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FIVE YEARS RETROSPECTIVE STUDY OF MANDIBULAR FRACTURES IN MECHNIKOV REGIONAL CLINICAL HOSPITAL...
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MODERN ASPECTS OF ETIOPATOGENESIS, 
DIAGNOSTICS AND TREATMENT OF RESPIRATORY 

DISTRESS SYNDROME OF NEWBORN

Abstract: Respiratory distress syndrome (RDS), the pathological state of newborns that occurs 
in the first hours and days after birth due to the morphofunctional immaturity of lung tissue and 
surfactant deficiency that often lead to death. The incidence of RDS is inversely proportional to 
the gestational age and birth weight of child. RDS is characterized by respiratory failure of varying 
severity and is diagnosed on the basis of clinical and roentgenological examinations, evaluation of 
surfactant maturity. Treatment of the syndrome of respiratory disorders includes oxygen therapy, 
infusion therapy, antibiotic therapy, endotracheal instillation of surfactant.

Keywords: premature, surfactant, respiratory distress syndrome.
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Аннотация: Респираторный дистресс-синдром (РДС) патологическое состояние ново-

рожденных, возникающее в первые часы и сутки после рождения вследствие морфофункци-
ональной незрелости легочной ткани и дефицита сурфактанта, ведущих нередко к летальному 
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исходу. Частота встречаемости РДС обратна пропорциональна гестационному возрасту и массе 
тела ребенка при рождении. РДС характеризуется дыхательной недостаточностью различной 
степени выраженности и диагностируется на основании клинических и рентгенологических 
данных, оценке показателей зрелости сурфактанта. Лечение синдрома дыхательных расстройств 
включает оксигенотерапию, инфузионную терапию, антибиотикотерапию, эндотрахеальную 
инстилляцию сурфактанта.

Ключевые слова: недоношенный ребенок, сурфактант, респираторный дистресс-синдром.

Актуальность. По данным Всемирной орга-
низации здравоохранения (ВОЗ) ежегодно в мире 
в среднем каждая десятая беременность заканчи-
вается преждевременными родами, появляется 
около 15 миллионов недоношенных детей, 1 мил-
лион из которых не проживают и суток. Успехи 
перинатальной медицины, совершенствование 
методов интенсивной терапии, и технологическо-
го оборудования для проведения искусственной 
вентиляции легких, повышение квалификации не-
онатологов, позволяют увеличить выживаемость 
недоношенных детей с очень низкой (ОНМТ) 
и  экстремально низкой массой тела (ЭНМТ), 
но несмотря на это по данным ВОЗ, на протяже-
нии последних лет респираторные расстройства 
занимают одно из ведущих мест в структуре за-
болеваемости и перинатальной смертности но-
ворожденных, причём как среди доношенных, 
так и среди недоношенных детей [1]. Ежегодно 
в мире от респираторной патологии умирает от 
2,8 до 3,2 млн. новорожденных и непосредствен-
ной причиной смерти детей в первые дни жизни 
в 70–80% случаев являются нарушения дыхания 
различной этиологии. В соответствии с Между-
народной классификацией болезней (МКБ‑10) 
(Класс ХVI «Отдельные состояния перинаталь-
ного периода», код Р.22) синдром дыхательных 
расстройств (СДР) или «респираторный дис-
тресс – синдром» новорожденного (РДСН) 
в настоящее время рассматривается, как синоним 
термина «болезнь гиалиновых мембран», пред-
ставляет собой тяжелое расстройство дыхания 
у детей в первые дни жизни, обусловленное пер-
вичным качественным и/или количественным 

дефицитом сурфактанта и является частой и ве-
дущей причиной нарушений функции внешнего 
дыхания в периоде ранней неонатальной адапта-
ции [2]. Распространенность РДС составляет 1% 
у всех живорожденных детей, и 14% у детей с мас-
сой тела менее 2500 г [3]. Встречаемость СДР тем 
выше, чем меньше гестационный возраст и масса 
тела ребенка при рождении. У детей, родившихся 
ранее 30 недель гестации и не получавших прена-
тальной профилактики бетаметазоном или дек-
саметазоном, его частота составляет около 65%, 
при проведении профилактики – 35%; у  детей, 
родившихся при сроке гестации 30–34 недели, 
без профилактики – 25%, при проведении про-
филактики – 10%; у детей, родившихся при сроке 
гестации больше 34 недель, частота развития РДС 
не зависит от пренатальной профилактики и со-
ставляет менее 5% [4].

К группе риска по развитию дыхательных рас-
стройств можно отнести: недоношенных детей 
с гестационным возрастом менее 35 недель; но-
ворожденных с морфофункциональной незрело-
стью; детей перенесших хроническую или острую 
гипоксию; младенцев, родившихся от матерей 
с сахарным диабетом, гипотиреозом и другими 
эндокринными заболеваниями; детей от много-
плодной беременности; новорожденных, родив-
шихся путем операции кесарева сечения; мужской 
пол (у мальчиков РДС встречается в 2 раза чаще, 
чем у девочек); роды, осложнившиеся отслойкой 
плаценты с кровотечением; наличие врожденных 
и наследственные заболеваний бронхолегочной 
системы у родителей; новорожденных с родовой 
травмой ЦНС [2; 5]. Кроме того, у недоношенных 
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детей имеется ряд особенностей дыхательной 
системы, что также способствует развитию ды-
хательных расстройств: незрелость дыхательно-
го центра; бронхи имеют узкий просвет и богато 
снабженнуюкровеносными сосудамислизистую 
оболочку, что легко приводит к ее отеку и суже-
нию просвета бронхов; незрелость сурфактант-
ной системы; горизонтальное расположение 
ребер; недостаточно развита межреберная му-
скулатура; низкая растяжимость легочной тка-
ни; лабильная частота дыханий [6]. Назначение 
беременной женщине глюкокортикоидов за 2–7 
суток до предполагаемых родов (в период с 23-й 
по 35-ю неделю гестации) существенно снижает 
риск развития РДСН [4; 6].

Этиология. РДС у недоношенных новорож-
дённых развивается на фоне недостатка сурфак-
танта и незрелости лёгких, обусловленных нару-
шением синтеза и экскреции сурфактанта и (или) 
врождённым качественным дефектом его струк-
туры, а также повышенным разрушением сурфак-
танта на фоне тяжелой перинатальной гипоксии 
[7]. Сурфактант вырабатывается альвеолоцитами 
II типа, которые покрывают только 3% поверх-
ности альвеол и представляет собой группу по-
верхностно-активных веществ липопротеидной 
природы, препятствующих спадению альвеол на 
выдохе, способствующих мукоцилиарному кли-
ренсу и участвующих в регуляции микроцирку-
ляции в легких и проницаемости стенок альвеол. 
Эндогенный сурфактант определяется с 24 недель 
гестации, но его активная продукция начинается 
с  28-й недели, особенно интенсивный выброс 
сурфактанта на поверхность альвеол происходит 
в  момент родов, что способствует первичному 
расправлению легких [3; 7; 8]. Отсюда одной из 
причин дефицита сурфактанта оказывается не-
доношенность и  незрелость систем, обеспечи-
вающих его синтез. Сурфактант – это комплекс-
ное образование, состоящее из фосфолипидов 
и специфических сурфактант-ассоциированных 
белков – А, В, С. В целом же, сурфактантная си-

стема состоит из 3 компонентов: поверхностной 
пленки из фосфолипидных и  липопротеидных 
комплексов (собственно сурфактант, состоящий 
на 90% из фосфолипидов, из которых 80% со-
ставляет лецитини 10% нейтральные липиды), 
подстилающего гидрофильного слоя (гипофазы), 
клеточного компонента (альвеолоциты II типа 
и клетки Клара -безволосковые бронхиолярные 
клетки) [2; 5; 8] Существует два пути синтеза 
сурфактанта: ранний (с 20–24 по 35 недели вну-
триутробной жизни) – синтез идет путем мети-
лированияэтаноламина, основным компонентом 
которого является лецитин II типа, который неу-
стойчив к воздействию повреждающих факторов: 
гипоксемии, гиперкапнии, ацидозу, гипотермии; 
поздний (с  36 недели внутриутробного разви-
тия) – фосфатидилхолиновый путь, в этом случае 
основным компонентом сурфактанта является 
лецитин I типа, который устойчив к воздействию 
неблагоприятных факторов. Для нормального 
функционирования сурфактанта имеют значение 
и другие его компоненты: фосфатидилглицерин 
и фосфатидилинозитол [9]. Период полураспада 
сурфактанта 10–20 часов. Синтез сурфактанта 
стимулируют: глюкокортикоиды, тиреоидные 
гормоны, эстрогены, адреналин и  норадрена-
лин. Сурфактант обладает многими функциями: 
стимулирует фагоцитоз альвеолярных макрофа-
гов, стабилизирует альвеолоциты, агрегирует 
бактерии и вирусы, снижает темпы развития си-
стемной воспалительной реакции (СВР). Однако 
наиважнейшей функцией сурфактанта является 
предотвращение полного коллапса альвеол в пе-
риод выдоха, что обусловлено его способностью 
создавать поверхностное натяжение [5; 9].

Патогенез. Дефицит сурфактанта приводит 
к  спадению альвеол на выдохе, с  последующим 
формированием ателектазов легких. Вследствие 
этого уменьшается функциональная остаточная 
емкость, дыхательный объем и жизненная емкость 
легких, возрастает мертвое анатомическое про-
странство, а также отношение объема мертвого 
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анатомического пространства к легочному объ-
ему [3; 7; 10]. Как следствие, увеличивается рабо-
та дыхания, возникает внутриклеточное шунти-
рование крови, нарастает гиповентиляция легких 
[11]. На этом фоне повышается проницаемость 
альвеолярно-капиллярных мембран, отмечается 
застой крови в  капиллярах, диффузный интер-
стициальный отек и растяжение лимфатических 
сосудов. Ранними биохимическими последствия-
ми РДСН, связанного с дефицитом сурфактанта, 
являются: гипоксемия, гиперкапния, респиратор-
но-метаболический ацидоз. На фоне прогресси-
рующей дыхательной недостаточности с высокой 
частотой развиваются нарушение функции сер-
дечно-сосудистой системы: вторичная легочная 
гипертензия с праволевым шунтом крови через 
функционирующие фетальные коммуникации; 
транзиторная дисфункция миокарда желудочков; 
системная гипотензия и нарушение микроцирку-
ляции крови [11].

В настоящее время имеются сообщения о се-
мейных случаях поражения детей, этнических 
и гендерных различиях, указывающих на вклад ге-
нетических факторов в развитие РДС у новорож-
денных в зависимости от экспрессии генов белков 
системы сурфактанта [2; 6; 11]. Однако, роль ге-
нетических факторов в развитии инфекционных 
осложнений респираторных расстройств в зави-
симости от уровня экспрессии генов – интерлей-
кинов (ИЛ) и гена ангиотензин-превращающего 
фермента (АПФ), конечные продукты которых 
влияют на степень легочного повреждения и исход 
заболеваний, остается малоизученной [1; 3; 12]. 
В связи с вышеизложенным, перечисленные гены 
могут рассматриваться как гены-маркеры пред-
расположенности к возникновению дыхательных 
расстройств у новорожденных и реализации ин-
фекционных осложнений последних. Нарушение 
функции сурфактанта при РДС связано с дефици-
том (или дефектом) его продукции, инактивацией 
или усиленной деградацией при внутриутробных 
инфекциях, асфиксии в  родах, постнатальной 

гипоксии [13]. Нередко заболевание протекает 
по схеме РДС-пневмония-сепсис. Важную роль 
в развитии РДС играют количественные и каче-
ственные изменения сурфактантных белков А, В, 
С, и D. Гидрофобные сурфактантые белки B и C 
взаимодействуют с фосфолипидами сурфактанта. 
Генетически обусловленное снижение их синтеза 
приводит к тяжелым дыхательным нарушениям 
у человека [6; 12]. Гидрофильные сурфактантные 
белки А и D участвуют в основном в иммунных 
реакциях [13]. Помимо функции оксигенации 
и вентиляции, при РДС страдают и другие функ-
ции легких, в частности выработка биологически 
активных веществ – провоспалительных цитоки-
нов [14]. Наибольшее значение среди них играют 
интерлейкины. В настоящее время доказано уси-
ление продукции провоспалительных цитокинов 
в организме матери при запуске родовой деятель-
ности. Кроме того, цитокины являются одним из 
ведущих механизмов в защите новорожденного 
ребенка в период ранней адаптации, при колони-
зации слизистых оболочек и кожи ребенка микро-
организмами. В условиях критического состояния 
происходит чрезмерный выброс цитокинов, из за-
щитников они превращаются в агрессоров, про-
исходит реализация клинических и лабораторных 
признаков системной воспалительной реакции 
[15; 16]. Ведущую роль в формировании остро-
го респираторного дистресс-синдрома играет 
уровень экспрессии АПФ, локализованного в эн-
дотелии сосудов, главным образом легких, и яв-
ляющегося ключевым ферментом ренин-ангио-
тензиновой системы. Во время внутриутробного 
развития и в перинатальном периоде ренин – ан-
гиотензиновая система находится в  состоянии 
гиперреактивности и  служит для поддержания 
сердечно – сосудистого гомеостаза в условиях на-
чинающего легочного кровообращения [2; 12]. 
Полиморфные варианты гена АПФ в настоящее 
время рассматриваются как гены-кандидаты пред-
расположенности к развитию острого респира-
торного дистресс-синдрома, неблагоприятно 
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влияют на кардио-респираторную адаптацию не-
доношенных детей в раннем неонатальном пери-
оде. Определенные генотипы АПФ могу играть 
роль защитного фактора при РДС [8; 13].

В связи с вышеизложенным своевременность 
диагностики и клинической оценки состояния ре-
спираторного тракта у новорожденных с РДС до 
сих пор остается актуальной как в нашей стране, 
так и за рубежом [2; 17].

Диагностика. В течение нескольких десятиле-
тий изучению респираторного дистресс-синдро-
ма уделяется большое внимание [3; 5; 8]. Залогом 
успешного лечения является ранняя диагностика 
РДС. Диагностируют РДС на основании клини-
ческих и рентгенологических признаков. Клини-
чески основными проявлениями РДС являются: 
тахипноэ, цианоз, участие в  акте дыхания вспо-
могательной мускулатуры, шумный выдох, апноэ 
(дыхательная пауза более 15 секунд), западение 
грудной клетки на вдохе (втягивание мечевидного 
отростка грудины, межреберий, надключичиных 
ямок) с одновременным возникновением напря-
жения крыльев носа, раздувания щёк (дыхание 
«трубача»). Клиническая оценка степени тяжести 
дыхательных нарушений при РДС осуществляется 
с помощью шкал Даунса (Downes) и Сильвермана 
(Silverman). Оценка в 2–3 балла соответствует лег-
кой тяжести РДСН, в 4–6 баллов – средней тяжести 
РДСН, более 6 баллов – тяжелому РДСН [15].

Одним из основных методов диагностики 
РДС остается рентгенографическое исследова-
ние органов грудной клетки Рентгенологическая 
картина зависит от тяжести заболевания. Иногда 
на ранних стадиях заболевания типичная рентге-
нологическая картина не видна, она появляется 
через 6–12 часов. Кроме того, изображение на 
рентгенограмме зависит от фазы вдоха или вы-
доха, применения оксигенотерапии или положи-
тельного давления, что приводит к нарушению 
корреляции между клинической картиной и дан-
ными рентгенологического исследования [11; 17]. 
Ранее проведенные исследования позволили по 

рентгенологическим признакам выделить четы-
ре степени тяжести РДС: 1. Умеренное сниже-
ние пневматизации легких, различима воздушная 
бронхограмма, границы сердца четкие; 2. Сни-
жение пневматизации легких, воздушная бронхо-
грамма, границы сердца на рентгенограмме еще 
различимы; 3. Выраженное снижение пневмати-
зации легких, воздушная бронхограмма, границы 
сердца практически не различимы, стерты; 4. Рез-
кое снижение пневматизации легких, воздушная 
бронхограмма, границы сердца не различимы, 
«белые легкие» [12; 14].

Лечение. Схема лечения РДСН включает: 
температурную защиту, оксигенотерапию, лик-
видацию дефицита сурфактанта и  гиповолемии. 
Ребенок с  РДСН должен находиться в  кувезе, 
с постоянным контролем температуры тела [15] 
Принципы респираторной терапии РДСН вклю-
чают: восстановление проходимости дыхательных 
путей; обеспечение адекватной оксигенации; обе-
спечение адекватной вентиляции; заместительную 
терапию экзогенными сурфактантами [16; 19]. 
Выбор метода дыхательной терапии зависит от 
степени выраженности дыхательных расстройств, 
массы тела при рождении и преморбидного фона. 
Применяются оксигенотерапия в  кислородной 
палатке, неинвазивный СРАР (постоянное поло-
жительное давление в  дыхательных путях), тра-
диционная ИВЛ (управляемая, вспомогательная 
респираторная поддержка), высокочастотная ос-
цилляторная ИВЛ (ВЧО ИВЛ). Оксигенотерапия 
в кислородной палатке показана при легкой фор-
ме РДС. Профилактическое или раннее (в течение 
первых 30 мин жизни) применение СРАР показа-
но всем новорожденным гестационного возраста 
32 недели и менее, при наличии у них самостоя-
тельного дыхания. При отсутствии у недоношен-
ного самостоятельного дыхания рекомендуется 
проведение масочной ИВЛ; после восстановле-
ния самостоятельного дыхания начинают СРАР 
[1; 15]. Терапевтическое использование СРАР 
показано во всех случаях, когда у ребенка развива-
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ются первые признаки дыхательных расстройств 
и нарастает зависимость от кислорода. Создание 
постоянного повышенного давления (ППД) в ды-
хательных путях ребенка с  РДСН способствует 
улучшению оксигенации благодаря увеличению 
функциональной остаточной емкости легких за 
счет восстановления дыхательной способности 
спавшихся альвеол. Показаниями для перевода-
детей c РДСН на ИВЛ являются чрезмерная рабо-
та дыхания (втяжения уступчивых мест грудной 
клетки, тахипноэ), даже при отсутствии гипоксе-
мии и гиперкапнии; частые (более 4 в час) или по-
вторяющиеся глубокие приступы апноэ на фоне 
CPAP, не поддающиеся лечению метилксантина-
ми; острая сердечно-сосудистая недостаточность 
(стойкая гипотензия, шок); генерализованные 
судороги; респираторный или смешанный ацидоз  
(PaСO2 > 55 мм рт. ст. и рН < 7,25); рефрактер-
ная гипоксемия (PaO2 < 40–50 мм рт. ст., SpO2< 
< 86–88%)при СРАР +6 см. вод.ст. и FiO2 > 0,4.
Показания к ВЧО ИВЛ: неэффективность тради-
ционной ИВЛ; тяжелые формы синдрома утечки 
воздуха из легких (пневмоторакс, интерстициаль-
ная легочная эмфизема) [3; 7].

Для успешной экстубации у маловесных па-
циентов рекомендуется использовать метилксан-
тины с целью стимуляции регулярного дыхания 
и предотвращения апноэ. Используются: кофеин-
бензоат натрия из расчета 20 мг/кг – нагрузоч-
ная доза и 5 мг/кг – поддерживающая; эуфиллин 
6–8 мг/кг – нагрузочная доза и 1,5–2 мг/кг – под-
держивающая через 8–12 часов [9; 13].

Достижения в  области перинатальной ме-
дицины, в  частности, применение экзогенных 
сурфактантов, изменили клиническое течение 
РДС у недоношенных новорожденных [7; 8; 17]. 
С  середины 80-х годов для лечения РДС за ру-
бежом начали применять синтетические и при-
родные препараты легочного сурфактанта. На 
сегодняшний день имеется несколько стратегий 
применения препаратов сурфактанта, из них ве-
дущее значение отдается профилактической те-

рапии. Существуют рекомендации сверхраннего 
введение препаратов (до первого искусственного 
вдоха – до первых 5 минут жизни), раннее введе-
ние в  течение первых 10–15 минут жизни, от-
сроченное введение и терапевтическое введение 
при развитии клинических проявлений РДС. За-
местительная терапия сурфактантом значительно 
улучшает оксигенацию и повышает податливость 
легких при проведении ИВЛ, тем самым улучшает 
течение и прогноз РДСН [6; 11]. Обязательным 
условием для применения сурфактанта является 
интубация, удаление мокроты. Коррекцию КОС 
следует проводить при наличии патологическо-
го ацидоза (рН  менее 7,25 и  ВЕ более минус 
10 ммоль/л), обязательно на фоне ИВЛ.

С учетом преимуществ раннего введения сур-
фактанта было проведено изучение методики 
«интубация – введение – экстубация» (Intubate, 
Surfactant, Extubate – INSURE) у недоношенных 
новорожденных, находящихся на СPAP. Однако 
проведение данной процедуры сопряжено с вен-
тиляцией с положительным давлением (PPV) для 
распределения сурфактанта, что несмотря на ко-
роткий период ИВЛ способно вызвать легочное 
повреждение.Наряду с использованием классиче-
ской техники INSURE существуют так называе-
мые модифицированные техники INSURE: LISA 
(Less Invasive Surfactant Administration) – менее 
инвазивный метод введения сурфактантаи MIST 
(Minimally Invasive Surfactant Therapy) – минималь-
но инвазивная сурфактантная терапия. В 2007 г. 
А. Kribs и  соавт. описали введение сурфактанта 
у новорожденных, способных к самостоятельно-
му дыханию, не требующее интубации [18]. Ме-
тод, получивший название «lessinvasivesurfactanta
dministration», в дальнейшем был модифицирован 
KlebermassSchrehof и  соавт [19]. Модифициро-
ванные техники INSURE подразумевают самосто-
ятельное дыхание ребенка, поддержку CPAP или 
назальной вентиляции с перемежающимся поло-
жительным давлением. Также при этом не вводятся 
седативные и наркотические препараты, ребенок 
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интубируетсяс помощью трахеопищеводной двух-
просветной трубки (Combitube), затем постепен-
но вводится сурфактант (время введения – от 30 
с до 2 мин.) и в случае достижения ожидаемого 
эффекта ребенок переводится на самостоятель-
ное дыхание. Таким образом достигается эффект 
«распыления» – по сути, ребенок «вдыхает» сур-
фактант, а значит, распределение препарата проис-
ходит намного лучше, что способствует миними-
зации повреждений респираторного тракта. На 
сегодняшний день эффективность использования 
модифицированных техник INSURE по сравнению 
с классической техникой продолжает активно из-
учаться [5; 9; 19].

Антибактериальная терапия при РДСН обя-
зательна, препараты I ряда – ампициллин и ген-
тамицин, в  дальнейшем подбор антибиотиков 
осуществляют по результатам посевов мокроты 
и крови. Инфузионная терапия – 5–10% глюкоза 
из расчета 60–80 мл/кг в сутки – на начальном эта-
пе. При тяжелом РДСН проводят парентеральное 
питание. По мере стабилизации состояния, после 
пробного введения воды через зонд подключают 
энтеральное питание грудным молоком или сме-
сями, что уменьшает риск возникновениянекро-
тического энтероколита [18].

Течение РДСН имеет некоторые закономер-
ности. Степень тяжести состояния обычно нарас-
тает в первые дни жизни. В дальнейшем (по мере 
исчезновения гиалиновых мембран) состояние 
детей постепенно улучшается.

В  значительном проценте случаев течение 
РДСН сопровождается развитием осложнений: 
пневмония, ВЖК, перивентрикулярная лейко-
маляция, синдром «утечки воздуха», деком-
пенсированный ДВС-синдром, некротический 
энтероколит, электролитные нарушения, бронхо-
легочная дисплазия, ретинопатия недоношенных. 
Случаи смерти при РДСН связаны с острым на-
рушением центральной гемодинамики или меха-
нической травмой лёгких в результате неадекват-
ной ИВЛ. У 5–15% глубоконедоношенных детей 
с РДС может развиться хроническое заболевание 
лёгких – бронхолегочная дисплазия, у 10–70% не-
врологические нарушения. У детей после РДСН 
возможно развитие пневмонии [7; 12].

Прогноз при РДСН зависит от степени недоно-
шенности, тяжести заболевания, характера и степе-
ни поражения внутренних органов и систем. При 
своевременном начале и высоком качестве интен-
сивной терапии прогноз благоприятный.
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Abstract: Antibiotic resistance is on the rise to dangerous levels around the world, and new 
resistance mechanisms are emerging and spreading globally, threatening our ability to treat com-
mon infectious diseases. The current study aims to investigate the factors influencing the decision to 
prescribe antibiotics for patients attending the surgery departments in the governmental hospitals 
of Saudi Arabia. A cross-sectional descriptive approach represented by a semi-structured question-
naire had been administered on a sample of 119 physicians from the surgery departments. Findings 
of the study had shown that lack of time due to overcrowding and self-medication were the highly 
ranked physician-related factors and patients-related factors, respectively. Furthermore, findings had 
indicated that Continuing medical education and physicians training and educating the patients were 
the most proposed interventions to stop the misuse of antibiotics. Researchers had concluded that 
saving time procedures done by physicians and lack of knowledge regarding antibiotic prescriptions 
among patients were influencing the decision to prescribe antibiotics in the surgery departments. 
Study recommends the urgent need for a public awareness campaign and physicians educational 
sessions to increase their knowledge regarding antibiotics misuse.

Keywords: Antibiotics, Antibiotics-resistance, Antibiotics prescription.
1. Introduction:
Antibiotics are one of the pharmaceutical groups 

that are used to eliminate bacterial infections. They 
either destroy them directly or stop their growth or 
weaken them in order to be overcome by the body’s 
immune system. Nowadays, there is a full range of 
antibiotics that have many scientific and commercial 
names, Capsules or injections and some in the form 
of powders or skin ointments (Walsh, 2003).

The mechanism of action is to influence the bac-
teria, whether by killing them by preventing the for-
mation of the cell wall or cytoplasmic membrane, or 
to inhibit their growth by affecting the cellular pro-
teins and nucleic acids of those bacteria, and may be 
a growth inhibitor of the minimum and the maxi-

mum dose limit,. The effectiveness of the prescribed 
antibiotic depends mainly on the suitable dose as 
well as on the permeability of the antibiotic to the 
tissues (Draper et al., [6]).

Antibiotics play an important role in the treat-
ment of many diseases. It is a double edged sword. 
When used optimally, following the doctor’s instruc-
tions and the pharmacist’s instructions, it has a posi-
tive and effective impact. If used indiscriminately and 
misused, it causes serious damage that may lead to 
the patient’s life threats, or an Immunity against anti-
biotics could be formed instead (Keren et al., [12]).

Over decades, Microbial cells had developed de-
fence mechanisms that could able them to survive 
against the antibiotic treatment ( Jékely, [11]; Fux et 
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al., [7]).These mechanism include (1) Deactivation 
of the therapeutical drug through specific micro-
bial enzymatic action where Bacterial cells are able 
to produce enzymes that destroy the administered 
antibiotic and thus terminating its action (Bagge et 
al., 2004A). For example, beta-lactamase enzyme, 
which is produced by Gram negative species is able 
to destroy the four-atom ring in the beta-lactam an-
tibiotics, such as penicillin, cephalosporins and car-
bapenems (Bagge et al., [1]; Stewart et al., [23]). (2) 
Regulation the permeability of the outer membrane 
in which the Microbial cells could follow another 
mechanism to avoid the entrance of the antibiotic 
inside the cytoplasmic part, this is done by chang-
ing the permeability of the outer membrane which 
could prevent the antibiotic from entering the cell 
(Stewart et al., [23]).

Lowering the outer membrane permeability is 
more common in Gram negative bacterium, because 
Gram positive cells are already permeable due to 
the simple structure of their cell wall (Stewart et al., 
[23]; Mah et al., [14]; Trotonda et al., [24]).

The effectivity of this mechanism depends main-
ly on the porins (Stewart et al., [23]; Trotonda et 
al., [24]), which are transmembrane protein chan-
nels lies in the outer membrane and controls its per-
meability.those porins are usually found as trimeric 
structures that are joined together at the middle of 
the outer membrane to form a single channel. They 
have an average diameter of 1nm and filled with wa-
ter. And regulates the penetration of solutes through 
the cellular membrane (Stewart et al., [23]). (3). 
Energy driven drug efflux pumps: This mechanism 
includes the employment of natural pumps that are 
found naturally in the bacterial cells to expel the sol-
utes outside the cell in case an antimicrobial agent 
penetration had happened (Fux et al., [7]; Donlan, 
[5]). In this case the solute had reached the cytoplas-
mic part and it will be pushed out to the periplasmic 
space (Fux et al., [7]; Pamp et al., [15]; Banin et al., 
[3]. (4) Modification of the cellular target: Microbial 
cells could have a mutational change in the antibiotic 

cellular target. Which may prevent the interaction 
of the antibiotic-target complex.thus the antibiotic 
cannot exert its effect inside the cell (Balcázar et al ., 
[2]; Stewart et al., [23]).

