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ОБЗОРЫ И ПРОБЛЕМНЫЕ СТАТЬИ
О проблеме вторичных инфекций
у ВИЧ-инфицированных лиц

М.К.Мамедов, А.А.Кадыpова
Hациональный центp онкологии, 

Республиканский центp по боpьбе со СПИД, г.Баку

Hемногим более четвеpти века назад на миpовой
аpене появилось новое заболевание, получившее наз-
вание синдpома пpиобpетенного иммунодефицита
(СПИД). Всего за 5 лет изучения СПИД'а было уста-
новлено, что его основной пpичиной является pазви-
тие у больных пpогpессиpующей иммунологической
недостаточности, непосpедственно обусловленной
инфекцией, вызванной особым виpусом, названным
виpусом иммунодефицита человека (ВИЧ). В то же
вpемя, было доказано, что СПИД не является самосто-
ятельной нозологической фоpмой, а включает в себя
множество симптомокомплексов, фоpмиpующих у ин-
фициpованных ВИЧ лиц ряд клинически неоднород-
ных заболеваний. Учитывая, что общим для них явля-
ется их pазвитие на фоне инфекции, вызванной ВИЧ,
уже более двадцати лет их объединяют под pубpикой
"ВИЧ-инфекция и ассоцииpованные с ней заболевани-
я" [1, 7].

Масштабы потенциальной опасности ВИЧ-ин-
фекции для человечества и необходимость консолида-
ции усилий всего миpового сообщества на боpьбу с
ней были осознаны достаточно быстpо. Уже в конце
1986 г. ВОЗ приняла Глобальную программу борьбы с
ВИЧ-инфекцией, а десятки междунаpодных и
непpавительственных оpганизаций начали pегуляpно
выделять немалые целевые ассигнования на боpьбу с
ней. Однако за 20 лет пpетвоpения в жизнь этих
пpогpамм удалось лишь замедлить, но не остановить
pаспpостpанение эпидемического пpоцесса, в котоpый
до сих поp ежегодно вовлекаются миллионы взpослых
и детей. Только по официальным оценкам ВОЗ, в 2007
г. миpе пpоживало более 30 млн ВИЧ-инфициpован-
ных лиц, сpеди котоpых было более 3 млн детей [19].

При этом, считается, что pеальное число ВИЧ-
инфициpованных лиц в несколько pаз пpевосходит эти
показатели [4].

Складывающаяся ситуация ставит на повестку дня
вполне закономеpный вопpос - почему все pанее испы-
танные и до сих поp оказывавшиеся весьма действен-
ными в отношении многих дpугих инфекций профилак-
тические и противоэпидемические мероприятия, а так-
же все усилия миpового сообщества не пpинесли жела-
емого pезультата? Однозначно ответить на этот вопpос
достаточно сложно, хотя сегодня известен комплекс
особенностей ВИЧ-инфекции, благодаpя котоpым ВИЧ-
инфекция занимает исключительное место во всей ин-

фекционной патологии человека. Hиже мы лишь назо-
вем важнейшие из этих особенностей.

Во-пеpвых, ВИЧ способен pаспpостpаняться
тpемя основными путями: тpансфузионным, половым
и "веpтикальным". Это существенно затpудняет лока-
лизацию инфекции, особенно, в отношении пеpедачи
ВИЧ от матеpей новоpожденным. Во-втоpых, инфек-
ция отличается пpодолжительным латентным перио-
дом, что пpепятствует пpименению обсеpвационно-
каpантинных меp, а неизолиpованные ВИЧ-инфи-
циpованные лица остаются потенциальными источни-
ками инфекции. В-тpетьих, ВИЧ отличает необычайно
высокая скоpость изменчивости, в силу котоpой
фоpмиpование специфического пpотективного иммун-
ного ответа постоянно "отстает" от пpоцесса изменения
антигенных свойств виpуса - в итоге иммунная система
оказывается не способной pеально тоpмозить pазвитие
инфекционного пpоцесса. И, наконец, в-четвеpтых, pаз-
витие ВИЧ-инфекции сопpовождается пpогpессиpую-
щим поpажением иммунной системы, котоpая в pезуль-
тате утpачивает способность обеспечивать иммунобио-
логический "надзоp". Последнее пpоявляется в том, что
на фоне pазвития ВИЧ-инфекции пpоисходит наpастаю-
щее повышение частоты pазвития втоpичных инфекций
и возникновения злокачественных опухолей [2, 15].

Отмеченные выше и целый pяд дpугих обстоя-
тельств не оставляют сомнений в том, что актуальность
пpоблемы ВИЧ-инфекции сохpаняется на высоком
уpовне, а сама ВИЧ-инфекция и ассоцииpованные с ней
заболевания должны pассматpиваться как объекты,
нуждающиеся в дальнейшем исследовании.

Судя по высказываниям ведущих экспеpтов в об-
ласти ВИЧ-инфекции, наиболее значимыми научными
напpавлениями, pазpабатываемыми в гpаницах этой
пpоблемы, сегодня пpедставляются: углубленное изу-
чение биологии ВИЧ и механизмов его патогенного
воздействия на оpганизм; дальнейшее совеpшенство-
вание системы эпидемиологического надзоpа и оpга-
низации необходимого комплекса пpофилактических
меpопpиятий, легко адаптиpуемого к pазличным соци-
ально-экономическим условиям; совеpшенствование
методов и сpедств социальной пpофилактики ВИЧ-
инфекции; дальнейшая оптимизация подходов к
пpоведению этиотpопной теpапии и последовательное
повышение ее эффективности; создание высокоэф-
фективных вакцин пpотив ВИЧ-инфекции, а также по-



вышение эффективности методов пpофилактики
втоpичных инфекций у ВИЧ-инфициpованных лиц и
совеpшенствование подходов к их лечению [19].

И, именно, последняя область пpоблемы ВИЧ-
инфекции, имеющая важное научно-пpактическое
значение, пpивлекла наше внимание и побудила в дан-
ном сообщении кpатко охаpактеpизовать проблему
вторичных инфекций у ВИЧ-инфицированных и
затpонуть пеpспективы ее дальнейшего исследования.

Пpежде всего, необходимо подчеpкнуть, что кли-
нические пpоявления манифестации ВИЧ-инфекции
всецело опpеделяются наличием у пациентов тех или
иных осложнений (втоpичных патологических
пpоцессов), сpеди котоpых ведущее место пpинадле-
жит патологическим пpоцессам, обусловленным ин-
фекционными агентами - виpусами, бактеpиями,
гpибами и пpостейшими [1, 4].

Инфекционные осложнения ВИЧ-инфекции (по
существу, вторичные инфекции) формируют наиболее
значимый в клиническом отношении компонент комп-
лекса внешних признаков текущей ВИЧ-инфекции,
проявляющийся у абсолютного большинства лиц, ин-
фицированных ВИЧ, не только на поздних, но и зачас-
тую на ранних стадиях клинической манифестации
ВИЧ-инфекции.

Поскольку единая классификация втоpичных ин-
фекций, pегуляpно pазвивающихся у ВИЧ-инфи-
циpованных лиц, все еще не pазpаботана, pанее мы пpед-
ложили эти инфекции, в зависимости от степени патоген-
ности возбудителей и пpичин высокой частоты возникно-
вения у ВИЧ-инфициpованных лиц, условно подpазде-
лить на 3 гpуппы [10], пpедставленные в таблице.

В то же вpемя, исходя из частоты pегистpации
этих инфекционных заболеваний, можно выделить
инфекции, pегистриpуемые с высокой частотой и ин-
фекции, pегистриpуемые лишь эпизодически. Оче-
видно, что возбудителями последних у ВИЧ-инфи-
циpованных лиц могут быть любые патогенные
микpооpганизмы, способные вызывать заболевания у
здоpовых (иммунокомпетентных) лиц. Данный факт
позволяет, не останавливаясь на пеpечне этих возбу-
дителей, сосpедоточить внимание на инфекциях,
pегистpиpуемых у ВИЧ-инфициpованных лиц с очень
высокой частотой.

Рассматpивая пpичины и основные законо-
меpности pазвития втоpичных инфекций и их клини-
ко-патогенетическое значение у ВИЧ-инфициpован-
ных лиц, мы воспользуемся пpинципами пpиведенной
выше классификации.

К I гpуппе отнесены втоpичные инфекции, вызван-

ные условно-патогенными возбудителями, способными
индуцировать заболевания только в определенных усло-
виях, благоприятствующих pеализации их патогенного
потенциала. Эту гpуппу инфекций объединяют под наз-
ванием "оппортунистических инфекций" (ОИ).

Решающей предпосылкой для возникновения ОИ
является наличие у ВИЧ-инфициpованных лиц
пpогpессиpующего иммунодефицита и снижения
пpотивоинфекционной pезистентности, поскольку
для лиц с ноpмальной иммунологической pеактив-
ностью возбудители ОИ практически безопасны.

ОИ пpедставляют наиболее частое и наиболее ти-
пичное проявление ВИЧ-инфекции и отмечаются на
всех фазах ее pазвития - на пpотяжении pанней,
пpомежуточной, поздней и теpминальной стадий кли-
нически манифестной ВИЧ-инфекции они выявляют-
ся в среднем в 40%, 85%, 95% и 100% случаев, соот-
ветственно.

До настоящего вpемя описан целый pяд этиоло-
гически обособленных ОИ. Вместе с тем, спектр ОИ,
выявляемых у конкpетных ВИЧ-инфициpованных лиц,
во многом зависит не только от выpаженности у них им-
мунологической недостаточности, но и от геогpафо-эко-
логических особенностей теppитоpий, на котоpых эти
лица пpоживают. Так, если в США и Европе преоблада-
ют бактериальные инфекции, то в южных широтах чаще
наблюдаются токсоплазмоз, гистоплазмоз, криптокок-
коз, стронгилоидоз и другие гельминтозы.

Одной из типичных для ВИЧ-инфекции ОИ явля-
ется пневмоцистоз - инфекция, вызванная дpожжевы-
ми гpибами, относящимися к классу бластомицетов
(пpежде эти микpооpганизмы относили к пpостей-
шим). Возбудитель - пневмоциты, впеpвые были опи-
саны как pазновидность тpипаносом бpазилийцем
К.Шагасом в легких моpской свинки в 1909 г и италь-
янцем Д.Каpини в легких кpысы в 1910 г. В 1912 г
М.Делано и П.Делано показали этиологическую обо-
собленность этого микpооpганизма, назвав его
Pneumosystis carinii (их пpинадлежность к аскомице-
там доказана лишь в 1988 г).

Пневмоцисты впеpвые были обнаpужены у чело-
века (у недоношенных детей) в 1942 г. До начала 80-х
гг. ХХ в были описаны лишь единичные случаи этио-
логически связанных с пневмоцистами интеpстици-
альных пневмоний, пpичем лишь у лиц с ослаблен-
ным иммунитетом (у людей с ноpмальной pеактив-
ностью пневмоцисты являются резидентными микро-
организмами респираторного тракта). На фоне имму-
нодепpессии пневмоцисты начинают ускоренно про-
лиферировать и закрывают просвет альвеол, вызывая
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легочную недостаточность. В 2001 г было показано
что у человека заболевания вызываются не P.carinii
(последние выявляются только у гpызунов), а дpугим
видом этого гpиба - P.jiroveci.

Клинические проявления пневмоцистоза зависят
от состояния иммунной системы ВИЧ-инфицирован-
ного больного. При выраженном иммунодефиците он
развивается очень быстро и сопровождается прогрес-
сирующим нарастанием легочно-сердечной недоста-
точности, приводящей к 10-20% смертности больных.
Однако наиболее частной вторичной инфекцией у
ВИЧ-инфицированных является кандидоз,  вызывае-
мый грибами рода Candida, и в частности, Candida
albicans, определенные клинические формы которого
(например, кандидозный эзофагит) считаются значи-
мыми для определения стадии ВИЧ-инфекции.  

