным ме-
тодом диагностики при папилломавирусном по-
ражении шейки матки.

Цитологическое исследование мазков-отпе-
чатков с пораженной шейки матки и соскобов
цервикального канала способствовало уточне-
нию ВПЧ-поражения шейки матки. Во II -ой
группе у беременных женщин с ВПЧ-поражения-
ми шейки матки, в основном, выявились такие
цитологические результаты, как: ЦИН 1-2 - у 34
(53,13%), Н-ПИП - у 47 (73,44%), ПАП-1 - у 33
(51,56%) и ПАП-2 - у 20 (31,25%). Реже наблюда-
лись ЦИН 3 - у 8 (12,5%), В-ПИП - у 17 (26,56%)
и ПАП-3 - у 11 (17,19%). 

Характерным морфологическим признаком
папилломавирусного поражения шейки матки яв-
ляется выявление (20 - 31,25% беременных II -ой
группы) клеток с различной степенью поражения
ядра и перинуклеарной вакуолизацией, называе-
мых койлоцитами. Их ядра неправильной формы,
незначительно увеличены, гиперхромны, окру-
жены четкой светлой оптической зоной цитоп-
лазмы с неровными контурами в виде узкого
ободка по периферии.  

Таким образом, достоверные цитологичес-
кие критерии папилломавирусного поражения
шейки матки наблюдались лишь у 20 (31,25%)
беременных II-ой группы. Следовательно, ука-
занный метод не считается диагностически цен-
ным при определении ВПЧ-поражений шейки
матки ввиду низкой достоверности цитологичес-
ких результатов. 

Основными морфологическими критериями
для постановки диагноза ВПЧ-поражения шейки
матки явились гипер-, паракератоз и койлоцитоз.
При гистологической диагностике ВПЧ-пораже-
ний шейки матки у беременных пациенток чаще
других наблюдались койлоцитоз (13-100,0%),
акантоз (10-76,92%) и гиперкератоз (9-69,23%). 

Проведение исследований по изучению им-
мунологических особенностей ПВИ у беремен-
ных, несомненно, важно при персистирующем
течении папилломавирусной инфекции у бере-
менных. С целью определения роли иммунной
системы нами были изучены основные парамет-
ры клеточного и гуморального звеньев данной
системы у пациенток с ПВИ (группы I и II). Здо-
ровые беременные репродуктивного возраста
вошли в контрольную группу. 

Метод полимеразной цепной реакции прово-
дился нами в сроках 10-14 недель беременности.
Определялись 6, 11, 16, 18, 31 и 33 типы вируса
ВПЧ. 6 и 11 типы относятся к низкоонкогенным,
а 16, 18, 31 и 33 типы - к высокоонкогенным. По-
ражение гениталий низкоонкогенными типами
вируса, как правило, локализуется на наружных
половых органах и является клинической фор-
мой ПВИ. При инфицировании ВПЧ высокого
онкологического риска поражается шейка матки,
наблюдается субклиническая форма заболевания. 

При изучении гуморальных факторов церви-
кальной слизи выявлено, что при персистирую-
щем ПВИ организм реагировал подключением
гуморальных факторов иммунитета. 

Изучение цитокинов профиля цервикальной
слизи установило во всех исследуемых группах
повышение экспрессии ИЛ-2, что свидетельству-
ет об активации иммунокомпетентных клеток в
ответ на ПВИ.

Анализ уровня антител к ВПЧ класса IgG в
сравниваемых группах показал, что наиболее вы-

Таблица 1. Кольпоскопические критерии ВПЧ-поражений шейки матки



сокие их значения (1/800) достоверно чаще
(p<0,001) имели место у женщин II-ой группы.
Титр антител к ВПЧ 1/200 и менее более часто
встречался среди пациенток I-ой и контрольной
групп.

ВЫВОДЫ: учитывая полученные данные в
результате комплексной клинико-лабораторной
диагностики нами разработан алгоритм обследо-
вания беременных женщин с папилловирусной
инфекцией, включающий одновременную оцен-
ку иммунологического исследования, результа-
тов кольпоскопии, цитологии, морфологии.

Качество обследования пациентов играет ре-
шающую роль в выборе адекватного лечения и в

исходе заболевания.
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SUMMARY 
Results of laboratory and functional
research methods in the diagnosis of 
nfection in pregnant women with 
papillomavirus
N.Kamilova, S.Ismaylova 
Azerbaijan Medical University, Baku

The aim of this study was to evaluate the clini-
cal information content, colposcopy, morphological-
ly in pregnant women with papillomavirus infection.

Material and methods. The studies were con-
ducted on the basis of the maternity hospital number
1 and the antenatal clinic ¹6 Ministry of Health of
Azerbaijan Republic. From 2009 to 2011, in the
antenatal clinic were registered 97,654 patients, of
which 937 pregnant women.

Conclusion: Considering the data obtained as a
result of a comprehensive clinical and laboratory
diagnosis, we developed an algorithm survey of
pregnant women with papillomavirus infection
involving the simultaneous assessment of immuno-
logical research, the results of colposcopy, cytology,
morphology.