For examples, some bacterial cells acquire a re-
sistance against the aminoglycosides and the macro-
lides through a mutational change in the ribosomal 
unites 30S and 50S respectively (Prammananan et 
al.,1999; Recht et al., 2001).While Quinolones 
resistance could be due to a mutational change in 
the topisomerase enzymes (Hunt et al., [10]). (5) 
Employment of multiple mechanism to withstand 
the antibiotic effect: Some microorganism can use 
multiple mechanisms to avoid cell death driven by 
the antibiotic action. For example ketolides resis-
tance in streptococci is a result of a combinational 
resistance through the ribosomal modification and 
the drug efflux pumps.

The current study aims to investigate the fac-
tors affecting physicians’ decisions to prescribe 
antibiotics for the patients’ attending the surgery 
department in the governmental Saudi hospitals in 
Buraidah city, Saudi Arabia.

2. Methodology:
The ongoing study is a descriptive cross-sectional 

study that had been performed over 30 days in the 
surgery departments in four governmental hospitals 
in the capital city of Saudi Arabia, Buraidah. These 
hospitals were: (1) King Faisal Specialist Hospital 
in Buraidah (2) Central Hospital in Buraidah (3) 
King Saud Hospital in Onaizah. Study population 
is composed of all physicians working in the surgery 
departments of the Saudi governmental hospitals. 
The study sample was composed of 119 physicians 
working in the surgery department. Study sample 
had been selected randomly using the simple ran-
dom sample selection statistical procedure.

A pre-designed questionnaire composed of a so-
ciodemographic factors part and a second part con-
taining items to explore the factors affecting physician’s 
decisions to prescribe antibiotics for patients attend-
ing to the surgery department. Reliability and validity 
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of the questionnaire items were examined by intro-
ducing the items to a number of referees who are spe-
cialized in the surgical field and antibiotic resistance 
topic. Moreover, a pilot study had been performed on 
a sample of 10 physicians, then the correlation factor 
had been calculated between the instrument items 
and was 0.79, which is significantly high and indicated 
that the researcher could depend on the study instru-
ment to achieve the study aims. A five points Likert 
scale had been used to rate the questionnaire items 
(Strongly agree, agree, neutral, disagree, and Strongly 
disagree). Responses were given statistical weights to 
calculate the participants’ responses.

Harvested data were tabulated, organized, coded 
and exported to the Statistical Package for Social Sci-
ences (SPSS) software (IBM Corporation V. 24.0). 
Researchers had performed a descriptive statistics 
analysis to detect the participant’s responses regard-
ing the factors affecting physician’s decisions to pre-
scribe antibiotics for patients attending the surgery 
department. The study was performed under the 
institutional research and ethics committee.

3. Results and Discussion
Results shown in table (1) represent the demo-

graphic characteristics of the study participants. It 
could be noticed that the majority of the physicians 
were ranging in age between 31 and 40 years old and 
they had constituted 68.1%. Male physicians were 
the highest represented category of the study sample, 
they were 73.1% of the total sample count. Finally, 
about 65.5% of the study participants were among 
the category of attendants or staff physicians.

Results shown in table (2) indicate the re-
ported factors influencing physicians’ decision to 

prescribe antibiotics in the surgery department. 
Findings had indicated that lack of time due to 
overcrowding was the highest ranked physicians-
related factors and got a score of 4.71±0.66, fol-
lowed by practice sustainability and financial 
considerations that got a score of 3.97±0.39. the 
lowest ranked physicians-related factor was the in-
fluence from medical representatives which got a 
score equals to 1.07±1.03.

Table 1. – Demographic characteristics of the 
study participants

Item Frequency (N) Percentage (%)
Age

25–30 Years 16 13.4%
31–40 Years 81 68.1%
41–50 Years 18 15.1%
More Than 50 
Years 4 3.4%

Gender
Male 87 73.1%
Female 32 26.9%

Title
Attending or 
Staff physician 78 65.5%

Resident or 
Physician in 
training

41 34.5%

Regarding the patients’-related factors, findings 
had shown that “Self-medication” and “Prescribing 
and dispensing by chemists or other professionals” 
were the highest ranked factors which got a score of 
3.87 ± 0.61 and 3.61 ± 0.51, respectively.

Table 2. – Physicians’ responses to the factors influencing decision 
to prescribe antibiotics in the surgery department

No. Item Mean Standard deviation
1 2 3 4

Physician-related factors
1. Diagnostic uncertainty 2.27 0.56
2. Physicians’ perceived demand and expectations 3.16 0.70
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1 2 3 4
3. Practice sustainability and financial considerations 3.97 0.39
4. Lack of time due to overcrowding 4.71 0.66
5. Considerations about susceptibility 3.21 0.64
6. Oversupply of drugs and near-expiry drugs 3.07 0.77
7. Influence from medical representatives 1.07 1.03

Patients-related factors
1. Improper dosage 2.91 0.34
2. Lack of follow-up 3.01 0.55
3. Self-medication 3.87 0.61
4. Laxity in regulation for prescribing and dispensing 2.08 0.61

5. Prescribing and dispensing by chemists or other 
professionals 3.61 0.51

Physicians were consulted regarding the in-
terventions to stop misuse of antibiotics. Find-
ings shown in table (3) indicated that continuing 
medical educations and physicians training was the 
highly ranked suggestions with an agreement per-

centage equals to 93%, followed by educating the 
patients (91%), issuing guidelines for the proper 
use of antibiotics (90%), stricter rules and regula-
tions (86%), and finally the shared decision making 
(83%).

Table 3. – Interventions to stop misuse of antibiotics

No. Intervention Yes (%) No (%)
1 Educating the patient 91% 9%
2 Continuing medical education and physicians training 93% 7%
3 Issuing guidelines for proper use of antibiotics 90% 10%
4 Stricter rules and regulations 86% 14%
5 Shared decision making 83% 17%

According to the previously presented results re-
garding the factors influencing the decision to pre-
scribe antibiotics in the surgery department, it could 
be argued that lack of time due to overcrowding is a 
major factor that could be referred to that physicians 
do not have enough time for each patient attending 
the surgery department to study the patients; his-
tory and perform a proper physical examination, so 
to save time, physicians simply prescribe antibiotics 
without looking at the rationality of prescribing it.

Furthermore, self-medication was a major patient-
related factor affecting the decision to prescribe an-
tibiotics, and this could be referred to that in Saudi 
community it is a common practice that patients reuse 

their old prescriptions for similar complaints or symp-
toms. Moreover, it could be referred to that many pa-
tients save the prescriptions for future use and buy 
only that amount of antibiotics that they can afford.

In conclusion, findings had shown that overcrowd-
ing of surgery departments and lack of knowledge 
among patients attending the surgery departments in 
the Saudi governmental hospitals are strongly influenc-
ing the physicians’ decision to prescribe antibiotics. 
The researcher would recommend an urgent campaign 
to be performed by the health authorities represented 
by the Saudi ministry of health to increase the public 
awareness regarding antibiotics prescription and mis-
use and train the physicians about these topics.
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ИАГ-ЛАЗЕРНАЯ ДЕСТРУКЦИЯ ЭКССУДАЦИИ 
В ПЕРЕДНЕЙ КАМЕРЕ ПРИ АРТИФАКИЕЙ И ИАГ–

ЛАЗЕРНЫЙ ВИТРЕОЛИЗИС У БОЛЬНЫХ С УВЕИТАМИ

Аннотация: В настоящее время существует два способа лечения экссудации передней камеры 
и фиброза стекловидного тела глаза: консервативный и хирургический. Представляется актуаль-
ным поиск новых методов воздействия на экссудат передней камеры и фиброз стекловидного тела 
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глазного яблока. При ИАГ-лазерном воздействии отмечается повышение остроты зрения, об-
условленное разрушением соединительной ткани и усилением эффекта консервативной терапии.

Ключевые слова: ИАГ-лазерный витреолизис, ИАГ-лазерная деструкция, фиброз стекло-
видного тела, экссудация передней камеры.

Актуальность. У пациентов с генерализован-
ными увеитами нередко развивается экссудативный 
выпот в переднюю камеру и фиброз стекловидного 
тела, который в значительной мере снижает функ-
циональные результаты и удлиняет курс лечения.

В  настоящее время существует два способа 
лечения фибринозных изменений: консерватив-
ный и хирургический. Консервативное лечение 
направлено на ускорение резорбции соедини-
тельнотканных элементов, однако, оно требует 
длительного времени. При хирургии отмечает-
ся быстрый эффект и метод является основным, 
особенно когда фибринозные изменения в сте-
кловидном теле сопровождаются тракционным 
синдромом и отслоением сетчатки. Необходимо 
отметить, что при витреоретинальных вмеша-
тельствах возможность осложнений колеблется 
в пределах 15–46% [2; 4].

В связи с этим представляется актуальным по-
иск новых методов воздействия на экссудативные 
процессы передней камеры и стекловидного тела 
без вскрытия глазного яблока.

Цель исследования: определение возможно-
сти проведения и эффективности ИАГ-лазерной 
деструкции и последовательного витреолизиса 
у больных с экссудацией в передней камере при 
артифакии и фиброзом стекловидного тела при 
эндогенных генерализованных и посттравмати-
ческих увеитах.

Материалы и  методы. Для ИАГ-лазерного 
воздействия использована лазерная установка 
«Visulas-YAG II» фирмы «Karl Zeiss» (Герма-
ния). Энергия импульса 0,8–10,0 mJ, количество 
импульсов от 2 до 150, количество сеансов 1–12. 
Критерием окончания сеанса служило состояние 
влаги передней камеры и стекловидного тела – на-
сыщенность фрагментами разрушенных деструк-

тивных элементов, суммарная энергия ИАГ-ла-
зерного воздействия до 700 mJ (рассчитанная 
в экспериментальных исследованиях) [3].

Экссудация при наличии ИОЛ может прояв-
ляться в виде точечных преципитатов, выражен-
ных “сальных” и вплоть до тотального покрытия 
ими поверхности ИОЛ, с формированием экссу-
дативного конгломерата больших размеров и рас-
пространением его в передней и задней камере 
[1; 5]. Такая патология была представлена у 18 
больных. При плотных и  объемных процессах 
ИАГ-лазерное вмешательство проводили дробно 
с контролируемым процессом лизиса до очище-
ния поверхности ИОЛ.

Лечение с применением ИАГ-лазера было про-
ведено 45 больных, из них 7-ми пациентам с эндо-
генными генерализованными увеитами (8 глаз) 
и 38 больным с постоперационными увеитами. 
ИАГ–лазерное воздействие проводилось на фоне 
базовой терапии (местно и системно кортикосте-
роиды, при необходимости антибактериальное 
и противовоспалительное лечение).

На фоне консервативной терапии под местной 
инстилляционной анестезией производят ИАГ–
лазерное деструктивное воздействие на экссуда-
тивный конгломерат и на поверхность цели или 
опосредованно, типа массажного воздействия 
при визуализации влаги передней камеры. При 
необходимости лазерное воздействие повторяют 
до необходимого эффекта [4].

ИАГ-лазерное воздействие на стекловидное 
тело осуществляли 45 больным после проведе-
ния клинического обследования и локализации 
фиброза ультразвуковыми методами исследова-
ния (объем, акустическая плотность) на фоне 
максимального мидриаза в  амбулаторных или 
стационарных условиях под местной анестезией.
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По мере лизиса объекта воздействия сеанс по-
вторяли и при необходимости увеличивали энер-
гию ИАГ-лазерного воздействия от щадящего (без 
повреждения клеток эндотелия, поверхности ИОЛ, 
фибрилл стекловидного тела) до разрушающего де-
структивные образования. В перерывах между се-
ансами проводили контроль ВГД и лечение.

Возраст больных от 25 до 67 лет (средний воз-
раст 41,5 года). У всех больных имелся фиброз сте-
кловидного тела различной степени, причем глаз-
ное дно четко не визуализировалось, особенно 
это касалось заднего полюса. Экссудат в передней 
камере был отмечен у 38–ми пациентов (38 глаз).

Предшествующая консервативная терапия не 
оказала значительного положительного эффекта, 
поэтому к курсу лечения был добавлен ИАГ-ла-
зерный витреолизис или деструкция экссудата 
в передней камере.

Результаты. После проведенного лечения 
воспалительный процесс был купирован у всех 
больных. Отмечено достоверное (Р < 0,05) по-
вышение остроты зрения у 30–ти пациентов из 
них у 25–ти на 0,2–0,4 и у 5–ти на 0,1–0,2, у 11–ти 
пациентов острота зрения не изменилась в связи 
с наличием рубцовых изменений в макулярной об-
ласти, которые были выявлены только после про-
ведения комплексного лечения. Однако, несмотря 
на проводимое лечение у 4–х пациентов отмечено 
снижение остроты зрения. Дистрофических из-
менений со стороны роговицы отмечено не было 
во всех случаях ИАГ–лазерной реконструкции 
передней камеры.

При комплексном лечении с использованием 
ИАГ-лазерного воздействия, экссудат лизировался 
в течение 2–3 суток, кровотечение из рядом прохо-
дящих сосудов отмечено в двух случаях, показатели 
ВГД в процессе ИАГ-лазерного воздействия увели-
чились на 2–6 мм рт.ст. (это в случаях, когда было 
высокое ВГД до вмешательства), у 3–х пациентов 
отмечено снижение ВГД до нормального в связи 
с  освобождением путей оттока внутриглазной 
жидкости. Рецидив экссудативного процесса в 4–х 
случаях в течении полугода наблюдения.

Выводы. Короткоимпульсное ИАГ-лазерное 
облучение экссудата и влаги передней камеры ве-
дет к лизису экссудативных образований.

1. ИАГ-лазерное отсечение основы конгло-
мерата от периферических тяжей способствует 
ускорению лизиса разрушенных экссудативных 
образований, нормализации состояния сосудов 
и улучшению прозрачности роговой оболочки.

2. Неодимиевое ИАГ-лазерное воздействие 
при экссудативных образованиях в передней ка-
мере и  на поверхности ИОЛ, который целесо-
образно использовать при отсутствии эффекта 
консервативной терапии.

3. ИАГ-лазерный витреолизис стекловидного 
тела и деструкцию экссудата в передней камере 
можно применять у больных с увеитами на раз-
личных стадиях процесса усиливает эффект кон-
сервативной терапии.

4. ИАГ-лазерное вмешательство необходимо 
проводить с осторожностью, так как на фоне ле-
чения возможен рецидив увеита.
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ОСОБЕННОСТИ ГОРМОНАЛЬНОГО ПРОФИЛЯ 
У БЕРЕМЕННЫХ СТАРШЕГО РЕПРОДУКТИВНОГО ВОЗРАСТА

Аннотация: В статье анализируются данные гормональных анализов старшей возрастной 
группы. Беременные в возрасте 35 лет и старше имеют неблагоприятный фон экстрагениталь-
ной и гинекологической патологии, что подтверждается гормональным фоном. Планирование 
беременности, своевременная профилактика и коррекция клинико-лабораторных показателей 
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позволяет снизить частоту и степень тяжести осложнений беременности и родов и улучшить 
перинатальные показатели у пациенток данной возрастной группы.

Ключевые слова: беременные старшей возрастной группы, гормональный фон, озонотерапия.

В  настоящее время немаловажное значение 
имеют гормоны в поддержании репродуктивного 
процесса, для нормального функционирования 
гормонального гомеостаза во время беременно-
сти [4; 5; 8]. Вместе с тем следует учитывать, что 
2/3 беременных представляют беременностями 
высокого риска по невынашиванию и преждевре-
менным родам [1; 3; 4; 6]. К одним из основных 
факторов риска относят возраст беременной – 
моложе 20-ти и старше 30-ти лет [2; 7].

Цель исследования: Изучить гормональный 
статус у беременных старшего репродуктивного 
возраста и  оценить последствия назначения во 
время беременности медицинского озона на те-
чение беременности.

Материал и методы исследования
Для достижения поставленной цели нами об-

следовано 90 беременных в возрасте 35–44 лет 
за период с 2013 по 2015 года. Группы были рас-
пределены следующим образом. В  основную 
группу (I) вошли 30 пациенток, группу сравне-
ния (II группа) составили 30 пациенток и в кон-
трольную группу (III группа) вошли 30 пациен-
ток. Всем пациенткам, согласно существующим 
стандартам акушерского обследования, произве-
дены клинические и лабораторные исследования. 
Рандомизация осуществлялась по возрасту, соци-
альным факторам, сопутствующим гинекологиче-
ским и экстрагенитальным заболеваниям.

Всем беременным было проведено детальное 
клиническое обследование по протоколу № 8от 
11.03.2013 г. МЗАР [9].

В основной группе в комплекс лечения входи-
ла терапия медицинским озоном. Первый курс 
был проведен в  10–12 недели беременности 
в течение 5 дней в виде внутривенных капель-
ных инфузий в количестве 200мл с концентра-
цией озона 2 мкг/мл. Второй курс- в 18–20 нед 

беременности в количестве 250–300 млозониро-
ванного физиологического раствора с концен-
трацией озона 2–3 мкг/мл в течение 7–8 дней. 
Третий курс мы проводили в 28–32 недели бере-
менности также путем внутривенного введения 
озонированного физиологического раствора 
в количестве 250–300 мл с концентрацией озона 
2–3 мкг/мл в течение 8–10 дней. В 36–37 нед ге-
стации осуществлялись влагалищные орошения 
ОФР в объеме до 500–600 мл с концентрацией 
озона до 6–10 мкг/мл. Курс лечения составил 
5–7 процедур.

Беременным группы сравнения (n  = 30) 
осуществлялась стандартная лечебно-про-
филактическая терапия по протоколу № 05 от 
20.02.2014 г. МЗАР [10].

Для оценки гормонального статуса до нача-
ла терапии, на фоне курса лечения проводилось 
определение эстрадиола (Э), прогестерона (ПГ), 
плацентарного лактогена (ПЛ), человеческого хо-
рионического гонадотропина(ХГЧ), пролактина, 
а также кортизола (К). Определение указанных 
гормонов осуществлялось в плазме крови с ис-
пользованием радиоиммунного анализа с  при-
менением стандартных наборов фирмы «Имму-
нотек» (Чехия) на радиоизотопном анализаторе 
«Гамма‑800» (Наркотест), по методике, реко-
мендуемой производителем.

Полученные результаты были обработаны 
с использованием современных пакетов приклад-
ных программ статистического анализа. Разницу 
значений принимали статистически значимой при 
p < 0,05. Статистический анализ данных осущест-
влялся при помощи пакета программ MS EXCEL, 
SPSS и STATISTICA (версия 10.0).

Результаты и обсуждение
Характерным для большей части беременных 

явилось исходно низкое значение в крови содер-
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жание прогестерона. При исследовании у бере-
менных прогестерона (Р) выяснилось, что у 73.3% 
беременных диагностированы низкие значения 
данного гормона в основной группе и 80% среди 
беременных старшей возрастной группы. Лишь 
у 4 (13.3%) пациенток основной группы и 1(3.3%) 
группы сравнения данный гормон в пределах нор-
мы. Определение уровней гормонов эстрогено-
вой фракции у  беременных также выявило от-
клонения от нормы. В основной группе в 56.6% 
отмечено уменьшение концентрации эстрадиола, 
в группе сравнения – в 53.3%. Нормативное значе-
ние характерно для 22 (73.3%) беременных груп-
пы контроля, в основной группе норма отмечена 
для 3 (10%) беременных, в группе сравнения в 5 
(16.6%) случаях. При исследовании плацентарно-
го лактогена снижение от нормы было выявлено 
у 10 (33.3%) беременных основной группы и 16 
(53.3%) беременных группы сравнения. Норма 
была диагностировала в 43.3% (13) беременных 
основной группы и 43.3% (13) беременных груп-
пы сравнения. В группе контроля в 96.6% отмеча-
ется нормативные данные.

Известно, что само течение беременности -это 
уже стресс. К «гормонам стресса» можно отнести 
кортизол и пролактин. В литературе очень мало 
данных об отмеченных гормонах в гестационный 
период, в отличие от прогестерона и эстрогенов. 
Считается, что изменения концентрации данных 
гормонов способствуют различным многосто-
ронним воздействиям- положительным или от-
рицательным- как в отношении течения беремен-
ности, так и на фето-плацентарную систему [11].

Проведенное исследование показало статиче-
ски значимое изменение уровня кортизола у ис-
следуемых беременных. У 27 (90%) беременных 
основной группы значение кортизола был доста-
точно повышен, лишь у 2 (6.6%) понижен. В груп-
пе сравнения у 19 (63.3%) пациенток кортизол 
был понижен и  у  8 (26.6%) повышен соответ-
ственно. Концентрации пролактина у большин-
ства беременных основной группы были в преде-

лах нормы (14–46.6%). В группе сравнения у 18 
(60%) был повышен, а у 6 (20%) снижен.

Результаты полученных нами данных по 
сравнительному исследованию уровня различ-
ных гормонов в крови беременных после двух 
курсов озонотерапии, беременными группы 
сравнения здоровыми. Как видно, у беременных 
основной группы во II триместре прогестерон 
в крови составил 16,6 ± 0,34, что превышает зна-
чение прогестерона в I триместре в 3,2 раза и по 
сравнению с группой сравнения 1,1 раза. В III 
триместре гестации у пациенток, получающих 
озонотерапию, увеличение прогестерона было 
в 3,5 раза выше по сравнению с исходными дан-
ными и в 1,1 раза выше чем у беременных группы 
сравнения.

В  группе сравнения при проведении меди-
каментозной терапии, согласно клиническому 
протоколу № 5 МЗАзербайджанской Республи-
ки от 20.02.2014 показатель прогестерона во II 
триместре составил 4,14 ± 0,46, в III триместре 
18,09 ± 0,37.

Изучение эстрадиола у беременных контроль-
ной группы показало прогрессирующее увели-
чение его в динамике с 572,4 ± 1,57 до 16650 ± 
± 1921,37. У беременных основной группы дан-
ный показатель во II триместре составил 314,37 ±  
± 5,32, в III триместре 463,73 ± 13,68 Т.е. Э2 во II 
триместре возрос в 1,1 раза, в III триместре – в 1,6 
раза. В группе беременных, получивших тради-
ционный метод лечения уровень Э2 увеличился 
незначительно от исходных показателей и соста-
вил – 237,17± 5,29 во II триместре – 270,87 ± 2,73 
и в III триместре 297,8 ± 2,31.

Концентрации плацентарного лактогена (ПЛ) 
на сроках 22–24 недели у беременных основной 
группы составило 2,86 ± 0,07. В группе сравне-
ния уровень плацентарного лактогена был 2,35 ± 
 ± 0,33. В III триместре в 33–34 недели показатель 
плацентарного лактогена достоверно возрос и со-
ставил 4,60 ± 0,6, в группе сравнения ПЛ был на 
уровне 3,94 ± 0,94.
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Исследование уровней пролактина у беремен-
ных основной группы и группы сравнения в I три-
местре также выявило достоверное снижение 
в основной группе и группе сравнения – 25,03 ± 

± 0,45, 18,45 ± 0,45 соответственно. В контроль-
ной группе данный показатель соответствовал 
74,5 ± 2,22, что характеризует норму.

Таблица 1.

Показатели
Основная группа

(n = 30)
Группа сравнения

(n = 30)
Контрольная группа

(n = 30)
M ± m 95% Cİ M ± m 95% Cİ M ± m95% Cİ

1 2 3 4

Эстрадиол

I
284,97 ± 3,19

278,58–291,35
PI–II   0,001

237,17 ± 5,29
226,58–247,75

PI–II  < 0,001

572,4 ±11,57
549,26–595,54

PI–II < 0,001

II
314,37 ± 5,32

303,72–325,01
PII–III<0,001

270,87 ± 2,73
265,41–276,32

PII–III < 0,001

6469,4 ± 98,52
6272,39–6666,48

PII–III < 0,001

III
463,73 ± 13,68
436,37–491,10

PI–III  < 0,001

297,8 ± 2,31
293,18–302,42

PI–III < 0,001

16650± 1921,37
12807,26–20492,74

PI–III < 0,001

Прогесте-
рон

I
5,74 ± 0,47
4,79–6,70

PI–II < 0,001

4,65 ± 0,19
4,28–5,02

PI–II  < 0,001

35,88 ± 0,79
34,30–37,46
PI–II < 0,001

II
16,16 ± 0,19
15,78–16,54
PII–III < 0,001

14,4 ± 0,46
13,47–15,33
PII–III<0,001

64,50 ± 1,31
61,89–67,12
PII–III < 0,001

III
20,94 ± 0,34
20,26–21,62
PI–III<0,001

18,09 ± 0,37
17,33–18,83
PI–III < 0,001

148,8 ± 2,64
143,51–154,09

PI–III < 0,001

Пролактин I
25,03 ± 0,45
24,13–25,94
PI–II < 0,001

18,45 ± 0,45
17,56–19,34
PI–II < 0,001

74,5 ± 2,22
70,05–78,95
PI–II < 0,001

Пролактин

III
31,67 ± 0,61
30,45–32,88
PII–III < 0,001

25,49 ± 0,58
24,33–26,66
PII–III < 0,001

161,33 ± 4,14
153,04–169,62

PII–III < 0,001

III
42,48 ± 0,59
41,30–43,67
PI–III < 0,001

35,70 ± 0,49
34,72–36,68
PI–III < 0,001

267,93 ± 4,19
259,55–276,32

PI–III < 0,001

II
2,86 ± 0,07

2,72–3,0
PII–III <0,001

2,35 ± 0,03
2,29–2,40

PII–III < 0,001

5,75 ± 0,04
5,67–5,83

PII–III < 0,001

III
4,60± 0,06
4,48–4,71

3,94 ± 0,04
3,87–4,02

9,74 ± 0,06
9,61–9,87
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1 2 3 4

ХГ
II

17233,33 ± 144,09
16945,16–17521,5

PII–III < 0,001

16853,33 ± 166,76
16519,81–17186,86

PII–III < 0,001

21463,33 ± 239,38
20984,57–21942,1

PII–III < 0,001

III
25596,67 ± 173,49
25249,7–25943,64

18713,33 ± 135,59
18442,15–18984,51

23515 ± 249,59
23015,82–24014,18

Повторное определение пролактина в крови 
показало, что уровень гормона среди беремен-
ных основной группы несколько вырос и соста-
вил 31,76 ± 0,61. В III триместре этот показатель 
соответствовал нормативным данным и был на 
уровне 142,48 ± 0,59, в 5,6 раза выше по сравне-
нию с I триместром и в 4,05 раза больше по срав-
нению со средними показателями пролактина 
у беременных группы сравнения. У беременных 
группы сравнения анализ динамики секреции 
пролактина не выявил достоверных отличий на 
фоне традиционной терапии.

Концентрация хорионического гонадотро-
пина в сыворотке крови у беременных основной 
группы после проведения озонотерапии во II три-
местре составила 17233,33 ± 144,09, в III триме-
стре 25596,67 ± 173,49. У  беременных группы 
сравнения после лечения среднее содержание хо-
рионического гонадотропина увеличилось, но не-

значительно – во II триместре – 16853,33 ± 166,76, 
в III триместре – 18713,33 ± 135,59.

Беременные старшей возрастной группы нахо-
дятся изначально в состоянии хронического пси-
хоэмоционального стресса, что характеризуется 
низкой концентрацией стресс-гормонов, в част-
ности, кортизола и пролактина, не только в основ-
ной и сравнительной групп, но и среди здоровых 
беременных старшего репродуктивного возраста.

Выводы
Возраст женщины является определяющим 

фактором функциональной активности эндо-
кринной системы у  беременных старшего ре-
продуктивного возраста. Имеются значительные 
отличия в содержании прогестерона, эстрадиола, 
плацентарного лактогена, человеческого хорио-
нического гонадотропина, пролактина, кортизо-
ла, которые в большей степени выражены в ран-
ние сроки гестации.
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ESTIMATION OF THE ECHOGRAPHIC STUDY OF THE PULSE 
ORGAN IN THE ADOLESCENT GIRLS IN THE OBESITY

Abstract: The article provides ultrasound and hemodynamic features of the state of the pelvic 
organs in adolescent girls with obesity.

Materials and methods. 120 teenage girls were examined. Of these, 100 patients (group I) were 
diagnosed with obesity, and 20 patients (group II) with normal body weight. The groups were com-
parable in age and body mass index. When Doppler study evaluated the features of vascularization.

Results. Sonographic features of the uterus and ovaries are an increase or decrease in the size of 
the uterus, endometrial hypoplasia, a diffuse arrangement of large follicles (6–10 mm in diameter), 
the prevalence of the follicular component over the stromal, fuzzy borders of the ovary against the 
background of a decrease in vascularization. Doppler examination showed that important changes 
in blood flow occur at the level of the right and left uterine artery, intra-ovary arteries, there was a 
violation in them of the maximum blood flow velocity, pulsation index, resistance index.