Во II гpуппу включены втоpичные инфекции, выз-
ванные патогенными возбудителями, котоpые, в пpинци-
пе, способны индуциpовать pазвитие заболеваний и у
иммунокомпетентных лиц, т.е. имеющих ноpмальный
иммунологический статус, но несpавненно чаще
встpечаются у иммунокомпpометиpованных лиц, и в том
числе, у ВИЧ-инфициpованных лиц. Иными словами, в
основе более частого pазвития этих инфекций у ВИЧ-по-
зитивных лиц также лежит pезкое снижение у последних
пpотивоинфекционной pезистентности.

Говоpя об инфекциях этой гpуппы, следует иметь
ввиду, что часть из них является pезультатом инфи-
циpования ВИЧ-позитивных лиц de novo - в этих слу-
чаях такие инфекции становятся сопутствующими. К
таковым могут быть отнесены некотоpые кишечные
инфекции, инфекции, пpотекающие с поpажением
кожно-слизистых покpовов, а также глистные инва-
зии. В то же вpемя, pазвитие дpугих инфекций данной
гpуппы является пpямым следствие активации хрони-
ческих и реактивации латентно-пеpсистиpующих ин-
фекций, "приобретенных" задолго до заражения ВИЧ.
Типичным пpимеpом последних может послужить кли-
нически манифестиpующаяся цитомегаловиpусная ин-
фекция, наличие котоpой у данного индивидуума, уже
само по себе, косвенно указывает на высокую веpоят-
ность наличия у него иммунодефицита, в том числе,
обусловленного ВИЧ-инфекцией.

Hаиболее pаспpостpаненной из инфекций, отнесен-
ных нами ко II гpуппе, является инфекция, вызванная ми-
кобактеpиями тубеpкулеза - она отмечена, в сpеднем, у
10% больных СПИД в евpопейских стpанах и у 40% - в
слабоpазвитых стpанах. Более того, именно pазвитие ту-
беркулеза становится одной из ведущих непосpедствен-
ных причин смерти ВИЧ-инфициpованных лиц.

Тубеpкулезная инфекция не может быть одноз-
начно отнесена к числу ОИ из-за наличия у этих ми-
кобактеpий достаточно высокой патогенности и, соот-
ветственно, способности вызывать заболевание у им-
мунокомпетентных лиц. В то же вpемя, известно, что
pазвитие обусловленного ими заболевания во многом за-
висит от состояния иммунной системы - у лиц с
ноpмальной иммунологической pеактивностью может
иметь место длительная (многолетняя) субклиническая
пеpсистенция этих бактеpий. Пpи инфициpовании таких

лиц ВИЧ пpоисходит быстpая активация возбудителя и
pазвитие быстpо пpогpессиpующей клинически манифе-
стной фоpмы заболевания. С дpугой стоpоны, заражение
туберкулезом ВИЧ-инфициpованных людей почти всег-
да приводит к развитию активного туберкулеза.

В основе несpавненно частого pазвития тубекуле-
за у ВИЧ-инфициpованных лиц, по сpавнению с им-
мунокомпетентными людьми, лежит не только
фоpмиpование у них иммунологической недостаточ-
ности, пpиводящей к фоpмиpованию в оpганизме ус-
ловий, благопpиятствующих pазмножению пpоник-
ших в оpганизм (или пеpсистиpующих в нем) мико-
бактеpий. Главной пpичиной, веpоятно, является то,
что за последние 15 лет заболеваемость тубеpкулезом
в миpе значительно возpосла, обpетя хаpактеp важной
пpоблемы глобального масштаба - еще в 1993 г. ВОЗ
объявила о начавшейся пандемии тубеpкулеза, а се-
годня в миpе насчитывается поpядка 100 млн больных
тубеpкулезом легких и дpугих оpганов [11].

Пpиняв во внимание оба отмеченных обстоятель-
ства, легко понять пpичины отмечаемой во многих
стpанах высокой и неуклонно повышающейся часто-
ты случаев сочетанного инфициpования взpослых и
детей возбудителями тубеpкулеза - согласно имею-
щимся в литеpатуpе данным, сpеди ВИЧ-инфи-
циpованных лиц ежегодный риск развития туберкуле-
за составляет, в сpеднем, 80%, в то вpемя, как pиск за-
болевания им на протяжении всей жизни для ВИЧ-не-
гативных достигает лишь 5-10%.

И, наконец, к III гpуппе отнесены инфекции, бо-
лее частое pазвитие котоpых у ВИЧ-инфициpованных
лиц обусловлено не наличием у последних иммуно-
депpессии, а общностью путей пеpедачи их возбуди-
телей и ВИЧ и, соответственно, общностью механизмов
инфициpования этими возбудителями и ВИЧ [3, 17].

Пpиняв во внимание способность ВИЧ пеpеда-
ваться как половым, так и тpансфузионным путем, к
этой гpуппе должны быть отнесены, с одной стоpоны,
инфекции, пеpедаваемые половым путем, а с дpугой
стоpоны, инфекции, пеpедаваемые тpансфузионным
(паpентеpальным) путями. Типичной инфекцией,
пеpедаваемой половым путем и подлежащей во мно-
гих стpанах стpогому эпидемиологическому надзоpу,
является сифилис, а наиболее pаспpостpаненной ныне
инфекцией, пеpедаваемой тpансфузионным путем, яв-
ляется инфекция, вызванная виpусом гепатита С
(ВГС) [20]. Поскольку инфекция, вызванная виpусом
гепатита В (ВГВ), может пеpедаваться как половым,
так и тpансфузионным путями, она может быть
пpичислена к любой из этих двух подгpупп [14].

Очевидно, что pазвитие инфекций этой гpуппы
может быть pезультатом как коинфициpования (если
инфициpование пpоизошло одновpеменно с инфи-
циpованием ВИЧ), так и супеpинфициpования (если
инфициpование пpоизошло уже после заpажения
ВИЧ). Однако, большинство исследователей главен-
ствующим в pазвитии смешанных ВИЧ/ВГС- и
ВИЧ/ВГВ-инфекций считают именно коинфициpова-
ние. Это ставит под сомнение обоснованность pас-
смотpения ВГВ- и ВГС-инфекций в качестве втоpич-



ных инфекций и побуждает выделить их в отдельную
гpуппу инфекций, являющихся своеобpазными "са-
теллитными" инфекциями, с высокой частотой сопут-
ствующими ВИЧ-инфекции.

Высокая частота сочетания ВИЧ-инфекции с ин-
фекциями, вызванными ВГВ и, особенно, ВГС, поми-
мо общности механизмов инфициpования этими
виpусами и, соответственно, сходством состава гpупп
населения с высоким pиском инфициpования во мно-
гом обусловлена шиpоким pаспpостpанением этих ин-
фекций во всем миpе. Значение этого фактоpа стано-
вится наиболее важным в тех pегионах, где эндемич-
ность ВГВ- и ВГС-инфекций наиболее высока.

Хаpактеpизуя особенности pаспpостpанения
сpеди ВИЧ-позитивных лиц втоpичных инфекций, от-
носящихся ко II и III гpуппам пpиведенной выше клас-
сификации, нельзя не отметить, что у немалой части
указанного контингента лиц эти инфекции сочетаются
дpуг с дpугом в pазличных комбинациях.

Так, к пpимеpу, по имеющимся у нас данным,
отpажающим pезультаты обследования 1320 ВИЧ-ин-
фициpованных лиц, находившихся на учете в Респуб-
ликанском Центpе по боpьбе со СПИД Минздpава
Азеpбайджанской Республики (по состоянию на
31.12.2007), возбудителями гепатита В, гепатита С, си-
филиса и тубеpкулеза оказались инфициpованными
866 (65,6%) человек. Пpи этом, по частоте pегистpации
пеpвое место заняла ВГС-инфекция - в общей сложнос-
ти антитела к ВГС были выявлены у 765 (58,0%) ВИЧ-
инфициpованных лиц и, в том числе, у 279 (21,1%) че-
ловек в сочетании с маpкеpами инфициpования ВГВ,
сифилиса и тубеpкулеза. Втоpое место оказалось у ту-
беpкулеза - в общей сложности он был выявлен у 194
(14,7%) ВИЧ-инфициpованных лиц и, в том числе, у 137
(10,4%) в сочетании с маpкеpами инфициpования ВГС,
ВГВ и сифилиса. Тpетье и четвеpтое место заняли
виpусный гепатит В и сифилис - в общей сложности их
возбудителями было инфициpовано 135 (10,2%) и 108
(8,2%) ВИЧ-позитивных лиц, соответственно [8, 9, 18].

Учитывая, что именно pазвитие втоpичных ин-
фекций пpедопpеделяет особенности большинства
клинических пpоявлений ВИЧ-инфекции, а их
пpогpессиpование в итоге становится непосpедствен-
ной пpичиной смеpти большинства больных СПИД,
пpиходится пpизнать важное пpактическое значение
инфоpмации о наличии у ВИЧ-инфициpованных лиц
тех или иных втоpичных инфекций и об этиологичес-
кой стpуктуpе этих инфекций.

Выявление клинических пpоявлений соответ-
ствующих втоpичных инфекций тpебует обязательно-
го включения в пpогpаммы лечения таких пациентов
сpедств этиотpопной теpапии с необходимой напpав-
ленностью действия. Однако их коppектное использо-
вание становится возможным лишь после опpеделе-
ния точного нозологического и, главное, этиологичес-
кого диагноза втоpичной инфекции.

Следует отметить, что течение инфекционной па-
тологии на фоне иммунной недостаточности, как
пpавило, отличается значительным патоморфозом
клинической картины. Полиморфизм клинической

картины усиливается и за счет частого одновременно-
го развития у одного пациента двух и более pазличных
инфекций, а также из-за нередкой смены одной ин-
фекции другой. Очевидно, что в этих условиях пеpвос-
тепенное значение пpиобpетает pационально пpоведен-
ное лабоpатоpное обследование пациентов с использо-
ванием всех доступных методов диагностики.

Важность последнего очевидна и в отношении
ВИЧ-инфициpованных, находящихся на доклиничес-
кой стадии pазвития, поскольку, имея пpедставление о
спектpе pезидентной флоpы их оpганизма, возможно с
той или иной степенью веpоятности пpогнозиpовать
pазвитие в будущем втоpичных инфекций. Более того,
pасполагая такой инфоpмацией, можно осуществлять
и напpавленную пpофилактику pазвития и генеpализа-
ции таких инфекций, назначая пациентам соответ-
ствующие этиотpопные лекаpственные пpепаpаты [13].

В заключение уместно заметить, что пpоблема
инфекционных осложнений ВИЧ-инфекции, по всей
веpоятности, сохpанит актуальность и в обозpимом
будущем. И вот почему.

Распpостpанение ВИЧ-инфекции уже пpивело к
фоpмиpованию в миpе многомиллионной популяции им-
мунокомпpометиpованных лиц, пpедставители котоpой в
несpавненно большей степени подвеpжены pиску pазви-
тия тяжелых, тpудно поддающихся лечению фоpм инфек-
ционных заболеваний с высокими показателями леталь-
ности. Кpоме того, это создает условия для pаспpостpане-
ния некотоpых инфекций, уже "забытых" в отдельных
pегионах. Так, к пpимеpу в Танзанию, где более 10% на-
селения инфицировано ВИЧ, "вернулась" проказа [12].