Quality assessment of patients plays a crucial
role in the selection of appropriate treatment and out-
come of the disease.
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В настоящее время доказано, что доминиру-
ющая роль в этиопатогенезе развития хроничес-
кого гастрита, язвенной болезни желудка и две-
надцатиперстной кишки, MALT-лимфомы (экстра-
нодальная  маргинальной зоны В-клеточная лим-
фома, ассоциированная  со  слизистыми оболочка-
ми), а также аденокарциномы желудка принадле-
жит Н.рylori инфекции. Все эти заболевания яв-
ляются прямым показанием к проведению эради-
кационной терапии, использование которой зна-
чительно   снижает  риск язвенных кровотечений,
развития онкологических заболеваний желудка
[1]. На сегодняшний день для эрадикации
Н.рylori бактерии используются стандартные ре-
комендации, принятые Маастрихтским консенсу-
сом IV. Определяющим фактором эффективности
предложенных схем эрадикационной терапии
Маастрихтских соглашений  являются антибак-
териальные препараты. И поэтому, положитель-
ный эффект антимикробной  терапии у больных
с гастродуоденальной патологией, ассоциирован-
ной с хеликобактериозом, в большой степени за-
висит от резистентности микроорганизма к ис-
пользуемым антибиотикам. При резистентности
к антибактериальным препаратам, превышаю-
щей 15-20%, эффективность используемых схем
антихеликобактерной терапии не может достиг-
нуть приемлемого уровня 85-90% [2]. В схемы
эрадикации входит лишь ограниченный набор
препаратов, такие как кларитромицин, амокси-
циллин, метронидазол, тетрациклин,  левофлок-
сацин  [3]. Резистентность к H.pylori подразделя-
ется на первичную и вторичную. Возникает воп-
рос , изучен  ли  уровень антибиотикорезистент-
ности Helicobacter pylori в нашем регионе. Необ-
ходимость коррекции лечения на основе локаль-
ной картины антибиотикорезистентности под-
черкивается в Маастрихтском консенсусе III и в
положении 7 рабочей версии нового консенсуса
(Маастрихт 4) , который является основополага-
ющим международным руководством по диаг-
ностике и лечению H. pylori-инфекции. Эти фак-
ты указывают на назревшую необходимость про-
ведения собственных исследований в Азербайд-

жане, которые позволили бы уточнить уровень
резистентности к основным антибактериальным
препаратам, используемым в стандартных схе-
мах Маастрихтских рекомендаций. 

Цель  данной работы  получение объектив-
ных данных о состоянии первичной антибиоти-
корезистентности штаммов H. pylori, выделен-
ных от пациентов в Баку.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ. В исследование вклю-
чены пациенты поликлиники Учебно Терапевтической
Клиники АМУ. 

Критерии отбора пациентов:
1. Пациенты с диагнозами хронический гаст-

рит, язвенная болезнь желудка и двенадцатипер-
стной кишки в возрасте 18-60 лет.

2. Пациенты с инфекцией  H.pylori, подтверж-
денной быстрым уреазным CLO-тестом гастробиоп-
тата, полученного при проведении эзофагогастроду-
оденоскопии. 

3. Пациенты не получавшие ранее антибакте-
риальную терапию для эрадикации  H.Pylori.

4. Отсутствие принятия пациентами за пос-
ледние две недели перед данным исследованием  инги-
биторов протонной помпы и препаратов висмута.

5. Пациенты, не принимающие какую-либо ан-
тибактериальную терапию на момент забора  гаст-
робиоптата.

В качестве материала для исследования исполь-
зованы гастробиоптаты пациентов с положитель-
ным быстрым уреазным тестом - использовался
CLO-тест. Во время эзофагогастродуоденоскопии
(ЭГДС) производился  забор биоптатов из антраль-
ного отдела и  из тела желудка для бактериологичес-
кого исследования. Биопсийный материал помещался
в пробирку типа "эппендорф" с бульоном бруцелла
(Brucella broth, OXOID, U.K.) и траспортировался из
эндоскопического кабинета в микробиологическую ла-
бораторию в течение 20-30 минут. Затем биоптаты
гомогенизировались. 

Для выделения  H. pylori использовались два ме-
тода: классическое культивирование и микрокапиляр-
ный метод.

При классическом культивировании за основу пи-
тательной среды для выделения и культивирования
H. pylori использовался колумбийский агар COS с 5%
бараньей  кровью и бруцелла агар, САМР агар
(OXOID,U.K). Каждый из биопсийных образцов высе-
вался параллельно на две чашки Петри с агаром, со-
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держащим антибиотики в следующих концентраци-
ях: ванкомицин в концентрации 10 мг/л , 10 мг/л амфо-
терицин B, 5 мг/л цефсулодин и 5 мг/л триметоприм. 

Инкубация посевов осуществлялась в микроаэро-
фильных условиях (О2 11%, СО2 9%, N2 80%) . Для это-
го были  использованы  анаэростаты системы
GasPac100 c газогенерирующими пакетами типа
GasPak (BBL CampyPak Plus Microaerophilic System
envelopes with Palladium Catalyst). Посевы инкубиро-
вали в термостате при температуре +37°С и влаж-
ности 95%. Учет результатов посева проводили че-
рез 3 суток. При отсутствии признаков роста инку-
бацию продлевали до 10 суток.  

Микрокапилярный метод проводился следующим
образом, после обработки хроматом  калия в течение
часа для получения гладкой поверхности микрокапил-
лярные трубки промывались  дистиллированной водой
и подвергались стерилизации  в печи Пастера при
180°С в течение одного часа. Затем их  заполняли 60
мкл гомогенизированными образцами и закрывали с
обоих концов стерильным силиконом. Капиллярные
трубки инкубировались  в течение 48 часов при 37°С
без подачи  подачи СО2. После инкубации гомогенизи-
рованные  образцы из микрокапилярных трубок в сте-
рильных условиях  были инокулированы  на готовый
селективный агар, содержащий колумбийский агар,
10% дефибринированную лошадиную  кровь, 10 мг/л
ванкомицина, 10 мг/л флуканазола,  5 мг/л стрептоми-
цина. Затем полученная среда   инкубировалась при
температуре 37°С в микроаэрофильных условиях в
СО2-инкубаторе в течение 12-24 часов.