Conclusion. Thus, in this study, it was found that various obesity in adolescent girls leads to changes 
in the microvasculature of the female genital organs, which requires further study of their pathogenesis.

Keywords: adolescent girls, obesity, pelvic ultrasound diagnosis.
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ОЦЕНКА ЭХОГРАФИЧЕСКОГО ИССЛЕДОВАНИЯ ОРГАНОВ 
МАЛОГО ТАЗА У ДЕВУШЕК-ПОДРОСТКОВ ПРИ ОЖИРЕНИИ
Аннотация: В статье приведены ультразвуковые и гемодинамические особенности состоя-

ния органов малого таза у девушек-подростков с ожирением.



ESTIMATION OF THE ECHOGRAPHIC STUDY OF THE PULSE ORGAN IN THE ADOLESCENT GIRLS IN THE OBESITY

27

Материалы и методы. Было обследовано 120 девушек-подростков. Из них у 100 пациенток 
(I группа) было диагностировано ожирение, а 20 пациенток (ІІ группа) – с нормальной массой 
тела. Группы были сопоставимы по возрасту и индексу массы тела. При допплерометрическом 
исследовании оценивали особенности васкуляризации.

Результаты. Сонографическими особенностями матки и яичников являются увеличение 
или уменьшение размеров матки, гипоплазия эндометрия, диффузное расположение фолли-
кулов больших размеров (диаметром 6–10 мм), преобладание фолликулярного компонента 
над стромальным, нечеткие границы яичника на фоне снижения васкуляризации. Допплеро-
метрическое обследование показало, что важные изменения кровотока происходят на уровне 
правой и левой маточной артерии, внутрияичниковых артерий, отмечалось нарушение в них 
максимальной скорости кровотока, пульсационного индекса, индекса резистентности.

Заключение. Таким образом, в данном исследовании было установлено, что различные ожи-
рение у девушек-подростков приводит к изменениям в микроциркуляторном русле женских 
половых органов, что требует дальнейшего изучения их патогенеза.

Ключевые слова: девушки-подростки, ожирение, ультразвуковая диагностика малого таза.

В настоящее время ожирение рассматривают 
как глобальную проблему мирового масштаба. 
Ожирение является одним из самых распростра-
ненных заболеваний в  экономически развитых 
странах, где треть населения имеет массу тела, бо-
лее чем на 15–25% превышающую норму [4; 3; 10].

Почти у 60% взрослых ожирение, начавшись 
в детском возрасте, продолжает прогрессировать 
и ведет к развитию серьезных осложнений [5; 10]. 
Детское и подростковое ожирение, пролонгиро-
ванное во взрослый период, имеет более тяжелое 
течение, сопровождаясь выраженной прибавкой 
массы и частотой сопутствующих заболеваний, 
чем ожирение, дебютировавшее в зрелом возрас-
те [2; 7; 9].

Изменения менструального цикла: дисфунк-
циональные маточные кровотечения, олиго-
менорея, аменорея, первичное или вторичное 
бесплодие, высокая частота гинекологических 
заболеваний, невынашивание беременности, раз-
витие гипотрофии плода, гестозов, осложнения 
в родах и послеродовом периоде, высокая частота 
репродуктивных потерь – вот неполный перечень 
нарушений репродуктивного здоровья при ожи-
рении у женщин [1; 3;8].

В связи с вышеизложенным, возрастает необ-
ходимость более глубоких исследований ожире-
ния у девушек-подростков и разработки мер про-
филактики нарушений репродукции с  периода 
полового созревания, поскольку функциональные 
нарушения репродуктивной функции при ожи-
рении начинают формироваться в пубертатном 
периоде.

Цель исследования: Изучение особенностей 
ультразвуковых параметров матки и  яичников 
у девушек-подростков при ожирении.

Материал и методы исследовании
В исследование включались данные девушек 

подростков подростков в возрасте от 13 до 17 лет 
при информированном согласии родителей. Рабо-
та выполнена на базе кафедры акушерства и ги-
некологии I Азербайджанского Медицинского 
Университета, Медицинском научно-исследова-
тельском центре «Saglam Nəsil». Исследования 
начаты в 2014 г. В основную группу вошли 100 де-
вушек с ожирением I–II степеней. В контрольную 
группу вошли 20 девушек без ожирения.

Методы исследования. Ультразвуковое ис-
следование органов репродуктивной системы 
проводили при помощи сканера Voluson E8 GE, 
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abdominalprobe-RAB11Hz‑18Hz. Матку и яични-
ки визуализировали через «акустическое окно» 
мочевого пузыря, наполненного естественным 
путем. Каждой девушке определяли положение 
матки и яичников, структуру, длину (мм) и ши-
рину (мм). Максимальную длину матки определя-
ли при продольном сканировании, ширину – при 
поперечном. Для визуализации яичников и опре-
деления размеров датчик поворачивали до 90° 
вправо и влево от продольной оси.

Статистический анализ проводили при помощи 
пакета программ STATISTICA 10.0 (StatSoft Inc., 
США) и программного продукта MedCalc 15.8. 
Качественные признаки представлены в виде аб-
солютной частоты с указанием доли (в %), количе-
ственные- с указанием среднего арифметического 
и стандартного отклонения. Связь между призна-
ками оценивали путем вычисления коэффициента 
ранговой корреляции по Спирмену (r) [6].

Результаты и обсуждение
Сравнение результатов ультразвукового иссле-

дования органов малого таза выявило увеличение 
размеров яичников и матки у девушек-подростков 
основной группы. У 54% девушек основной груп-
пы матка располагалась в anteversio-flexio, в 28% – 
в retroflexio. У девушек-подростков контрольной 
группы расположение матки в данных позициях 
встречалось в 40% (8) и 20% (4).Результаты эхо-
графического исследования выявили однородную 
структуру эндометрия у большинства девушек-
подростков (81% и 95%). При этом гиперэхоген-
ный эндометрий наблюдается у 19% девушек-под-
ростков основной группы. Размеры тела матки 
при эхографические обследовании у 43 (43%) на-
блюдаемых не отличались от нормальных разме-
ров и составили: длина 48,1 ± 3,2 мм, передне-за-
дний размер 36,4 ± 1,2 мм и ширина 34,3 ± 2,8 мм. 
Однако, у 29 (29%) респондентов отмечалось уве-
личение размеров матки особенно за счет ширины 
41,2 ± 3,6 мм. У 11 (11%) обследуемых наблюда-
лось увеличение передне-заднего размера – 39,6 ± 
± 1,2 мм. У 18 (18%) пациенток, наоборот, отме-

чалось уменьшение размеров матки: передне-за-
дний размер составил 31,4 ± 1,2 мм, ширина – 4,1 ± 
± 0,9 мм и длина – 34,3 ± 1,4 мм.Толщина эндоме-
трия у 47 пациенток основной группы увеличена, 
составляя 12,42 ± 1,4 мм, а у 24 – была недоста-
точной 8,14 ± 1,1 мм. У 19 пациенток выявлялись 
признаки гипоплазии эндометрия, что также сви-
детельствует о гипофункции гормона и может от-
ражаться на клинико-лабораторных показателях 
у девушек-подростков основной группы.

При проведении ультразвукового исследования 
также оценивались размеры овариального объема 
и фолликулярный аппарат.Размеры яичников у об-
следованных девушек-подростков существенно 
различались. В  основной группе у  43(43%) де-
вушек-подростков отмечалось их двустороннее 
увеличение, при этом у 9 размеры яичников соот-
ветствовали 8,1 ± 8,4 см3. У 17(17%) наблюдалось 
уменьшение размеров яичников, Диаметр фолли-
кулов в среднем 3,11 ± 0,12(от 2 до 7 мм) размер 
доминантных фолликул варьировал от 6 до 10 мм, 
в среднем 8,47 ± 0,16. Таким образом, мы наблюда-
ли недостаточность рецепторного аппарата яични-
ков, что также соответствует данным, полученным 
при гормональном исследовании.

После VI месяцев наблюдения при повторном 
ультразвуковом исследовании были получены сле-
дующие показатели. Размеры матки у 51 (51%) 
обследуемых основной группы соответствовали 
нормативным данным и составили 41,7 ± 0,74 × 
× 45,3 ± 0,31 × 34,2 ± 0,4 мм3. У 43 из них норма-
лизовались и размеры яичников. У 32 (32%) деву-
шек-подростков эти показатели были следующие 
44,2 ± 0,12 × 49,3 ± 0,21 × 36,1 ± 0,17 мм3, т. е. раз-
меры матки были увеличены, однако по сравнению 
с первым исследованием было отмечено уменьше-
ние на 3,9 ± 1,6 мм. Размеры яичников также у 29 
(29%) были увеличены, при этом у 16 оба яичника 
50,1 ± 1,6 × 34,1 ± 0,12 × 24,1 ± 0,46 мм и 48,1 ± 
± 0,1 × 37,8 ± 1,1 × 22,7 ± 0,9 мм. У 16(16%) деву-
шек-подростков основной группы было выявлено 
снижение размеров, как матки, так и яичников.
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Всем наблюдаемым после обычного УЗИ 
было произведено исследование кровотока мат-
ки, эндометрия и яичников при помощи доппле-
рометрии.

У  пациенток основной группы выявлено до-
стоверное снижение IR с  0,96 ± 0,02 до 0,79 ± 
± 0,04и с  0,93 ± 0,02до 0,78 ± 0,02(p < 0,05) на 
уровне правой и  левой маточной артерий соот-
ветственно. Отмечено снижение средней вели-
чины S/D соотношения в  левой маточной ар-
терии с  9,90 ± 0,37 до 7,50 ± 0,57; в  аркуатных 
артериях – PI с 2,58 ± 0,14 до 1,68 ± 0,14 в про-
лиферативную фазу и  с  2,08 ± 0,17 до 1,52 ± 
± 0,13 в  секреторную фазу цикла, IR с  0,97 
± 0,02 до 0,74 ± 0,02 и  с  0,96 ± 0,05 до 0,61 ± 
± 0,05 соответственно в IиII фазу цикла (p < 0,05). 
Достоверное снижение индексов сосудистого 
сопротивления в  пролиферативную фазу выяв-
лено и в радиальных артериях: PI снизился с 1,74 
± 0,11 до 1,28 ± 0,08, IR – с 0,89 ± 0,03 до 0,65 ± 
± 0,13 (p < 0,05). Полученные показатели не отли-
чались от нормативных. Данные изменения свиде-
тельствуют о повышении конечной диастолической 

скорости кровотока, снижении сосудистого сопро-
тивления и увеличения тока крови по маточным 
сосудам. Изменения гемодинамики по остальным 
показателям были статистически недостоверны.

Заключение. Сонографическими особен-
ностями матки и яичников являются увеличение 
или уменьшение размеров матки, гипоплазия эн-
дометрия, диффузное расположение фолликулов 
больших размеров (диаметром 6–10 мм), преоб-
ладание фолликулярного компонента над стро-
мальным, нечеткие границы яичника на фоне сни-
жения васкуляризации. Допплерометрическое 
обследование показало, что важные изменения 
кровотока происходят на уровне правой и левой 
маточной артерии, внутрияичниковых артерий, 
отмечалось нарушение в них максимальной ско-
рости кровотока, пульсационного индекса, ин-
декса резистентности. Таким образом, в данном 
исследовании было установлено, что различные 
ожирение у девушек-подростков приводит к из-
менениям в микроциркуляторном русле женских 
половых органов, что требует дальнейшего изуче-
ния их патогенеза.
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КЛЕТКИ РАКА ПРОСТАТЫ В ЭЯКУЛЯТЕ (СПЕРМЕ) 
БОЛЬНОГО С НАЧАЛЬНОЙ ФОРМОЙ РАКА ПРОСТАТЫ. 

ЦИТОЛОГИЯ ЭЯКУЛЯТА КАК НОВЫЙ МЕТОД 
СКРИНИНГА РАННЕГО РАКА ПРОСТАТЫ (РПЖ)

Аннотация: Маркарян Д. С. «Клетки рака простаты в эякуляте (сперме) больного с началь-
ной формой рака простаты.Цитология эякулята как новый метод скрининга раннего рака про-
статы. Тhe European Journal of Biomedical and Life Sciences. 2018. Статья посвящена феномену 
обнаружения и описания клеток рака простаты в эякуляте (сперме) больного начальной формой 
рака простаты. Предлагается использовать цитологию эякулята как новый метод массового 
скрининга(диагностики)рака простаты.
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Введение
Остается фактом, что современное человече-

ство обнаружило существование спермиев (спер-
матозоидов) только в 1677 г. усилиями легендар-
ного Антония Ван Левнгука, посмотревшего на 

сперму в созданный им микроскоп и увидевший 
там “semen zoo-семенных зверушек” [1]. Пара-
докс, но далее почти 260 лет сперма человека была 
вне поля интересов ученых. Новейшая история 
изучения спермы человека началась только в 40-е 
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–50-е годы 20-го века усилиями двух известных 
исследователей- американца Robert S. Hotchkiss 
и  уроженца Шотландии John McLeod. Robert 
S. Hotchkiss опубликовал свой труд “Ferttility in 
Men” в 1944 г. [2]).А John McLeod, переехавший 
в США из Шотландии, совместно с Rut Z. Gold 
в 1950–1957-е годы, опубликовали серию работ 
по сперматогенезу у мужчин в норме и при ин-
фертильности и создали необходимую базу зна-
ний для внедрения методов анализа эякулята для 
решения проблем инфертильности [3]. На базе 
этих достижений в 1954 г. Giorgios N. Papaniсolau 
в своем Атласе эксфолиативной цитологии опи-
сал несколько образцов спермы мужчин с раком 
яичка и раком почки и обнаружил наличие в эя-
куляте атипичных клеток, морфологичски сход-
ных с раковыми клетками [4]. Однако дальше эти 
работы не продолжил и прославился созданием 
метода цитологической диагностики раннего рака 
шейки матки (PAP-test). Метод считается класси-
кой, применяется во всем мире, и уже спас от рака 
шейки матки десятки тысяч женщин. Причина от-
каза от работ со спермой при онкологии органов 
репродукции была связанна с  тем, что эякулят 
и в норме содержит клетки сперматогенеза, реже 
макрофаги и лейкоциты, и имеют место опреде-
ленные трудности с дифференциацией раковых 
клеток от клеток эякулята в норме. В 1998 г. Robert 
J. Barren и его коллеги преодолели эти сложности, 
проделав работу на мужчинах с вазэктомией и без 
вазэктомии в норме и при раке простаты [5]. Они 
так определили цели своей работы «ПСА не мо-
жет различить ДГПЖ, Простатит и  РПЖ при 
значениях 4.0–10.0 нг/мл. Для точного диагноза 
нужна точная цитологическая или гистологиче-
ская оценка. Характер биопсии делает этот тест 
выборочным, не применимым для массового 
скрининга. Часто требуются повторные биопсии.
Нами сообщается о методе … диагностики эпи-
телиальных клеток рака предстательной железы 
в сперме». При вазэктомии клетки сперматогене-
за в эякулят не попадают и обнаруженные в эяку-

ляте клетки имеют простатическое происхожде-
ние. Использовав меченые антитела к антигенам 
клеток простаты (PSMA a.PSA) и цитокератину 8 
и 18, с последующей флуометрией материала, они 
смогли четко и  достоверно дифференцировать 
в эякуляте клетки рака простаты от клеток сперм-
тогенеза и сделали вывод, что эякулят(сперма) че-
ловека может быть использована в клинической 
практике для диагностики РПЖ. Однако их ме-
тод не нашел применения, можно предположить, 
из-за своей сложности. И на сегодняшний день 
единственным прямым, цитологическим методом 
диагностики рака простаты является биопсия 
простаты с  последующей гистологией. Однако 
биопсия простаты метод дорогой, инвазивный, 
сложный для врача, болезненный и опасный ос-
ложнениями для пациента и имеющий высокий 
процент ложно отрицательных результатов, из-за 
чего требуются повторные биопсии..Поэтому по-
иск новых, относительно простых, неинвазивных 
методов раннего обнаружения РПЖ для массово-
го скрининга остается актуальным. Новый этап 
работ по цитологии клеток рака простаты в эя-
куляте (сперме) начался в 2017 г., когда регуляр-
ное появление крови в эякуляте на фоне ДГПЖ 
натолкнуло нас на мысли о цитологическом из-
учении эякулята. Полученные факты позволили 
сделать в феврале и мае 2018 г.сообщения о воз-
можности надежной и достоверной диагности-
ки рака простаты по цитологии эякулята [6; 7]. 
Возникла новая перспектива использовать про-
стой, дешевый, неинвазивный метод цитологии 
эякулята (спермы) для массового скрининга рака 
простаты на ранней стадии у  всех мужчин по-
сле 45–50 лет уже на первичном урологическом 
приеме. Сапожкова Ж. Ю. и сотрудники в марте 
2018  г сообщили о  возможности обнаружения 
клеток рака простаты в осадке эякулята [8] и сде-
лали такую же рекомендацию для практического 
здравоохранения. Таким образом, тремя разными 
исследователями, в разных местах и в разное вре-
мя были получены однозначные результаты, что 
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клетки рака простаты попадают в эякулят и они 
там могут быть обнаружены и достоверно диффе-
ренцированы от клеток эякулята в норме.

Материалы и методы
Наша работа явилась результатом уникально-

го динамического анализа спермограмм и цито-
логии эякулята для целей геронтологии один- два 
раза в  год у  одного и  того же пациента на про-
тяжении 37 лет, в возрасте от 45 лет (1980 г.), до 
возраста 82  года (2017 г.), когда у  пациента на 
фоне умеренно- выраженной аденомы (ДГПЖ) 
появился предположительно раковый узел 
0.9 × 0.9 см, а в сперме стала появляться кровь. 
Был поставлен диагноз начальный рак простаты. 
Вместо биопсии простаты пациент решил посмо-
треть цитологию эякулята и сразу же обнаружил 
атипичные клетки, которых никогда ранее не было. 
У пациента четверо детей и четверо внуков. Общее 
состояние здоровья хорошее, продложает работать 
как врач-исследователь. Спермограммы пациента 
делали 1–2 раза в год по рекомендациям ВОЗ [9]. 
Цитологию спермы делали на мазках спермы после 

окраски Methilene Blue при увеличении × 420. По-
дозрительные, атипичные клетки, фотографирова-
ли с помощью Microscope Digital Camera Levenhuk 
M300 BASE. Контролем служили: а) Спермограм-
мы пациента и ее цитология с 1980 г. до развития 
РПЖ в 2017 г.) Спермограммы 1020 мужчин в воз-
расте 23–47 лет проходивших у нас лечение по по-
воду мужского бесплодия. 1008 человек с астеноте-
ратозооспермиями разной этиологии. У 12 человек 
была обструктивная азооспермия и полное отсут-
ствие спермиев в эякуляте. Для дифференциальной 
диагностики использовали обнаруженное разли-
чие морфологических критериев клеток сперма-
тогенеза имеющих место в сперме 1020 мужчин 
контроля, и самого опытного пациента в прошлом, 
и клеток при развивающемся раке простаты. Эти 
морфологические различия значительны и видимы 
на глаз и при наличии небольшого опыта отличить 
клетки нормального сперматогенеза от клеток 
РПЖ не представляет больших проблем.

Результаты и обсуждение. Полученные ре-
зультаты представлены в таблице № 1.

Таблица 1. – Возраст пациента 82 г. Время наблюдения 37 лет

Возраст в годах 45 70 75 80 82.7
Объем спермы мл. 3.5 3.0 2.0 0.8 0.8
Концентрация спермиев 
млн/мл 120 60 25 15 15

Тестостерон нмоль/л 13 – 8.0 – –
IPSS баллы 0 4 10 14 13
Объем простаты мл – – 49.9 52.97 51.3
PSA ng/ml – 2.8 3.13 3.25 2.57
Free PSA – 0.5 0.9 1.16 0.73
Коэффициент – 17 29 36 27

ТРУЗИ простаты простатит ДГПЖ – 
простатит

ДГПЖ – 
простатит

Узел 0.9 × 
× 0.9 см.*

ДГПЖ – 
простатит**

Клетки сперматогенеза 0–1 0–2 0–2 ?? 0–1
Атипичные (раковые)клетки нет 0–0–1 0–0–1 2–40 0–4

* – кровь в сперме
** – на фоне лечения (индигал-плюс капсулы, свечи Простопин, свечи КИП-ферон, диета и др.). Иногда 

следы крови в сперме
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Как видно из этой таблицы первые клетки 
с атипичной для сперматогенеза, но типичной для 
опухолевого роста морфологией появились при-
мерно за 12 лет до обнаружения очагового роста 
опухоли в простате. Это были совершенно не ти-
пичные для сперматогенеза гигантские полипло-
идные и многоядерные клетки. В 82 года на фоне 
развивающегося РПЖ их число в поле зрения вы-
росло. Появились клетки с ядрами разной величи-
ны и формы, полиплоиды и многоядерные клетки, 
большие клетки в ядрах которых хроматин рас-
полагался глыбками. Клетки характеризовались 
крупными ядрышками, картинами амитотическо-

го деления, узкой цитоплазмой и гиперхромией 
ядер. Таким образом, цитология спермы между 
45 и 75 годами были первым контролем для диф-
ференциации клеток сперматогенеза от клеток 
не типичных для спермы, но типичных для рака 
простаты (11). Вторым контролем были спермо-
граммы 1008 мужчин с различными вариантами 
олигоастенотератозооспермий и  12 пациентов 
с обструктивной азооспермией, у которых из-за 
обструкции семявыносящих протоков, сперма не 
содержала ни спермиев, ни клеток сперматогене-
за и эякулят представлял собой секрет простаты 
и семенных пузырьков.

Таблица 2. – Цитология спермы пациентов с астенотератозооспермией 
и обструктивной азооспермией.Возраст мужчин 24–47 л. Средний возраст 32 г.

Показатели Астенотератозооспермия Обструктивная азооспермия
Количество пациентов 1008 12
Концентрация спермиев 
млн/мл 10–80 0.0

Лейкоциты + макрофаги в поле 
зрения Х420 0–1 0–0–1

Атипичные (раковые) клетки нет Нет
Круглые клетки (клетки сперма-
тогенеза 1–3 0.0

Анализ этих данных показывает, что при ана-
лизе эякулята молодых мужчин (средний возраст 
32 года) атипичные, мутантные клетки, не типич-
ные для сперматогенеза, но типичные для раково-
го роста вообще обнаружены не были.

Отличить, дифференцировать клетки спер-
матогенеза, макрофаги, лейкоциты клетки 
эпителия от раковых клеток в сперме всегда 
была очень трудной задачей. Robert J. Barren 
и коллеги [5] решили эту проблему за счет анти-
тел меченых к антигенам и цитокератину клеток 
простаты и последующей флуометрии. Нам уда-
лось решить эту задачу за счет динамического 
наблюдения за цитологией спермы пациента на 
протяжении 37 лет, вплоть до обнаружения в про-
стате признаков рака (данные ТРУЗИ, кровь в эя-
куляте, объем простаты,).

Было обнаружено: 1. Появление опухолево-
го узла в простате сопровождалось появлением 
в эякуляте большого количества клеток (до 40 
в поле зрения Х420) и даже пластов железистых 
клеток (фото), чего никогда в прошлом ни у само-
го пациента, ни во втором контроле не наблюда-
лось. Эти клеточные элементы имели ряд четких 
отличий от клеток эякулята в норме: 2. Амитозы 
–аномальный тип неравномерного деления ядер, 
отсутствующих в норме, но типичных для мутант-
ных клеток в опухолях. 3. Полиплоидия. Более 
2n хроматина. Большие ядра превосходящие раз-
мер ядер сперматоцитов и макрофагов в 2–3 и бо-
лее раз. Размеры ядер оценочно содержат более  
4n ДНК (хроматина). 4. Полиморфизм ядер. Как 
результат амитозов и неравномерного распреде-
ления хромосом (хроматина) между дочерними 
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клетками наблюдался выраженный полиморфиз 
ядер – от мелких около 1n ДНК-(хроматина) до 
огромных клеток-полиплоидов –более 4n ДНК-
(хроматина). 5. Распределение хроматина в клет-
ках глыбками. 6. Многоядерные клетки- клетки 

с 2-мя,4-мя и более ядрами разной формы и ве-
личины. 7. Форма ядер-полигональные, сложной 
формы в отличие от круглых или овальных ядер 
в норме. 8. Крупные ядрышки. 9. Гиперхромия. 
10. (рис. 1–2–3–4–5–6–7).

 
Рисунок 1. РПЖ. Полиплоид с глыбками хроматина. Полиморфизм 

ядер Гетерохромия. Справа картина амитоза

 
Рисунок 2. РПЖ. Пласт железистых 

клеток в эякуляте. Полиморфизм ядер
Рисунок 3. РПЖ. Пласт железистых 

клеток в эякуляте. Полиморфизм 
ядер. Крупные ядрышки

Появление в эякуляте большого количества 
атипичных клеток и их цитологические особен-
ности, и при наличии некоторого опыта работы 
со спермой в норме и при раке простаты, любой 
цитолог без особых трудностей сможет заподо-
зрить и отличить опухолевые клетки от клеток 
сперматогенеза.

Заключение
Настоящая работа уникальна, так как выполня-

лась на одном и том же пациенте в течении 37 лет-от 

здоровой простаты и нормальной цитологии спермы 
до появления признаков развивающегося рака про-
статы. Контролями были цитология эякулята (спер-
мы) пациента на протяжении 36 лет до развития рака 
простаты и цитология спермы 1008 мужчин с асте-
нотератозооспермией и 12 мужчин с обструктивной 
азооспермией. Это позволило достоверно отличить 
появившиеся в большом количестве в сперме паци-
ента с развивающимся раком простаты атипичные 
клетки от клеток типичных для спермы в норме.
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Рисунок 4. РПЖ. Атипичные клетки 

и эритроциты в эякуляте
Рисунок 5. РПЖ. Полиплоид 

с неравномерным распределением 
хроматина в ядре. Картина амитоза

 
Рисунок 6. РПЖ. Слева амитоз. Справа полиплоид 

с неравномерным распределением хроматина в ядре

 
Рисунок 7. РПЖ. Апоптоз раковых клеток в эякуляте на фоне лечения. 

Лизис клеток (клетки-тени)
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Это позволило достоверно отличить появив-
шиеся в большом количестве в сперме пациента 
с  развивающимся раком простаты атипичные 
клетки от клеток типичных для спермы в норме. 
Описаны цитологическия отличия клеток рака 
простаты от клеток спермы в норме. Таким об-
разом, как минимум в одном клиническом случае, 
открылись возможности для раннего обнаруже-
ния развивающегося рака простаты простым, де-
шевым и массово доступным Методом Цитоло-
гического Анализа Эякулята (метод ЦАЭ).Для 
того, чтобы метод ЦАЭ был внедрен в широкую 
практику требуются испытания метода на боль-
шем материале. ЦАЭ – метод может стать про-
стым, дешевым, массово доступным на поликли-
ническом уровне методом скрининга раннего 
РПЖ у мужчин после 45–50 лет, а также у лиц 
с клиникой ДГПЖ, при появлении крови в эя-
куляте, при подозрении на РПЖ и частично за-
менить биопсию простаты. Наш вывод совпадает 
с выводами двух других авторов [5; 8], изучав-
ших клетки рака простаты в эякуляте (сперме), 
что дополнительно повышает его ценность.

Резюме. Цель настоящей публикации пред-
ложить для практического здравоохранения 
простой, доступный, дешевый и  объективный 
метод скрининга раннего рака простаты. В ос-
нову метода легли результаты уникального экс-
перимента длиной в  37  лет(1980–2017 гг.) на 
одном и том же пациенте от здоровой простаты 
и нормальной цитологии эякулята в 45 лет, до 
появления в эякуляте клеток рака простаты на 
фоне клиники РПЖ в 82 года. Дополнительным 
онтролем служила цитология спермы 1008 муж-
чин с астенотератозооспермиями и 12 мужчин 
с обструктивной азооспермией. Показано появ-
ление клеток РПЖ в эякуляте по мере развития 
РПЖ. Описаны цитологические отличия клеток 
РПЖ от округлых клеток эякулята в норме. По-
лученные факты позволяют рекомендовать Ци-
тологический Анализ Эякулята (ЦАЭ) для мас-
сового скрининга раннего РПЖ. Обнаружение 
клеток РПЖ в эякуляте (сперме) во многих слу-
чаях позволит отказаться от биопсии простаты 
со всеми ее минусами и сразу переходить к про-
филактике РПЖ или его лечению.
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DIE KLINISCHEN FÄLLE VON DER METASTATISCHEN 
BETEILIGUNG DER LEISTENLYMPHKNOTEN 

UND AM RECHTEN HODEN (MIT INGUINALEM 
KRYPTORCHISMUS) BEI DIFFUSEN MAGENKARZINOM

Abstrakt: Die Sterblichkeit durch Magenkarzinom (MK) liegt auf Platz drei in der Welt. Laut 
der Statistik „Indikatoren der onkologischen Dienstleistungen in der Republik Kasachstan“ lag im 
Jahr 2016 die Sterberate durch Magenkarzinom in der Republik Kasachstan bei 9,8 Todesfälle pro 
100 000 Einwohner, die Inzidenzrate lag bei 15,4 Fälle pro 100 000 Einwohner.