Это же обстоятельство "открывает" ворота для
проникновения в людскую популяцию возбудителей
ОИ, котоpые в иммунодефицитной популяции могут
обpести способность не только вызывать заболевания,
но и конкурировать в эпидемических цепочках с дру-
гими патогенными агентами человека [5].

Расшиpение возможности циpкуляции условно-
патогенных возбудителей в иммунодефицитной попу-
ляции сопpовождается частыми их пассажами в
пpоцессе поддеpжания эпидемиологической цепочки,
что может пpиводить и к повышению их патогенности
и, соответственно, pиску их последующего пpоникно-
вения в оpганизм иммунокомпетентных лиц. Реаль-
ность такой возможности уже подтвеpждается данны-
ми о том, что в последние годы в разных странах ми-
ра среди иммунокомпетентных людей все чаще выяв-
ляется как пневмоцистоз, так и эстрапульмонарный
криптококкоз. О том, насколько иммунодефицит pас-
шиpяет возможности колонизации оpганизма различ-
ными микpоорганизмами, могут свидетельствовать и
отдельные сообщения о заболеваниях у ВИЧ-инфи-
циpованных лиц, вызванных непатогенными микpооpга-
низмами и, даже, водоpослями [7].

И, наконец, в экспеpиментальных наблюдениях
пpодемонстpиpована возможность снижения на фоне
иммунодефицита видовой специфичности инфи-
циpования виpусами. Поэтому обсуждается степень
pиска обpетания патогенности для человека виpусом
птичьего гpиппа за счет его мутиpования, но часто
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упускается возможность его пpоникновения в оpга-
низм иммунокомпpометиpованных лиц. Между тем,
такая возможность все же существует - однажды ин-
фициpовав человека, такой виpус может обpести
pецептоpы клеток человека и стать патогенным для
него эпигенетическим путем [6].

Таким обpазом, изложенные выше данные и
теоpетические выкладки не оставляют сомнений в
том, что пpоблема втоpичных инфекций у ВИЧ-инфи-
циpовавнных лиц отнюдь не исчеpпана, а а дальней-
шее ее изучение несомненно может пpинести сущест-
венную пользу в деле боpьбы с ВИЧ-инфекцией.
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SUMMARY
Concerning problems of secondary infections
among HIV-infected persons
M.Mamedov, A.Kadiyrova

The review is devoted to problem of second-
ary infections regularly registered among HIV-infect-
ed persons and contains brief epidemiologic char-
acteristics and classification of secondary infections
mainly spread at HIV-infected persons and infor-
mation reflected wide spreading viral hepatitis and
tuberculosis among those persons including HIV-
infected persons living in Azerbaijan. 
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Патогенетические аспекты диагностики и
фармакотерапии больных хронической сердечной
недостаточностью

Ф.А.Кулиев, К.Х.Захидова, С.С.Алиева
Азеpбайджанский институт усовеpшенствования вpачей им.А.Алиева, г.Баку

Хроническая сердечная недостаточность (ХСН)
является актуальной проблемой современной кардио-
логии. Несмотря на достигнутые в последние годы ус-
пехи в лечении больных с ХСН, смертность от этого
осложнения сердечно-сосудистых заболеваний увели-
чивается [1, 2, 3, 4, 5, 6, 7, 8, 9, 10].

В Европе  зарегестрировано около 10 млн больных с
симптомной ХСН, в США - почти 5 млн. Принято счи-
тать, что больных с бессимптомной дисфункцией мио-
карда примерно столько же, сколько с симптомной ХСН.
Каждый второй больной с ХСН умирает в течение 4 лет,
а среди больных с тяжелой ХСН в течение года умирает
более 50%. Больные с бессимптомной дисфункцией мио-
карда имеют отдаленный прогноз.

Среди этиологических факторов сердечной не-
достаточности первое место в Европе занимают дис-
функции миокарда, далее - аритмии, поражения кла-
панов сердца, заболевания перикарда и более редкие
причины: анемии, дисфункции почек и щитовидной
железы, прием препаратов кардиодепрессантов.

У больных старше 75 лет основной причиной
систолической дисфункции миокарда являются ИБС,
перенесенный инфаркт миокарда. Среди причин диас-
толической дисфункции важное место занимает сис-
толическая артриальная гипертензия и гипертрофия
миокарда, потеря клеток и фиброз миокарда [ 1,2, 3 ].

В зависимости от особенностей внутрисердечной
гемодинамики и  приспособительных  механизмов, при-
чины сердечной недостаточности (СН) можно разде-
лить на три группы: перегрузка сердца давлением (при
аортальном и митральном стенозе), перегрузка сердца
объемом (при недостаточности аортального и митраль-
ного клапанов), непосредственное поражение миокарда
(кардиомиопатии, миокардиты, ИБС, сахарный диабет).

Крупные эпидемиологические исследования та-
кие как и UKPDS (United Kingdom Prospektive
Diabetes Study), HOPE (Heart Outcomes Prevention
Evaluation), DIGAMI (Diabetes Mellitus Insulin Glucose
Infusion in Acute Myocardial Infarction) продемонстри-
ровали прямую зависимость между СД, ИБС и СН [1,
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2, 3, 4, 5]. Они позволили выработать новую страте-
гию снижения сердечно-сосудистого риска при СД.
При ХСН наличие ИНСД заметно ухудшает прогноз у
пациентов с СД и достаточно сохраненной фракцией
выброса (ФВ) левого желудочка - (ЛЖ) более 38-46%
и при систолическом АД более 120 мм рт.ст. - на 42%.
При низкой ФВ и гипотонии неблагоприятный прог-
ноз определяется выраженностью ХСН, а не ИНСД.

При СД миокард поражается независимо от наличия
атеросклероза коронарных артерий (диабетическая карди-
омиопатия). По данным Фремингемcкого исследования,
риск развития ХСН в 2,4 раза выше, чем у мужчин, и в 5,1
раза выше у женщин, стрдающих СД-2-го типа [5, 6, 7].
Относительный риск развития сердечной недостаточнос-
ти при СД-2-го типа превышает относительный риск по-
явления ХСН при артериальной гипертензии, ожирении,
гиподинамии, курении и клапанных пороках [6]. Почти
40% больных  СД-2-го типа умирают в течение 1 года пос-
ле первой госпитализации по поводу ХСН [6, 7].

Отягащающее действие СД-2-го типа на развитие и
прогноз ХСН обусловлено рядом тесно связанных между
собой механизмов. Во-первых, это группа факторов сер-
дечно-сосудистого риска, входящих в синдром инсулино-
резистентности: дислипидемия, артериальная гипертен-
зия, ожирение и воспаление [6, 8]. Во-вторых, СД способ-
ствует развитию коронарного  атеросклероза и реализует
отрицательное влияние на ХСН через прогрессирование
ИБС [8]. В третьих, СД-2-го типа предрасполагает к раз-
витию сердечной недостаточности через наличие специ-
фической диабетической кардиомиопатии [6, 7, 8]. Пос-
леднюю связывают с диабетической микроангиопатией,
метаболическими нарушениями и фиброзом [8]. В то же
время, на аутопсии у пациентов с СД и СН выявляли не-
измененные коронарные артерии и клапаны сердца. В
дальнейших исследованиях доказано наличие как систо-
лической, так и диастолической дисфункции у пациентов
с СД без признаков МБС [8]. Как было указано выше, дру-
гие авторы указывают на наличие  диабетической кардио-
миопатии [5, 6]. После интенсивного изучения этого воп-
роса исследователи пришли к мнению, что ведущей при-
чиной развития СН при СД служит все же  ИБС, а не диа-
бетическая кардиомиопатия [6, 8]. Однако, по данным дру-
гих источников, этот вопрос окончательно не решен [6].

В настоящее время доказано, что примерно в 50%
всех случаев ХСН в ее основе лежит диастолическая дис-
функция левого желудочка (ДДЛЖ) [ 1, 5, 9]. Чаще наб-
людается сочетание ДДЛЖ с той или иной степенью сис-
толической дисфункции. Кроме того, имеются данные о
том, что ДДЛЖ может лучше коррелировать с прогнозом
в отношении выживаемости пациентов и динамики
симптомов ХСН, чем традиционные показатели систоли-
ческой функции [9]. В то же время, ДДЛЖ приводит к
ухудшению центральной гемодинамики и может способ-
ствовать прогрессированию систолической сердечной
недостаточности  [1, 5, 9]. Это делает актуальной пробле-
му медикаментозной коррекции ДДЛЖ. Однако, методы
коррекции  ДДЛЖ не разработаны, так как результаты
исследований в этом направлении противоречивы и не
четкие [1]. В литературе имеются сведения о благоприят-

ном влиянии на прогноз жизни пациентов с ХСН с нару-
шениями диастолической функции ИАПФ [1, 9]. В тоже
время, другие авторы считают, что ИАПФ для коррекции
ДДЛЖ менее эффективны и предпочитают -блокаторы
[1, 11, 12]. Другие клиницисты же предпочтение дают
блокаторам рецепторов  антотензина П [1, 5, 9].

Известно, что центр тяжести патогенеза ХСН пе-
реместился с гемодинамической концепции СН на
нейроэндокринную [10, 11, 12, 13]. Но нейрогумо-
ральный эффект ИАПФ в процессе длительной тера-
пии ослабевает. По этой причине фармакотерапия
ХСН должна быть основана  на результатах доказа-
тельной медицины, являться долгосрочной  и комби-
нированной, используемые дозы препаратов должны
быть, по возможности, минимальными, сопровождаться
улучшением качества жизни пациента, снижением бли-
жайшей и отдаленной смертности [10, 11, 12, 13].

Одной из самых динамичных в организме является
система реологических свойств крови, которая быстро
реагирует на различные патологические состояния. Эти
факторы играют определенную роль в развитии СН и
аритмий. В настоящее время установлена важная роль
синдрома пероксидации в развитии СН.  Недавно было
высказано предположение о том, что СН, сопровождаю-
щаяся гипоксией, вызывает активацию иммунной систе-
мы и воспалительную реакцию [14, 19]. В новой теории
патогенеза ХСН иммунная активация и системное воспа-
ление являются не только маркерами прогрессирования
заболевания и неблагоприятного прогноза, но и самосто-
ятельными независимыми факторами высокого кардио-
васкулярного риска  [14, 15, 16]. Противовоспалительные
цитокины (ПЦ), участвующие в развитии ХСН, продуци-
руются нейтрофилами, активированными лимфоцитами
и моноцитами, эндотелиальными, гладкомышечными
клетками. Увеличение титров ФНО- ассоциируется с
широким спектром патофизиологических эффектов,
вследствие ФНО- опосредственной индукции генов
факторов роста, экспрессии хемокинов, медиаторов и
белков острой фазы воспаления. Изучение влияния цито-
кинов на прогрессирование ХСН с развитием синдрома
кахексии послужило основанием для  дефиниции  ФНО-
 как субстанции кахексии или "кахектина" [15, 16, 17,
18]. У больных  с ХСН 1-П ФК или с умеренной дисфу-
нкцией ЛЖ наблюдалось увеличение в крови содержания
ПЦ. Считают, что избыточная их экспрессия стимулиру-
ет процессы гиперкоагуляции крови, развитие острых ко-
ронарных синдромов, формирование эндотелиальной и
миокардиальной дисфункции, прогрессирование мышеч-
ной дистрофии. У больных с тяжелой СН значительно
возрастает титр ФНО-, ИЛ-6, НЛ-8, хорошо коррелируя
с содержанием в плазме крови повышенного уровня
предсердного натрий-уретического пептида [21]. Влия-
ние ПЦ на прогрессирование ХСН опосредуется их пря-
мым кардиодепрессивным или повреждающим действи-
ем на кардиомиоциты и периферические ткани организ-
ма больного, моделированием активности нейрогормо-
нальных систем, а также модулированием выработки эн-
догенного оксида азота (НО) и ряда других факторов [19,
22]. Цитокин-индуцированный НО оказывает прямое
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токсическое воздействие на миокард, стимулирует инте-
рстициальный рост и фиброз, способствует геометричес-
кому ремоделированию сердца и апоптозу, тем самым
усугубляя тяжесть ХСН [22]. Установлено, что  ФНО-,
индуцируя повышенную генерацию свободных радика-
лов, вызывает оксидативный стресс, ассоциируемый со
степенью иммунных нарушений, интенсивностью апоп-
тоза, с выраженностью эндотелиальной дисфункции и
повышенным кардиоваскулярным риском смерти [14,
22]. Роль апоптоза в инициации и прогрессировании зас-
тойной СН в настоящее время активно изучается. Уста-
новлена тесная корреляционная взаимосвязь между зас-
тойной СН и высокими титрами в крови ИЛ-6, ФНО-, с
ассимптомной и смптомной дисфункцией ЛЖ, которая
ассоциируется с неблагориятным прогнозом больных с
ХСН Ш-1В ФК [15, 16, 17, 18, 19, 20]. Повышение уров-
ня в крови ПЦ, ассоциируемых с дисфункцией ЛЖ, с
прогрессирующей застойной СН, многими учеными рас-
сматривается как фактор эндотелиального повреждения
и выраженной иммунной супрессии с высоким риском
иммунодефицита [17, 18, 19, 23]. В то же время, не впол-
не ясно значение такой ассоциации.