При получении роста колоний от первичного по-
сева биопсийного материала, сходных по морфологии
с Н. pylori, потверждалась принадлежность выде-
ленной культуры к роду Н. pylori путем  окраски маз-
ка по Граму и биохимическими тестами - уреазным,
каталазным и оксидазным. Штаммы хранились при
температуре -70°С в пробирках с триптиказо-сое-
вым бульоном (BioMeriеux, Франция) с добавлением
30% стерильного глицерина (Sigma, США). 

Исследование чувствительности H. pylori прово-
дили  в соответствии с рекомендациями Института
по клиническим и лабораторным стандартам США
(CLSI) диско-диффузионным методом(Kirby Bauer) в
катион-сбалансированном агаре Мюллера-Хинтон
(BBL, США), обогащенном 5% лошадиной  кровью.
Для приготовления инокулюма использовали двухднев-
ную культуру Н. pylori, разведенную 3-5 мл стериль-
ного физиологического раствора до достижения
плотности, эквивалентной стандарту мутности 2
по McFarland (DEN-1 McFarland Densitometr, BIOSAN,
Латвия) с непосредственной инокуляцией чашек. В
результате диффузии антибиотика в агар происхо-
дило формирование зоны подавления роста H. pylori
вокруг дисков.  Инкубацию чашек проводили 72 ч в
микроаэрофильных условиях (GEN box microaer) при
температуре +37°С Для чашек с метронидазолом
осуществляли предварительную инкубацию в течение
24 ч в анаэробных условиях.  После окончания инкуба-

ции отмечали чашку с концентрацией антибактери-
ального препарата, вызывающей полное подавление
роста микробов. Контроль чистоты роста культуры
оценивали по посеву на чашку Петри с селективной
кровяной средой без добавления антибиотиков. Опре-
делялась чувствительность H. pylori к амоксицилли-
ну, кларитромицину, левофлоксацину, тетрациклину и
метронидазолу. Данный метод позволил подразде-
лить штаммы H. pylori на чувствительные и резис-
тентные.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ. В ис-
следовании использовались гастробиоптаты 103
пациентов в возрасте от 18 до 60 лет. У пациен-
тов были диагностированы различные заболева-
ния, ассоциированные с  H.pylori, такие как хро-
нический гастрит  37,8±4,8% (n = 39),  язвенная
болезнь двенадцатиперстной кишки (ДПК)
39,8±4,8% (n = 41) и язвенная болезнь желудка
22,3±4,1% (n = 23).

Инфицирование H.pylori было подтверждено
у всех пациентов быстрым уреазным  CLO-тес-
том. Бактериологическим методом микроорга-
низм выделен лишь у 52 пациентов, что состави-
ло 50,5±4,9% . Такой процент отражает техничес-
кие трудности, связанные с транспортировкой и
культивированием микроаэрофильного микроор-
ганизма.

Чувствительность H.pylori к антимикробным
препаратам удалось определить у 41 штаммов,
выделенных микрокапилярным методом. Выде-
лить культуру H.pylori методом классического
культивирования не удалось. Из-за скудного рос-
та культуры в 11 случаях оценить антибиотиког-
рамму было невозможно.

Таким образом, в анализ резистентности бы-
ли включены 41 штаммов хеликобактера, выде-
ленных от 41 пациентов. Среди анализируемых
изолятов  H. pylori штаммов, 23 (56,1±7,8%) бы-
ли резистентны к метронидазолу, 6 (14,6±5,5%) -
к кларитромицину, 1 (2,4±2,4%)  - к тетрацикли-
ну, 10  (24,4±6,7%) - к левофлоксацину. Кроме то-
го, был выявлен 1 (2,4±2,4%) штамм, устойчивый
к амоксициллину. В случаях выявления резисте-
нтности к двум и более группам антимикробных
препаратов, штамм хеликобактера относили к по-
лирезистентным. В ходе исследования 5
(12,2±5,1%) штаммов микроорганизма были по-
лирезистентными. Двойная резистентность к
кларитромицину и метронидазолу обнаружена у
1 (2,4±2,4%) изолята, метронидазолу и левофлок-
сацину - у 4 (9,8±4,6%) микроорганизмов (табл.).

Начало нового века ознаменовалось возник-
новением проблемы, уже давно обозначившейся
при терапии других инфекций, проблемы разви-
тия устойчивости H.pylori к антимикробным пре-
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паратам. Эффективность эрадикационной тера-
пии должна быть не менее 80%. Успех антихели-
кобактерной терапии напрямую коррелирует с
резистентностью H. pylori  к антибактериальным
препаратам, предложенных в рекомендациях
Маастрихтского консенсуса IV (2010 г.). Она
варьирует в различных регионах мира от 30 до
90% [4]. В различных странах мира в результате
проведения многоцентровых исследований уста-
новлен разный уровень резистентности H. pylori
к антибиотикам, в частности к кларитромицину.
Уровень резистентности H. pylori к кларитроми-
цину в популяции является определяющим фак-
тором при выборе схемы эрадикации [5]. Как и
все патогенные микроорганизмы, штаммы H.
pylori  имеет свои  региональные особенности ре-
зистентности. В целом, резистентность Helico-
bacter pylori к кларитромицину возрастает про-
порционально его потреблению в данном регио-
не и в общем в различных странах мира она варь-
ирует от 2% до 35%.  В последние годы отмеча-
ется неуклонный рост числа резистентных к кла-
ритромицину штаммов H.pylori, что связано, по
всей вероятности, с широким применением этого
антибиотика для лечения респираторных инфек-
ций, а также с частым использованием макроли-
дов при лечении других заболеваний [6]. 

Резистентность Н.pylori к метронидазолу ко-
леблется от 20 до 40% в Европе и США, но она
значительно выше в развивающихся странах (50-
80%) [7]. Причиной этого является широкое ис-
пользование производных  нитроимидозолов для
лечения урогенитальных и других инфекций и
неадекватное использование их в схемах эради-
кационой терапии [8]. 