Das diffuse Magenkarzinom, nach der Laurén-Klassifikation von 1965, macht 30% aller malignen Neu-
bildungen des Magens aus. Diese maligne Neubildung hat eine ausgeprägte Fähigkeit zu allen Arten von 
Metastasen.

Schlüsselwörter: diffuses Magenkarzinom, Virchow-Metastase, Krukenberg-Metastasen, 
Schwester-Mary-Joseph- Metastasen, irischer Knoten, Schnitzler-Metastase.

Beschreibung des Falles Nr. 1.
1. Demographische und klinische Daten:
Alter: 02.09.1983 (33 Jahre alt)
Geschlecht: männlich.
Hauptbeschäftigung: Manager
Ethnizität: Kasache
Gewicht: 62 kg.
Höhe: 184 cm.
Diagnose:
Grunddiagnose: Corpuskarzinom. T4v-

N3-M1, IVst. Karzinose. Aszites. Rechts Hoden-
hochstandmetastase (inguinaler Kryptorchismus). 

Durchbruch ins Pankreas, großes Netz. Zustand nach 
palliative erweiterte-kombinierte Gastrosplenekto-
mie, Omentektomie, korporokaudale Pankreasre-
sektion vom 09.03.2017.

Komplikation der Grunddiagnose: Schmerz-
syndrom im rechten Leistenbereich aufgrund der me-
tastasierten Beteiligung des Hodenhochstands rechts 
(inguinaler Kryptorchismus). Zustand nach der pal-
liativen rechtsseitigen Orchiektomie vom 31.03.17.

Nebendiagnose: Leichtgradige Anämie, der 
kombinierten Genese. Der Mitralklappenprolaps 
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des 1. Grades mit mäßiger Insuffizienz. Herzinsuffi-
zienz der funktionellen Klasse 0.

Beschwerden bei Aufnahme: auf den Druck 
und den nagenden Schmerz in der oberen Hälfte 
des Bauches mit Ausstrahlung in den linken Krumm-
darmbereich, der nach dem Essen auftritt, Appeti-
tabnahme, Übelkeit, Erbrechen von Schleim und 
Galle, Neigung zur Verstopfung, Abnehmen auf 10 
kg für 3 Monaten.

Аnamnesis morbi: Er hält sich seit Januar 2017 
für krank, als zum ersten Mal ein Vollgefühl und Ma-
gendruck nach dem Essen aufgetreten waren. Der 
Patient stellte sich im medizinischen Zentrum „In-
ter-Tech“ vor, wo ihm Almagel ohne positive Wir-
kung verordnet wurde. Anfang Februar stellte er 
sich in der Poliklinik Nr. 1 vor, verordnet wurden 
Omez und Itomed, worauf sich sein Gesundheits-
zustand verschlechterte. In diesem Zusammenhang 
wurde der Patient in der therapeutischen Abteilung 
des zentralen Verkehrskrankenhauses hospitalisiert, 
wo er eine konservative Behandlung erhielt und 

untersucht wurde. Auf Fibrogastroduodenoskopie 
vom 23.02.2017 – ein Magenkarzinom? Histologi-
scher Befund Nr. 2025–9 vom 28.02.2017: niedrig 
differenziertes Adenokarzinom des Magens von 
Siegelringzellentyp. Der Patient wurde an einen 
Onkologen verwiesen. Er stellte sich im staatlichen 
Kommunalunternehmen auf dem Recht der wirt-
schaftlichen Führung „Krebszentrum“ der Stadt 
Astana. Er ließ sich von Professor A.K Makischew 
beraten, Indikation zur operativen Behandlung, 
wurde in die Abteilung für Chirurgie Nr. 2 stationär 
aufgenommen.

Anamnesis vitae: Wuchs und entwickel-
te sich normal. Die Tuberkulose, virale Hepatitis 
und Geschlechtskrankheiten werden verneint. Die 
Bluttransfusion wird verneint. In der Dispensairesta-
tistik bei den Spezialisten ist nicht registriert. Die Al-
lergieanamnese ist leer. Familienanamnese: Er weist 
auf Tumorbelastung mütterlicherseits hin: ein Onkel 
mütterlicherseits starb an Lungenkrebs, der zweite 
an Bauchspeicheldrüsenkrebs.

Bild 1. Die Genealogie des Patienten Nr.1.

Vier Monate nach dem Krankheitsausbruch 
des Bruders wurde bei seiner Schwester (39 Jahre 
alt) eine metastatische Beteiligung der Leber ohne 
den festgestellten Herd diagnostiziert (vermutlich 
Pankreasschwanzkarzinom nach Computertomo-
graphie der Abdominalorgane). Die Patientin starb 
auf dem Hintergrund von mechanischer Gelbsucht, 
Multiorganversagen und Krebsintoxikation.

Der Patient Nr. 1 hatte eine schlechte Angewohn-
heit – Rauchen für drei Jahre, fünf Zigaretten täglich. 
Er konsumierte Alkohol nicht.

Objektiv: Der Allgemeinzustand des Patienten 
ist aufgrund der Grunderkrankung, Schmerzsyn-
drom relativ befriedigend. Wach und dreifach ori-
entiert. Die Lage ist aktiv. Objektiv: Der Haut und 
die sichtbaren Schleimhäute sind blass und sauber. 



41

DIE KLINISCHEN FÄLLE VON DER METASTATISCHEN BETEILIGUNG DER LEISTENLYMPHKNOTEN UND AM RECHTEN...

Kein Ödem. Die Lungen sind über allen Feldern 
belüftet, keine Rasselgeräusche. Atemfrequenz 
18/min. Herztöne rein und regelmäßig. Arteriel-

ler Blutdruck – 120/80 mmHg. Ps- 84 Schläge pro 
Minute. Kein Temperaturanstieg.

Bild 2. Computertomographie der Abdominalorgane der Schwester des 
Patienten vier Monate nach der operativen Behandlung des Patienten Nr. 1. 

Es gibt mehrere metastatische Herde in beiden Leberlappen, Milz

Die Zunge ist feucht, rein. Der Bauch ist symme-
trisch, nicht aufgebläht, nicht vergrößert. Der Bauch 
ist weich, der Oberbauch ist druckschmerzhaft. Kei-
ne Peritonitiszeichen. Auskultierbare Peristaltik, die 
Gase setzen sich frei. Selbständiges und schmerzlo-
ses Wasserlassen.

Untersuchungen:
Röntgenaufnahme der Thoraxorgane vom 

06.03.2017: Die Lungenfelder sind ohne fokale 
und infiltrative Schatten. Das Herz ist unauffällig, 
im Sinus frei.

Ultraschall der Bauchorgane vom 06.03.2017: 
Diffuse Veränderungen des Leberparenchyms, der 
Bauchspeicheldrüse. Verdickung der Gallenblasen-
wand. Strukturverdichtung des Nierenhohlsystems 
beider Nieren. Aszites.

Fibrogastroduodenoskopie vom 07.03.2017: 
… bei 43 cm ab der vorderen Zahnreihe d. h. sofort ab 
dem subkardialen Abschnitt entlang der Hinterwand 
mit dem Übergang zu der großen Kurvatur und weiter 
zum unteren Drittel des Körpers gibt es eine Verengung 
und Verformung des Lumens durch exophytär wach-
senden Tumor, seine Oberfläche ist höckerig, exul-
zeriert, hämatinbelegt, mit der Kontaktblutung und 
Steindichte. Befund: Nicht-erosive Refluxösophagitis. 
Kardiainsuffizienz des 1. Grades. Magenkarzinom.

Histologischer Befund Nr. 2025–9 vom 
28.02.2017: niedrig differenziertes Adenokarzinom 
des Magens von Siegelringzellentyp.

Spirometrie vom 06.03.2017: Vitalkapazität 
73%, Tiffeneau-Index 69%, maximale Lungenven-
tilation 30%. Befund: eine leichte Abnahme der 
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Vitalkapazität von restriktiven Typ. Die bronchiale 
Durchgängigkeit ist normal.

Elektrokardiogramm vom 06.03.2017: Si-
nustachykardie mit der Herzschlagfrequenz von 91 
Schläge pro Minute. Linkslagetyp. Linksanteriorer 
Hemiblock.

Echokardiographie vom 06.03.2017: Prolaps 
des anterioren Mitralklappensegels des 1. Grades mit 
leichter Regurgitation. Die Herzbinnenräume und 
Wände sind unauffällig. Keine regionale Wandbewe-
gungsstörung. Diastolische Dysfunktion des rechten 
ventrikels. Globale systolische Funktion ist leicht re-
duziert. Ejektionsfraktion 50%.

Kardiologische Beratung vom 07.03.2017: 
Mitralklappenprolaps des 1. Grades mit leichter 
Regurgitation. Herzinsuffizienz der funktionellen 
Klasse 0 (NYHA).

Am 09.03.2017 nach der präoperativen Vorberei-
tung wurde die Operation planmäßig durchgeführt.

Operation vom 09.03.2017: Erweiterte-kombi-
nierte Gastrosplenektomie, Omentektomie, korpo-
rokaudale Pankreasresektion (Chirurg Professor 
Makischew A. K.).

Histologischer befund Nr. 1064/9620–9684 
vom 15.03.2017: Nr.1 – Niedrig differenzierter Sie-
gelringzellenkarzinom des Magens mit Überschrei-

tung der gesamten Dicke der Magenwand, mit Metas-
tasen in der Bauchspeicheldrüse, des Bauchnetzes, 1 
von der 1 untersuchten Lymphknoten des Pankreas, 
22 von der 22 untersuchten Lymphknoten der kleinen 
Kurvatur, in 5 von der 5 untersuchten Lymphknoten 
der großen Kurvatur, 5 von der 5 Lymphknoten der 
Milz, in 1 von der 1 untersuchten parapankreatischen 
Lymphknoten. Zeichen von Tumorwachstum in dem 
proximalen Resektionsrand. Keiner Tumoranhalt in 
der Milz, dem distalen Resektionsrand.

Bild 3. Der Patient Nr. 1. Histologischer Befund 
Nr. 1064/9620–9684 vom 15.03.2017: Nied-
rig differenzierter Siegelringzellenkarzinom des 

Magens

Bild 4. Status localis: inguinaler Kryptorchismus rechts
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In der postoperativen Periode waren Erscheinun-
gen des ausgeprägten Schmerzsyndroms in der Pro-
jektion des Hodenhochstandes rechts (inguinaler 
Kryptorchismus) erkennbar.

Nach dem Ultraschall der Weichgewebe der 
rechten Inguinalregion vom 24.03.18 liegt eine aty-

pische Lage des rechten Hodens vor. Wasserbruch. 
Ein ausgeprägtes Schmerzsyndrom ist erkennbar. 
In diesem Zusammenhang wurde die palliative 
rechtsseitige Orchiektomie vom 31.03.17 durch-
geführt.

Bild 5. Das Nachresektat des entfernten rechten Hodens (Gesamtansicht)

Bild 6. Das Nachresektat des entfernten rechten Hodens (auf Schnitt). Der Hoden ist mit 
Größen 5,8 × 3,5 × 3,0 cm, das Gewebe ist abgedeckt, das Hodengewebe ist braun, es gibt 

einen Abschnitt des grauen Gewebes mit Größen 1,7 × 1,2 cm, von harter Konsistenz
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Therapie: Diät durch Pevzner Tabelle 1а, Regi-
me II. Infusionstherapie wurde durchgeführt: Ge-
lofusine 500,0 ml 1-mal täglich, Nr. 2; Glucose 5%– 
 –400,0 ml + 6 Einheiten Insulin + КСl 4% –10,0 ml + 
+MgSO4 25% –5,0 i. v. tropfenweise 1-mal täglich, 
Nr. 3, NaCl 0,9% –500,0 ml + Gordox 300,0 U i. v., 
1-mal täglich, Nr. 20; spasmolytische Therapie: 
Drotaverinum 2,0 intramuskulär bis zu 2-mal täg-
lich Nr. 6; Schmerzmedikation: Ketotop 2,0 bis zu 
2-mal täglich Nr. 20; Promedolum 2% – 1,0 intra-
muskulär Nr. 4; Antibakterielle Therapie: Cefazolin 
1,0 × 2-mal täglich, i. v., Nr. 7; Metrid 100,0 ml × 
× 2-mal täglich, i. v., Nr. 7; Fraxiparine 0,3 subkutan, 
1-mal täglich, Nr. 11.

Analyse: Allgemeine Blutanalyse vom 
17.03.2017: Hämoglobin 110 g/l, Erythrozyten 
4,07 × 1012/l, Leukozyten – 10,6 x 109/l; Blutkörper-
chensenkung – 25 mm/h; Blutuntersuchung: Ge-
samteiweiß – 54,68; Kreatinin – 37,48 mmol/l; Ge-
samtbilirubin – 17,0; Blutzucker – 6,6; Allgemeine 
Urinuntersuchung: Ph – 6,0; Oxalate – +; Leukozy-
ten – 5–4–6 pro Gesichtsfeld; Erythrozyten – 3–3–2 
pro Gesichtsfeld; Plattenepithel – 3–4–5; Blutgrup-
pe vom 03.03.2017: A (II) zweite, Rh (+) positiv; 
Mikroreaktion Nr. vom 30.04.2015-negativ. Hepa-
titis B und C, Nr. 503737 vom 07.03.2017 – negativ. 
HIV Nr. 11864063 vom 07.03.2017: negativ.

Die Beratung der multidisziplinären Gruppe 
vom 17.03.17 wurde durchgeführt. Er ließ sich von 
einem Chemotherapeuten beraten. Procedere: Pal-
liative adjuvante Polychemotherapie.

Beschreibung des Falles Nr. 2.
2. Demographische und klinische Daten:
Alter: geb.am 11.11.1975 (42 Jahre alt)
Geschlecht: männlich.
Hauptbeschäftigung: Fahrer
Ethnizität: Kasache
Gewicht: 52 kg.
Höhe: 168 cm.
Diagnose:
Grunddiagnose: Corpuskarzinom. T4v-N3-M1, 

IVst. Metastatische Beteiligung des Bauchnetzes. 

Zustand nach einer operativen Behandlung vom 
05.07.2017. Fortschreiten der Erkrankung seit No-
vember 2017. Multiple subkutane Metastasen. Vir-
chow-Metastase. Schwester-Mary-Joseph-Metastase. 
Zustand nach einer offenen Biopsie vom 16.02.18.

Komplikation der Grunddiagnose: Aszites. 
Anasarka.

Nebendiagnose: Neurozirkulatorischen Dys-
tonie von hypertensiven Typ. Chronische Bron-
chitis. Chronische Pankreatitis. Chronische Pye-
lonephritis.

Beschwerden bei Aufnahme: auf die allgemei-
ne Schwäche, multiple subkutane Läsionen auf der 
Haut und unter der Haut des ganzen Körpers, obe-
ren Extremitäten, Appetitabnahme, Gewichtsver-
lust, Schwäche.

Аnamnesis morbi: Nach Angaben des Patien-
ten ist er seit Januar 2017 krank, wurde im Repub-
likanischen Diagnostischen Zentrum von Astana 
untersucht. Auf Fibrogastroduodenoskopie vom 
23.02.2017: Tumorbildung der kardioösophagealen 
Zone. Ein Bild der atrophischen Gastritis. Histologi-
scher Befund Nr. 2685–2688 vom 28.02.2017: das 
morphologische Bild entspricht der serös-eitrigen 
Speiseröhrenentzündung. Wurde ins AOOD (Akmola 
regionalen onkologischen Dispensaire) eingewiesen, 
wo auf Fibrogastroduodenoskopie vom 23.06.2017: 
bei 40 cm ab der Zahnreihe ist das Lumen des kar-
dioösophagealen Überganges durch die höckerige 
infiltrativ-ulzerierende Läsion verengt, die Infiltrati-
on strahlt sich auf den Magen aus, im oberen Drittel 
und im unteren Drittel des Körpers bis zum Antrum 
mit Verengung und Verformung des Lumens und mit 
der Umscheidung aller Wände. Befund: Infiltratives 
Magenkarzinom, totale Schädigung. Am 05.07.2017 
wurde eine Operation durchgeführt: kombinierte 
Gastrosplenektomie, korporokaudale Pankreasre-
sektion, Resektion des Mesocolon, D2-Lymphdis-
sektion, Dawydow-Ösophagoenteroanastomose mit 
der Braunischen Zwischendarmanastomose. Histo-
logischer Befund Nr. 10032–10070 vom 14.07.2017: 
Siegelringzellenkarzinom des Magens mit Infiltrati-
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on aller Schichten und Invasion in die Speiseröhre, 
Bauchspeicheldrüse. Netz- und 12 Lymphknotenme-
tastase. Tumor am proximalen Resektionsrand. Kei-
ner Tumoranhalt am distalen Resektionsrand und in 
der Milz. Procedere: Zyklen der adjuvanten palliativen 
Chemotherapie. Der Patient stellte sich im staatlichen 
Krebszentrum der Stadt Astana unabhängig vor, wur-
de von dem Facharzt für Onkologie vom 16.02.2018 
untersucht, wurde offene Biopsie der subkutanen Lä-
sion durchgeführt. Er ließ sich von dem Akademie-
mitglied Professor Makischew A. K. beraten, wurde 
die stationäre Behandlung empfohlen. Wurde in die 
Abteilung für Therapie und Palliativmedizin des staat-

lichen Krebszentrums der Stadt Astana zur weiteren 
Abklärung und symptomatischen Behandlung statio-
när aufgenommen.

Аnamnesis vitae: Wuchs und entwickel-
te sich normal. Die Tuberkulose, virale Hepatitis 
und Geschlechtskrankheiten werden verneint. Die 
Bluttransfusion wird verneint. In der Dispensairesta-
tistik bei den Spezialisten ist nicht registriert. Die Al-
lergieanamnese ist leer. Familienanamnese ist bland.

Der Patient Nr. 2 hatte eine schlechte Angewohn-
heit – Rauchen von 1990 bis 2005, 20–30 Zigaretten 
täglich. Er konsumierte Alkohol nicht. Er arbeitete 
15 Jahre als Baumeister, 5 Jahre als Kamaz-Fahrer.

 
Bild 7. Der Patient Nr. 2. Multiple subkutane Metastasen des Rückens, Weichteile des Kopfes

Objektiv: Der Allgemeinzustand des Patienten 
ist aufgrund der Grunderkrankung, des Fortschrei-
tens der Erkrankung mittelgradig schwer. Ungetrüb-
tes Bewusstsein. Die Lage ist passiv. Asthenischer 
Konstitutionstyp. Der Haut ist blass, multiple Läsio-
nen auf der Haut des Oberkörpers und auf dem Kopf 

bis zu 2 cm im Durchmesser maximum, schmerz-
haft, die Haut über ihnen ist hyperämisch. Der 
Rachen ist sauber. Lymphknoten sind vergrößert: 
Halslymphknoten bis zu 5 cm. Die Schilddrüse ist 
nicht vergrößert. Das Atmungssystem: die Stimme 
ist nicht verändert, Atmung ist frei. Atemfrequenz 18 
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pro Minute. Perkutorischer Klopfschall, unter Lun-
genfelder – Lungenschall. Auskultatorisch vesikulär, 
geschwächt in den unteren Abteilungen. Keine Ras-
selgeräusche. Herzkreislauf: Arterieller Blutdruck 
100/70. Herztöne gedämpft. Die trockene, weißlich 
belegte Zunge. Der Bauch ist weich. Die Leber nor-
mal groß. Der Stuhlgang ist normal. Schmerzloses 
Wasserlassen. Lichtreaktion ist regelrecht.

Bild 7. Der Patient Nr. 2. Multiple subkutane 
Metastasen der Abdominalvorderwand, der oberen 
Extremitäten.

Untersuchungen:
Fibrogastroduodenoskopie vom 23.02.2017: 

Tumorbildung der kardioösophagealen Zone. Das 
Bild der atrophischen Gastritis.

Histologischer Befund Nr. 2685–2688 vom 
28.02.2017: das morphologische Bild entspricht der 
serös-eitrigen Speiseröhrenentzündung.

Ultraschall der Bauchorgane und des Pleurare-
zessus vom 23.02.2018. Befund: diffuse Veränderun-
gen des Leberparenchyms, der Bauchspeicheldrü-
se. Verdickung der Gallenblasenwand. Chronische 
Cholezystitis. Strukturverdichtung des Nierenhohl-
systems beider Nieren. Freie Flüssigkeit in den Pleu-
rahöhlen rechts – 612 ml und links – 500 ml.

Bild Nr. 8. Histologischer Befund 713/7568–
7571 vom 19.02.2018: Hautmetastasen des 

Gallertkrebses

Ultraschall der Pleurahöhle vom 27.02.2018: 
Freie Flüssigkeit in den Pleurahöhlen rechts – 300 
ml und links – 250 ml.Ultraschall der Prostata vom 
23.02.2018: Heterogenität der Prostata.

Fibrogastroduodenoskopie vom 27.02.2018: 
Zustand nach einer Gastrektomie vom 05.07.2017. 
Weiteres Tumorwachstum. Biopsie.

Histologischer Befund Nr. 873/8907–8911 vom 
02.03.2018: Siegelringzellige Adenocarcinom

Ultraschall der Leistenlymphknoten vom 
03.03.2018: Proliferation von Leistenlymphknoten 
rechts und links.

Thorax-CT vom 28.02.2018: CT-Bild von chro-
nischen Bronchitis. Beidseitiger Hydrothorax. Ana-
sarka. Osteosklerotische Veränderungen des Brust-
beins und der Brustwirbelsäule (Metastasen).

Beckenknochen-CT vom 03.03.2018: CT-Bild 
von multiplen osteosklerotischen Herden in der 
Lendenwirbelsäule, Beckenknochen, Sakralbein 
(Metastasen).

Abdomen-CT vom 28.02.2018: CT-Bild von 
diffusen Veränderungen des Leberparenchyms. 
Neubildung im linken Leberlappen (Metastase). 
Intrahepatische Cholestase. Chronische Pankreati-
tis. Chronische Pyelonephritis. Rechtsseitige Hy-
dronephrose. Aszites. Anasarka. Subkutane Neubil-
dungen von Weichteilen (Metastasen). Beidseitiger 
Hydrothorax.

Beckenknochen-CT vom 03.03.2018: CT-Bild 
von multiplen osteosklerotischen Herden in der 
Lendenwirbelsäule, Beckenknochen, Sakralbein 
(Metastasen).

Elektrokardiogramm vom 26.02.2018: Si-
nusrhythmus, Herzschlagfrequenz – 74 Schläge pro 
Minute.

Echokardiogramm vom 28.02.2018: Die Herz-
höhle und Wände sind unauffällig. МР+. Deutliche 
Hypokinesiezonen sind nicht festgestellt. Globale 
systolische Funktion ist unauffällig. Ejektionsfrak-
tion‑68%.
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Bild 9. Der Patient Nr. 2. Proliferation von Leistenlymphknoten links. 
Verletzung der äußeren Kontur. Heterogene interne Struktur

Bild 10. Der Patient Nr. 2. Aszites. Anasarka. Subkutane Neubildungen von Weichteilen (Metastasen)
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Therapie: Diät durch Pevzner Tabelle 1а, Re-
gime II. Pleurapunktion wurde durchgeführt, die 
Pleuraflüssigkeit wurde rechts – 300 ml, links – 300 
ml entfernt. Das Material wurde zur zytologischen 
Untersuchung geschickt. Zytologischer Befund Nr. 
1807–16 vom 26.02.2018 – in diesem Material wur-
den Mesothelzellen mit reaktiven Veränderungen, 
Lymphozyten, Erythrozyten gefunden. Zytologi-
scher Befund Nr. 1797–06 vom 26.02.2018 – in die-
sem Material wurden einzelne Mesothelzellen mit 
reaktiven Veränderungen, Lymphozyten, Erythro-
zyten, einzelne Leukozyten gefunden.

Infusionstherapie wurde durchgeführt: Glucose 
5% – 200 ml i. v. 1-mal täglich; Natriumthiosulfat 10 
mg i. v. + NaCl 0,9%-Lösung – 200 ml i. v. 1-mal täg-
lich; Dexamethason 8 mg i. v. + NaCl 0,9%-Lösung – 
200 ml i. v. 1-mal täglich; diuretische Therapie: Fu-
rosemidum 20 mg intramuskulär, nach der Infusion.

Analyse: Allgemeine Blutanalyse vom 
02.03.2018: Hämoglobin 122 g/l, Erythrozyten 4,98 × 
× 1012/l, Leukozyten – 13,58 × 109/l; Blutkör-
perchensenkung – 10 mm/h; Blutuntersu-
chung vom 23.02.18: Gesamteiweiß – 63,0; 
Kreatinin – 50,71 mmol/l; Gesamtbilirubin – 10,1; 
Blutzucker – 6,4; Gerinnungsstatus vom 23.02.18: 
Fibrinogen – 2,66; Prothrombinzeit der Probe: 17,3; 
INR – 1,14; Prothrombinverhältnis – 1,12; Tumor-
marker: carcinoembryonales Antigen: 799,90 ng/ml 
(Normwert 0,0–4,7); Cyfra 21–1–14.81 (Normwert 
0.0–3.3); Gesamt-PSA – 0,12 (Normwert 0,0–3,7); 
allgemeine Urinuntersuchung: Ph – 6,0; Oxalate – 
+; Leukozyten – 5–4–6 pro Gesichtsfeld; Erythrozy-

ten – 3–3–2 pro Gesichtsfeld; Plattenepithel – 3–4–5; 
Hepatitis B und C, Nr. 507700 vom 23.02.2018 – ne-
gativ. HIV Nr. 97133494 vom 23.02.2018 – negativ.

Der Patient wurde weiter auf die symptomati-
sche Behandlung am Wohnort eingewiesen.

5. Diskussion: Diese klinischen Fälle sind ori-
ginell, weil es eine Tatsache der metastatischen 
Beteiligung des Hodens und der Leistenlymph-
knoten gibt. Da die Literatur beschreibt die Fälle 
der Beteiligung der supraklavikulären Lymphkno-
ten links – Virchow-Metastase, beidseitige Ovari-
albeteiligung – Krukenberg-Metastasen, Metas-
tasen im paraumbilikalen Bereich – Mary Joseph, 
irischer Knoten – Metastase im Achselbereich, 
Schnitzler-Metastase – in dem Lymphknoten des 
pararektalen Gewebes. Der Zweck des Artikels ist 
es, die Aufmerksamkeit von Kliniker-Onkologen 
und Ärzten anderer Spezialitäten auf die mögliche 
Metastasierung von diffusem Magenkarzinom bei 
jungen Menschen in völlig unerwarteten Gruppen 
von Lymphknoten und Organen, die außerhalb der 
konventionellen Klassifikation liegen, zu gewin-
nen und möglicherweise andere ähnliche Fälle zu 
finden, um die Gesetzmäßigkeit der angegebenen 
Metastasierungswege zu bestätigen. Erwähnens-
wert ist auch die Möglichkeit der Manifestation 
der Krankheit mit metastatischen Beteiligung von 
ungewöhnlichen Gruppen von Lymphknoten und 
Organen, der für die Diagnostik von diffusen Ma-
genkarzinom wichtig ist, da sich die primäre Loka-
lisation des Tumorbefundes klinisch nicht mani-
festieren kann.
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ANALYSIS OF HOSPITAL MORBIDITY AND EVALUATION 
OF ACTIVITY OF A MULTI-PROFILE MEDICAL CENTER

Abstract: Under the influence of external economic factors, the medical institution should change 
its tactics, management system and structure. On the other hand, there is no technology to improve 
the quality of the management of medical care. Managing the quality of health care will make it 
become a monitoring function, ignoring issues of planning, organization and motivation.

The performance indicators of “Astghik” Hospital (2011–2016) have been analyzed. Indicators 
have been calculated according to official statistical reporting forms. The structure of patients has 
been analyzed according to the main disease classes. It was found that reasons of hospitalization of 
patients were pregnancy, childbirth and postpartum - 47,0%, blood diseases 17.2% – (I00-I99), and 
on third place-diseases of digestive organs – 13.1% (K00-K93). According to research data, the mean 
duration of treatment of acute myocardial infarction has been 7 days, and in case of brain vascular 
disease - 8 days. So the research confirms, that the latest technologies introduced at the Multi-profile 
Medical Center aimed at improving the quality of care, diagnostics, improved treatment, reduced the 
average duration of treatment of patients, and reduced the level of hospital mortality.