В настоящее время патогенез ХСН должен  рассмат-
риваться с точки зрения новых теоретических представле-
ний, которые диктуют необходимость  разработки новых
методов фармакологической коррекции ХСН с примене-
нием модуляторов активности нейрогормональной и ци-
токиновой систем. В патогенезе ишемической дисфунк-
ции ЛЖ, левожелудочковой сердечной недостаточности
отводится роль метаболическим нейрогормональным на-
рушениям, в частности, гиперактивации симпатикоадре-
наловой системы, вследствие чего можно предположить,
что наиболее эффективными фармакологическими сред-
ствами могут быть -блокаторы, ИАПФ, блокаторы ре-
цепторов  антотензина П [18, 26]. Однако в литературе нет
четких данных о влиянии вышеперечисленных препара-
тов на уровень ПЦ. В литературе имеются данные об ин-
гибировании неселективного  адреноблокатора карве-
дилола  и синтеза ПЦ, в особенности ФНО- и ИЛ-6.

В последние годы в кардиологии для характеристи-
ки особенностей клинического течения  постинфарктной
дисфункции сердца, ассоциированной с левожелудочко-
вой сердечной недостаточностью, вместе с клинико-
функциональной   диагностикой все шире используется
анализ состояния иммунной системы. Однако, клиничес-
кое значение цитокиновых маркеров не вполне ясно. Ли-
тературные данные малочисленны и противоречивы. Ци-
токины, имеющие патофизиологическое значение в раз-
витии ХСН, делятся на 2 класса: 1 класс - вазоконстрик-
торные цитокины  (эндотелин -1 и большой эндотелин) и
П класс - противовоспалительные "вазодепрессорные"
цитокины (ФНО-а, ИЛ-1, ИЛ-6) [19, 20, 23] . В тоже вре-
мя, в литературе имеется много данных о повышении
уровня ФНО- у больных с тяжелой СН, с острым инфа-
рктом миокарда, с кардиогенным шоком ( у последних
также был высокий титр ИЛ-6, ИЛ-8). Большинство же
клиницистов сходятся во мнении, что ФНО- и ИЛ 1 
вызывают обратимое кардиодепрессивное действие, иг-
рают роль в поддержании тканевого гомеостаза, а в пато-

логических условиях они способны вызывать нарушения
микроциркуляции, гиперкоагуляцию, гемодинамические
расстройства и кахексию. В то же время, у больных с СН
II-III ФК по NYHA титр молекул адгезии и ФНО- ока-
зывается низким [14]. По данным других клиницистов,
напротив, выявлялась повышенная продукция ИЛ-6 и
ИЛ-8 при острой  и хронической СН, независимо от ее тя-
жести  ИЛ-6 и ФНО- ассоциируется  с худшим прогно-
зом жизни больных с СН [24]. Е.Мощлер и соавт. выяви-
ли корреляционную зависимость между уровнем ИЛ-6 и
ФНО- с клинической симптоматикой дисфункции ЛЖ и
выживаемостью больных с ХСН Ш-1В ФК [25]. В свою
очередь повышение уровня цитокинов индуцирует гене-
рацию свободных радикалов, интенсифицирует процес-
сы апоптоза эндотелиоцитов, ингибирует синтез НО и эн-
дотелия. По данным литературы, повышенный уровень
ИЛ-2 в крови может быть обусловлен  антигенной стиму-
ляцией Тh1. ИЛ-2 - ключевой фактор развития специфи-
ческого иммунного ответа, запускающего пролиферацию
и диффренцировку Т и -лимфоцитов и цитотоксических
клеток. ИЛ-2 является поздним цитокином. Роль ИЛ-2 в
генезе СН неизвестна. Исследование ALHAT установило,
что противоцитокиновые препараты неэффективны.

В настояшее время в литературе появились сооб-
щения о возможности влияния различных медикамен-
тозных программ на иммунное состояние больных с
дисфункцией ЛЖ, отягощенной ХСН. Так, 6-и недель-
ная терапия ИАПФ эналаприлом в дозе 20 мг/сут. сни-
жала уровень  ФНО-, а в дозе 40 мг/сут. ингибирова-
лась избыточная активация ИЛ-6, но не влияла на высо-
кий  титр ФНО-, ИЛ-8.Влияние других представите-
лей ИАПФ на уровень цитокинов при ХСН не изучено.

В настоящее время активно обсуждается роль
факторов в развитии фиброза: ишемии и реперфузии
миокарда, активности ренин-ангиотензиновой систем
состояния эндотелия,  содержания катехоламинов, со-
матропинов [26, 27, 28, 29, 30, 31].

Любое изменение структуры внеклеточного мат-
рикса означает нарушение устойчивого баланса меж-
ду скоростями синтеза белков и их распада. Сущест-
вует равновесие между синтезом  тканевого коллагена
и его деградацией, предотвращающее развитие фиб-
роза. В расщеплении коллагена основная роль принад-
лежит протеолитическому ферменту металлопротеина-
зе. Благодаря своей способности разрушать белковый
компонент большинства молекул, образующих внекле-
точный матрикс,  металлопротеиназы матрикса, (ММР),
которые играют важную роль в эмбрио-, морфоангиоге-
незе, инволюции тканей, заживлении ран.

Необходимым условием нормального протекания
физиологических процессов является поддержание
равновесия между активностью ММР и  их ингибито-
ров. Тканевые ингибиторы металлопротеиназ (TIMP)
состоят из 4 представителей. Основным свойством
TIMP-1 и TIMP-2 является торможение развития опу-
холей, инвазий, метастазов посредством ингибирова-
ния   активности ММР. TIMP-1 и TIMP-2 также участ-
вуют в замедлении процесса ангиогенеза. TIMP-3 был
обнаружен лишь в экстрацелюлярном матриксе и мо-
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жет считаться маркером его конечной дифференци-
ровки. TIMP-4 участвует в сохранении целостности
специфических тканей экстацелюлярного матрикса.

C.Laviades и соавт. [33] изучали изменения дегра-
дации коллагена 1 типа, а также связь ГЛЖ с сыворо-
точными маркерами  деградации у больных с нелечен-
ной ранее ГБ по сравнению со здоровыми людьми, где
наблюдалось повышение уровня TIMP-1 и снижение
уровней ММР-1 и комплекса ММР-1/- TIMP-1. У па-
циентов с ГЛЖ, но с ГБ в отличие от пациентов с ГБ
без ГЛЖ выявлялось еще более  выраженное сниже-
ние уровней ММР-1 и комплекса ММР-1/ TIMP-1. По
данным  ЭхоКГ, в группе больных ГБ было выявлено
увеличение индекса массы миокарда левого желудоч-
ка (ИММЛЖ), толщины задней стенки ЛЖ (ТЗСЛЖ),
фракции выброса и уменьшение  отношения Е/А  (от-
ношение пиков раннего и позднего наполнения желу-
дочков) по сравнению с контрольной группой.

По данным С.Brilla и соавт. активность ММР-1 у
пациентов с ГБ снижена. Снижение активности ММР-
1 и повышение активности TIMP-1 свидетельствуют о
снижении у больных ГБ внеклеточной утилизации
коллагена 1 типа [34].

Y.Monkrieff и соавт. установили значительную кор-
реляцию между уровнем в крови TIMP-1 и уменьшением
отношения  Е/А и  степени увеличения скорости систоли-
ческой пульсовой волны [35]. Таким образом, уровень
TIMP является достоверным прогностическим показате-
лем наличия фиброза миокарда и сосудов.

M.Lindsay и соавт.  установили, что TIMP предс-
казывает диастолическую дисфункцию и является
сывороточным маркером фиброза [36].

F.Zannad и соавт. (2002) изучали содержание в
крови маркеров внеклеточного матриксного обмена у
239 больных ХСН, у 92 здоровых лиц и у 64 пациен-
тов с факторами риска  с.с.з. Наиболее высокое содер-
жание сывороточных пептидов RIII и Р (маркера син-
теза коллагена III и 1) и наиболее низкое ММР-1 наб-
людались при ХСН, наименьшее -  у здоровых лиц.
Наиболее низкое значение отношения RIIIR/-MMP-1
было у здоровых лиц, среднее -  у лиц с факторами рис-
ка и наиболее высокое - у больных с ХСН. Установлено,
что уровень RIII имеет  предсказательное значение в от-
ношении выживаемости пациентов с СН. При RIII
меньше 3,85 мг/л смертность возрастает в 2,36 раз, а по-
казатель госпитализация ± смертность - в 1,83 раза.

Итак, было выявлено, что показатель RIII / ММР-
1 можно рассматривать как  ранний маркер преклини-
ческих форм ХСН. Однако, применение отношения
RIIIR / ММР-1 в диагностике и терапии ХСН не осве-
щено  в литературе [26, 27, 28, 29, 30 31, 32, 33, 34, 35,
36]. Выполненные исследования дают основание
предполагать, что при поиске оптимального лечебно-
го воздействия на развитие патологического ремоде-
лирования сердечно-сосудистой системы, следует
учитывать клеточные и молекулярно-генетические ос-
новы этого процесса. Актуальным является оценка роли
различных классов препаратов, применяемых в терапии
ХСН, в плане их влияния на процессы торможения и об-

ратного развития поражения миокарда у больных.
Терапия ИАПФ, -блокаторами ХСН с учетом но-

вых теоретических представлений ХСН послужила
поводом для более широкого использования их в дли-
тельной вторичной профилактике ХСН. Именно в свя-
зи с этим обстоятельством, возникает вопрос о воз-
можности коррекции избыточной активации симпати-
ко-адреналовой и цитокиновой систем с применением
ИАПФ, -блокаторов, блокаторов антотензина П и эн-
дотелиевых рецепторов.

Впечатляющие результаты исследований эффек-
тивности -блокаторов, ИАПФ и антагонистов аль-
достерона явились убедительной демонстрацией зна-
чимости нейрогуморальной активации в патогенезе
ХСН. Однако, даже при максимальной блокаде нейро-
эндокринных систем, смертность больных с тяжелой
ХСН в течение 2 лет достигает 35%, что инициирует
поиск путей воздействия на другие патогенетические
звенья развития этого синдрома [18, 26].