На сегодняшний день в мире не было уста-
новлено четкого роста резистентности H. pylori к
амоксициллину, что делает его ключевым препа-
ратом в схемах ЭТ [9,10, 11]. Так, в Европе уро-
вень резистентности H. pylori к амоксициллину
держится на стабильно низком уровне и не пре-
вышает 1%. И опять таки, сравнивая со странами

Европы,  в ряде стран Африки и Азии были вы-
явлены более высокие показатели резистентнос-
ти к амоксициллину,  в частности в Камеруне -
85,6% (95% ДИ: 76,9-91,5) и в Тайване - 36,1%
(95% ДИ: 27,9-44,2) [12].  При высоком уровне
резистентности микроорганизма к макролидам и
нитроимидазолам Европейской группой по изу-
чению H. pylori в качестве альтернативы реко-
мендуется использование схем на основе левоф-
локсацина. Однако имеются сообщения, указыва-
ющие на рост резистентности  H.pylori к данно-
му препарату в последние годы за счет большого
потребления фторхинолонов. Резистентность
H.pylori к антимикробным препаратам фторхино-
лонового ряда в Европе составляет 24,1% (95%
ДИ: 20,7-27,4), что выше по сравнению со стра-
нами Азии, где этот же показатель составляет
11,6% (95% ДИ: 9,5-13,7). Однако в странах Азии
показатели резистентности значительно варьиру-
ют от 2,6% (95% ДИ: 0,3-4,8) в Гонконге до 14,9%
(95% ДИ: 11,8-18,0) в Японии [12]. 

По всей видимости, резистентность к тетра-
циклину формируется крайне медленно, иначе,
учитывая то, что тетрациклин много лет исполь-
зуется в висмут-содержащих эрадикационных
схемах, рост резистентности давно бы проявился
клинически в виде ухудшения результатов эради-
кации. В целом резистентность H. pylori к тетра-
циклину в мире находится на низком уровне. В
мире обнаружены лишь единичные штаммы, ус-
тойчивые к этому препарату [13]. Первые штам-
мы H.pylori, резистентные к тетрациклину, были
обнаружены в Австралии [14]. 

Определении чувствительности H.pylori к
антибиотикам связано с определенными труднос-
тями, такими как правильный отбор биопсийных
образцов, транспортировка материала в лабора-
торию, наличие навыков работы с его чистой
культурой, соблюдение лабораторных стандартов
по определению уровня резистентности H.pylori
к антибиотикам. Для интерпретации показателей
резистентности используются современные
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Таблица. Уровень первичной резистентности H. pylori при тестировании 41 биоптатов
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стандартизированные методы. Это методы се-
рийных разведений (в агаре и бульоне, метод
микроразведений), диффузионные (дискодиффу-
зионный метод и метод Е-тестов) и молекуляр-
ные методы. В нашем исследовании использован
дискодиффузионный метод. Этот метод является
наиболее простым, удобным и широко использу-
емым при рутинном микробиологическом иссле-
довании чувствительности. Он основан на реги-
страции диаметра зоны подавления роста микро-
организма вокруг бумажного диска с антибиоти-
ком. В определенных пределах величина диамет-
ра зоны подавления роста пропорциональна ве-
личине минимально подавляющей концентрации
(МПК), поэтому дискодиффузионный метод поз-
воляет косвенно судить о ее величине. Данный
метод позволяет подразделить штаммы на
чувствительные и резистентные.Оценка резуль-
татов проводится с использованием критериев
интерпретации, разработанных на основе корре-
ляции значений диаметров зон подавления роста
и МПК антибиотика [15].

Учитывая объективные сложности, описан-
ные выше, данное исследование ограничено от-
носительно небольшим числом наблюдений - 41
чистых культур микроорганизма. Безусловно,
для разработки региональных протоколов веде-
ния пациентов требуется дальнейшее изучение
состояния антибиотикорезистентности H. pylori.
Однако в ходе исследования выявлено, что уро-
вень первичной резистентности H. pylori к кла-
ритромицину составляет 14,6±5,5%.Такой пока-
затель устойчивости позволяет использовать кла-
ритромицин в стандартной тройной терапии.
Кроме того, левофлоксацин по результатам дан-
ного исследования (уровень резистентности
24,4±6,7%) не может быть рекомендован в нашем
регионе как альтернатива кларитромицину. Сог-
ласно рекомендациям Маастрихтского консенсу-
са IV в стандартной тройной терапии, амокси-
циллин может быть заменен на метронидазол, а
также в качестве терапии первой линии может
быть использована  "последовательная терапия",
куда включен метронидазол.  Наше исследование
выявило высокий уровень резистентности
56,1±7,8% к метронидазолу у штаммов выведен-
ных от наших больных, что существенно может
снизить эффективность предложенных схем. Об-
надеживающим остается показатель уровня ре-
зистентности  H.pylori 2,4±2,4% к тетрациклину,
который может быть использован, как альтерна-
тивный амоксициллину антибиотик  при непере-
носимости больными пенициллина в эрадикаци-
онной терапии.

ВЫВОДЫ:
На основании проведенного бактериологи-

ческого исследования антибиотикорезистентнос-
ти штаммов  H.pylori можно сделать следующие
выводы.

1. Хеликобактер является труднокультиви-
руемым микроорганизмом. Для повышения
чувствительности бактериологического метода
требуется максимально четкое соблюдение  про-
токолов методики работы с биоматериалом.

2. Выявлен высокий уровень резистентнос-
ти  H.pylori к метронидазолу(56,1±7,8%), что ста-
вит под сомнение использование схем с присут-
ствием метронидазола в качестве терапии первой
линии.

3. Левофлоксацин при выявленной 24,4±
6,7% резистентности не может быть рекомендо-
ван в нашем регионе как альтернатива кларитро-
мицину.