To improving the quality and effectiveness of further medical care, it is required to invest more 
effective models of hospital care, and make refinement of inter-hospital ambulant care, day care and 
advisory-diagnostic centers.

Keywords: Morbidity; average duration of treatment; Multi-Profile Medical Center; hospital care.
Introduction. Formation of the market of med-

ical services, the formation of a private sector in the 
health care system, introduction of a mandatory and 
voluntary medical insurance system are the main 
reasons that substantiate the quality of health care 
quality control and introduction of mechanisms. 

In conditions of socio-economic development and 
market relations, the introduction of modern in-
novative processes into the health care system is 
an important driving force. Under the influence of 
external economic factors, the medical institution 
should change its tactics, management system and 
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structure. On the other hand, there is no technol-
ogy to improve the quality of the management of 
medical care. Managing the quality of health care 
will make it become a monitoring function, ignor-
ing issues of planning, organization and motiva-
tion. In practical health care, modern methods of 
medical care quality management, which should 
be based on ISO 9000 international standards, are 
absence [1; 2].

Today, the most important problem is to use 
expensive hospital beds only for the most severe 
case, which require such diagnostic activities, that 
can not be carried out in an out-of-hospital envi-
ronment [3; 4]. Numerous researchers have found 
that the investment of new hospital technologies 
have the potential to increase not only the ambula-
tory-polyclinic ring but also the overall healthcare 
system’s effectiveness. The results of the researches 
justify, that one of the realistic ways to organize 
hospital care is the investment of forms and meth-
ods that can replace hospital care. The alternative 
forms of patient care have powerful resources: 
home, day care center, and day care hospital. The 

ambulatory model includes ambulatory and hospi-
tal care elements and can provide diagnostic, pre-
ventive, therapeutic and rehabilitation measures. 
Most researchers have found that the work of these 
modeling associations is 20–28% more effective. 
This model provides access to a cheaper hospital 
care. For having more effectiveness, the investment 
of ambulatory surgical service in the structure of 
the combined hospital is most applicable.

The research material and methods
The performance indicators of “Astghik” Hos-

pital (2011–2016) have been analyzed. Indicators 
have been calculated according to official statistical 
reporting forms.

Research results and discussion.
44796 – is the number of hospital patients, which, 

declined to 15.1% in 2011, while it became 29.2% in 
2016 (diagr.1). The structure of patients has been 
analyzed according to the main disease classes. It was 
found that reasons of hospitalization of patients were 
pregnancy, childbirth and postpartum – 47.0%, blood 
diseases 17.2% – (I00-I99), and on third place – dis-
eases of digestive organs –13.1% (K00-K93).

15,1
12,5

21,5

24,2

26,7

29,2

2011 2012 2013 2014 2015 2016

Diagram1. Patient Dynamics of Multiprofile Medical Center
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Diagram 2. Distribution of hospitalized patients according to main classes of diseases (2011)

According to the research data, in 2011 (diagr. 2), 
the average duration of treatment was 4.7 days. More-
over, the duration of treatment was longer for patients 

with blood circulatory system diseases (6.4 days), skin 
and subcutaneous diseases (7.2 days), injuries, intoxi-
cations and external causes (8.2 days) (table 1).

Table 1. – The average duration of stationary treatment according to the basic disease classes

Name of the disease Code by 
ICD

Patients that 
were dis-
charged

Bed 
days

Average 
duration of 
treatment

1 2 3 4 5 6
1. Infectious and parasitic diseases A00-B99 11 100 9.1
2. Tumors C00-D48 139 1091 7.8
3. Diseases of blood and blood-forming organs D50-D89 1 12 12
4. Endocrine system diseases T00-T90 33 160 4.8
5. Mental disorders F00-F99 22 52 2.4
6. Nervous system diseases G00-G99 119 599 5
7. Diseases of the eye and its appendix H00-H59 1 1 1
8. Ear and mastoid diseases H60-H95 0 0 0
9. Diseases of blood circulatory system I00-I99 821 5235 6.4

10. Diseases of respiratory organs J00-J99 76 374 4.9
11. Diseases of digestive organs K00-K93 624 3868 6.2
12. Diseases of the skin and subcellular cells L00-L99 34 244 7.2



Section 2. Preventive medicine

52

1 2 3 4 5 6

13. Diseases of musculoskeletal system and con-
nective tissue V00-V9*9 165 1042 6.3

14. Diseases of the urogenital system N00-N99 186 552 3
15. Pregnancy, childbirth and postpartum period C00-C99 2248 6907 3.1
16. Congenital anomalies Q00-Q99 2 8 4
17. R00-R99 R00-R99 29 71 2.4
18. Traumas, poisons and external causes S00-T98 272 2233 8.2
19. Total A00-T98 4783 22549 4.7

In 2011, the rate of hospital mortality was 2.5%, 
because of the diseases of the blood circulatory sys-

tem – 10.0%, and the diseases of endocrine system – 
15.0% (table 2).

Table 2. – Hospital mortality indicator according to the main classes of diseases

Name of the disease Code by 
ICD

Patients that 
were dis-
charged

Died
Hospital 
mortality 

rate
1. Infectious and parasitic diseases A00-B99 11 1 9.1
2. Tumors C00-D48 139 8 5.8
3. Diseases of blood and blood-forming organs D50-D89 1 0 0
4. Endocrine system diseases T00-T90 33 5 15
5. Mental disorders F00-F99 22 1 4.5
6. Nervous system diseases G00-G99 119 1 0.8
7. Diseases of the eye and its appendix H00-H59 1 0 0
8. Ear and mastoid diseases H60-H95 0 0 0
9. Diseases of blood circulatory system I00-I99 821 82 10

10. Diseases of respiratory organs J00-J99 76 4 5.3
11. Diseases of digestive organs K00-K93 624 9 1.4
12. Diseases of the skin and subcellular cells L00-L99 34 0 0

13. Diseases of musculoskeletal system and con-
nective tissue V00-V9*9 165 0 0

14. Diseases of the urogenital system N00-N99 186 2 1.1
15. Pregnancy, childbirth and postpartum period C00-C99 2248 0 0
16. Congenital anomalies Q00-Q99 2 0 0
17. R00-R99 R00-R99 29 1 3.4
18. Traumas, poisons and external causes S00-T98 272 7 2.6
19. Total A00-T98 4783 121 2.5

Since hospitalization and hospital mortality rates 
have been high especially because of blood circulatory 
system diseases, we have analyzed this class of diseases 

according to basic nasological forms. It was found out 
that 30.2% had been hospitalized because cardiovas-
cular disease, 18.1% of stenocardia (diagr. 3).
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Diagram 3. Distribution of hospitalized patients with blood circulation 
diseases according to basic neocolologic forms

According to research data, the mean duration of 
treatment of acute myocardial infarction has been 7 

days, and in case of brain vascular disease – 8 days 
(table 3).

Table 3. – The average duration of treatment of major nosologic forms 
of diseases of the blood circulatory system (2011)

Diseases of blood circulatory system Patients that were 
discharged

Bed 
days

Average duration of 
treatment

1. Diseases caused by increased blood pres-
sure 101 400 3.96

2. Stenocardia 149 651 4.369
3. Acute heart attack 164 1175 7.165
4. Acute ischemic heart attack 1 1 1
5. Chronic ischemic heart disease 24 111 4.625
6. Vascular diseases of the brain 248 2141 8.633
7. Other diseases of this class 134 756 5.642
8. Total 821 5235 6.376

In 2011, the hospital mortality rate was 10.0%, 
the rate of cardiovascular disease was 19.2%, and 

in the case of cardiac acute infarction – 14.6% 
(table 4).



Section 2. Preventive medicine

54

Table 4. – Features of hospital mortality rate, caused by blood circulatory system diseases (2011)

Diseases of blood circulatory system Patients, that have 
been discharged Died Hospital mor-

tality rate
1. Diseases caused by increased blood pressure 101 1 1,0
2. Stenocardia 149 0 0
3. Acute heart attack 164 24 14.6
4. Acute ischemic heart attack 1 0 0
5. Chronic ischemic heart disease 24 1 4.2
6. Vascular diseases of the brain 248 48 19.2
7. Other diseases of this class 134 8 6,0
8. Total 821 82 10.0

An important indicator of the evaluation of sur-
gical activity is the evaluation of the multi-profile 
clinical activity. In 2011, 56.9% of surgeries fell on 
obstetric surgery, and 19.8% on surgeries of abdomi-
nal organs (diagr. 4).

41.7% of emergency surgeries have been per-
formed because of the acute inflammation of the 

gallbladder, 38.0% for acute appendicitis, 7.8% for 
congenital hernia disease (diagr. 5).

As a result of the 2012 annual report, it was 
found that the average duration of treatment was 
5–6 days, including 7 days for diseases of the blood 
circulatory system and 9 days for the skin and sub-
cutaneous diseases (table 5).

0,4 0,32 0,24 0 2,25

19,8
0,16

0,04
7,51

56,9

9,24
0,84 2,21 0,16

on endocrine system on the ear, throat, nose organs
on respiratory organs The surgical insertion of an cardiostimulator
Vascular surgery on abdominal Organs
on kidneys and urine on prostate
on female genital organs Obstetric surgeries
on the musculoskeletal system on breast
on skin and subcutaneous fibers Other surgeries

Diagram 4. Surgical Activity Structure of Multi-profile Hospital 
according to Names of Surgical Operations (2011)
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Acute intestinal obstruction

Acute inflammation of the appendix

Perforated gastric and duodenal ulcer

Gastrointestinal bleeding

Inguinal Hernia

Acute gallbladder inflammation

Acne inflammation of pancreas

Ectopic pregnancy

Diagram 5. Special Nosological Needs for Emergency Surgery (2011)

Table 5. – The average duration of treatment according to the 
specifications of major disease classes (2012)

Name of the disease Code by 
ICD

Patients that 
have been 

discharged
Bed days

Average 
duration of 
treatment

Hospital 
mortality 

rate
1 2 3 4 5 6

1. Infectious and parasitic diseases A00-B99 7 116 16.6 0
2. Tumors C00-D48 111 829 7.47 3.6

3. Diseases of blood and blood-
forming organs D50-D89 0 0 26.7

4. Endocrine system diseases T00-T90 15 119 7.93 0
5. Mental disorders F00-F99 8 19 2.38 4.1
6. Nervous system diseases G00-G99 49 292 5.96 0

7. Diseases of the eye and its 
appendix H00-H59 0 0 0

8. Ear and mastoid diseases H60-H95 1 2 2 0

9. Diseases of blood circulatory 
system I00-I99 871 6050 6.95 12.5

10. Diseases of respiratory organs J00-J99 80 439 5.49 1.2
11. Diseases of digestive organs K00-K93 665 4743 7.13 2

12. Diseases of the skin and 
subcellular cells L00-L99 22 205 9.32 0

13. Diseases of musculoskeletal 
system and connective tissue V00-V9*9 29 338 11.7 0
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1 2 3 4 5 6

14. Diseases of the urogenital 
system N00-N99 154 542 3.52 1.3

15. Pregnancy, childbirth and 
postpartum period C00-C99 0 6433 3.92 0

16. Congenital anomalies Q00-Q99 1 4 4 0
17. R00-R99 R00-R99 76 98 1.29 0

18. Traumas, poisons and external 
causes S00-T98 234 1958 8.37 2.6

19. Total A00-T98 0 22207 5.6 3.5

The hospital morbidity rate was 3.5%. It was 
higher, especially, in the cases of diseases of the 
blood circulatory system (13.0%) and diseases of 
the endocrine system (27.0%). According to the 
2012 report, the average duration of treatment for 
the diseases of the blood circulatory system was 7.0 

days, for acute myocardial infarction- 7 days and 9 
days for cardiovascular diseases. According to the 
research data, in 2012, diseases, that caused patients 
death were diseases of the blood circulation system 
12.2%, and acute myocardial infarction, which made 
18.0% (table 6).

Table 6. – The average duration of treatment of major nosological 
forms of diseases of the blood circulatory system (2012)

Blood circulatory system dis-
eases

Patients, that 
have been dis-

charged
Bed days

Average dura-
tion of treat-

ment

Hospital 
mortality rate

1. Diseases caused by increased 
blood pressure 79 378 4.8 0

2. Stenocardia 168 720 4.3 0
3. Acute heart attack 205 1403 7 18

4. Other types of acute ischemic 
heart attack 8 16 2 0

5. Chronic ischemic heart disease 32 162 5.1 3.1

6. Vascular diseases of the brain 278 2586 9.3 2.2

7. Brain Infarction 237 2179 9.2 18
8. Other diseases of this class 95 730 7.7 7.4
9. Total 871 6050 7.0 12

For 2012, the number of surgeries, performed, 
especially, on heart with implantable cardiostimulator 
and surgeries on abdomen, have increased (diagr. 6).
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Diagram 6. Surgical Activity in 2012 by Type of Surgery

In 2013, the average duration of treatment was 4 days, and hospital mortality was 2.1% (table 7).
Table 7. – Average duration of hospital treatment and hospital 

mortality, according to main classes of diseases (2013)

Name of the disease Code by 
ICD

Patients, that 
have been 

discharged
Bed days

Average 
duration of 
treatment

Hospital 
mortality 

rate
1 2 3 4 5 6 7

1. Infectious and parasitic dis-
eases A00-B99 6 124 21 16.7

2. Tumors C00-D48 232 1338 5.8 2.6

3. Diseases of blood and blood-
forming organs D50-D89 0 0 0

4. Endocrine system diseases T00-T90 38 201 5.3 18.4
5. Mental disorders F00-F99 13 74 5.7 0
6. Nervous system diseases G00-G99 132 962 7.3 3.0

7. Diseases of the eye and its ap-
pendix H00-H59 0 0 0 0

8. Ear and mastoid diseases H60-H95 0 0 0

9. Diseases of blood circulatory 
system I00-I99 2309 9274 4 4.0

10. Diseases of respiratory organs J00-J99 33 143 4.3 9.1
11. Diseases of digestive organs K00-K93 911 4031 4.4 1.8

12. Diseases of the skin and subcel-
lular cells L00-L99 58 278 4.8 0
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13. Diseases of musculoskeletal 
system and connective tissue V00-V9*9 48 301 6.3 0

14. Diseases of the urogenital 
system N00-N99 263 883 3.4 1.9

15. Pregnancy, childbirth and post-
partum period C00-C99 2454 7439 3 0

16. Congenital anomalies Q00-Q99 3 7 2.3 33.3
17. R00-R99 R00-R99 23 64 2.8 0

18. Traumas, poisons and external 
causes S00-T98 306 2426 7.9 3.3

19. Total A00-T98 6829 27545 4 2.1

The average duration of treatment for patients re-
ceiving hospital treatment for diseases of the circulatory 
system has been 4 days. It should be noted, that in the 
case of acute myocardial infarction, the average dura-
tion of treatment was 5 days, for stenocardia – 2 days, 

but the length of treatment for cerebrospinal cases is 
still high. Hospital morbidity rate of blood circulatory 
system diseases made 4.0. At the same time, the rate of 
acute myocardial infarction and cerebral hemorrhage 
has dropped dramatically (table 8).

Table 8. – Features of the rate of hospital mortality and average duration of 
treatment in cases of blood circulatory system diseases (2013)

Blood circulatory system 
diseases

Patients, that 
have been dis-

charged
Bed days

Average dura-
tion of treat-

ment

Hospital mor-
tality

1. Diseases caused by in-
creased blood pressure 323 722 2.24 0.6

2. Stenocardia 261 674 2.58 0
3. Acute heart attack 318 1598 5.03 8.2

4. Other types of acute isch-
emic heart attack 60 147 2.45 0

5. Chronic ischemic heart 
disease 260 891 3.43 4.6

6. Vascular diseases of the 
brain 263 2629 10 17.9

7. Brain Infarction 212 2069 9.76 11.3
8. Other diseases of this class 822 2608 3.17 0.6
9. Total 2309 9274 4.02 4.0

In 2013, the surgical activity was especially high-
er for surgeries performed on vessels (30.0%) and 
on heart, with implantable cardiostimulator (4.1%). 

The average duration of the medical treatment in 
2014 was 4 days, but the hospital morbidity dropped 
dramatically (table 9).
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Table 9. – Average duration of hospital treatment and hospital 
mortality, according to main classes of diseases (2014)

Name of the disease Code by ICD
Patients that 

have been dis-
charged

Bed days
Average 

duration of 
treatment

Hospital 
mortality

1. Infectious and parasitic 
diseases A00-B99 7 67 9.57 0

2. Tumors C00-D48 253 1391 5.5 2

3. Diseases of blood and 
blood-forming organs D50-D89 0 0 0

4. Endocrine system dis-
eases T00-T90 42 205 4.88 11.9

5. Mental disorders F00-F99 14 63 4.5 0
6. Nervous system diseases G00-G99 167 1274 7.63 3

7. Diseases of the eye and 
its appendix H00-H59 0 0 0

8. Ear and mastoid diseases H60-H95 0 0 0

9. Diseases of blood circu-
latory system I00-I99 2734 10640 3.89 3.4

10. Diseases of respiratory 
organs J00-J99 48 1969 41 8.3

11. Diseases of digestive 
organs K00-K93 928 4381 4.72 1.7

12. Diseases of the skin and 
subcellular cells L00-L99 61 350 5.74 0

13.
Diseases of musculoskel-
etal system and connec-
tive tissue

V00-V9*9 80 605 7.56 0

14. Diseases of the urogeni-
tal system N00-N99 416 14140 34 1.2

15. Pregnancy, childbirth 
and postpartum period C00-C99 2548 8150 3.2 0

16. Congenital anomalies Q00-Q99 2 4 2 0
17. R00-R99 R00-R99 21 71 3.38 0

18.. Traumas, poisons and 
external causes S00-T98 362 2488 6.87 1.4

19 Total A00-T98 7683 31299 4.07 1.8
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Table 10. – The average duration of hospital treatment for patients with diseases of 
the blood circulation system and features of rates of hospital mortality (2014)

Name of the disease Patients, that have 
been discharged Bed days Average duration of 

treatment
Hospital mor-

tality rate

1. Diseases caused by in-
creased blood pressure 353 796 2.25 0

2. Stenocardia 377 956 2.54 0
3. Acute heart attack 309 1620 5.24 7.1

4. Other types of acute isch-
emic heart attack 151 328 2.17 0

5. Chronic ischemic heart 
disease 338 1234 3.65 1.5

6. Vascular diseases of the 
brain 275 2742 9.97 19.2

7. Brain Infarction 231 2331 10.1 13

8. Other diseases of this 
class 930 2962 3.18 1.3

9. Total 2964 12969 4.38 4.1

As it is clear from (Table 10), the average duration 
of hospital treatment for the patients with blood circu-
latory system disease was 4 days. The rate of morbid-
ity, cause by heart and brain infarction has dramatically 
decreased. A huge surgical activity was recorded for 
the operations of the vessels and, urgent surgical treat-
ments, in case of gallbladder acute inflammation.

As it is clear from table 11, the average duration 
of hospital treatment was 3.8 days, and hospital mor-
tality was 1.4%. The average duration of treatment 
for the patients with diseases of the blood circulation 
system was 3.8 days, and the hospital mortality rate 
was 2.7% (table 12).

Table 11. – Average duration of hospital treatment and hospital 
mortality, according to main classes of diseases (2015)

Name of the disease Code by 
ICD

Patients that 
have been 

discharged

Bed 
days

Average 
duration of 
treatment

Hospital 
mortality 

rate
1 2 3 4 5 6 7
1. Infectious and parasitic diseases A00-B99 14 115 8.21 7.1
2. Tumors C00-D48 271 1243 4.59 1.5

3. Diseases of blood and blood-
forming organs D50-D89 0 0 0

4. Endocrine system diseases T00-T90 90 441 4.9 7.8
5. Mental disorders F00-F99 5 18 3.6 0
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6. Nervous system diseases G00-G99 192 1584 8.25 1

7. Diseases of the eye and its ap-
pendix H00-H59 2 3 1.5 0

8. Ear and mastoid diseases H60-H95 3 7 2.33 0

9. Diseases of blood circulatory 
system I00-I99 2846 11087 3.9 2.7

10. Diseases of respiratory organs J00-J99 353 980 2.78 0.6
11. Diseases of digestive organs K00-K93 1071 4165 3.89 1

12. Diseases of the skin and subcel-
lular cells L00-L99 69 321 4.65 1.4

13. Diseases of musculoskeletal sys-
tem and connective tissue V00-V9*9 65 362 5.57 0

14. Diseases of the urogenital system N00-N99 463 1278 2.76 1.7

15. Pregnancy, childbirth and post-
partum period C00-C99 2593 8223 3.17 0

16. Congenital anomalies Q00-Q99 4 27 6.75 0
17. R00-R99 R00-R99 45 146 3.24 0

18. Traumas, poisons and external 
causes S00-T98 393 2268 5.77 0.3

19. Total A00-T98 8479 32268 3.81 1.4

Table 12. – The average duration of hospital treatment for patients with diseases of 
the blood circulation system and features of rates of hospital mortality (2015)

Blood circulatory system 
diseases

Patients, that have 
been discharged Bed days Average duration 

of treatment
Hospital 
mortality

1. Diseases caused by increased 
blood pressure 413 892 2.2 0

2. Stenocardia 355 842 2.3 0
3. Acute heart attack 361 1738 4.8 5.5

4. Other types of acute ischemic 
heart attack 122 252 2.0 0

5. Chronic ischemic heart disease 419 1422 3.3 3.1

6. Vascular diseases of the brain 301 3103 10.3 10.6

7. Brain Infarction 259 2566 9.9 7.7
8. Other diseases of this class 916 2900 3.1 1.3
9. Total 2846 11087 3.8 2.7
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Analyzing results of the annual data of 2016, it 
has been found, that the average duration of treat-
ment compared to the previous year has not had sig-

nificant changes, but the level of hospital mortality 
has dropped dramatically (table 13).

Table 13. – Average duration of hospital treatment and hospital 
mortality, according to main classes of diseases (2016)

Names of the diseases Code by
ICD

Patients, that 
have been 

discharged
Bed daus

Average dura-
tion of treat-

ment

Hospital 
mortality 

rate

1. Infectious and parasitic dis-
eases A00-B99 15 138 9.2 20

2. Tumors C00-D48 596 3953 6.6 2.7

3. Diseases of blood and blood-
forming organs D50-D89 7 14 2 14.3

4. Endocrine system diseases T00-T90 245 835 3.4 0.4
5. Mental disorders F00-F99 20 105 5.3 0
6. Nervous system diseases G00-G99 308 2025 6.6 0

7. Diseases of the eye and its 
appendix H00-H59 20 36 1.8 0

8. Ear and mastoid diseases H60-H95 30 101 3.4 0

9. Diseases of blood circulatory 
system I00-I99 4200 20886 5 0

10. Diseases of respiratory organs J00-J99 530 1646 3.1 0
11. Diseases of digestive organs K00-K93 1404 6092 4.3 0

12. Diseases of the skin and sub-
cellular cells L00-L99 105 488 4.6 0

13. Diseases of musculoskeletal 
system and connective tissue V00-V9*9 797 3946 5 0

14. Diseases of the urogenital 
system N00-N99 875 2220 2.5 0

15. Pregnancy, childbirth and 
postpartum period C00-C99 3214 10680 3.3 0

16.. Congenital anomalies Q00-Q99 29 79 2.7 0
17. R00-R99 R00-R99 65 220 3.4 0

18. Traumas, poisons and exter-
nal causes S00-T98 600 3839 6.4 0

19. Total A00-T98 13060 57303 4.4 1.7
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Diagram 7. The structure of surgical interventions by basic causes

In 2016, 24,0% of surgical interventions, per-
formed in Medical Center, were performed on the 
blood vessels, and 3,4% of them on heart (diagr.7).

We have analyzed the surgical activity of the 
medical center from 2011 to 2016. It turned out that 

in 2016, that total percent of all performed surgeries 
make 31.0%, and percent of endoscopic surgeries is 
26.6% (table 14).

Table 14. – Surgical activity of Multi-profile Medical center from 2011–2016

Period Surgeries Endoscopic surgeries Surgeries, performed on 
abdomen

n % n % n %
2011 2487 8.8 161 8.7 492 10.8
2012 1609 5.7 142 7.7 476 10.4
2013 4527 16.0 332 18.0 771 16.9
2014 4998 17.7 346 18.8 804 17.6
2015 5875 20.8 372 20.2 921 20.2
2016 8779 31.0 490 26.6 1105 24.2

So the research confirms, that the latest technolo-
gies introduced at the Multi-profile Medical Center 
aimed at improving the quality of care, diagnostics, 

improved treatment, reduced the average duration of 
treatment of patients, and reduced the level of hos-
pital mortality.
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To improving the quality and effectiveness of 
further medical care, it is required to invest more 
effective models of hospital care, and make refine-

ment of inter-hospital ambulant care, day care and 
advisory-diagnostic centers.
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AUS DER GESCHICHTE DER EINFÜHRUNG DER 
DSCHENNEROWSKI WEISE OSPOPRIWIWANIJA 

IN KOLONIAL TURKESTAN
Abstrakt: Unter den infektiösen Erkrankungen den Gefährlichsten wurden die Blattern 

angenommen, die der Epidemien den Charakter mehrmals übernahmen und unbarmherzig trug die 
Leben Millionen Menschen fort. Die wirksamste Weise des Kampfes hat mit den Blattern englischer 
Arzt E. Dschenner geöffnet. Er war erfolgreich verwendet und hatte hervorragend die Bedeutung für 
die Menschheit.

Die Stichwörter: die Blattern, ospopriwiwateli, die Epidemie. Das Zirkular, das Dekret, der 
Impfstoff, detrit, die Ärzte u. a.

Die Einleitung. In der Geschichte ist die 
Menschheit viel krank, drohend seiner Existenz 
bekannt. Unter ihnen waren infektiös, die epide-
mitscheski den Charakter mehrmals übernahmen 
und unbarmherzig trugen die Leben Millionen 
Menschen fort. Wohl, gefährlichst waren die Blat-
tern, gegen die verschiedene Weisen des Kampfes 
verwendeten. Für die Bildung der Immunität gegen 
die Blattern, wurden viel Weisen der Prophylaxe 
verwendet. Vor allem, verwendeten die Methoden 
der Variation, d. h. die beabsichtigte Ansteckung des 
Menschen mit dem Virus Dann haben die wirksams-
te Methode – die Impfung mit teljatschej von den 
Blattern erfunden. Die neue Weise ospopriwiwanija 
hat geöffnet, am 14. Mai 1796 englischer ländliche 
Arzt Eduard Dschenner. Unter den ersten Pionieren 
der Einführung dieser Neuerung war Russland. Der 
Mikrobe wysywawschtschuju die Krankheit, obwohl 
in 1906–1907 Jahren an den Tag gebracht haben, je-
doch hatte die Eröffnung Dschennera die große Be-
deutung für die ganze Menschheit.

Bis zum Beitritt Turkestans in den Bestand za-
ristischen Russlands im Rand wussten von die neue 
Weise ospopriwiwanija nicht. Jedoch kämpften die 
Vertreter der Volksmedizin von den uralten Zeiten 

gegen die Blattern und haben die eigentümlichen 
Weisen ihrer Impfung produziert. Unter ihnen wa-
ren: der gegenseitige Schnitt der Ader krank und ge-
sund, und dann auf ihre bestimmte Zeit sojedinenil-
jali, des Gebrauches rasmeltschennoj die Schalen 
von den Wunden in nach innen, des Anziehens des 
Hemdes des kranken Kindes gesund, wkalywanije 
oder wtiranije ospennuju in den speziell gemachten 
Anschnitt zwischen den Fingern usw. gaben Diese 
Weisen nicht dem Pinselstrich immer, des erwünsch-
ten positiven Ergebnisses.

Der Hauptteil. Der Anfang der Dschennerowski 
Weise ospopriwiwanija in Turkestan hat das Zirkular 
medizinischen Militärkreisinspektors N. M. Serge-
jew vom 6. August 1868 gelegt, in dem den regiona-
len und Kreisärzten die Einleitung ospopriwiwanija 
unter der Bevölkerung vorgeschrieben wird. Am 22. 
Oktober 1868 hat Taschkenter städtische Arzt Iwan 
Michajlowitsch Koratscharow die Impfung den 10 
Kindern im Haus gewissen Saida Asimbaja, in staro-
gorodskoj die Teile zum ersten Mal gemacht. Zwecks 
der Beschleunigung dieser Arbeit, am 7. November 
1868 hat der städtische Kopf JE. A. Rossizkis der 
städtische Kopf JE. A. Rossizkis die Verfügung ver-
legt, in der alle aksakalow (das Alter verpflichtet hat. 
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– М. М.) der Stadt, der Bevölkerung – die Nützlich-
keit durchgeführt von den russischen Ärzten der Ver-
anstaltung zu erklären. Infolge seiner, im November 
des selben Jahres war es der Impfungen den 7 Russen 
und 71 sartowskim (dem Usbekischen gemacht. – 
М. М.) den Kindern, im Dezember – 85 [1]. Bei der 
Führung der Impfungen, dem städtischen Arzt, die 
Hilfe leisteten die Hebammen.