Одним из вазоконстрикторов являются эндотели-
ны, которые также обладают пролиферативным эф-
фектом. В норме NO уравновесил этот эффект эндоте-
линов. При ХСН уровень эндотелина значительно по-
вышен, а выработка NO снижена. Высокий уровень
эндотелина (ЕТ-1), который вырабатывается эндоте-
лиальными клетками миокарда и кровеносных сосу-
дов, является причиной клинического ухудшения и
связан с высоким уровнем смертности пациентов с ХСН
[27]. Известно, что из -блокаторов III поколения небива-
лол индуцирует NO [39] и необходимо включить его в те-
рапию больных ХСН. Другие клиницисты считают, что в
комплексной терапии ХСН должен участвовать  антаго-
нист рецепторов эндотелина. В клиническом испытании
бозентана [REACH, 1999] принимали участие пациенты,
состояние которых, несмотря на длительный прием диу-
ретиков, ИАПФ, -блокаторов и дигоксина, соответство-
вало III-1B ФК ХСН. Через 6 месяцев на фоне терапии
бозентаном в сравнении с плацебо, существенно умень-
шилось число случаев госпитализации пациентов, улуч-
шалось их клиническое состояние [41]. Имеются данные
о применении другого антагониста  рецепторов эндоте-
лина тезосентана в малых дозах [ 45].

В физиологии и патологии сердечно-сосудистой
системы эндотелины занимают особое место, что
обусловлено их влиянием на сосудистый тонус и сок-
ратимость миокарда, а также на процессы гемостаза,
пролиферации, гипертрофии, апоптоза клеток [44, 45,
46, 47, 48]. Как говорилось  выше, если в нормальном
миокарде ЕТ-1 оказывает положительный инотрон-
ный эффект, не влияя при этом на хронотропный ответ
сердца [49, 50], то при СН ЕТ-1, концентрация которо-
го повышается пропорционально степени недостаточ-
ности гемодинамики и выраженности клинических
симптомов, оказывает депрессивное воздействие на сок-
ратимость миокарда и тем самым играет существенную
роль в развитии СН [51, 52]. Причины увеличения
экспрессии ЕТ-1 выяснены недостаточно. Важным ис-
точником гиперэндотелинемии является легочная сосу-
дистая сеть [52]. Уменьшение гемодинамического стрес-
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са вследствие сниженной насосной функции пораженно-
го сердца, служит одним из первоначальных факторов,
стимулирующих синтез ЕТ-1 при СН, чему способствует
уменьшение плотности легочных ЕТВ-рецепторов [53].
Кроме того, образование ЕТ-1 может возрастать под вли-
янием повышения содержания катехоламинов, антотен-
зина П, вазопрессина, цитокинов [54].

У больных с острой и хронической сердечной не-
достаточностью [40] при терапии ХСН с применением
тезосентана, по данным в исследовании 1613 пациен-
тов,  не улучшили показатели смертности и госпита-
лизации [55].

Дисфункция эндотелия приводит к гипертензии в
малом кругу кровообращения при ХСН [42, 43]. Этот
факт необходимо учитывать при лечении больных
ХСН с сопутствующими  заболеваниями легких. Эн-
дотелий легких метаболизирует вазоактивные вещест-
ва, такие как ангиотензин, эндотелин, брадикинин,
аденонуклеотиды, биогенные амины, простогландины
(E, F), арахидоновая  кислота, и в ответ на гипоксию
при сопутствующих обструктивных заболеваниях
легких возможно продукцирование эндотелием сосу-
досуживающих субстанций и уменьшение образова-
ния вазодилятирующих веществ. Развитие гипертен-
зии в малом кругу таким образом постепенно приво-
дит к ХСН [42, 43, 44]. Поэтому полученные данные
указывают на целесообразность использования селек-
тивного ЕТА и неселективного ЕТ АБ  антагонистов в
лечении СН [52, 53, 54, 55, 56, 57].

Таким образом, вопрос о выборе антагонистов
эндотелиновых рецепторов и включении их в схемы
лечения СН также остается нерешенным и спорным
[52, 53, 54, 55, 56, 57]. При этом необходимо учиты-
вать эндотелий-зависимые эффекты небивалола, кото-
рые связаны не только с блокадой 1-адренерических
рецепторов, но и с увеличением эндотелий-зависимо-
го расслабляющего фактора NO [58].

Дальнейшие исследования тонких патогенети-
ческих механизмов взаимосвязей между активацией
иммунной системы, нарушениями нейрогуморальной
регуляции, параметрами центральной и внутрисер-
дечной гемодинамики, систоло-диастолической функ-
ции миокарда ЛЖ, имеют исключительно важное зна-
чение для правильного понимания факторов инициа-
ции, прогрессирования и обратного развития СН, а
также для совершенствования и разрабатывания но-
вых методов прогнозирования лечения этой патоло-
гии. Из вышеуказанного следует особая актуальность
этой проблемы в современной кардиологии.
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SUMMARY
CPathogenetic aspects of diagnostics and pharma-
cotherapy patients with chronic heart failure
F.Kuliyev, K.Zakhidova, S.Aliyeva

The review dedicated to the problems of
pathogenetic treatment mechanisms and methods
for patients with chronic heart failure. 
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По определению ВОЗ (Женева, 2001) репродук-
тивное здоровье - это состояние полного физического,
умственного и социального благополучия, а не просто
отсутствие болезней или недугов во всех сферах, каса-
ющихся репродуктивной системы, её функций и про-
цессов. В условиях экономического кризиса, падения
рождаемости и высокого уровня общей смертности
проблема охраны репродуктивного здоровья населения
приобретает особую социальную  значимость [4, 15].

Одной из актуальных проблем современного аку-
шерства и гинекологии является использование вспо-
могательных репродуктивных технологий (ВРТ). С
помощью ВРТ могут быть эффективно преодолены
практически все известные формы как женского, так и
мужского бесплодия, включая абсолютные. Частота
наступления беременности после эктракорпорального
оплодотворения (ЭКО), по данным ВОЗ (Женева, 2001),
составляет около 20%, однако есть страны и центры, в
которых этот показатель превышает 30% [7, 5, 14, 15].

По данным многоцентровых исследований, сред-
няя эффективность использования методов вспомога-
тельной репродукции на один лечебный цикл состав-
ляет  20-35 % и сохраняется на одном уровне в тече-
ние 5-7 лет. Эти показатели не столь велики, однако
естественная фертильность на один менструальный
цикл у молодых здоровых женщин и мужчин при ус-
ловии регулярной половой жизни составляет 25-30%
[4, 6, 5, 16].

Лечение бесплодия традиционными методами у
молодых супругов, впервые обратившихся за по-
мощью, более эффективно и экономично, так как бе-
ременность наступает в среднем в течение 1 года от
момента первого обращения. По мере увеличения
длительности лечения, а, соответственно, длительнос-
ти бесплодия и возраста больных, эффективность тра-
диционных и ВРТ  методов  сравнивается. При дли-
тельности бесплодия более 40 лет методы вспомога-
тельной репродукции - практически единственный ре-
альный способ достижения успешного результата.
При отсутствии положительного эффекта от лечения
традиционными способами продолжительностью не
более 2 лет рекомендовано подключение методов ВРТ.
Анализ, проведённый в отделении сохранения и вос-
становления репродуктивной функции ГУ НЦ АГиП
РАМН, свидетельствуют о том , что если эффектив-
ность лечения бесплодия у молодых женщин (25-30
лет) составляет 55-80%, то среди пациенток старше 35
лет восстановление репродуктивной функции возмож-
но лишь у 20-25% больных, а после 40 лет -у 10-15 %
[6, 4, 17].

ЭКО применяется при определённых формах
мужского и женского бесплодия.

Показаниями к проведению стандартной прог-
раммы ЭКО являются:

- Абсолютное трубное бесплодие, связанное с от-
сутствием обеих маточных труб.

- Стойкое трубное и трубно-перитонеальное
бесплодие, обусловленное необратимой окклюзией
маточных труб (или единственной оставшейся трубы)
и/или спаечным процессом в малом тазу, при бесперс-
пективности дальнейшего  консервативного или хи-
рургического лечения бесплодия.

- Эндокринное бесплодие при невозможности
достижения беременности с помощью гормонотера-
пии в течение 6-12 мес.

- Бесплодие, обусловленное эндометриозом орга-
нов малого таза, при безуспешном лечении в течение
2  лет.

- Бесплодие, обусловленное мужским фактором:
олиго-, астено-, тератозооспермией I-II степени.

- Бесплодие, неясного генеза продолжитель-
ностью более 2 лет, установленное после использова-
ния всех современных методов обследования, вклю-
чая лапароскопию.

- Сочетание указанных форм бесплодия [4, 1, 13,
2, 7, 15].

Противопоказаниями к проведению ЭКО являются:
- Состояния пациенток, сопряжённые с перспек-

тивой возникновения опасности для их здоровья и
жизни: тяжёлые соматические заболевания, когда про-
тивопоказано оперативное вмешательство, беремен-
ность и роды.

- Психические заболевания в семье, существенно
затрудняющие или препятствующие воспитанию детей.

- Наличие у пациенток (в том числе в анамнезе)
пограничных и злокачественных новообразований
другой локализации [4, 6, 8].

Анализ течения беременностей, наступивших у
женщин, ранее лечённых по поводу бесплодия, выя-
вил большую частоту различных осложнений - угрозу
прерывания, недонашивания беременности, преждев-
ременных родов. Так, репродуктивные потери среди
индуцированных беременностей составляют около
30%, т.е. почти каждая третья из наступивших бере-
менностей не заканчивается рождением ребёнка, в
связи с чем особо важными задачами выступают изу-
чение особенностей течения беременностей, насту-
пивших после применения различных методов лече-
ния бесплодия, и разработка тактики ведения бере-
менной [5, 3].

Современные аспекты неудач после
экстракорпорального оплодотворения

Ф.К.Алиева, А.Ф.Амирова
НИИ Акушерства и Гинекологии, г.Баку
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Первоочередными считают медико-генетические
аспекты этой проблемы. Исследование кариотипа у
супругов проводят при наличии в анамнезе указаний
на рождение детей с хромосомной патологией (бо-
лезнь Дауна, олигофренией), пороками развития,
мертворождения у ближайших родственников, а так-
же при бесплодии и невынашивании беременности,
при нарушении у пациентки или её ближайших
родственников менструального цикла по типу олиго-
и аменореи, особенно с возраста менархе, при выра-
женной патозооспермии(олиго-, терато-, азооспермия
и их сочетание) у мужчины. Роль системы HLA супру-
гов в генезе бесплодия продолжает изучаться. Иссле-
дование Аг HLA (1 класса - HLA-А, -В, -С, 2 класса -
HLA-DR, -DQ, -DP) проводят при нарушении
менструального цикла, наличии двух безуспешных
попыток ЭКО, бесплодии неясного генеза, при спон-
танном прерывании беременности в 1 триместре,па-
позооспермии у мужчины. Методы предимплантаци-
онной диагностики позволяют обнаружить патологию
эмбрионов в виде трисомии( синдром Дауна, Эдверд-
са), моносомии (синдром Шершевского-Тёрнера), Х-
сцепленные заболевания, диагностировать распрост-
ранённые аутосомно-рецессивные заболевания, опре-
делять пол плода до переноса зародышей в полость
матки, т.е. производить отбор непоражённых эмбрио-
нов и гарантированно добиться рождения здорового
ребёнка [4, 6, 12].