4. Уровень первичной резистентности
H.pylori к кларитромицину  в ходе проведенного
исследования составил 14,6±5,5%, что не должно
существенно  снизить эффективности стандарт-
ной тройной терапии.

5. Тетрациклин и амоксициллин с невысо-
ким уровнем резистентности (2,4±2,4%) могут
быть использованы  в схемах эрадикационной те-
рапии, предложенных консенсусом Маастрихт 4.
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SUMMARY 
The condition of the primary antibiotic
resistance Helicobacter pylori in Azerbaijan
I.Amiraslanova, L.Hidayatova, S.Javadov 
Azerbaijan Medical University, Baku

The effectiveness of the eradication therapy in
patients with gastroduodenal pathology associated
with Helicobacter pylori infection, mainly depends
on the resistance of microorganisms to used antibi-
otics. The recommendations of the Maastricht con-
sensus IV consist of  limited set of antibacterial med-
icine such as clarithromycin, amoxicillin, metronida-
zole, tetracycline, levofloxacin. The article presents
the results of a study on antibiotic resistance strains
of  Helicobacter pylori, isolated from patients in
Baku.
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Во всем мире сахарный диабет 2-го типа
обуславливает очень высокие показатели инвали-
дизации и смертности. В связи с чем, разработка
и внедрение в практику новых тактических под-
ходов в лечении, формировании профилактичес-
ких, реабилитационных программ имеет первос-
тепенное значение для здравоохранения больши-
нства высокоразвитых стран.

Вышесказанное свидетельствует о том, что
обсуждаемая патология является большой меди-
ко-социальной задачей, от решения которой зави-
сят прогностические показатели частоты разви-
тия фатальных и не фатальных осложнений, сох-
ранения или потери людских ресурсов.

Особенно это важно для стран, находящихся
под воздействием внешней агрессии, что требует
более значительной консолидации усилий не только
медицинских, но и государственных учреждений.

ООН  (2008 г.) призвала руководства большин-
ства стран мира сформулировать для общества  ори-
ентиры в виде национальных программ  по первич-
ной и вторичной профилактике СД 2-го типа  [1].

Известно, что на сегодняшний день во всем
мире около 400 миллионов человек страдает СД
2-го типа и их число, по прогнозам IDF к 2035 го-
ду может возрасти до 600 миллионов [2].

Не менее важным для понимания общегосу-
дарственного значения проблемы является то,
что СД 2-го типа преимущественно поражает
лиц, так называемого, трудоспособного возраста.
Следовательно, на первый план выдвигаются не
только чисто медицинские, но и медико-социаль-
ные проблемы, что тяжким бременем ложится на
плечи населения в целом, т.к. растут отчисления
по временной утрате трудоспособности, растет
объем недоданной продукции и т.д. [3].

Общие негативные моменты в отношении
сахарного диабета 2-го типа не должны скрывать
значение частных вопросов, которые возникают
по мере изучения эпидемиологии обсуждаемой
нозологической формы.

Согласно современных данных, касающихся
механизмов формирования СД 2-го типа, их имеет-
ся два, а именно, инсулинорезистентность на уров-

не периферической мышечной ткани организма, и
второе - поражение бета-клеток островков поджелу-
дочной железы. Преимущество одного из механиз-
мов не имеет принципиального значения для тече-
ния СД  2-го типа. Общеизвестно, что наличие инсу-
линорезистентности  без клинических проявлений
может иметь место долгие годы и только впослед-
ствии привести к формированию СД 2-го типа. [4].

В этом случае организм не может преодолеть
инсулинорезистентность своими силами и это
свидетельствует о  том, что поджелудочная железа
не способна в полной мере  компенсировать не-
достаток инсулина, развивается гипергликемия.

На заре человечества инсулинорезистент-
ность представляла собой положительный фак-
тор, помогавший выжить человеку в условиях го-
лода и стресса. На современном этапе этот про-
цесс стал носить отрицательный характер, и спо-
собствует формированию патологических состо-
яний, таких, как СД типа 2, ожирение и сердечно-
сосудистая патология [5].

Не менее важной проблемой для большин-
ства высокоразвитых стран, на сегодняшний
день, стал, так  называемый, метаболический
синдром, сопровождающийся не менее значи-
тельными изменениями в организме человека,
чем при наличии СД 2-го типа [6].

Характерной чертой, объединяющей СД 2-го
типа с МС является то, что в основе МС, как и СД
2-го типа имеет место наличие инсулинорезистент-
ности на уровне периферической мышечной ткани.

Исследования, проведенные в отношении вы-
яснения этиологии и патогенеза МС позволили ус-
тановить то, что при формировании этого синдрома
большое значение принадлежит таким факторам
риска, как низкая физическая активность (НФА),
избыточная масса тела (ИМТ) и наследственная
отягощенность по СД. Эти факторы риска являют-
ся причиной развития инсулинорезистентности на
уровне периферической мышечной ткани и далее
гипергликемии и гиперинсулинемии [7].

Влияние гиперинсулинемии на организм раз-
нообразно и заключается в формировании пато-
генетических механизмов, имеющих место при

Сахарный диабет в сочетании с метаболическим
синдромом - одна из основных проблем современной
эндокринологии

Г.А.Исмайлова
Бакинский центр здоровья, г.Баку
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таких патологических процессах, как сердечно-
сосудистый, гипергликемический, гипертоничес-
кий и дислипидемический.

Концепция о метаболическом синдроме
(МС) была сформирована за последние три деся-
тилетия. Это, в определенной степени, обуслав-
ливает сосуществование таких факторов, как
например, артериальная гипертония, сахарный
диабет, ишемическая болезнь сердца, нарушения
в липидном обмене. Их часто характеризуют,
учитывая их негативное влияние на здоровье че-
ловека, как "смертельный квартет" [8].