In Mai 1869 war aus dem Moskauer erzieheri-
schen Haus ospennaja die Lymphe erworben, die 
den Kreisärzten gerichtet war. Ihnen war der Hin-
weis gestattet, die Ausbildung ospopriwiwatelej aus 
der Zahl der Ortsbewohner zu organisieren, denen 
die Reihe der Ermäßigungen vorgestellt wurde. 
“Ospopriwiwateli unabhängig vom bekommenen In-
halt, – wurde in der speziellen Lage gesagt, – werden 
von der Zahlung der Abgaben und der Korrektur alle 
semskich und der friedlichen Verpflichtung befreit. 
Beim Reisen nach den Siedlungen, wird ihnen von 
den Bauern mittellos, nach einer die Zufuhr und der 
Wohnung der Reihe nach” [2] gegeben.

Ungeachtet aller Bemühungen und der Erklärun-
gen der Ärzte und der Lokalbehörden, infolge der 
Dunkelheit und des Fanatismus der Bewohner, der 
vom Teil von der Geistlichkeit aufgehetzt wird, er-
probte die neue Weise ospopriwiwanija die großen 
Schwierigkeiten. Am 20. April 1869 schrieb der Arzt 
des Chodschenski Kreises: “Bei der ganzen Sorg-
samkeit, sicherheits- ospopriwiwanije in der Stadt 
Chodschente auf den Kindern der Eingeborenen auf 
dieser Zeit einzuführen es bleibt in der Untätigkeit 
übrig, die Eltern dieser Kinder entziehen sich von 
der wohltätigen Impfung” [3]. Waren sogar raspro-
stranneny die Gerüchte darüber, dass “die Russen für 
die Geheim- Ziele den Stempel auf die Hände der 
Moslems legen und wenden dazu nicht ospennuju, 
und menschlich limfitscheskuju die schädliche Ma-
terie” [4 an]. In der Geschichte tasche sind die Fälle 
bekannt, wenn in 1872 die angeregte Bevölkerung 
Chodschenta ospopriwiwatelej verprügelt hat und 
hat einen aksakalow die Städte, starawschego getö-
tet, diese Sache zu vollziehen.

“Die Peitsche der Steppe, in unseren Augen ist-
rebljajuschi der Kirgise (der Kasache. – М. М.), wie es 
der Fliegen – die Blattern ist”, – in 1877 schrieb Ka-
salinski Kreisarzt N. Stratilatow. Ab 1870 haben im 
Kreis begonnen, ospopriwiwanije durchzuführen, 
das immer mehr die Kinder mit jedem Jahr erfasste. 
So war es in 1870 – 135, in 1871 – 600, in 1874 – 780, 
in 1875 – 757, in die erste Hälfte 1876 – 2000 [5]. 
Diese Erfolge unter der nomadischen Bevölkerung 
des Gebietes Syrdarja Arzt G. F. Loginowitsch cha-
rakterisierend schrieb: “die Kirgisen (die Kasachen. 
– ziehen М. М.), genug die Kinder ospopriwiwaniju 
gern unter, dass man über sartach (die Usbeken nicht 
sagen darf. – М. М.), die sich bis jetzt bemühen, diese 
Maße” [6] zu vermeiden.

Zwecks des Studiums der neuen Weise ospopri-
wiwanija, Ende 1878 zu Russland war Perowski Krei-
sarzt I. P. Iwanow dienstreise-. In St. Petersburg hat 
er die freie Wirtschaftsgesellschaft besucht, die ab 
1871 teljatnik, aussendend ospennuju die Lymphe 
durch ganzen Russland hatte. In Moskau hat sich 
I. P. Iwanow mit der Arbeit teljatnika des erzieheri-
schen Hauses bekannt gemacht, wo noch in 1801 
von Professor J. Muchinym die Weise des Impfens 
nach der Methode Dschennera verwendet war.

Nach der Rückführung, am 2. Februar 1879 
impfte Arzt I. P. Iwanow in der Ruhe beim Perowski 
Militärlazarett in der neuen Weise gegen die Pocken. 
War ospennyj teljatnik, in der Art von Taschkenter, 
organisiert von städtischem Arzt Ch. A. Batyrschi-
nym hier geöffnet. Die Bildung ospennogo das De-
pot in Perowske hat wesentlich ermöglicht, die Zahl 
der Impfungen zu vergrössern. So wenn in 1873 – 
1878 Jahre im Kreis 2355 Kinder aufgepfropft waren, 
so ist es in 1879 – der Juli 1883 – 18570, d. h. in 13 
Male als zur vorigen Zeit [7] mehr.

Am 8. Mai 1879 war “die Lage über ospopriwi-
wanii im Turkestanischen Generalgouvernement” 
behauptet.: “die Beobachtung der richtigen Durch-
führung der Sicherheitsblattern und die ergriffenen 
Maßnahmen nach dem Vertrieb ospopriwiwani-
ja, – wurde darin bezeichnet, – verhält sich zu den 
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Pflichten des medizinischen Militärinspektors, der 
Militärgouverneur und der regionalen Ärzte, der 
Kreisvorgesetzten und der Kreisärzte” [8]. Wie es 
sichtbar ist, war im Rand die höchste Aufmerksmkeit 
zu dieser ärztlichen Sache zugeteilt.

Die neue Weise ospopriwiwanija wurde auf allen 
Gebieten des Turkestanischen Randes ausgedehnt. 
Im Gebiet Fergana in 1877 war es nur 25 Impfungen 
die russischen Ärzte gemacht, 1881 – hat es bis zu 
3245, in 1884 bis zu 8561 [9, P. 173] zugenommen. 
Besonders arbeiteten die Ärzte und ospopriwiwateli 
in den ländlichen Bezirken erfolgreich. Insbesondere 
arbeiteten in 1884 Namanganer Kreisarzt P. A. Bla-
goweschtschenski mit zwei ospopriwiwateljami in 
der Ketmen-Tjubinski Domäne. In der Strömung 2 
Monate haben sie die Impfung den 5268 Kirgisen 
gemacht, was zur bemerkenswerten Senkung ihrer 
Erkrankungshäufigkeit [9, P. 173] beitrug.

In 1886 arbeiteten in Turkestan 102 ospopriwi-
watelja, einschließlich im Gebiet Syrdarja – 59, auf 
den Ferganer und samarkandischen Gebieten nach – 
26. Ihrem Werk mit jedem Jahr dankend nahm die 

Zahl der aufgepfropften Kinder zu. Zum Beispiel, 
1882 Blattern waren 30321 Kindern, so in 1883 – 
30964, in 1884 – 34213, in 1885 – 35287, in 1886 
– 35887 usw [10] aufgepfropft. Diese Kennziffern in 
die nachfolgenden Jahre sind noch mehr gewachsen. 
So haben sie in 1892 – 39594, und in 1896 – 55355 
[10, P. 67] gebildet.

Allmählich war es ospopriwiwanije im Samar-
kandischen Kreis eingestellt. Ab 1892 hat neuer 
Kreisarzt K. M. Aframowitsch die Berücksichtigung 
in der Arbeit 5 ospopriwiwatelej eingeführt, die 32 
Kischlaks bedienten. Wenn in 1890 im Kreis 1085 
Kinder aufgepfropft waren, so ist es in 1894 – 4153, 
t.e fast in 4 Male [10, P. 67] mehr. Ungeachtet der 
Mangelhaftigkeit, doch war es ein Anfang der großen 
und wichtigen Arbeit.

Die allmähliche Erweiterung ospopriwiwanija 
im Turkestanischen Rand hat ermöglicht, die gro-
ße Menge der Erkrankungen der Kinder und die 
erwachsene Bevölkerung zu benachrichtigen. Zum 
Beispiel, in 1905–1907 waren Im Turkestanischen 
Rand von der Impfung [14] erfasst.

Tabelle 1.

Die Gebiete / Jahre 1905 1906 1907
Syrdarja- 50823 22333 38134
Die Samarkandische 21010 18674 18788
Die Ferganer 38699 27033 27609

Insgesamt 110532 68040 84531

Im Turkestanischen Rand immer blieb die Dro-
hung die Epidemie der Blattern erhalten. In 1908 
waren in Taschkent 27 Fälle der Erkrankung von 
den Blattern, und im Folgenden – 80 registriert. Das 
städtische Krankenhaus war von den infektiösen Pati-
entinnen überfüllt, unter denen die Mehrheit ospen-
niki waren. Am 18. Dezember 1909 waren wegen der 
offenbaren Drohung die Epidemie, mit der Lösung 
der städtischen Duma etwas ospopriwiwatelnych der 
Punkte, einschließlich bei allen drei Ambulanzen der 
alten Stadt, bei das städtische Krankenhaus und die 
Apotheken im russischen Teil der Stadt geöffnet. Das 
alles hat die Epidemie sozusagen benachrichtigt.

In 1910 sind die natürlichen Blattern in Tasch-
kent wieder erschienen. An sie in der Strömung des 
Jahres sind 67 Menschen krank geworden. Unter 
den Opfern der Epidemie war die bemerkenswer-
te russische Schauspielerin des Jh. M. Komissar-
schewskis. Sie war in der Gastspielfahrt in Turkes-
tan und es sind am 10. Februar 1910 In 1911–1914 
Jahre die Blattern gestorben war in Taschkent in der 
unbedeutenden Anzahl, von 7 bis zu 22 Fällen re-
gistriert. Dafür in 1915 war die Zahl krank werdend 
die Blattern – 537 [13]. Es hat die Flüchtlinge und 
Militär-gefangen, die in den Kasernen und die spe-
ziellen Baracken aufgestellt sind, in skutschennych 



Section 2. Preventive medicine

68

und die manchmal unhygienischen Bedingungen 
breit erfasst.

Im Rand, ungeachtet vorhanden ospennyje 
reichte das Depot in Taschkent und Perowske, priwi-
wotschnogo des Materials ständig nicht aus. Dazu, in 
1911 das Einverständnis der Verwaltung des Randes 
bekommen, die Taschkenter städtische Duma die 
Kosten 1050 Rubeln im Jahr vermeidend, hat ospen-
noje das Depot der Stadt geschlossen. Nach der Lö-
sung des Rates des Generalgouverneurs ospennuju die 
Lymphe haben begonnen, aus dem Zentrum auszu-
schreiben. Insbesondere hat die Dienstleistungen ge-
wisser Schemtschuschnikow aus Orjol angeboten, das 
privat teljatnik enthielt. Er hat sich für 3000 Rubeln 
im Jahr verpflichtet, 1,5 Mio. Impfungen zu gewähr-
leisten, was 2 Kopeken für die Impfung [14] bildete.

Die Öffentlichkeit des Randes rollte die Fra-
ge über die Notwendigkeit der Wiederherstellung 
Taschkenter ospennogo das Depot oder die Bildun-
gen orts- ospennogo des Institutes mehrfach auf. Je-
doch hat am 24. Februar 1913 der Rat des General-
gouverneurs die eindeutige Entscheidung über die 
Fortsetzung der Erwerbung detrita aus Russland 
getroffen. 1916 hat der Epidemiologe Taschkents 
M. F. Mirotschniks den offiziellen Brief den Behör-
den gerichtet, in denen die Notwendigkeit für den 
Turkestanischen Rand ospennoje das Depot allseitig 
rechtfertigt hat, das die Bedürfnisse der Bevölkerung 

befriedigt. Jedoch blieben alle ähnlichen Bitten und 
die Wünsche ohne gehörige Aufmerksamkeit. Inzwi-
schen nahmen außer anderen Komplikationen, unter 
den Gründen der Blindheit die Blattern in Turkestan 
den zweiten Platz ein und gab 16% unter dem Er-
wachsenen und 67% unter der Kinderbevölkerung.

Der Schluss. Der volksfeindliche Charakter des 
Kolonialregimes in Turkestan hat breit nicht erlaubt, 
die Methode ospopriwiwanija Dschennera im Rand 
einzuführen und, die Drohung ospennych der Epide-
mien, wie auch anderer Massenerkrankungen zu li-
quidieren. Die Zahl aufgepfropft bildete 1,5–2% von 
der Gesamtzahl der Bevölkerung kaum. Für die Or-
ganisation ospopriwiwanija im wirklich Massenmaß-
stab wurde die gründliche Umgestaltung des existie-
renden sozialen-politischen Systems, die Annahme 
der dringenden Maße gefordert. Für die Beseitigung 
von den Jahrtausenden der existierenden Drohung 
der Blattern wurden viel Bemühungen gefordert. Am 
10. April 1919 hat Predsownarkoma von RSFSR des 
Jh. I. Lenin das Dekret “Über obligatorisch ospopri-
wiwanija” [15] unterschrieben, was sich und in die 
Turkestanische Republik erstreckte. Jedoch wurden 
noch anderthalb Jahrzehnte für die Beseitigung der 
Drohung der Epidemien der Blattern gefordert. Und 
endlich, in 1936 waren in Usbekistan, wie auch in an-
deren Republiken – die natürlichen Blattern haupt-
sächlich abgeschaffen.
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EVALUATION LEVEL, STRUCTURE AND DYNAMICS OF 
CARDIOVASCULAR DISEASES OF THE CHILDREN OF THE SKR

Abstract: The article analyzes the data on morbidity and mortality of children aged 0–14 years 
from the main cardiac pathology. South Kazakhstan (Turkestan) region belongs to the region with 
a tendency of increased mortality of children from cardiovascular diseases. In 2007–2018, the 
incidence of children with cardiovascular diseases increased by 2.1%. The main share in the structure 
of morbidity is occupied by congenital malformations (51.9%), chronic tachyarrhythmias (25.3%), 
rheumatic lesions (8.8%) and vegetovascular dystonia (7.1%), and cardiomyopathies account for 
0.8% of the total incidence rate.

The death rate from diseases of the circulatory system and congenital heart anomalies in children 
aged 0–14 years in the SKO was 13.9 in 2007, and in 2018, 14.4 cases per 100,000 children, which 
is a significant threat to the average life expectancy of the region’s population.

To improve the situation of cardiac diseases, it is necessary to strengthen the preventive work of 
LPO, aimed at early diagnosis of the main pathologies of children, determining the structure and 
level of cardiovascular disease and mortality of the child population.

Keywords: Children’s population, cardiological diseases, congenital pathologies, innovative 
diagnostic, preventive and therapeutic technologies, early diagnostics, efficiency.
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ОЦЕНКА УРОВНЯ, СТРУКТУРЫ И ДИНАМИКИ СЕРДЕЧНО-
СОСУДИСТЫХ ЗАБОЛЕВАНИЙ ДЕТСКОГО НАСЕЛЕНИЯ ЮКО

Аннотация: В научной статье проанализированы данные о заболеваемости и смертности 
детей в возрасте 0–14 лет от основных кардиологических патологии. Южно-Казахстанская 
(Туркестанская) область относится к региону с тенденцией повышенной смертности детей 
от сердечно-сосудистых болезней. За 2007–2018 годы заболеваемость детей сердечно-сосу-
дистыми болезнями взросло на 2,1%. Основную долю в структуре заболеваемости занимают 
врожденные пороки (51,9%), хронические тахиаритмии (25,3%), ревматические поражения 
(8,8%) и вегетососудистые дистонии (7,1%), а на долю кардиомиопатий приходится 0,8% от 
общего уровня заболеваемости.

Смертность от болезней системы кровообращения и врожденных аномалии сердца у детей 
0–14 лет в ЮКО составляла в 2007 году 13,9, а в 2018 году 14,4 случая на 100000 детского населе-
ния, что является значительной угрозой средней продолжительности жизни населения области.

Для улучшения ситуации по кардиологическим болезням необходимо усилить профилактиче-
скую работу ЛПО, направленную на раннюю диагностику основных патологии детей, определя-
ющих структуру и уровень сердечно-сосудистых заболевании и смертности детского населения.

Ключевые слова: Детское население, кардиологические болезни, врожденные патологии, 
инновационные диагностические, профилактические и лечебные технологии, ранняя диагно-
стика, эффективность.
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Актуальность исследования. В Республике 
Казахстан болезни системы кровообращения еже-
годно уносят жизни более 50000 людей, лидируя 
на протяжении последних двух десятилетий среди 
причин смерти.

Положительный опыт стран с низким уровнем 
смертности от сердечно-сосудистых заболеваний 
показывает, что на успешность борьбы с этой па-
тологией огромное влияние оказывают ее ран-
нее выявление, лечение и профилактика болезни 
в детстве. Принимая эту точку зрения, нельзя не 
отметить, что при определенном внимании к ме-
дицинским и  социальным аспектам проблемы 
сердечно-сосудистой патологии, в нашей стране 
до настоящего времени явно недооценивается 
возможный эффект профилактических программ 
[1; 2; 3]. Наряду со снижением смертности от всех 
причин у детей до 14 лет смертность от болезней 
системы кровообращения остается практически 
на прежнем уровне. Большинство случаев смерти 
приходится на органические поражения сердца 
и сосудов, а также жизнеугрожающие аритмии. 
Анализ пространственных закономерностей по-
казал, что в Казахстане имеется ряд областей по-
вышенной смертности, среди которых и Южно-
Казахстанская область [4; 5].

Цель исследования. Выявить особенности 
состояния здоровья и  самосохранительного 
поведения детей с кардиологическими патоло-
гиями; разработать рекомендации по совер-
шенствованию диспансерного наблюдения за 
данным контингентом на примере пороков ми-
трального клапана.

Материалы и методы исследования. Иссле-
дование проведено в г. Шымкенте, который явля-
ется крупным промышленным городом и центром 
Южно-казахстанской области. Исследование про-
водилось по материалам областной и городской 
детских больниц, в которые направлялись боль-
ные в 2011–2018 годах из 18 поликлиник города 
и области, а также поступали по направлениям 
скорой медицинской помощи.

Главной базой для проведения исследовании 
явилась областная детская больница на 365 коек, 
выполняющая в городе роль основной детской 
клиники Второй базой явилась городская дет-
ская больница на 220 коек, в  которой имеется 
грудное отделение и отделение патологии детей 
старшего возраста. Общая численность прикре-
пленного детского населения 174293 человек. 
Определенные нами базовыми лечебно-профи-
лактическими учреждениями обслуживается тре-
тья часть детского населения города. Пользуясь 
методом декомпозиции по вертикали, из систе-
мы здравоохранения города выделена подсисте-
ма – медицинские учреждения, оказывающие по-
мощь детям. Из этой совокупности учреждений 
с применением метода экстенсивного упрощения 
выделены в  качестве наблюдения поликлиника 
и стационар педиатрического профиля. Изучена 
преемственность между ними при оказании ле-
чебно-профилактической помощи детям.

Для качественного описания состава подси-
стем и связей между ними использовался ком-
плекс современных методов: системного под-
хода, экспертных оценок, анкетирования. Для 
количественного анализа связей и практической 
оценки результатов работы применены статисти-
ческие методы, такие как расчет средних и отно-
сительных показателей. Статистическое исследо-
вание построено на ретроспективном анализе 
таких важнейших учетно-отчетных документов, 
как истории болезни (ф.003У) и истории разви-
тия ребенка (ф.112/У) с выкопировкой данных 
в специально разработанные регистрационные 
документы. Возрастные группы сформированы 
в следующем порядке: дети первого года жизни; 
дети от 1 года до 3 лет; дети в возрасте с 4 до 
6 лет; дети с 7 до 10 лет; дети в возрасте от 11 
до 14 лет.

Госпитализированная заболеваемость проана-
лизирована с  использованием Международной 
классификации болезней (МКБ) Х пересмотра. 
Научные материалы обработаны с использовани-
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ем стандартных программ, пригодных для обра-
ботки на ЭВМ. Оценка достоверности показате-
лей здоровья, полученные на основе выборочной 
и генеральной совокупности, осуществлены с по-
мощью доверительной вероятности (р).

Основные результаты исследования. В Юж-
но-Казахстанской (с августа 2018 года – Турке-
станской) области с  2000  года по 2018  год как 
минимум в  1,5 раза повысилось число детей 
с хроническими формами патологии. На первом 
ранговом месте как и раньше (42,9%) находится 
врожденные пороки сердца, на долю которых 
в 2018 году приходилась 51,9% от всего уровня 
общей заболеваемости кардиологическими бо-
лезнями детского населения. Ревматологическим 
болезням сердечно-сосудистой системы прихо-
дилась 23,4% от уровня общей заболеваемости 
детей. В настоящее же время их доля составляет 
1,1%. Это прежде всего связано с повышением ка-
чества диагностики в системе кардиологической 
службы в районах области. При этом многие рай-
оны области, где заболеваемость и  смертность 
высоки, имеют низкие показатели диспансерного 
учета, что, видимо, говорит о недостаточном вни-
мании к вопросам лечения и реабилитации детей 
с сердечно-сосудистой патологией. Это особен-
но характерно для Отрарского, Туркестанского, 
Сайрамского районов ЮКО.

В  последние десятилетия произошли суще-
ственные изменения в  структуре кардиорев-
матологической патологии у  детей. Если рань-
ше основными заболеваниями были ревматизм 
и  врожденные пороки сердца, то в  настоящее 
время на одно из первых мест выходят так называ-
емые функциональные болезни сердца и сосудов, 
среди которых ведущая роль принадлежит нару-
шениям сердечного ритма (5,8%) и артериальной 
гипертензии (25,3%). Значительно возросла ча-
стота вирусных поражений миокарда – кардитов, 
кардиомиопатий, кардионейропатий, которые 
отнесены прочим нозологиям обсуждаемых бо-
лезней кардиологической системы у детей.

Среди болезней ревматического круга на 
первое место вышли ревматоидный артрит, диф-
фузные болезни соединительной ткани. Большая 
группа спондилоартропатий, включая болезнь 
Бехтерева, болезнь Рейтера, реактивные артри-
ты, а также остеоартрозы, которые традиционно 
считались уделом исключительно взрослых, в на-
стоящее время все чаще диагностируются в дет-
ском возрасте.

На изменение структуры заболеваемости ока-
зало влияние, с одной стороны, широкое внедре-
ние методов лечения воспалительных поражений 
сердца, с другой – улучшение диагностики функ-
циональной патологии.

Ведущее место в  структуре сердечно-сосу-
дистых заболеваний у детей в конце XX века за-
нимают нарушения сердечного ритма. Значение 
аритмий определяется их распространенностью, 
склонностью к хроническому течению, высоким 
риском внезапной смерти.

Интерес к проблеме сердечных аритмий со сто-
роны клиницистов с начала 80-х годов постоянно 
поддерживался неудовлетворенностью существу-
ющими методами лечения на фоне неуклонного 
повышения удельного веса нарушений ритма сре-
ди кардиологической патологии у детей. Интенсив-
ному развитию этой области детской кардиологии 
способствовали разработка и внедрение в клиниче-
скую практику новых высокоинформативных ме-
тодов исследования: холтеровского мониторирова-
ния, электрокардиографии высокого разрешения, 
поверхностного картирования и инвазивных элек-
трофизиологических исследований сердца. Среди 
всего многообразия нарушений ритма наибольшее 
клиническое значение имеют хронические тахиа-
ритмии (пароксизмальная и  непароксизмальная 
тахикардии) и брадиаритмии (синдром слабости 
синусового узла, высокие степени атриовентри-
кулярных блокад). Именно они служат причи-
ной ранней инвалидизации и наиболее часто со-
пряжены с риском внезапной сердечной смерти. 
За последние годы улучшились осведомленность 
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педиатров о нарушениях ритма и методы их диа-
гностики, чем отчасти и объясняется повышение 
частоты их выявления.

Те или иные нарушения ритма или проводи-
мости с  определенной частотой могут обнару-
живаться и  среди здоровых детей. За исследуе-
мый 10-летнии период уровень заболеваемости 
хроническими тахиаритмиями вырос на 29,7%. 
Наименьший уровень зафиксирован в 2002 году 
(3,69 случая на 1000 детей до 14 лет), а наиболь-
ший – 2011году (5,36‰). В целом зафиксирована 
достоверное увеличение стандартизованных по 
возрасту средних значении показателя заболевае-
мости нарушениями ритма или проводимости как 
в динамике, так и по уровню.

Проведенное нами в  2016  году стандартное 
скрининговое электрокардиографическое обсле-
дование 370 школьников города Шымкента показа-
ло, что наиболее часто у считавшихся практически 
здоровыми детей встречаются миграция водителя 
ритма (6,5%), синусовая брадикардия (3,5%), уско-
ренный предсердный ритм (2,7%), экстрасистолия 
(1,9%), феномен Вольфа – Паркинсона – Уайта 
(0,5%), атриовентрикулярная блокада I степени 
(0,5%) и удлинение интервала QT (0,3%). Иссле-
дования, посвященные изучению распростране-
ния нарушений ритма сердца в детской популя-
ции, имеют большое значение для клинической 
кардиологии. Они позволяют не только решить 
спорные вопросы нормы и патологии, но и устано-
вить возрастные периоды риска развития аритмий, 
сконцентрировать усилия на наиболее значимых 
патологических состояниях и определить направ-
ленность профилактических программ. Большой 
прогресс в последнее десятилетие достигнут в об-
ласти понимания патофизиологических механиз-
мов аритмий, в том числе нарушений ритма, име-
ющих жизнеугрожающий характер. Постепенно 
ушла в прошлое тенденция рассматривать любое 
изменение электрофизиологических свойств ми-
окарда как следствие органического процесса, что 
повлекло за собой поиск новых механизмов, от-

ветственных за возникновение и поддержание на-
рушений ритма в детском возрасте.

Большое значение в патофизиологии аритмий 
в настоящее время приходитсятся нарушениям 
нейровегетативной регуляции сердечного рит-
ма, электролитным нарушениям, наследственной 
предрасположенности.Одним из механизмов раз-
вития прогрессирующего нарушения функции 
проводящей системы сердца и  формирования 
электрической нестабильности миокарда желу-
дочков в детском возрасте является нарушение 
в системе фактора роста нервов, а именно повы-
шенное образование аутоантител, которые связы-
вают этот физиологически активный нейропеп-
тид, превращая его в инертный комплекс.

В  патогенезе жизнеугрожающих состояний 
при аритмиях, сопряженных с наиболее высоким 
риском внезапной смерти, имеют значение интен-
сивность и длительность провоцирующей стрес-
совой ситуации. Роль физической нагрузки или 
повышенного эмоционального возбуждения осо-
бенно очевидна у детей с синдромом удлиненно-
го интервала QT и желудочковыми тахикардиями, 
когда выявляется прямая связь между провоциру-
ющим фактором и развитием жизнеугрожающей 
аритмии. Нередко на фоне нарушения ритма на-
ступает различная по продолжительности потеря 
сознания. При этом у большей части детей отме-
чается преимущественное влияние на развитие 
симптомов физической или эмоциональной на-
грузки. Особую роль играют внезапность и сила 
воздействия раздражителя, а  также состояние 
стресслимитирующих систем.

Необходимо подчеркнуть, что перечисленные 
факторы способствуют формированию аритмий 
только у детей с особым строением и электрофи-
зиологией проводящей системы сердца, например 
у детей с дополнительными путями проведения 
импульса (ДПП).

Разработанные концепции возникновения 
тахиаритмий, жизнеугрожающих желудочковых 
аритмий, синдрома слабости синусового узла 
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у детей легли в основу новых подходов к лече-
нию и  прогнозированию исходов этих состо-
яний. При этом в  медикаментозной терапии 
преимущество отдается не классическим анти-
аритмическим препаратам, длительное приме-
нение которых малоэффективно в детском воз-
расте и сопряжено с различными осложнениями, 
а патогенетически обоснованной нейрометабо-
лической, мембраностабилизирующей и антиок-
сидантной терапии. Разработанные концепции 
возникновения тахиаритмий, жизнеугрожаю-
щих желудочковых аритмий, синдрома слабости 
синусового узла у детей легли в основу новых 
подходов к лечению и прогнозированию исходов 
этих состояний. При этом в медикаментозной 
терапии преимущество отдается не классиче-
ским антиаритмическим препаратам, длительное 
применение которых малоэффективно в детском 
возрасте и сопряжено с различными осложнени-
ями, а  патогенетически обоснованной нейро-
метаболической, мембраностабилизирующей 
и антиоксидантной терапии.