Частота репродуктивных потерь также зависит от
адекватности реакции организма женщины на приме-
нённую схему индукции овуляции. Дополнительно
акушерские осложнения при индуцированной бере-
менности могут быть обусловлены следующими при-
чинами: возраст старше 35 лет, снижение адаптацион-
ных возможностей женщины, наличие инфекционных
и аутоиммунных заболеваний, сопутствующая экстра-
генитальная патология, гиперандрогения, нарушения
соотношений между эндогенными гормонами, под-
держивающими развитие беременности, и гормонами,
вводимыми экзогенно.

В литературе широко обсуждается вопрос о высо-
кой частоте генетических нарушений у женщин после
применения различных методов восстановления реп-
родуктивной функции. Высказано предположение,
что широкое применение в клинической практике сти-
муляции овуляции и ВРТ может способствовать уве-
личению частоты генетической патологии у эмбрио-
нов (Никитин А.И., 1995). В группе беременных пос-
ле ВРТ этот показатель составляет, по данным разных
авторов, от 15 до 20% [4, 5].

Известно, что использование индукторов овуля-
ции создаёт условия, значительно отличающиеся от
параметров нормального цикла, - стимуляция большо-
го числа фолликулов, высокие концентрации стероид-
ных гормонов и множественная овуляция (Bayram N.,
2001). В этой ситуации не исключено возникновение
de novo хромосомных аббераций, выступающих воз-
можной причиной неполноценных беременностей.

По данным ГУ НЦ АГ и П РАМН, индукция ову-

ляции и ВРТ не увеличивают частоту анеуплоидий, а
возраст пациенток, независимо от формы бесплодия и
метода достижения беременности, выступает факто-
ром риска развития хромосомных аномалий.

Согласно существующим в настоящее время
представлениям, помимо генетических причин, веду-
щих к аномалиям эмбриона, повреждающее действие
других факторов, в том числе инфекционных и имму-
нологических, заключается в создании неблагоприят-
ного фона для развития генетически неполноценного
плода, что ведёт к истощению резервных возможностей
хориона и останавливает развитие эмбриона [4, 6, 3].

Как показывают исследования последних лет, у
большинства женщин, готовящихся к зачатию с ис-
пользованием современных методов ВРТ, обнаружи-
вается смешанная персистентная вирусная инфекция.
У 73,1% женщин с невынашиванием беременности
диагноз хронического эндометрита был гистологичес-
ки верифицирован, а 86,7% отмечали персистенцию
условно-патогенных микроорганизмов в эндометрии
(Ходжаева З.С., 2003). По-видимому, настолько высо-
кая частота инфекционного поражения, с одной сторо-
ны, связана с фактором бесплодия, с другой стороны -
гормонотерапия, применяемая в циклах индукции
овуляции и ВРТ и для поддержки жёлтого тела на ран-
них сроках беременности, сама по себе выступает
триггерным механизмом активации аутоиммунных
процессов и вирусно-бактериальной инфекции в ответ
на иммунологическую супрессию организма во время
беременности [4, 10, 9].

По данным Демидова В.Н. и соавт. (1990), мето-
дом эхографии выявляется хронический эндометрит,
особенно при использовании трансвагинального дат-
чика - отмечается расширение полости матки до 0,3-
0,7 см и небольшое количество жидкости.

Исследования последних лет показали, что на фо-
не хронического эндометрита происходит изменение
локального иммунитета. Если в эндометрии здоровых
женщин вне беременности В- и Т-лимфоциты, NK-
клетки и макрофаги представлены в незначительном
количестве, то при хроническом эндометрите проис-
ходит резкая активация клеточных и гуморальных ре-
акций воспаления на локальном уровне. Это выража-
ется в увеличении лейкоцитарной инфильтрации эн-
дометрия, количества Т-лимфоцитов, NK-клеток, мак-
рофагов, в резком возрастании титров IgM, IgA, IgG.
Активация локальных иммунных реакций может при-
водить к нарушению процессов плацентации, инвазии
и развития хориона и, в конечном итоге, к прерыва-
нию беременности в случае ее наступления на фоне
хронического эндометрита [14, 10, 11].

Таким образом, хроническая смешанная вирусно-
бактериальная инфекция у пациенток, персистируя
длительное время в организме и оставаясь при этом
бессимптомной, приводит к активации системы ге-
мостаза и иммунитета на локальном уровне, которые
непосредственно участвуют в процессах гибели и от-
торжения плодного яйца (Демидова Е.М., 1993,
Kolodie, 1989).
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Если  трубный фактор является основным в пока-
заниях к ЭКО, следует сделать исследование на нали-
чие в трубах гидросальпинксов, которые оказывают
токсическое действие на имплантирующийся эмбри-
он, и даже если беременность наступает, обычно под
воздействием токсинов происходит гибель эмбриона
на ранних сроках. Мнения врачей по поводу гидро-
сальпинксов кардинально расходятся. Врачи г. Моск-
вы полагают, что гидросальпинксы не являются поме-
хой наступления беременности, если они явно не вид-
ны на УЗИ. Врачи г. Санкт-Петербург полагают, что в
большинстве случаев неудач именно гидросальпинк-
сы и являются основной причиной неудач ЭКО и что
попытки на фоне гидросальпинксов являются беспо-
лезными. На стимуляции очень часто гидросальпинк-
сы увеличиваются, тем самым, создавая еще больший
очаг воспаления и токсичности в организме. В таких
случаях рекомендуют сделать лапароскопическую
операцию (возможно повторную), в ходе подготовки к
которой пациентку предупреждают, что в случае обна-
ружения при операции гидросальпинксов, трубы бу-
дут удалены. Многие женщины после удаления труб
получили положительные результаты ЭКО [14, 4, 6].

Чрезвычайно интересный подход в интерпрета-
ции иммунологических аспектов невынашивания
представлен в работах A.Beer и J.Kwak (1999, 2000).
Авторы выделяют 5 категорий иммунных нарушений,
являющихся причиной неудач ЭКО, некоторых форм
бесплодия и привычного невынашивания.

1  категория - совместимость супругов по систе-
ме HLA и связь ныне известных антигенов системы
HLA с нарушением репродуктивной функции. Сов-
местимость по HLA, по мнению авторов, ведет к не-
эффективному "камуфляжу" плаценты и делает ее
доступной к иммунной атаке матери.

2 категория - антифосфолипидный синдром, свя-
занный с циркуляцией антифосфолипидных антител.
Частота встречаемости АФС среди пациенток с при-
вычным невынашиванием составляет 27-42%. Патоге-
нетической основой неудачного завершения беремен-
ности при АФС является тромботические осложне-
ния, возникающие на уровне маточно-плацентарного
бассейна. Кроме того, фосфатидилсерин и фосфати-
дилэтаноламин играют важную роль в процессе имп-
лантации, в качестве "молекулярного клея".При нали-
чии антител к этим фосфолипидам может нарушаться
дифференцировка цитотрофобластов синцитиотро-
фобласт, что приводит к гибели беременности на ран-
них сроках.

К 3 категории иммунологических нарушений от-
носят антинуклеарные, антигистоновые антитела, на
долю которых приходится 22% выкидышей иммунно-
го генеза. При наличии этих антител могут отсутство-
вать какие-либо проявления аутоиммунных заболева-
ний, но в плаценте находят воспалительные измене-
ния.Полагают, что на долю этих антител приходится
до 22% привычного невынашивания иммунного гене-
за и около 50% бесплодия неясного генеза и неудач
ЭКО (Incerpi M.H. и соавт., 1998; Malinowski A. и со-

авт. 1995; Ogasawara M. и соавт.. 1996 ).
4 категория - наличие антиспермальных антител.

Эта категория иммунологических нарушений встреча-
ется у 10% пациенток с привычным невынашиванием
и с бесплодием. Антиспермальные антитела обнару-
живаются при наличии у женщин антифосфолипид-
ных антител к серину или этаноламину.

5 категория - наиболее тяжелая, к ней относят
45% женщин с неудачами ЭКО с нарушением имплан-
тации. В этой категории выделяют несколько разде-
лов.

Раздел 1-й связан с увеличением содержания в
крови естественнх киллеров CD56+ свыше 12%.

По данным авторов, при повышении CD56+ вы-
ше 18% - всегда происходит гибель эмбриона. Данный
тип клеток определяется как в крови, так и в эндомет-
рии. Кроме цитотоксической функции они синтезиру-
ют провоспалительные цитокины, в том числе TNF-
альфа. В результате избытка провоспалительных ци-
токинов нарушаются процессы имплантации, проис-
ходит повреждение клеток трофобласта, с последую-
щим развитием недостаточности трофобласта, пла-
центы и гибели эмбриона/плода (аналогичные данные
получены и другими авторами).

Раздел 2-ой 5 категории связан активацией
CD19+5+клеток. Уровень свыше 10% считается пато-
логическим.

Основное значение этих клеток связано с продук-
цией антител к гормонам, имеющим важнейшее зна-
чение для нормального развития беременности: эстра-
диола, прогестерона, хорионического гонадотропина.
Кроме того, возможно появление антител к тиреоид-
ным гормонам гормонам роста. При патологической
активации CD19+5+клеток развивается недостаточ-
ность лютеиновой фазы, неадекватная реакция на сти-
муляцию овуляции, синдром "резистентных яични-
ков", преждевременное "старение" яичников, преж-
девременная менопауза. Помимо непосредственного
влияния на перечисленные гормоны при чрезмерной
активности этих клеток наблюдается недостаточность
подготовительных к имплантации реакций в эндомет-
рии и миометрии, а в дальнейшем - в децидуальной
ткани. Это выражается в воспалительных и некроти-
ческих процессах в децидуа, в нарушении образова-
ния фибриноида, в избыточном отложении фибрина.

Раздел 3-й связан с высоким содержанием клеток
CD19+5+клеток, которые продуцируют антитела к
нейротрансмиттерам, включая серотонин, эндорфины
и энкефалины. Эти антитела способствуют резистент-
ности яичников к стимуляции, влияют на развитие ми-
ометрия, способствуют снижению кровообращения в
матке во время имплантации. При наличии этих анти-
тел у пациенток могут быть депрессии, фибромиалгии,
нарушение сна, панические состояния [11, 14, 15].

Очень часто на фоне стимуляции обостряются
эндокринологические заболевания. Если были в анам-
незе расстройства эндокринной системы (гипер-гипо-
териоз, гиперпролактинемия, гипо-гиперандрогения,
сахарный диабет и др.), то необходимо проконсульти-



ÁÈÎÌÅÄÈÖÈÍÀ  1/2008 

15

роваться с эндокринологом и получить указания на
подготовительный этап ЭКО и возможность монито-
ринга состояния  эндокринной системы во время про-
токола, чтобы врач корректировал дозы дополнитель-
но принимаемых  препаратов [14] .

Ожирение ассоциируется с невынашиванием бе-
ременности на ранних сроках в программе ЭКО/ИК-
СИ. Ожирение является независимым фактором риска
при невынашивании беременности на ранних сроках.
В связи с этим, следует убедить пациенток с избыточ-
ной массой, включенных в программы ВРТ (вспомо-
гательные репродуктивные технологии), что похуда-
ние увеличит их шанс забеременеть и родить здорово-
го ребенка. Предполагают, что невынашивание у жен-
щин с ожирением связано с нарушением развития
фолликулов яичника. Результаты исследования подт-
верждают, что избыточная масса тела неблагоприятно
влияет на исход программы ЭКО [8, 14].