Эксперты международных эндокринологи-
ческих организаций рассматривают МС, как со-
четание нарушений в гормональной, метаболи-
ческой и клинической сферах, что приводит к
развитию сердечно-сосудистой патологии, в ос-
нове которой имеют место инсулинорезистент-
ность и гиперинсулинемия.

Таким образом, очевидно, что патогенети-
ческие механизмы, лежащие в основе формиро-
вания метаболического синдрома и сахарного ди-
абета 2-го типа идентичны друг другу. Поэтому
их можно рассматривать одновременно, как два
патологических состояния, схожих друг с другом
и отягощающих друг друга [9].

МС и СД многие считают состояниями экви-
валентными ИБС. Появившаяся на первом этапе
инсулинорезистентность в начале формирует
комплекс метаболических нарушений, что приво-
дит к функциональным расстройствам и измене-
нию морфологии тканей, органов и систем, в осо-
бенности, сердечно-сосудистой системы. Последо-
вательность метаболических изменений обуслов-
лена наличием основного звена в этой цепи  инсу-
линорезистентности. В последующем на первое
место, как при МС, так и СД 2-го типа, выдвигает-
ся гипергликемия, с ее "глюкозотоксическим" вли-
янием, оказываемым на органы и ткани. Влияние
гипергликемии обуславливается не только вышес-
казанным, помимо этого она стимулирует аутоим-
мунные реакции с образованием антител. Гиперг-
ликемия инициирует нарушение осмотического
равновесия между биологическими средами, фор-
мирует дефицит энергетических субстратов [10].

На обмен липидов инсулин влияет активнее
чем на обмен углеводов, поэтому МС и СД типа
2 обусловлены значительными нарушениями в
липидном обмене.

Нарушения липидного обмена, в большинстве
своем, представлены гипертриглицеридемией, а
также гиперхолестеринемией липопротеидов низ-
кой плотности (ХСЛПНП), и  снижением показате-
лей ХСЛПВП. Вышесказанное является причиной

ускоренных темпов развития атеросклероза. Поми-
мо этого нарушения в липидном обмене обуславли-
вают развитие оксидативного стресса,  усиленным
спазмом сосудов, повреждением клеточных мемб-
ран и органелл, а так же гиперкоагуляцией [11].

С вышесказанным тесным образом связана
усиленная склонность к тромбообразованию. В
этом процессе активную роль играет TxA2, влия-
ние которого обусловлено усилением агрегации
тромбоцитов. Повышенное содержание фактора
Виллебрандта способствует усилению адгезив-
ной способности тромбоцитов. В конечном итоге
весь этот процесс гиперкоагуляции завершается
тромбозами сосудов разного калибра [5].

Не менее важное значение при метаболичес-
ких нарушениях у лиц с СД 2-го  типа  и МС име-
ет нарушение в белковом обмене. Нарушение ли-
пидного обмена представлено повышением в кро-
ви уровня  2-глобулина, гаптоглобинов, С-реак-
тивного белка, фибриногена, гемоцистеина [12].

Гемоцистеин - на сегодняшний  день, приз-
нан, как один из основных ФР для ИБС. Гемоцис-
теин оказывает разнообразное влияние на орга-
низм, а именно, усиливает эндотелиальную дис-
функцию, а так же оксидативный  стресс, ускоря-
ет адгезию и агрегацию тромбоцитов,увеличива-
ет скорость атеросклеротического повреждения
сосудистой стенки.

Инсулинорезистентность увеличивает  гипе-
ринсулинемию, что приводит к нарастанию мас-
сы жировой ткани, она же усиливает эндотели-
альную дисфункцию, посредством увеличенной
секреции вазоконстрикторов (эндотелин-1,ангио-
тензин), но подавляя вазодилататоры (NO,PqJ2).
Под воздействием гиперинсулинемии развивает-
ся ремоделирование сердца и сосудов. Таким об-
разом, при данной патологии имеет место много-
факторная ее природа, что обуславливает поли-
органность поражения [13]

Вследствие вышесказанного, при СД 2-го ти-
па, такие заболевания, как АГ, коронарная и це-
реброваскулярная болезнь встречаются намного
чаще, чем в популяции. У больных СД 2-го типа
ИБС  протекает более тяжело и имеет плохой
прогноз. Причиной тому является: 1) перифери-
ческий тип поражения сосудов; 2) "диабетичес-
кая кардиомиопатия"; 3) диабетическая карди-
альная вегетативная нейропатия.

У больных СД 2-го типа проявлением авто-
номной нейропатии является "атипичная стено-
кардия" или "безболевой инфаркт миокарда".

Важно отметить, что наличие при МС и СД 2-
го типа безболевой стенокардии ассоциируется с
высоким риском внезапной смерти вследствии



фибрилляции желудочков. Выявление лиц с ИБС
при наличии МС и СД 2-го типа сложная, но очень
важная задача, требующая немалых усилий.

В соответствии с результатами ряда исследо-
ваний, присутствие МС у больного СД 2-го типа,
увеличивает риск развития патологии сердца и
сосудов в 2-4 раза, а также смертность [11].

Все вышеизложенное свидетельствует о том,
что сочетание МС и СД 2-го типа, весьма небла-
гоприятным образом сказывается на формирова-
нии патологии со стороны сердечно-сосудистой
(в первую очередь) и других систем организма.

Основные осложнения СД 2-го типа - это  мик-
ро- и макроангиопатии. Поэтому их профилактика
занимает ведущее место в повседневной деятель-
ности специалистов, осуществляющих контроль
над пациентами, страдающими СД 2-го типа.

Так например, коррекция артериальной ги-
пертензии у лиц с СД 2-го типа сопровождается
эффективным фактором снижения сердечно-со-
судистого риска у этих больных [5].