Совершенствование медикаментозной тера-
пии аритмий позволило значительно улучшить 
прогноз у детей с нарушениями ритма, ограни-
чить показания к хирургическому лечению, кото-
рое также претерпело существенные изменения. 
В настоящее время большие хирургические опе-
рации на открытом сердце уступили место кате-
терным методам, так называемой минимально ин-
вазивной хирургии. Актуальной задачей является 
внедрение этих прогрессивных методов лечения 
и диагностических алгоритмов, разработанных 
ведущими Центрами и научно-исследовательски-
ми институтами, на всей территории России.

Важной проблемой детской кардиологии яв-
ляется имплантация искусственных водителей 
ритма. Наиболее часто в постановке электрокар-
диостимулятора (ЭКС) нуждаются дети с врож-
денной полной атриовентрикулярной блокадой 
и тяжелыми формами синдрома слабости сину-
сового узла. В настоящее время данная манипу-

ляция отнесена в экономически развитых странах 
к разряду рутинных кардиологических пособий, 
которыми владеют врачи-кардиологи и электро-
физиологи специализированных и большинства 
многопрофильных стационаров. В нашей стране 
этот метод лечения является прерогативой кар-
диохирургов. В то же время после имплантации 
ЭКС ребенка должен наблюдать детский карди-
олог, обладающий специальными знаниями в во-
просах диагностики и  профилактики осложне-
ний. Учитывая возрастающее число детей с ЭКС, 
актуальной задачей детской кардиологии является 
их обязательная регистрация и, что крайне важно, 
обеспечение регулярного контроля работы им-
плантируемых водителей ритма, даже в случаях 
отсутствия у пациентов каких-либо проблем. Это 
позволит значительно уменьшить число осложне-
ний, улучшить прогноз и повысить выживаемость 
больных с ЭКС.

Частота встречаемости врожденных пороков 
сердца (ВПС) в Республике Казахстан с 70-х го-
дов возросла с 6,78 до 8,48 на 1000 родившихся 
живыми, что примерно соответствует уровню 
других стран.

С 1993 г. ежегодно в Республике регистриру-
ется около 2–2,5 тыс. детей с ВПС, многие из ко-
торых нуждаются в кардиохирургической помо-
щи. В то же время максимальное число операций 
в год не превысило 1500, что для нашей страны 
явно недостаточно.

Об этом же свидетельствует высокий и фак-
тически не снижающиеся уровень показателя 
заболеваемости врожденными пороками разви-
тия (7,82‰ – в 2009 году и 8,67‰ – в 2018 году). 
Снижение смертности детей с ВПС зависит от 
повышения хирургической активности, а также 
от качества пренатальной диагностики, которая 
должна способствовать, с одной стороны, сокра-
щению рождаемости детей с тяжелыми, несовме-
стимыми с жизнью пороками, с другой – более 
раннему и эффективному хирургическому лече-
нию.
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Другая актуальная проблема детской кардио-
логии – диагностика и лечение кардиомиопатий 
и миокардитов. Эти заболевания характеризуют-
ся прогрессирующим течением, резистентностью 
к терапии и высокой смертностью. В случае поздне-
го выявления неизбежно развиваются жизнеугро-
жающие осложнения, высока вероятность внезап-
ной сердечной смерти. Известны устойчивые типы 
поражения сердца при кардиомиопатиях (КМП): 
гипертрофический, дилатационный, рестриктив-
ный и смешанный. В последние годы достигнуты 
большие успехи в изучении кардиомиопатий.

В настоящее время активно изучается клини-
ческая, морфологическая и генетическая гетеро-
генность как первичных, так и вторичных кардио-
миопатий, к которым в настоящее время относят 
и  аритмогенную, обусловленную изменением 
центральной гемодинамики и функции миокар-
да в результате стойких нарушений сердечного 
ритма. Артериальная гипертония – одно из наи-
более распространенных заболеваний сердеч-
но-сосудистой системы. Недавними исследова-
ниями было показано, что самым существенным 
фактором, определяющим смертность населения 
трудоспособного возраста, служит артериальное 
давление (АД). Результатом воздействия высо-
кого давления является поражение органов-ми-
шеней, в первую очередь – сердца. В педиатрии 
эта проблема остается одной из приоритетных, 
что связано с  распространенностью артери-
альной гипертензии, регистрируемой у 8–25% 
школьников, а  также с  высокой вероятностью 
ее трансформации в  ишемическую и  гиперто-
ническую болезни. Это диктует необходимость 
разработки эффективных профилактических 
программ, включая своевременный скрининг 
в группах риска и предупреждение формирова-
ния устойчивых форм заболевания. Вопрос о це-
лесообразности регулярного медикаментозного 
лечения при лабильном повышении давления, 
наиболее характерном для детей и подростков, 
дискутируется до настоящего времени. С этой 

точки зрения в  педиатрии перспективно вне-
дрение суточного мониторирования АД. Метод 
позволяет достоверно оценить реальную рас-
пространенность заболевания, вариабельность 
систолического и диастолического компонентов 
АД, влияние средовых факторов на систему ре-
гуляции АД и эффективность профилактических 
мероприятий. Экономический и социальный эф-
фект масштабных профилактических программ 
должен быть очень высок, так как в настоящее 
время показано, что при сформировавшейся па-
тологии значительно снижаются качество и про-
должительность жизни; больные пожизненно 
нуждаются в комплексной терапии.

Синдром вегетососудистой дистонии широко 
распространен у детей и подростков. Интенсив-
ное развитие детской вегетологии в Казахстане 
с середины 80-х годов происходило именно в свя-
зи с исследованиями в области кардиологической 
патологии. Разработаны и широко внедрены стан-
дартизированные критерии оценки состояния ве-
гетативной нервной системы в детском возрасте.

Раскрыта роль вегетативных нарушений в фор-
мировании функциональной кардиоваскулярной 
патологии: артериальной гипо- и  гипертензии, 
пролапса митрального клапана, нарушений ритма 
и проводимости и других, что позволило разрабо-
тать эффективные методы лечения этих патоло-
гических состояний. Синдром вегетососудистой 
дистонии нередко сочетается у детей с нарушени-
ями метаболизма и транспорта липидов, гиперко-
агуляционными изменениями в системе гемостаза. 
Актуальной остается разработка немедикаментоз-
ных методов профилактики и лечения вегетососу-
дистой дистонии, и в первую очередь коррекция 
школьной психологической дезадаптации.

Несмотря на общее снижение заболеваемости 
и смертности от ревматизма, достигнутое в по-
следние три десятилетия, ревматические болезни 
по-прежнему занимают весомое место в струк-
туре заболеваемости населения Республики Ка-
захстан.Снижение заболеваемости произошло 
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в результате улучшения социальных условий, так 
как, исчезая в  развитых обществах, ревматизм 
остается одной из важнейших проблем развива-
ющихся стран. Кроме того, успех борьбы с этой 
патологией был достигнут в  результате массо-
вого охвата в 70–80-х годах детского населения 
бициллинопрофилактикой. В  то же время по-
следние годы участились случаи своевременно 
нераспознанных, тяжелых форм ревматизма, при 
этом заболевание нередко манифестирует с фор-
мирования пороков сердца. Отмечается ежегод-
ный рост ревматических поражений костно-мы-
шечной системы и заболеваний соединительной 
ткани у детей. К середине 90-х годов в Казахстане 
регистрируется более 500 вновь выявленных 
больных до 14 лет с ревматической патологией 
ежегодно. В 30% случаев эти заболевания сопро-
вождаются стойким нарушением функций. Ос-
лабление внимания в отношении ревматической 
патологии в настоящее время недопустимо.

Актуальным является усовершенствование 
диагностической лабораторной базы на местах, 
включая внедрение современных технологий 
вирусологических, бактериологических и  им-
мунологических методов исследования, а также 
разработка и широкое внедрение новых эффек-
тивных методов лечения ревматоидного артрита, 
системных заболеваний соединительной ткани. 
Специального внимания требует проблема ран-
него развития атеросклероза и  возможности 
его предупреждения у  лиц молодого возраста. 
В  нашей стране были проведены одни из пер-
вых исследований факторов риска атеросклеро-
за у детей. Установлено, что контроль динамики 
артериального давления и  массы тела, а  также 
скрининг на гиперхолестеринемию у детей, как 
правило, не показательны. Наиболее перспектив-
ным является изучение клинического и генети-
ческого полиморфизма атеросклероза, роли ау-
тоиммунных поражений и инфекций в запуске 
патологического процесса. В основе профилак-
тических программ должна лежать позитивная 

концепция здоровья, которая подразумевает 
отсутствие вредных привычек, активный образ 
жизни, правильное питание, развитие способ-
ности к общению, самовыражению, творчеству. 
Следует учесть, что неустойчивость факторов 
риска в детском возрасте затрудняет профилак-
тику, а демонстрация эффективности профилак-
тических программ, начатых в детстве, возможна 
лишь в ходе длительных проспективных исследо-
ваний. К сравнительно новым для нашей страны 
кардиологическим проблемам относится и про-
филактика синдрома внезапной смерти детей 
грудного возраста. В педиатрической практике 
нередко приходится сталкиваться с внезапной, 
неожиданной как для врача, так и для родителей 
смертью детей первого года жизни. Чаще все-
го смерть наступает в ранние утренние часы на 
фоне внезапно развившегося острого нарушения 
основных жизненно важных функций: дыхания 
или сердечной деятельности, а при патоморфо-
логическом исследовании не удается обнаружить 
каких-либо изменений, адекватных для объясне-
ния причин смерти. На второй международной 
конвенции по внезапной младенческой смерт-
ности было принято решение регистрировать 
данные случаи как синдром внезапной смерти 
детей грудного возраста, или синдром внезап-
ной смерти младенцев (СВСМ). Проведенные 
в городе Шымкенте исследования подтвердили 
свойственные другим странам закономерности 
распространения синдрома и  позволили уста-
новить факторы риска развития кардиогенных 
жизнеугрожающих состояний у детей раннего 
возраста. Среди них нарушение вегетативной 
и  прежде всего симпатической регуляции дея-
тельности сердца. Это может приводить к удли-
нению времени электрической систолы желудоч-
ков, способствовать возникновению аритмий, 
угрожающих жизни. При обнаружении у ребенка 
первого года жизни кардиальных факторов риска 
необходимо его углубленное обследование и про-
ведение курсов превентивной терапии.
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Опыт электрокардиографического скрининга 
новорожденных продемонстрировал его эффек-
тивность в ранней диагностике сердечно-сосуди-
стой патологии и заслуживает широкого внедре-
ния. Педиатрам необходимо принять ряд правил, 
уже ставших обязательными для большинства 
стран. Среди них – анкетирование и установле-
ние степени риска синдрома для каждого ребенка, 
ознакомление родителей (в том числе будущих) 
с данным синдромом, введение мер по его про-
филактике. По мере расширения наших знаний 
в области патофизиологии СВСМ появится воз-
можность распознавать и классифицировать па-
тологические состояния, которые лежат в основе 
внезапной смерти ребенка.

По-прежнему актуальна проблема врожден-
ных пороков сердца, негативная ее сторона за-
ключается в том, что рост числа больных намного 
опережает рост хирургической активности, а ран-
няя дородовая диагностика является эксклюзив-
ной. Ревматические болезни, кардиты и кардио-
миопатии по-прежнему остаются в ряду сложных 
медицинских кардиологических проблем и тре-
буют постоянного совершенствования диагно-
стических и лечебных подходов. Появились и со-
вершенно новые для детских кардиологов задачи, 
среди которых – ранняя диагностика кардиальных 
факторов риска синдрома внезапной смерти де-
тей грудного возраста.

Создание специализированной детской карди-
ологической службы – важное достижение депар-
темента здравоохранения Южно-Казахстанской 
области. Современными направлениями ее разви-
тия является разработка регистров хронических 
заболеваний с  целью изучения эпидемиологии 
и  структуры сердечно-сосудистой патологии; 
разработка и совершенствование стандартов ле-
чебно-профилактической помощи детям с данной 
патологией, выявление групп повышенного риска 
по развитию жизнеугрожающих аритмий, сердеч-
ной недостаточности, хронических форм патоло-
гии и внезапной сердечной смерти.

Комплексные медицинские осмотры детей 
и подростков повлекло за собой дополнительное 
выявление заболеваний, протекающих в этом воз-
расте с  минимальной клинической симптомати-
кой и манифестирующих, как правило, на более 
поздних стадиях. Последнее десятилетие характе-
ризуется также интенсивным развитием и совер-
шенствованием технологий диагностики сердечно-
сосудистой патологии, что не могло не сказаться на 
росте ее выявляемости в детском возрасте.

Данные медицинской статистики о заболева-
ниях сердца и сосудов у детей не являются исчер-
пывающими из-за несовершенства методов учета 
и регистрации, неполного списка регистрируе-
мых диагнозов. В то же время выявляются опре-
деленные закономерности, отражающие особен-
ности сердечнососудистой патологии детского 
возраста и ее значение для состояния здоровья 
детского населения.

Анализируя показатели государственной ме-
дицинской статистики, характеризующие болезни 
системы кровообращения, мы считали целесоо-
бразным рассматривать раздел «сердечно-сосуди-
стые заболевания» совместно с «врожденными 
аномалиями сердца и сосудов» из раздела «врож-
денные аномалии развития», учитывая тот факт, 
что врожденные пороки сердца являются патоло-
гией сердечно-сосудистой системы и играют су-
щественную роль в заболеваемости и смертности 
в детском возрасте.

На протяжении последних 5 лет отмечается 
стабильный рост числа больных с патологией сер-
дечно-сосудистой системы. В расчете на 100 000 
детского населения распространенность сердеч-
нососудистых заболеваний у  детей неуклонно 
растет у детей до 14 лет в 2018 г. достигла 1621 
случая на 100000 детского населения. Смертность 
от болезней системы кровообращения и врожден-
ных аномалии сердца у детей 0–14 лет в ЮКО со-
ставляла в 2007 году 13,9, а в 2018 году 14,4 случая 
на 100000 детского населения, что является зна-
чительной угрозой средней продолжительности 
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жизни населения области. В то же время рост за-
болеваемости в 2007–2018 гг. в значительной сте-
пени обусловлен повышением уровня и качества 
диагностики, внедрением новых медицинских 
технологии. Начиная с 90-х годов, когда в педиа-
трической практике стали широко использоваться 
такие современные методы исследования, как эхо-
кардиография, лекарственные и нагрузочные про-
бы, холтеровское ЭКГ-мониторирование. В ряде 
регионов с более высоким уровнем организации 
детской кардиологической службы, в том числе 
при большей доступности лечебно-профилакти-
ческих учреждений здравоохранения, отмечается 
более интенсивный рост числа больных с впервые 
установленной сердечно-сосудистой патологией, 
включая врожденные пороки сердца, по сравне-
нию с данными по Казахстану в целом, что отра-
жает эффективность системы выявления больных.

Так, заболеваемость детей 0–14 лет сердечно-
сосудистыми заболеваниями в городе Шымкенте 
в 2018 г. составила 1962,0 случая на 100 000 детей 
этого возраста, что превышает среднереспубли-
канский показатель на 17,8%. По выявляемости 
детей с  врожденными пороками сердца город 
Шымкент является одним из неблагоприятных, 
где частота обнаружения этой патологии у детей 
первого года жизни составляет 12,4 случая на 
1000 родившихся живыми. Вместе с тем, имеет 
место и  поздняя диагностика, например врож-
денных пороков сердца, часть которых впервые 
регистрируется лишь в подростковом возрасте.

Например, лишь 70–75% врожденных по-
роков диагностируются на первом году жизни. 
И ежегодно на протяжении многих лет стабиль-
но регистрируются впервые выявленные больные 
с врожденными пороками сердца и сосудов в под-
ростковом возрасте.

Рост числа впервые выявленных детей с врож-
денными пороками сердца и возрасте до 14 лет 
и  снижение в  возрасте 15–17  лет в  территори-
ях может свидетельствовать об улучшении диа-
гностики пороков сердца в  родильных домах 

и поликлиниках (в том числе на педиатрических 
приемах). Рождаемость детей с  врожденными 
пороками является достаточно стаильной, и  ее 
регистрация может служить объективным пока-
зателем, на основании которого можно судить 
о  качестве работы кардиологической детской 
службы на местах и о подготовке неонатологов 
в вопросах диагностики пороков сердца.

Среди патологических состояний, наиболее 
часто сопровождающихся длительным наруше-
нием функции и требующих периодического на-
блюдения, длительного лечения и обязательной 
реабилитации, следует отметить врожденные 
пороки сердца, миокардиты, кардиомиопатии, 
тяжелые формы сердечных аритмий, эндокарди-
ты, ревматические заболевания, стойкую артери-
альную гипертензию и ряд других. Кроме того, 
в длительном наблюдении нуждаются дети, пере-
несшие обширные хирургические вмешательства 
на сердце, дети с кардиостимуляторами.

Число больных, состоящих на диспансерном 
учете, зависит от общей численности детей с эти-
ми видами патологии, эффективности их выявле-
ния, лечения, реабилитации. Своевременно не 
выявленная тяжелая патология обусловливает 
снижение эффективности реабилитации и после-
дующее увеличение числа хронических больных 
и инвалидов в старших возрастных группах, а так-
же повышение смертности в молодом возрасте.

Уменьшения численности диспансерных боль-
ных с  сердечно -сосудистыми заболеваниями 
следует рассматривать как положительный факт, 
свидетельствующий о  стабилизации показателя 
в  условиях достаточно адекватного выявления 
больных, нуждающихся в диспансерном наблюде-
нии. В городе Шымкенте по сравнению с данными 
по Республике Казахстан в целом на 100 000 дет-
ского населения на фоне высокой заболеваемости 
детей, состоящих на диспансерном учете, в 2 раза 
ниже. Для улучшения ситуации по кардиологиче-
ским болезням необходимо усилить профилакти-
ческую работу ЛПО, направленную на раннюю 
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диагностику основных патологии детей, определя-
ющих структуру и уровень сердечно-сосудистых 
заболевании и смертности детского населения.

Выводы
1. Южно-Казахстанская (Туркестанская) об-

ласть относится к региону с тенденцией повышен-
ной смертности детей от сердечно-сосудистых 
болезней. За 2007–2018 годы заболеваемость де-
тей сердечно-сосудистыми болезнями взросло на 
2,1%. Основную долю в структуре заболеваемо-
сти занимают врожденные пороки (51,9%), хро-
нические тахиаритмии (25,3%), ревматические 
поражения (8,8%) и вегетососудистые дистонии 

(7,1%), а на долю кардиомиопатий приходится 
0,8% от общего уровня заболеваемости.

2. Смертность от болезней системы кровоо-
бращения и  врожденных аномалии сердца у  де-
тей 0–14 лет в ЮКО составляла в 2007 году 13,9, 
а в 2018 году 14,4 случая на 100000 детского насе-
ления, что является значительной угрозой средней 
продолжительности жизни населения области.

3. Для улучшения ситуации по кардиологиче-
ским болезням необходимо усилить профилакти-
ческую работу ЛПО, направленную на раннюю 
диагностику основных патологии детей, определя-
ющих структуру и уровень сердечно-сосудистых 
заболевании и смертности детского населения.
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The level of calcium chloride in blood is distin-

guished by exceptional stability in all physiological 
periods, which is about 10 mg per 100 ml. It is one 
of the most advanced physiological constants of a 
human body. Its daily fluctuations do not exceed 3%. 
This is exactly the level that is necessary for proper 
functioning of nervous and muscular systems, the 
process of blood coagulation and the maintenance 
of cell membrane permeability.

One of the first illustrative evidence of the physi-
ological role of calcium ions was classic experiments by 
an English physiologist S. Ringer conducted in 1883 
with the incubation of different tissues under in vitro 
conditions. It was found that without calcium ions in 
an incubation medium a cardiac muscle is not capable 
to contract and various tissues lose their value and 
disintegrate into separate cellular elements. Thus, this 
early research has revealed two significant functions of 
calcium ions, which are the provision of muscular con-
traction and the formation of cellular contacts (cellular 
adhesion). 130 years ago S. Ringer, an English physi-
ologist, told doctors that calcium ions are the most 
important chemical element in a human body [1].

Admitting the special physiological role of cal-
cium in a body brings up a question: why is it cal-
cium that nature has somehow chosen as a universal 
regulator? The important thing is that calcium as a 

chemical element can be regulated in different bio-
chemical ways and in the first place due to its ability 
to fixation by the whole range of organic polymers – 
proteins, carbohydrates and lipids.

The major role of calcium in regulating intracel-
lular processes is based on the fact that the concen-
tration of calcium ions in a dormant cell is extremely 
low – only 10–7 М, which is 10,000 times less than 
in an extracellular environment. Against this back-
ground even its slight increase is perceived by a cell 
as a physiological signal. A cell activates under the 
influence of a chemical or physical stimulus when 
concentration of calcium ions in cytoplasm becomes 
10–50 times higher on account of the outer or inner 
source, which triggers rapid changes in the condition 
of the cell during which kinetic and secretory activi-
ties intensify. The system of intracellular regulation 
of Ca can function only in case the cell disposes of 
effective mechanisms for the maintenance of low 
concentration of calcium within the cell and a huge 
electrochemical gradient in plasma membranes. The 
maintenance of low concentration of calcium ions in 
a cell (10–7 М) within the medium with high calcium 
concentration (10–2–10–3М) is provided by special 
biochemical mechanisms.

The development of a modern nervism doctrine 
has acknowledged the integrity of body function, 
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which means that an infinite chain of nerve recep-
tors penetrating all organs and tissues deflects the 
operation of all outside and inside stimuli on itself 
and transforms them into the process of nervous 
stimulation that is conveyed to active organs chang-
ing their morphological and functional state. That 
is to say, it forms health or disease depending on an 
organic or inorganic stimulus.

In 1930 a Russian physiologist I. P. Pavlov in his 
article “Conditioned Reflexes or Temporal Relation-
ship” in the research on the decay of nervous impuls-
es puts a question: why do synaptic vesicles with a 
mediator suddenly stop flowing out into a synaptic 
gap? It appears to happen through the lack of calcium 
ions in a nerve terminal. In the absence of calcium 
ions synaptic vesicles lose the ability to cling to the 
membrane of a nerve filament in those places where 
they can seep outside [2].

Why does a nervous impulse enable synaptic ves-
icles to stick to the membrane of a nerve filament? 
The authors of the so called “calcium hypothesis” 
E. A. Liberman and his collaborators have answered 
this question. They used a plain physical fact. We 
need to increase the surfaced electric charge of a 
membrane for vesicles to cling to it. It is performed 
only by calcium ions (a solution deprived of calcium 
cannot carry out a synaptic impulse transmission).

In 1957 Kiev scientists retried the experiment 
of the English physiologist S. Ringer but on a nerve 
cell. Calcium is one of essential components for the 
vital activity of a neuron. The treatment of a nerve 
cell with a non-calcium solution leads to the appear-
ance of numerous ultramicroscopic openings in its 
membrane. As a result, it turns into a fine sieve which 
easily sifts out minute ions of sodium, potassium, 
calcium, chlorine and others and is not capable to 
perform the functions of a nerve cell [3].

A German chemist Otto Warburg devoted 24 
years of his life to studying the nature of such a horri-
ble disease as cancer and in 1932 he was awarded the 
Nobel Peace prize in chemistry for establishing the 
fact that the process of carcinogenesis is anaerobic. 

In 1967 a German chemist Otto Warburg in collabo-
ration with an American doctor Carl Rich worked 
on the research into the opportunity to prevent 
cancer with the aid of calcium (exactly calcium!). 
He established that it was calcium that could cure 
cancer! Having carried out the CBC Chem‑2 tests 
on terminally ill patients (stage 3 and 4 cancer) they 
ascertained that all of them experienced a significant 
lack of oxygen environment.

1967 witnessed the discovery of calcium pores 
in teeth through which calcium ions initially get into 
the body at chewing food.

The latest scientific research has shown that cal-
cium is a vital microelement in a human body. Its 
deficiency causes about 150 diseases! That is why 
even taking calcium prophylactically can consider-
ably decrease the risk of diseases.

In order to provide a rationale for a fast way of 
intravenous injection of a 10%-calcium chloride 
solution in a patient’s lying position we will turn to 
some elements of fluid mechanics, blood in particu-
lar, namely to the continuity equation in its flow, the 
principle of communicating vessels, that is, Bernoulli’s 
equation. In accordance with the condition of the con-
tinuity of fluid flow the speed of blood motion in ves-
sels is inversely proportional to their cross section, i. e. 
v1d1-v2d2, where v is the velocity of a fluid and d is 
the diameter of a vessel. Therefore, a wave spreading 
the action of calcium ions in the body corresponds to 
the wave of changes in the cross section of blood ves-
sels and the speed of blood flow through them.

The pressure, produced by blood flow on the 
walls of arterial and venous vessels, causing the ef-
fect of “a calcium stroke”, is determined according to 
Bernoulli’s equation by gravity. Actually, Bernoulli’s 
equation is written as pv2 + pgh + P = const, where 
p is fluid density, g is free-fall acceleration, h is rela-
tive height above the horizontal level of the marked 
positions of a plane starting with a head, a plane 
above the pelvis level, knees and feet. P is pressure 
which varies with the change of velocity – v due to 
the change in the cross section – d [4].
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At the intravenous injection of calcium chlorine 
in a sitting position we have two types of the reaction 
of vessels to this influence – through arterial and ve-
nous vessels in different body positions: 1 – vertical 
big – from a head to a pelvis, 2 – horizontal – from 
a pelvis to knees and 3 – a short vertical segment – 
from knees to feet. According to this, we have three 
flows of blood motion depending on the phases of 
contraction or relaxation of nonstriated muscles in 
arteries and veins which are influenced by the gravi-
tational force F = pg directed downwards.

Arterial – a) from heart to brain – blood gets into 
brain at the synchronized contraction of nonstriated 
muscles of arteries. The gravitational force F = pg 
counteracts this process. If calcium ions are condu-
cive to the contraction of nonstriated muscles of ar-
teries, it facilitates blood progression through vessels 
improving brain irrigation. At the relaxation of the 
nonstriated muscles of veins the “vacuum” effect of 
blood getting from veins into arteries intensifies; b) 
from heart to lungs blood comes by a lesser circu-
lation and a systematic circulation it comes to ab-
dominal cavity organs and the lower limbs. With the 
improvement of contraction of nonstriated muscles 
under the influence of calcium ions, the blood flow 
in arteries grows and it is additionally determined by 
gravitational force F-pg directed downwards, coin-
ciding with the movement of blood current.

As far as arteries and veins are concerned, the dis-
semination of a hot wave goes synchronically with 
nervous impulses to nonstriated muscles and with 
their contraction and relaxation so the propagation 
velocity of a hot wave is high.

Venous flow has three levels: a) vertical down-
ward from head to heart: under the influence of cal-
cium ions at the contraction and relaxation of non-
striated muscles in the capillaries and veins of brain 
there happens an accelerated outflow of blood on ac-
count of the gravitational force F-pg directed down-
wards with the blood current from brain to heart; 
b) vertical short: from the veins of upper limbs. It 
gathers venous blood from the veins of upper limbs 

under the influence of negative pressure at the period 
of heart diastole, being counteracted by the gravita-
tional force F-pg. During the observation of patients 
and their interviews it has been noted that a lot of 
patients had heaviness in the upper limbs and in the 
pectoral region; c) vertical long – the most difficult 
one: from the veins of lower limbs, a pelvis, an ab-
dominal cavity up a vena cava to the heart where a 
large blood volume is counteracted by the force of 
free fall, the gravitational force F-pg directed down-
wards. Almost all the patients who were given “hot 
injections” noticed that right after the injection of 
the drug they experienced such a sensation in the 
inguinal region as if after urinating, and their legs 
filled with heaviness. The distribution of blood flow 
at all levels is different and the relaxation of nonstri-
ated muscles is determined by an undulatory ther-
mal reaction which begins in the region of head or 
of the abdomen and finishes in the lower limbs. At 
the injection of calcium chloride in a sitting position 
blood from the relaxed veins of a head flows out in an 
accelerated way causing the phenomenon of a “wa-
terfall effect”. Since the relaxation and contraction of 
nonstriated muscles goes from the top downwards 
in an undulating manner, the arterial flow is a bit 
slowed down because of the force of gravity and the 
venous flow is accelerated. All this causes a short-
term ischemic disorder of blood circulation in brain. 
Most of the patients experience dizziness, sickness or 
a syncopal state in this case.