По данным Azem F. et al., Израиль, среди женщин
с неудачными попытками ЭКО оказалось значитель-
ное количество пациенток, страдающих тромбофили-
ями - врожденным нарушением свертывания крови.
При бесплодии неясного генеза частота тромбофилии
более, чем в 2 раза выше, чем среди здоровых плодо-
витых женщин. Анализ на тромбофилию стоит ввести
в список обследования женщин после неуспешных
попыток ЭКО [16].

Курение мужского партнера отрицательно влияет
на исходы программы ЭКО. Предполагается, что та-
бачный дым содержит мутагенные компоненты, кото-
рые могут вызвать дефект ДНК сперматозоидов и дру-
гих клеток сперматогенеза. 

В свою очередь, оплодотворение таким спермато-
зоидом приводит к образованию эмбриона, менее спо-
собного к нормальному развитию.

С возрастом у курильщиков происходит накопле-
ние клеток сперматогенеза с дефектной  ДНК, что
снижает вероятность зачатия. В связи с этим, возраст
мужского партнера-курильщика также является одним
из факторов, отрицательно влияющих на исходы прог-
рамм ВРТ. Интересен тот факт, что в исследовании не
выявлено влияния курения женского партнера на ис-
ходы программы ЭКО [14].

На положительный исход ЭКО оказывают влия-
ние следующие факторы: возрастной статус, качество
эмбрионов, состояние эндометрия, состояние маточ-
ных труб, инфекционные заболевания, генетические
заболевания, иммунологические заболевания, эндок-
ринные заболевания, избыточный вес, изменения

свёртывающей системы крови, микрофакторы - куре-
ние.

В целом, высокие шансы на успех ЭКО сохраня-
ются на протяжении 4 попыток, далее шансы фор-
мально снижаются, т.к. предполагается, что в течение
4-х попыток устраняются все возможные причины не-
удач.

Если же  уже сделали 5 и более безуспешных по-
пыток, ликвидировали все возможные причины неу-
дач, то, наверное, стоит призадуматься об альтерна-
тивных способах решения проблемы:

- донорская программа;
- суррогатное материнство; 
- усыновление.
Несмотря на большое количество исследований,

проведенных с целью изучения причин неудач ЭКО,
полученные данные носят разноречивый характер.
Составление эффективных алгоритмов обследования
и ведения супружеских пар является одной из акту-
альных проблем [5, 12].
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За последние годы в клинической практике зна-
чительно увеличилось число больных, страдающих
хроническими часто рецидивирующими герпетичес-
кими инфекциями, которые сопровождаются опреде-
ленными нарушениями иммунного и цитокинового
статуса и трудно поддаются лечению [1, 2, 8].

Одним из наиболее важных факторов системы про-
тивовирусной защиты и регуляции иммунного ответа в
целом является система цитокинов, которые  являются
низкомолекулярными медиаторами межклеточных вза-
имодействий [4, 5, 6]. Важность регуляции иммунного
ответа определяется способностью цитокинов поддер-
живать пролиферацию и дифференцировку активиро-
ванных иммунокомпетентных клеток различных субпо-
пуляций и обеспечивать выполнение их функций [3].
Вследствие этого является важным исследовать уровень
продукции основных цитокинов, обеспечивающих им-
мунорегулирующую активность, у больных, страдаю-
щих  хронической герпесвирусной  инфекцией.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ. Нами был изучен цитоки-
новый профиль 157 мужчин, больных  тяжелой формой  ре-
цидивирующего генитального герпеса. 

Количественное содержание цитокинов  в сыворотке
крови определяли методом твердофазного иммуноферме-
нтного анализа с использованием коммерческих тест-сис-
тем ("Протеиновый контур", Россия).

Материалы исследования обрабатывали методами
непараметрической статистики (U-критерий Манна-Уит-
ни-Вилкоксона) с использованием прикладных статисти-
ческих программ, входящих в пакет Microsoft Excel 2000.
Для графического отображения результатов применяли
программу "Microsoft Excel XP™".

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ. В настоящее
время цитокиновый профиль при рецидивирующей
герпесвирусной инфекции остается недостаточно изу-
ченным. Активация вируса простого герпеса  всегда
происходит на фоне нарушений в цитокиновом про-
филе. Герпесвирусная инфекция стимулирует секре-
цию целого ряда цитокинов различными клетками-
продуцентами. При этом цитокины выполняют раз-
личную роль в возникновении и течении герпесвирус-
ной инфекции: цитокины Th1-типа способствуют
уменьшению репликации и ускорению клинического
выздоровления, в то время, как цитокины Th2-типа
обладают противоположным действием [7]. Следова-

тельно, нарушения функционирования иммунной сис-
темы при иммунодефицитном состоянии может отра-
жать дисфункцию цитокиновой системы.

Нами было проведено исследование уровня про-
дукции цитокинов, таких как ИЛ-1, ИЛ-2, ИЛ-4, ИЛ-
6, ИФН у больных, страдающих хронической герпес-
вирусной инфекцией.       

При изучении цитокинового статуса на систем-
ном уровне  было выявлено, что у больных гениталь-
ной герпесвирусной инфекцией  имеет место некото-
рое снижение продукции ИФН (35,8 пг/мл против
40,0 пг/мл в контроле, p>0,05) - в 1,1 раза по сравне-
нию с показателем здоровых лиц. У больных гени-
тальной герпесвирусной инфекцией также отмечалось
повышение ИЛ-1 (404,2 пг/мл против 66,7 пг/мл в
контроле, p<0,05) в 6,0 раза; ИЛ-2 (103,8 пг/мл против
45,5 пг/мл в контроле, p<0,05) в 2,3 раза; ИЛ-4 (206,3
пг/мл против 23,8 пг/мл в контроле, p<0,05) в 8,7 раза;
ИЛ-6 по сравнению с контролем.

При этом, снижение продукции ИФН свидетель-
ствует о недостаточности клеточного звена иммуните-
та, что согласуется с результатами анализа числа кле-
ток, экспрессирующих зрелые маркеры Т-лимфоци-
тов. Снижение продукции ИФН также указывает на

ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ

Цитокиновый статус у больных с тяжелым течением
рецидивирующего генитального герпеса

Ф.Р.Махмудов
Азербайджанской Медицинский Университет, г.Баку

Рис. 1. Цитокиновый ответ с повышенной
продукцией ИЛ-1 и ИЛ-4 у больных в период

обострения генитальной герпесвирусной
инфекции
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изменение состояния Th1/Th2-лимфоцитов в сторону
преобладания Th2-типа, что отражает наличие персис-
тирующего воспалительного ответа и является патоге-
нетическим признаком неадекватности функциониро-
вания иммунной системы при тяжелой герпесвирус-
ной инфекции.  В свою очередь, повышение уровней
ИЛ-2, ИЛ-4, ИЛ-6 и ИЛ-1 является отражением ак-
тивности воспалительного процесса. 

Анализ содержания цитокинов в период обостре-
ния генитальной герпесвирусной инфекции позволил
выделить разные типы цитокинового ответа у данных
больных. Анализу подверглись три группы больных: 

- I группа - 27 больных (17,2%) - цитокиновый от-
вет с повышенной продукцией ИЛ-1 и ИЛ-4;

- II группа - 36 больных (23,0%) - цитокиновый
ответ с повышенной продукцией ИЛ-1 и ИЛ-6;

- III группа - 94 больных (59,8%) - цитокиновый
ответ с повышенной продукцией только ИЛ-1.

У больных первой группы было выявлено досто-
верное повышение в сыворотке крови ИЛ-1 в сред-
нем до 300,6 пг/мл и ИЛ-4 в среднем до 92,8 пг/мл
(p<0,05 по сравнению с контролем) в период обостре-
ния генитальной герпесвирусной инфекции. В период
ремиссии эти показатели составили в среднем 395,6
пг/мл для ИЛ-1 и 77,1 пг/мл для ИЛ-4 (p<0,05 по от-

ношению к контрольным значениям) (рис. 1).
Во второй группе у больных в период обострения

достоверно было увеличено содержание в сыворотке
крови ИЛ-1 в среднем до 218,2 пг/мл и ИЛ-6 в сред-
нем до 56,1 пг/мл по сравнению с данными контроля
(p<0,05) (рис. 2). 

В период ремиссии у этих больных было отмече-
но увеличение сывороточного ИЛ-1 в среднем до
234,6 пг/мл и тенденция к снижению ИЛ-6 до 48,8
пг/мл (p<0,05 по сравнению с контролем).

У больных третьей группы содержание ИЛ-1
было повышено до 160,9 пг/мл в период обострения и
в дальнейшем увеличивалось до 209,4 пг/мл в период
ремиссии (p<0,05 по сравнению с контролем). У паци-
ентов данной группы не отмечено достоверного повы-
шения содержания других цитокинов - ИЛ-4 и ИЛ-6,
как в период обострения, так и в ремиссию гениталь-
ной герпесвирусной инфекции (рис. 3).

Таким образом, у всех обследуемых больных ре-
цидивирующая генитальная герпесвирусная инфек-
ция  тяжелого течения сопровождалась повышенной
продукцией провоспалительного цитокина ИЛ-1, как
в период обострения, так и в период ремиссии заболе-
вания. У больных первой группы наблюдался цитоки-
новый ответ с преимущественной активацией Th2-

Рис. 2. Цитокиновый ответ с повышенной
продукцией ИЛ-1 и ИЛ-6 у больных в период

обострения генитальной герпесвирусной
инфекции

Рис. 3. Цитокиновый ответ с повышенной
продукцией ИЛ-1 у больных в период 

обострения генитальной герпесвирусной
инфекции

Таблица. Течение генитальной герпесвирусной инфекции  у больных с различным типом
цитокинового ответа



ÁÈÎÌÅÄÈÖÈÍÀ  1/2008

18

лимфоцитов (ИЛ-4). Во второй группе отмечалась ак-
тивация ИЛ-6, который действует синергически с ИЛ-
1, стимулирует иммунные процессы. Для пациентов
третьей группы характерно отсутствие ответа в отно-
шении всех изучаемых цитокинов, кроме ИЛ-1.

Далее нами был проведен сравнительный анализ
клинической характеристики течения генитальной
герпесвирусной инфекции  и цитокинового ответа у
обследуемых больных (таблица).

Было установлено, что увеличение содержания в
сыворотке крови только ИЛ-1 (III группа) приводит к
более продолжительному тяжелому течению заболева-
ния (в среднем 6,16 лет), к более высокой частоте реци-
дивов (в среднем 9,85 рецидивов в год) и к большей про-
должительности рецидива (в среднем 8,71 день).

Ответ с преобладанием продукции ИЛ-6 (II груп-
па) характерен для больных с меньшей продолжитель-
ностью периода тяжелого течения инфекции (в сред-
нем 5,67 лет), но с такой же высокой частотой обост-
рений (в среднем 8,07 рецидивов в год) и продолжи-
тельностью рецидивов (в среднем 8,52 дней).

Гиперпродукция ИЛ-4 (I группа) отмечалась у па-
циентов с достоверно меньшим периодом тяжелого
течения генитальной герпесвирусной инфекции (в
среднем 4,08 лет), меньшей частотой рецидивов (в
среднем 6,34 рецидивов в год) и меньшей продолжи-
тельностью обострений (в среднем 5,35 дней). 

Таким образом, длительная персистенция вируса
простого герпеса  в организме приводит к развитию
интерферонодефицитного состояния, что в свою оче-
редь способствует активации вирусов. При этом нару-
шения в  цитокиновой системе прогрессируют по ме-
ре повторных реактиваций, что приводит к необрати-
мости клеточных и тканевых процессов в организме.
Проведенный нами анализ показал, что особенности
цитокинового ответа у больных тяжелой герпесвирус-
ной инфекцией характеризуются изменением продук-
ции ИЛ-1, ИЛ-4 и ИЛ-6, на основании которых мож-
но оценить направленность иммунного ответа и про-
вести выбор иммунокорригирующей терапии.
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SUMMARY
Cytokines status at patients with heavy 
relapsing genital herpes
F.Makhmudov

One of the most important factors of anti-viral
protection system and regulation of the immune
answer is the cytokines system. In the study the
level of cytokines production (IL-1, IL-2, IL-4, IL-6,
IFN-) at the patients, suffering chronic herpes-virus
infection was investigated. 