Совершенно очевидно, что проблем в облас-
ти лечебной тактики у больных СД 2-го типа
очень много. Они, в основном, сопряжены с адек-
ватной коррекцией гипергликемии, не сопровож-
дающейся какими-либо побочными явлениями со
стороны жизненно важных органов и систем. Т.е.
лечебная тактика, в первую очередь, должна быть
безопасной и эффективной. Препараты, использу-
емые при лечении СД 2-го типа, должны быть ме-
таболически нейтральными, т.к. изменения имен-
но в этом смысле, присутствуют как при форми-
ровании СД 2-го типа, так и МС. В отношении
МС надо отметить то, что и у него в основе пато-
логических нарушений лежит все та же инсули-
норезистентность и гиперинсулинемия со всеми
вытекающими отсюда патологическими наруше-
ниями, требующими адекватной коррекции.

Применение современных гипогликемичес-
ких препаратов с инкретиновым механизмом
действия, во-первых, это совершенно новый под-
ход в лечении СД 2-го типа, во-вторых, это отсу-
тствие побочных эффектов, в-третьих, отсут-
ствие влияния на показатели, нивелирующие эф-
фект препарата [14].

Решение проблемы, связанной с СД 2-го типа
в сочетании с МС заключается в поиске и внедре-
нии в практику препаратов, положительным обра-
зом влияющих на метаболические процессы в ор-
ганизме или же не имеющие такого влияния. Толь-
ко в этом случае мы сможем рассчитывать на поло-
жительные результаты в решении этой проблемы,
обусловленной наличием у пациентов СД 2-го ти-
па сочетания с метаболическим синдромом.
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SUMMARY 
Diabetes mellitus in combination with 
metabolic syndrome-one of the main 
problem of modern endocrinology
G.Ismailova 
Baku Health Center, Baku

Diabetes mellitus Type II (DM2) is one of the
most important problems of the public health in most
highly developed countries for today. Combination
of DM2 and metabolic syndrome (MS) worsens the
course of mentioned pathological processes to a con-
siderable extent. Mutual is that in both cases it's
based on insulin resistance, hyperinsulinemia and
hyperglycemia which have a negative impact on car-
diovascular system by means of metabolic disorders.

In the article the problems of the medical tactics
on DM2 in case of its combination with MS were sum-
marized. Necessity of use of the remedies, efficiency
and safety of which were proven, which haven't got
any side effect by the some organs and systems and
which are neutral on organism in general, was proven.
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Одним из новых направлений развития сана-
торно-курортной службы является внедрение в
работе рекреационных учреждений стандартов
обследования, лечения и обслуживания пациен-
тов. Стандартизация объема услуг в санаторном
бизнесе предназначена для урегулирования взаи-
моотношений потребителей и поставщиков, что
характерно для рыночной экономики. Внедрение
стандартов санаторно-курортной помощи в сис-
теме Акционерного общества "Курорт" показало,
что из-за отсутствия в них прямых показаний для
назначения тех или иных лечебных методов воз-
действия не всегда удается гарантировать станда-
ртные объемы услуг [1-4]. Причем эффектив-
ность санаторно-курортного лечения формирует-
ся не воздействием отдельных лечебных мето-
дов, а комплексными факторами, которые имеют
как специфические, так и не специфические ме-
ханизмы. Основой санаторно-курортной помощи
является врачебные приемы и консультации, где
определяется тактика лечения в санаториях. В
стандартах санаторно-курортной помощи предс-
тавлена частота врачебных приемов и консульта-
ций по основной патологии у рекреанта. В насто-
ящее время в большинстве санаторно-курортных
учреждениях даже при их специализации по раз-
личным профилям (кардиологический, невроло-
гический, гастроэнтерологический, урологичес-
кий и прочие) получают санаторно-курортную
помощь пациенты с несколькими патологиями
для которых утверждены разные стандарты. Так,
например, стандарты санаторно-курортной помо-
щи при артериальной гипертензии предусматри-
вает неоднократный осмотр пациентов врачом
невропатологом. В кардиологическом санатории,
где часто лечатся пациенты с артериальной ги-
пертензией, в штате должность врача невропато-
лога не предусмотрена. Это свидетельствует о
необходимости пересмотра штатных нормативов
санаторно-курортных учреждений в соответ-
ствии с требованиями стандартов санаторно-ку-
рортной помощи. Целью нашего исследования
явилась сравнительная оценка фактического и
стандартного объема врачебной помощи рекре-

антам в специализированных санаторно-курорт-
ных учреждениях.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ. Исследование прово-
дилось на базе кардиологического (Бильгя), неврологи-
ческого (Гюнешли), урологического (Гарангуш), гаст-
роэнтерологического (Абшерон), костно-мышечного
и артрологического (Шых и Нафталан) профиля са-
наторий Акционерного Общества (АО) "Курорт"
Азербайджанской конфедерации профсоюзов. Основ-
ными документами для оценки адекватности долж-
ностей врачей явились штатные расписания этих са-
наторий. По стандартам санаторно-курортной по-
мощи определялась частота необходимых осмотров
и консультаций врачей-специалистов. По докумен-
там санаторно-курортных учреждений определялась
частота фактических осмотров врачами специалис-
тами больных с определенными патологиями. Ста-
тистическая обработка материалов наблюдения
проводилась методами анализа качественных призна-
ков [5]. 

РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ. Шта-
ты должностей врачей-специалистов лечебного
профиля в санаториях АО "Курорт" приведены в
таблице 1. 