The outflow of venous blood from the lower 
limbs is decelerated because of the increased blood 
volume and retroaction to the force of gravity, which 
explains the symptom of “heavyweight” limbs. Ob-
serving the reactions to injected calcium chloride in 
a sitting position most of the interviewed patients 
noted an interesting detail or a symptom: the feeling 
of warmth begins either with the region of a mouth, 
a head or with the region of an abdominal brain, an 
abdomen; after that the symptoms of stimulation 
of brain develop, which are nausea, syncopal states, 
hyperhidrosis, sensations in urogenital organs (as if 
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after urinating) and necessarily heaviness in legs (the 
sensation of rubbery legs).

At the same time the effect of the drug depends 
on the technique of its injection. In the course of 
several years we have been developing methods for 
stimulating lots of systems, an immune system in 
particular, with the aid of special use of calcium ions. 
With it, there is much experimental evidence that 
if calcium ions are injected in a body intravenously, 
there takes place an increase in the resistance of the 
body to radical changes in stressful situations caused 
by catarrhal diseases and to local painful disorders 
entailed by stress factors and pain syndrome – trau-
matic and mechanical impact, local damage (burns, 
chemical and mechanical injuries). The discovered 
mechanisms reveal the therapeutic potential of cal-
cium injected into a body according to the technique 
we have devised because we introduce calcium ions 
with the method of fast intravenous injection of the 
drug. Besides, the outcomes have indicated that the 
effectiveness of a therapeutic factor depends on the 
position of a patient’s body during the injection of 
the drug. It has been noted that when injected in a 
horizontal body position, calcium does not cause 
dizziness, nausea or other side effects. That is why 
the order of the procedure is the following: 1) a pa-
tient’s body position for the intravenous injection of 
the drug is only lying; 2) the observance of an intra-
venous infusion rate equal to 8–10 sec for 10 ml of a 
10%-solution of the drug; 3) after the end of the “hot 
wave” the patient should stay lying for 3–5 min – we 
have called this method of the intravenous injection 
of calcium chloride “ioncalciumtherapy”.

We have found out that ioncalciumtherapy de-
pends on the period of the drug effect in a body and 
is executed since the time of the residual effect of 
the drug (the kinetics of a thermal wave dissemina-
tion on a body), when the time is dependent on the 
nature of a drug effect on the body (P-flow), which is 
characterized by depth and intensity of exposure on 
the body ( J - dw and dt). The energy of flow is deter-
mined subjectively by the sensation of warmth going 

through the body – the burning sensations of a body 
volume, caught by sensation, reveal themselves. The 
dissemination of a calcium flow in a body is not ac-
companied by thermal indexes measured by devices 
(a thermometer). That is why we call “thermal waves” 
in body “superequilibrium”, i. e. specific warmth is de-
termined by nervous sensations. The very feeling of 
warmth is not conditioned by thermodynamic tem-
perature. Thus, the flow and the kinetics of spread are 
defined as unequilibrium dissemination. Magnitude 
J depends on the time of the dissemination of the 
flow and the kinetics of its distribution, J – dw/dt. 
The definition of the nervous response of a body and 
the energy of the nervous response is conditioned by 
the type of a nervous system: a sanguine, choleric, 
phlegmatic or melancholic person. Ionic form is the 
one that enables the electrostatic forces of a material 
to unfold.

One of the systems used in the treatment is the 
method of an intravenous injection of the solution 
of calcium ions and the increase in speed of its intro-
duction into a body.

When observing the reaction to calcium chloride 
injected in a sitting position, most of the interviewed 
patients noted a peculiar symptom. The sensation 
of the hot wave starts either with the region of head 
or with the region of an abdominal brain, a stomach 
and then the symptoms of the stimulation of brain 
develop, which are nausea, syncopal states, hyper-
hidrosis, some sensations (like after urinating) and 
necessarily heaviness in legs (rubbery legs). These 
“awfully” unpleasant objective and subjective sen-
sations may be the reason for patients to call these 
procedures “hot” and quite “painful” injections. A 
totally opposite phenomenon is observed if we in-
troduce calcium chloride in the lying position. Our 
body is situated in a horizontal plane, the effect of 
the relaxation of nonstriated muscles occurs along 
the “hot wave” that goes from the mouth and the 
head through the hands and the abdomen to pelvic 
organs and down the legs. All this is registered in one 
horizontal plane without changes in AP, without a 
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drastic change in blood velocity in the veins and ar-
teries of brain, the veins and arteries of an abdomen, 
the veins and arteries of legs. The cross-section of 
vessels changes only on account of the relaxation and 
contraction of muscles in arteries and veins. That is 
why the objective and subjective wellbeing, the reac-
tions of the body to the injection of calcium chloride 
were easily tolerated be me and all the patients who 
were given injections only in the lying position. Only 
in the lying position do we not impair the hydrody-
namics of an organism. I believe that nature has cho-
sen calcium ions as the carriers of an electromotive 
force in our body. Any even slight changes in calcium 
metabolism result in damage to the vital functions of 
the body and the emergence of reactions of adapta-
tion which we usually call diseases.

In case of the fast injection of calcium we reach 
the sufficient concentration of the drug in blood 

which stimulates calcium receptors properly and 
opens calcium channels for letting the flow of calcium 
ions through the body. With restoring the electronic 
network of the organism, we restore all metabolic 
processes at the cellular level in all the systems of the 
body. There happens neurophysiological regulation 
of affected adjusted processes in the body with the 
correction of parameters for normal physiological 
functions of the existence of an organism, to put it 
simply, the continuation of life without diseases. For 
10 days of the treatment our brain computer daily 
“restarts” brain structures with affected physiological 
processes bringing the body into a normal functional 
status. All diseases are connected with the adaptation 
of a human body to developed living conditions. The 
body produces changes in basal metabolism on its 
own with the aim of the continuation of life, in order 
not to die.

References:

1.	 Instructions for Medical Application of Calcium Chloride Drug, 1974.
2.	 Bauman V. K. Biochemistry and Physiology of Vitamin D [Text]. –Riga: “Tsinatne”, 1989. – P. 18–19. 

 – ISBN5–7966–0233–0
3.	 Pavlov I. P. Conditioned Reflexes or Temporal Relationship.
4.	 Sviadoshch A. M. Neuroses and Their Treatment [Text]. SBR: Lenizdat, 1982. – 560 p.
5.	 Sergeev B. Paradoxes of Brain [Text]. Lenizdat, 1985. – 67 p.



Section 3. Physico-chemical biology

86

Section 3. Physico-chemical biology

Shugaeva Natalia Alexandrovna,
Res. Fel., of the laboratory of plant respiration

E-mail: ag_shugaev@ippras.ru
Butsanets Pavel Andreevitch,

master of science in education,
Res. Fel., of the laboratory of plant respiration

E-mail: p.corbeau@list.ru
Shugaev Alexander Grigorievitch,

advanced Doctor of Science in Biology
Timiryazev Institute of Plant Physiology

Russian Academy of Sciences, Moscow, Russia
E-mail: ag_shugaev@ippras.ru

DIFFERENT EFFECTS OF SALICYLIC ACID ON 
METABOLIC ACTIVITY OF MITOCHONDRIA OF LUPINE 

COTYLEDONS AND SUGAR BEET TAPROOTS

Abstract: The effects of salicylic acid on the rate of substrate oxidation, generation of membrane 
potential (∆Ψ) and reactive oxygen species (hydrogen peroxide) in mitochondria isolated from stored 
taproots of sugar beet (Beta vulgaris L.) and etiolated seedling cotyledons of lupine (Lupinus angusti-
folius L.) were studied. It was concluded that the responses of mitochondria to SA were determined 
not only by its concentration but also by treatment duration and evidently by the sensitivity to the 
phytohormone of mitochondria isolated from different plant tissues.

Keywords: mitochondria, respiration, salicylic acid, membrane potential, reactive oxygen species.

Шугаева Наталья Александровна,
научный сотрудник

Лаборатории дыхания растений
E-mail: ag_shugaev@ippras.ru

Буцанец Павел Андреевич,
магистр естественнонаучного образования,

научный сотрудник
Лаборатории дыхания растений

E-mail: p.corbeau@list.ru



DIFFERENT EFFECTS OF SALICYLIC ACID ON METABOLIC ACTIVITY OF MITOCHONDRIA OF LUPINE COTYLEDONS AND SUGAR BEET TAPROOTS

87

Шугаев Александр Григорьевич,
доктор биологических наук,

заведующий Лабораторией дыхания растений
Институт физиологии растений

им. К. А. Тимирязева РАН, Москва, Россия
E-mail: ag_shugaev@ippras.ru

РАЗЛИЧНОЕ ДЕЙСТВИЕ САЛИЦИЛОВОЙ КИСЛОТЫ 
НА МЕТАБОЛИЧЕСКУЮ АКТИВНОСТЬ МИТОХОНДРИЙ 

СЕМЯДОЛЕЙ ЛЮПИНА И КОРНЕПОДОВ САХАРНОЙ СВЕКЛЫ

Аннотация: С использованием полярографии, спектро- и флуориметрической техники, 
а также соответствующих индикаторов, изучено влияние салициловой кислоты на дыхание, 
генерацию мембранного потенциала и образование Н2О2 в митохондриях, выделенных из храня-
щихся корнеплодов сахарной свеклы (Beta vulgaris L.) и семядолей проростков люпина (Lupinus 
angustifolius L.). Показано, что ответная реакция митохондрий на присутствие салициловой 
кислоты в среде инкубации зависела не только от ее концентрации, но также от длительности 
воздействия и, по-видимому, от чувствительности к фитогормону органелл, изолированных их 
различных растительных объектов.
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активные формы кислорода.

Салициловая кислота (СК) относится к фи-
тогормонам фенольной природы и  оказывает 
регуляторное действие на многие физиологиче-
ские процессы в  растениях, включая: термоге-
нез, индукцию устойчивости при атаке патогенов 
и  действие неблагоприятных условий (водный 
дефицит, экстремальные температуры и  т. д.) 
окружающей среды [1]. Хорошо известна роль, 
которую играет СК в индукции процесса термо-
генеза при цветении растений семейства Araceae 
[2]. Выделение тепла в клетках соцветий ароид-
ных обусловлено диссипацией энергии в ЭТЦ ми-
тохондрий вследствие индукции альтернативной 
CN-резистентной оксидазы (АО), которая шун-
тирует дыхательную цепь на уровне убихинона 
в обход двух пунктов энергетического сопряже-
ния. Показано, что экзогенно примененная СК 
способна активировать цианид-резистентное ды-
хание (ЦРД) и в нетермогенных тканях растений 

[3–5]. Постулируется, что в этих тканях АО вы-
полняет антиоксидантную функцию, снижая 
степень восстановленности переносчиков ЭТЦ, 
в первую очередь пула убихинона, препятствуя 
избыточной генерации митохондриями активных 
форм кислорода (АФК) [4].

Несмотря на значительный прогресс, до-
стигнутый в последнее время в выяснении путей 
передачи гормонального сигнала СК, некоторые 
стороны механизма действия этого фитогормо-
на остаются малоизученными. Это относится, 
в первую очередь, к выяснению возможного уча-
стия АФК (H2O2) в реализации регуляторного 
влияния СК на дыхание растений (например, 
экспрессии генов АО), а также в приобретении 
растениями системной устойчивости к инфекци-
онным болезням (САР) и индукции запрограм-
мированной гибели клеток (ЗГК) в ходе реакции 
сверхчувствительности (СВЧ) [1; 4; 6]. В литера-
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туре накапливаются данные, свидетельствующие 
об участии митохондрий и генерируемых в них 
АФК, в  передаче регуляторного сигнала СК. 
В частности, показано, что индуцированная СК 
устойчивость растений Nicotiana tabacum L. к ви-
русу табачной мозаики оказалась чувствительна 
к салицилгидроксамовой кислоте (СГК), извест-
ному ингибитору АО [7]. В ряде работ показана 
близость эффектов вызываемых экзогенной СК 
или Н2О2, например, в индукции ЗГК в клетках 
трансгенной культуры N. tabacum, характеризу-
ющихся низкой активностью АО [8].

В последнее время, с использованием транс-
генных растений Arabidopsis thaliana L. было 
показано, что митохондрии являются одной из 
мишеней прямого регуляторного действия СК 
и играют важную роль в процессе формирования 
устойчивости растений к биотическим и абиоти-
ческим стресс-факторам [9–11]. При этом, об-
разующиеся в митохондриях АФК, в частности 
H2O2, по-видимому, служат вторичными посред-
никами в передаче регуляторного сигнала этого 
фитогормона. Кроме того, показано, что комплекс 
II (сукцинатдегидрогеназа), наряду с комплекса-
ми I и III, также является важным сайтом обра-
зования АФК в митохондриях [9; 11]. Поэтому 
изучение регуляторного действия СК на метабо-
лизм митохондрий растений, включая ее влияние 
на скорость образования АФК этими органелла-
ми, является чрезвычайно актуальным.

Вместе с тем, в настоящее время в литературе 
имеются лишь единичные работы посвященные 
выяснению прямого действия СК на метаболи-
ческую активность митохондрий растений, при 
этом полученные в них результаты оказались до-
статочно противоречивы. В частности было по-
казано, что инкубация клеточной культуры N. 
tabacum в присутствии низкой концентрации СК 
(20 мкМ) приводила к быстрому ингибированию 
поглощения кислорода и снижению внутрикле-
точного уровня АТФ [12]. Однако выделенные 
из этих клеток митохондрии оставались функ-

ционально активными, на основании чего авто-
ры предположили, что действие СК на дыхание 
митохондрий в интактных клетках проявляется 
иначе, чем на изолированных органеллах. Позд-
нее, в работе Norman и др. [13], это противоречие 
частично удалось объяснить тем, что была пока-
зана способность клеток N. tabacum накапливать 
экзогенную СК. При этом концентрация внутри-
клеточной СК могла превышать концентрацию 
экзогенной (добавленной) СК более чем в  10 
раз. Кроме того, была обнаружена зависимость 
характера действия СК на метаболическую актив-
ность изолированных митохондрий от ее концен-
трации. Так в низких концентрациях (ниже 100 
мкМ) СК действовала как разобщитель окисли-
тельного фосфорилирования, а при увеличении 
концентрации СК (выше 1 мМ), она оказывала 
уже сильное ингибирующее действие на дыхание 
митохондрий, особенно в состоянии 3, т. е. в при-
сутствии АДФ [13]. Тем не менее, имеющихся 
в литературе данных пока явно недостаточно для 
того чтобы утверждать, что описанный выше ха-
рактер действия СК на метаболизм митохондрий 
растений является универсальным.

Ранее в  наших исследованиях было обнару-
жено, что ответная реакция митохондрий на СК 
определяется не только ее концентрацией, но так-
же длительностью воздействия и, по-видимому, 
чувствительностью к  фитогормону органелл, 
изолированных из различных растительных объ-
ектов. В частности, была показана различная чув-
ствительность к СК дыхательной активности ми-
тохондрий, выделенных из семядолей проростков 
Lupinus luteus L. и хранящихся корнеплодов Beta 
vulgaris L. [14]. Кроме того, в работах, выполнен-
ных на митохондриях растений (семядоли Lupinus 
angustifolius L.) и животных (печень крысы), было 
показано, что длительная инкубации органелл 
в  присутствии СК индуцировала увеличение 
проницаемости (пермеабилизацию) внутренней 
мембраны органелл, по-видимому, вследствие 
открытия специальной поры – РТР (Permeability 
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Transition Pore) и сопровождалась диссипацией 
мембранного потенциала (∆Ψ) [15; 16]. Посколь-
ку этот процесс ингибировался антиоксидантами 
и дитийотреитола (ДТТ), постулируется, что воз-
никновение окислительного стресса является пу-
сковым механизмом открытия РТР под влиянием 
данного фитогормона [15; 16]. Поэтому, весьма 
вероятно, что характер влияния СК на метаболизм 
митохондрий может в сильной степени зависеть 
не только от концентрации фитогормона, но так-
же от функционального состояния тех тканей, из 
которых были выделены органеллы, времени его 
действия и других параметров. Однако до сих пор 
влияние СК на генерацию ∆Ψ и индукцию РТР 
во внутренней мембране митохондрий растений 
малоизучено.

Цель исследования: изучить действие СК 
на дыхание, генерацию ∆Ψ и образования Н2О2 
в митохондриях, выделенных из двух раститель-
ных объектов, отличающихся физиологическим 
состоянием ткани, а именно, хранящегося кор-
неплода B. vulgaris и семядолей этиолированных 
проростков L. angustifolius.

Материалы и  методы: Растения B. vulgaris 
(сорт «Верхнячская‑031») выращивали в поле-
вых условиях на опытном участке ИФР РАН. Объ-
ектом исследований служили митохондрии, вы-
деленные из ткани зрелых корнеплодов (возраст 
растений около 140 дней), хранящихся при 4оС 
в  течение 8–16 недель. Семена L. angustifolius 
(сорт «Дикаф‑14»), проращивали в  течение 4 
дней на воде в  термостатируемой комнате при 
24оС в темноте.

В работе использовали базовую методику вы-
деления митохондрий из корнеплодов B. vulgaris 
[17]. Отмытые митохондрии ресуспендировали 
в малом объеме реакционной среды, содержащей 
0.4 М сахарозу, 10 мМ Тris-НСl-буфер (рН 7.2) 
и  0.1%-ный бычий сывороточный альбумин 
(БСА), свободный от жирных кислот (ЖК). 
Митохондрии из семядолей этиолированных про-
ростков L. angustifolius выделяли по методу [14]. 

Выделенные митохондрии ресуспендировали 
в малом объеме реакционной среды, содержащей: 
0.3 М сахарозу, 25 мМ MOPS-буфер (рН  7.2) 
и 0.1% БСА, свободный от ЖК. Суспензию ми-
тохондрий хранили на льду. Все операции прово-
дили в холодной комнате при 2–4оС.

Поглощение кислорода митохондриями из-
меряли полярографически, используя электрод 
конструкции Шольца и Островского [18]. В стан-
дартную реакционную среду (1 мл) дополнитель-
но вносили: 5 мМ MgCl2, 5 мМКН2РО4, затем 
добавляли 1 мг белка митохондрий. Остальные 
добавки и  условия экспериментов приведены 
в подписи к таблице. Скорость поглощения кис-
лорода и величину коэффициента дыхательного 
контроля (ДК) рассчитывали по методу [19].

За генерацией ∆Ψ на внутренней мембране 
митохондрий следили по изменению разности 
поглощений при 511 и 533 нм сафранина О [20] 
на спектрофотометре Hitachi‑557 («Hitachi», 
Япония) в двухволновом режиме работы. В стан-
дартную реакционную среду (2 мл) дополнитель-
но вносили: 1 мМ MgCl2, 1 мМКН2РО4, 5 мкМ 
сафранин и около 0.5 мг/мл митохондриального 
белка. Остальные добавки приведены в подписи 
к рисункам. Количество митохондриального бел-
ка определяли по методу Lowry с соавт. [21], ис-
пользуя БСА в качестве стандарта.

Определение образования H2O2 в митохон-
дриях проводили с использованием флуороген-
ного индикатора 2,7-дихлородигидрофлуоресце-
ин диацетата (DCFDA) по методу Belt et al. [11]. 
Митохондрии (0.5 мг/мл) инкубировали в стан-
дартной реакционной среде (1 мл). Дополнитель-
но вносили: 3 мМ MgCl2, 5 мМ КН2РО4, 1 Е/мл 
пероксидазу хрена, 1 мкМ DCFDA, 10 мМ сукци-
нат в присутствии глутамата (10 мМ), а также 0.5 
мМ СК. Флуоресценцию DCF регистрировали 
на спектрофлуориметре Hitachi‑850 («Hitachi», 
Япония). Длина волны возбуждения – 480 нм, ре-
гистрации – 520 нм. Рассчитывали скорость об-
разования H2O2 в относительных единицах.
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Результаты и обсуждение: Mитохондрии, 
изолированные из хранящихся корнеплодов B. 
vulgaris и  семядолей 4-дневных проростков L. 
angustifolius, характеризовались высокой скоро-
стью окисления дыхательных субстратов (в дан-
ном случае, малата) в состоянии 3 в присутствии 
АДФ, а также прочным сопряжением процессов 

окисления и фосфорилирования, на что указы-
вает высокий коэффициент дыхательного кон-
троля (ДК) по Чансу, который определяется 
отношением скорости окисления субстрата в со-
стоянии 3 (в присутствии АДФ) к таковой в со-
стоянии 4, после исчерпания АДФ в ходе синтеза 
АТФ (табл. 1).

Таблица 1 – Влияние салициловой кислоты на окисление малата митохондриями 
B. vulgaris и L. angustifolius в разных метаболических состояниях

Митохондрии Варианты Состояние 3 Состояние 4 ДК

B. vulgaris
Контроль 172 ± 38 49 ± 8 3.5 ± 1.3
0.5мМ СК 183 ± 27 70 ± 11 2.6 ± 0.4

L. angustifolius Контроль 177 ± 14 43 ± 3 4.1 ± 0.4
0.5мМ СК 125 ± 16 49 ± 4 2.6 ± 0.4

Примечание: В стандартную реакционную среду вносили: 1.0 мМ MgCl2, 5.0 мМ KH2PO4, 10 мМ ма-
лат, 10 мМ глутамат, 0.5 мМ СК и 200 мкМ АДФ (состояние 3). Скорости окисления субстратов вы-
ражены в нг•атомах кислорода /(мин x мг белка митохондрий)

Данные таблицы 1 показывают также, что ин-
кубация митохондрий B. vulgaris в  присутствии 
0.5 мМ СК разобщала дыхание, что проявлялось, 
в первую очередь, в заметном увеличении скоро-
сти окисления малата в состоянии 4 (в отсутствие 
АДФ). Разобщающее действие СК сопровождалось 
снижением величины ДК, т. е. ослаблением проч-
ности сопряжения процессов окисления и фосфо-
рилирования. При изучении влияния 0.5 мМ СК 
на окисление малата в митохондриях семядолей 
L. angustifolius было обнаружено, что фитогормон 
оказывал гораздо более слабый разобщающий эф-
фект на дыхание в состоянии 4 (табл. 1). В то же 
время, окисление субстрата в состоянии 3 в мито-
хондриях L. angustifolius оказалось более чувстви-
тельным к действию СК, чем в митохондриях кор-
неплода, и заметно ингибировалось в присутствии 
СК (табл. 1). Таким образом, в митохондриях се-
мядолей L. angustifolius СК слабее разобщали про-
цесс окислительного фосфорилирования и сильнее 
ингибировали транспорт электронов в ЭТЦ.

На рисунке 1 показано влияние СК на гене-
рацию ∆Ψ при окислении дыхательного субстра-
та (в данном случае сукцината) в митохондриях, 

которую изучали в тех же экспериментальных ус-
ловиях, что и дыхание органелл. Как и следовало 
ожидать, высокая функциональная активность 
используемых в  данной работе митохондрий, 
в данном случае митохондрий корнеплода свеклы, 
подтверждалась их способностью к быстрой гене-
рации ∆Ψ при окислении сукцината и его поддер-
жанию на неизменно высоком уровне в течение 
достаточно продолжительного времени инкуба-
ции органелл (более 30 мин). Мембранный по-
тенциал, генерируемый при окислении сукцината 
в митохондриях B. vulgaris, оказался практически 
не чувствителен к действию низких (меньше 0.5 
мМ) концентраций СК (данные не приведены). 
Однако добавка 0.5 мМ СК приводила к неболь-
шому снижению (амплитуды) ∆Ψ.

Это снижение потенциала, очевидно, связа-
но с разобщающим действием СК на дыхание 
митохондрий B. vulgaris, поскольку при данной 
концентрации фитогормона стимулировалось 
поглощение кислорода митохондриями при 
окислении субстратов в  состоянии 4 и  отсут-
ствовал его ингибирующий эффект на окисление 
субстратов в состоянии 3 (табл. 1). В дальней-
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шем митохондрии были способны к поддержа-
нию ∆Ψ в течение длительного времени, причем 
как за счет работы дыхательной цепи, так и за 

счет гидролиза АТФ в  условиях анаэробиоза, 
о чем свидетельствовала чувствительность ∆Ψ 
к олигомицину (рис. 1, кривая 2).

Рисунок 1. Влияние салициловой кислоты на генерацию мембранного потенциала 
в митохондриях семядолей L. angustifolius (кривая 1) и корнеплодов B. vulgaris (кривая 2)

Примечание: состав среды инкубации см. раздел Материалы и методы. Дополнительно вносили: сук-
цинат (10мМ), АТФ (0.5 мМ), CК (0.5 мМ), олигомицин (10 мкМ) и FCCP (0.5 мкМ)

В аналогичных опытах с митохондриями семя-
долей L. angustifolius было показано, что внесение 
в среду инкубации 0.5 мМ СК также вызывало 
вначале незначительное снижение потенциала, 
который оставался неизменным в течение опре-
деленного времени (7–9 мин), после которого 
наблюдалась быстрая и полная диссипация ∆Ψ, 
что проверялось добавкой FCCP. Таким образом, 
полученные результаты наглядно демонстрируют, 
что характер воздействия СК на генерацию ∆Ψ, 
зависел, как от объекта исследования, так и  от 
длительности инкубации митохондрий в присут-
ствии данного фитогормона.

Как уже отмечалось, полученные на предыду-
щем этапе наших исследований результаты сви-
детельствуют, что СК-индуцируемая пермеаби-
лимзация внутренней мембраны митохондрий 
семядолей L. angustifolius, может быть опосредо-
вана повышением скорости образования АФК 
этими органеллами и  возникновением окисли-

тельного стресса, поскольку она предотвращалась 
в присутствии ДТТ [19]. Учитывая это, мы иссле-
довали влияние СК на образование H2O2 в мито-
хондриях семядолей проростков L. angustifolius 
и хранящихся корнеплодов B. vulgaris, используя 
DCFDA в  качестве флуорогенного индикатора 
[15]. Было показано, что в присутствии дыхатель-
ного субстрата (сукцината в присутствии глутама-
та) добавка в среду инкубации 0.5 мМ СК быстро 
вызывала очень значительное увеличение сигнала 
DCF, как бы свидетельствующего о резком увели-
чении скорости образования АФК митохондри-
ями L. angustifolius (рис.  2, вариант 2). Однако 
оказалось, что добавка СК в среду инкубации ми-
тохондрий в отсутствие сукцината также заметно 
увеличивала флуоресценцию индикатора (рис. 2, 
вариант 3). Этот негативный контроль показы-
вает существенное увеличения базового сигнала 
DCF в присутствии СК, очевидно, не связанного 
с генерацией АФК в ЭТЦ митохондрий.
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Полученные нами результаты согласуются 
с данными австралийских исследователей, кото-
рые на митохондриях A. thaliana показали, что 
только разница между интенсивностью сигнала 
DCF в отсутствие и в присутствии дыхательного 
субстрата выявляет реальную активацию скоро-
сти образования Н2О2 в ЭТЦ под влиянием СК 
[11]. С учетом этого, СК существенно (примерно 
в 2.5–3.0 раза) усиливала образование Н2О2 мито-
хондриями семядолей L. angustifolius при окисле-
нии сукцината (рис. 2, вариант 4).

Рисунок 2. Влияние СК на скорость обра-
зования Н2О2 митохондриями семядолей L. 

angustifolius при окислении сукцината. Вари-
анты опытов: 1) митохондрии + сукцинат; 2) 

митохондрии + сукцинат + СК; 3) митохондрии 
+ СК; 4) вариант 2 минус вариант 3 (пояснение 

в тексте)

В то же время, в аналогичных условиях нам не 
удалось обнаружить активирующего действия СК 
на образование Н2О2 в митохондриях корнепло-

дов B. vulgaris (данные не приведены). Очевидно, 
это может быть главной причиной различного дей-
ствия СК на генерацию ∆Ψ в исследуемых органел-
лах (рис. 1), если предположить, что пермеабилиза-
ция внутренней мембраны под влиянием данного 
фитогормона в митохондриях L. angustifolius была 
обусловлена открытием редокс-чувствительного 
канала или РТР, которая индуцируется в условиях 
окислительного стресса [15; 16].

К сожалению, механизм ингибирующего дей-
ствия СК на дыхание митохондрий до сих пор не 
совсем ясен, а имеющиеся на этот счет литератур-
ные данные весьма противоречивы [10; 11; 13]. 
В  заключение следует подчеркнуть, что наряду 
с индукцией генов многих белков, в том числе бел-
ков участвующих в защите растений от действия 
различных неблагоприятных факторов окружа-
ющей среды, СК способна прямо модулировать 
метаболическую активность митохондрий и ока-
зывать существенное влияние практически на 
все основные функции митохондрий: окисление 
дыхательных субстратов, синтез АТФ, генерацию 
∆Ψ и проницаемость внутренней мембраны. При-
чем характер этого влияния зависит от количества 
и времени воздействия СК, а также, по-видимому, 
от структурно-функционального состояния ми-
тохондрий, которое, в свою очередь, зависит от 
особенностей метаболизма тех тканей и органов, 
из которых они были выделены.
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