В санатории Бильгя лечатся рекреанты с па-
тологиями: кардиальный невроз, артериальная
гипертензия, ишемическая болезнь сердца, хро-
нические ревматические болезни сердца. Стан-
дарты санаторно-курортной помощи при этих па-
тологиях предусматривает осмотр пациентов
врачами кардиологами и невропатологами.  В
штате этого санатория не предусмотрена долж-
ность врача невропатолога. 

Санаторий Абшерон  (гастроэнтерологичес-
кий) принимает на лечение пациентов с патоло-
гиями желудка и двенадцати перстной кишки,
желчного пузыря, желчных путей, печени и под-
желудочной железы, а также с сахарным диабе-
том. Стандартом санаторно-курортной помощи
при сахарном диабете предусмотрен осмотр па-
циентов врачом эндокринологом, который в шта-
те санаторий Абшерон не имеется.

Штаты врачей специалистов относительно
удачно подобраны в санаторий неврологического
профиля (Гюняшли), где предусмотрена долж-
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ность врачей невропатолога и кардиолога. В этом
учреждении успешно могут получать лечение
рекреанты с отдельными заболеваниями сердеч-
но-сосудистой и нервной системы.

Состав врачебных должностей в санаториях
Шых и Нафталан сравнительно широкий, имеют-
ся должности врачей кардиолога, терапевта, нев-
ропатолога, ортопеда (артролога), физиотерапев-
та, дерматолога, акушер-гинеколога и стоматоло-
га, что позволяет выполнять требования стандар-
тов санаторно-курортной помощи для различных
нозологических форм.

Сравнительные данные о стандартной и фак-
тической частоты осмотров рекреантов врачами-
специалистами приведены в таблице 2. Стандарт
санаторно-курортной помощи больным с повы-
шенным давлением предусматривает первичный
и повторный осмотр пациентов врачом невропа-
тологом. Участие кардиолога в осмотрах пациен-
тов с артериальной гипертензией в санаториях не
предусмотрено стандартом. Фактически при ле-
чении этих больных в кардиологическом санато-
рии, где не имеется в штате должности невропа-
толога, пациентов осматривает только лишь врач
кардиолог. При лечении в неврологическом сана-
тории пациентов с артериальной гипертензией
имеется реальная возможность для соблюдения
требований стандарта санаторно-курортной по-
мощи. В итоге в системе АО "Курорт" на одного
рекреанта с артериальной гипертензией в тече-
ние курса лечения приходится 1,2 осмотра вра-
чом кардиологом и 3,8 - врачом невропатологом.
Сходная ситуация сложилась в отношение паци-
ентов с ишемической болезнью сердца, церебро-
васкулярной болезнью и расстройствами вегета-
тивной нервной системы.

В санаториях урологического, гастроэнтеро-
логического и костно-мышечного профилей шта-

ты должностей врачей специалистов соответ-
ствуют требованиям стандартов санаторно-куро-
ртной помощи пациентам с болезнями органов
пищеварения, мочеполовой системы и костно-
мышечной системы. Поэтому в этих санаториях
фактическое участие врачей специалистов в ос-
мотре рекреантов соответствует стандартам са-
наторно-курортной помощи.

Штаты должностей врачей-специалистов для
санаторно-курортных учреждений были введены
до утверждения стандартов санаторно-курортной
помощи. Поэтому ныне существующие штаты
должностей врачебного персонала в санаториях
не гарантируют выполнение требований стандар-
тов санаторно-курортной помощи в полном объе-
ме. Кроме того, даже в специализированных са-
наториях (кардиологический, неврологический,
гастроэнтерологический, урологический и про-
чие) получают помощь больные с различными
нозологическими формами, для которых сущест-
вуют разные стандарты санаторно-курортной по-
мощи. Следовательно, для успешного выполне-
ния основных требований стандартов санаторно-
курортной помощи, которое является обязатель-
ным условием взаимоотношений между потре-
бителями и поставщиками услуг при рыночной
экономике и коммерческой деятельности, необ-
ходимо адаптировать штаты рекреационных уч-
реждений с учетом новой ситуации. Данные при-
ведены в таблице 2 могут быть использованы для
предварительного расчета ожидаемого объема
работы врачей специалистов в каждом санатории
с учетом нозологической структуры патологий у
вероятных рекреантов. Это позволит формиро-
вать новые штатные расписания в пределах фон-
да оплаты труда и гарантировать выполнение
стандартных программ санаторно-курортной по-
мощи.
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Таблица 1. Штаты должностей врачей лечебного профиля в санаториях АО "Курорт"
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ВЫВОДЫ:
1. Штаты должностей врачей специалистов

в санаторно-курортных учреждениях не доста-
точно адекватны для выполнения требований
стандартов санаторно-курортной помощи.

2. При обосновании штатных расписаний
санаторно-курортных учреждений следует учи-
тывать перечень основных нозологических
форм, показанных для лечения в конкретной са-
натории, а также нормативы осмотров (консуль-
таций) врачами специалистами в течение всего
срока лечения рекреантов.

3. Адаптация структуры штатных расписа-
ний требованием стандартов санаторно-курорт-
ной помощи возможно в пределах фонда оплаты
труда без изменений себестоимости услуг.
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SUMMARY 
Comparative assessment of the actual and
standard volume of medical assistance to
recreants
A.Agasiyev 
A.Aliyev's Institute of Physicians Improvement,  Baku

The purpose of the study was estimate compli-
ance with standards of given medical assistance to
recreants connected with using the sanatorium help.

It was established that the number of doctors
specialists of sanatorium institutions doesn't allow
full support of the survey and consultation intended
in standards of the sanatorium help. It is shown that
transition to standards of the sanatorium help
requires changes in staff lists of those institutions. It
is considered that changes of staff lists according to
standards won't demand additional resources as they
are not the quantitative, but high-quality changes.
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Таблица 2. Стандартная (в скобке) и фактическая частота (в расчете на 1 пациента) осмотров
врачей-специалистов