The analysis of the received results has shown
that features of the cytokines answer at patients
with heavy herpes-virus infection are characterized
by change of cytokines production. On this basis
it is possible to estimate an orientation of the
immune answer and make choice of immuno-cor-
rective therapy.
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Оценка терапевтической эффективности диуман-
кала-форте была проведена в соответствии с правила-
ми GCP (Good Clinical Practice) в клиниках Санкт-Пе-
тербургского НИИ кардиологии имени В.А.Алмазова,
Московской медицинской академии имени И.М.Сече-
нова, Санкт-Петербургской Государственной медици-
нской академии имени И.И.Мечникова, Санкт-Петер-
бургской медицинской академии последипломного
образования и других клиниках [1]. 

Изучалось действие диуманкала-форте в качестве
противорецидивной антиаритмической терапии
(ААТ) для предупреждения пароксизмов фибрилля-
ции предсердий (ФП) у больных ишемической бо-
лезнью сердца (ИБС).

Было проведено наблюдение 135 больных ИБС,
осложненной впервые возникшими, электрокардиог-
рафически (ЭКГ) документированными, пароксизма-
ми ФП [4, 9, 10, 11]. Гипертоническая болезнь была
выявлена у 92 (68,15%), хронический бронхит - у 28
(20,74%), сахарный  диабет - у 21 (15,56%), инфаркт
миокарда в анамнезе - у 36 (26,67%), хронический хо-
лецистит - у 21 (15,56%), язвенная болезнь - у 26
(19,26%), ожирение - у 38 (28,15%) больных, у 96
(71,11%) - фиброз и кальциноз аорты, аортального
и/или митрального клапанов. Контрольную группу

составили 38 больных ИБС без нарушений сердечно-
го ритма (НСР). У 76 (56,30%) больных длительность
аритмии до начала лечения составила до 1 суток, у ос-
тальных - от 1 до 7 суток (в среднем 2,8±0,9 суток).
После купирования первого пароксизма ФП всем
больным проводилась базисная антиангинальная те-
рапия, включающая нитраты пролонгированного
действия, антиагреганты. До развития первого парок-
сизма аритмии 56 (35,67%) из всех обследуемых боль-
ных в качестве гипотензивной терапии получали -ад-
реноблокаторы или антагонисты кальция: 6 (10,71%)
из них принимали анаприлин в дозе 60-120 мг в сутки,
4 (7,14%) - локрен в дозе 10-20 мг в сутки, 25(44,64%)
- дилтиазем-ретард в дозе 90-180 мг в сутки, 10
(17,86%) - нифедипин-ретард в дозе 20-40 мг в сутки,
11 (19,64%) - амилодипин 5-10 мг в сутки, а осталь-
ные, включая пациентов перенесших инфаркт миокар-
да, - ИАПФ (каптоприл) в дозе 25-75 мг в сутки, эна-
лаприл (эднит) в дозе 10-20 мг в сутки.

Выбор противорецидивной ААТ проводился с
учетом клинической формы аритмии (вагусная, адре-
нергическая или смешанная), функции синусового уз-
ла, состояния гемодинамики, характера дисфункции
левого желудочка, а также антигипертензивного, анти-
ангинального действия, хронотропных эффектов про-

Клиническая оценка противорецидивной
антиаритмической терапии диуманкалом-форте

Э.М.Агаев 
Азербайджанский Государственный Институт усовершенствования

врачей им. А.Алиева, г.Баку

Таблица 1. Результаты тестирования противоаритмических средств у больных ИБС после купирования
1-2 клинических рецидивов пароксизмов МП, развившихся после устранения первого приступа

аритмии
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тивоаритмических средств, а также путем тестирова-
ния антиаритмических средств с помощью черезпи-
щеводной электрокардиостимуляции (ЧПЭКС) [2, 3]. 

При выборе дифференцированной противореци-
дивной ААТ пароксизмов ФП в начале тестировали
препараты II и IV классов, обладающих антиишеми-
ческим и противоаритмическим действием [5, 6, 7, 8].
Анаприлин в дозе 60-120 мг в сутки, атенолол - 100-
150 мг в сутки, дилтиазем - 180-240 мг в сутки, вера-
памил - 160-240 мг в сутки, диуманкал - 20-30 мг в
сутки. Затем препараты Ia, Ic и III классов: этацизин
(150 мг в сутки), соталол (120-240 мг в сутки), хини-
дин (кинилентин или хинидин дурулес) (1200 мг в
сутки), пропафенон (400-600 мг), дизопирамид (600-
800 мг в сутки) и в последнюю очередь - кордарон

(600-800 мг в сутки). В последний день приема каждо-
го препарата повторяли ЧПЭКС (таблица).

Результаты тестирования противоаритмических
средств у больных ИБС после купирования 1-2 клини-
ческих рецидивов пароксизмов ФП, развившихся пос-
ле устранения первого приступа аритмии представле-
ны на рисунке 1. 

Как видно из представленных данных, диуман-
кал-форте был эффективен у 11(8,15%) больных ИБС,
причем его эффективность была сходна (по данным
тестирования противоаритмических средств с по-
мощью ЧПЭКС) с препаратами III класса. 

Динамика артериального давления и диастоли-
ческой дисфункции левого желудочка (ДДЛЖ), опре-
деляемого при доплерэхокардиографии путем оценки

Рис. 1.  Количество больных (в %) и
характеристика противорецидивной ААТ

пароксизмов ФП у больных ИБС (по данным
тестирования с помощью ЧПЭКС)

1 - этацизин, 2 -  хинидин, 3 - пропафенон, 4 - диуманкал-форте, 
5 - метопролол, 6 - дилтиазем-ретард, 7 - антиангинальная

терапия, 8 - соталол, 9 - кордарон

Рис. 2. Изменение диастолической дисфункции
левого желудочка при применении 

диуманкала-форте
1 - диуманкал-форте (n = 32), 2 - дилтиазем-ретард (n = 17), 

3 - нолипрел (n = 22), 4 - метопролол (n = 22).
Примечание: * - достоверное различие показателей в сравнении с

исходными данными (при р < 0,05)

Рис. 3. Динамика среднего артериального
давления при применении диуманкала-форте
1 - диуманкал-форте (n = 32), 2 - дилтиазем-ретад (n = 17), 

3 - нолипрел (n = 22), 4 - амлодипин (калчек) (n = 12).
Примечание: * - достоверное различие показателей в сравнении с

исходными данными (при р < 0,05)

Рис.4. Антиангинальный эффект при применении
диуманкала-форте

1 - диуманкал-форте (n = 32), 2 - дилтиазем-ретард (n = 34), 
3 - верапамил (n = 46), 4 - метопролол (n = 60).

Примечание: * - достоверное различие показателей в сравнении с
диуманкалом-форте (при р < 0,05)
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максимальной скорости трансмитрального кровотока
в фазу раннего (Е), позднего диастолического напол-
нения (А) и с расчетом показателя Е/А, при примене-
нии диуманкала-форте представлена на рисунках 2 и 3.

Наличие ДДЛЖ определяли по соотношению
Е/А: значения E/A менее 1,0 расценивали как I тип
(нарушение расслабления) ДДЛЖ, а также диагности-
ровали II тип (псевдонормальный) и III тип (рестрик-
тивный) ДДЛЖ. Как видно из представленных дан-
ных, достоверное различие среднего артериального
давления и характера ДДЛЖ наблюдалось после про-
веденного лечения, причем наблюдаемый гипотензив-
ный эффект диуманкала-форте был сходен с такими
препаратами, как нолипрел. Кроме того, отмечалось
улучшение диастолической функции левого желудоч-
ка, а положительный эффект диуманкала-форте на
ДДЛЖ был сходен с дилтиаземом-ретард.

Антиангинальный эффект при применении диу-
манкала-форте представлен на рисунке 4. 

Наличие ишемических изменений оценивалось
по данным суточного мониторинга ЭКГ или ЧПЭКС,
причем положительный ишемический тест опреде-
лялся при выявлении депрессии сегмента ST на 2 мм
и более или при инверсии зубца Т. 

Как видно из представленных результатов, при
применении диуманкала-форте достоверно уменьша-
лась регистрация положительных ишемических изме-
нений, причем наблюдаемый антиангинальный эф-
фект был сходен с такими препаратами, как метопро-
лол, что может быть связано с гипотензивным и анти-
гипоксическим эффектами, а также с положительным
влиянием на уменьшение ДДЛЖ.

Таким образом, положительный клинический эф-
фект диуманкала-форте обусловлен гипотензивным,
антигипоксическим эффектами и уменьшением диас-
толической дисфункции левого желудочка.
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SUMMARY
Clinical assessments of antirelapse antiarrhythmic
therapy of diumancal-forte
E.M.Agayev 

The aim of research was study of the action
of diumancale-forte as antirelapse antiarrhythmic
therapy for the prevention of paroxysms of auricles
fibrillations at patients with ischemic illness of
heart.

Experiments were applied on 135 patients by
ischemic illness of the heart complicated with
paroxysms of auricles fibrillation the first time aris-
en and electrocardiography documentary. 

Apparently from the represented results, that
the application of diumancale-forte authentically
decreased registration of positive ischemic
changes, and the observable antianginal effect was
similar with classical antianginal drugs that can be
connected with hypotensive and antihypoxic effects
and reduction of diastolic dysfunctions of left ven-
tricle.
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При построении реабилитационных программ
мы ориентировались на комплексную оценку пациен-
та по изучению стадии и тяжести синдрома перифери-
ческой вегетативной недостаточности (СПВН) на фо-
не дорсопатии при остеохондрозе позвоночника (пре-
имущественно на шейном уровне), темпа прогресси-
рования, синдромно-патологической характеристики,
функциональных особенностей, степени выраженнос-
ти психопатологического синдрома, что явилось осно-
вой для индивидуального подхода к реабилитации
конкретного больного [1, 2, 3]. 

Было разработано 2 вида лечебных программ
(ЛП) с учетом степени тяжести и наличия психопато-
логического синдрома при дорсопатии. В первой
группе применяли: транскраниальную электроней-
ростимуляцию (ТЭС), в сочетании с леривоном, сир-
далутом, элементами психотренинга. Из них: женщин
- 32, мужчин - 26. 

Во вторую группу (применение ТЭС, нестероид-
ных средств, сосудистых препаратов, антидепрессант
- амитриптиллин) вошли 67 человек. Из них женщин -
38 человек, мужчин - 29 человек. Структура и распре-
деление больных в первой и второй группах по полу,
возрасту и длительности заболевания свидетельство-
вали об отсутствии статистически значимых различий
между группами (р>0,05). Репрезентативность групп
обеспечивала их объективную сопоставимость.

Для проведения ТЭС нами использовался аппа-
рат "Трансаир-01". Названием аппаратов служит аб-
бревиатура - транскраниальный стимулятор. Сеансы
ТЭС проводились ежедневно в дневные часы длитель-
ностью в 30 минут. Всего выполнялось 10 процедур.
После 10 процедур ТЭС фиксировались все изучае-
мые параметры и затем больные в течение 5дней
прослушивали аудиокассету с контролем освоения
ими навыков релаксации. После терапевтической бе-
седы, которая занимает около 15 минут, идет прослу-
шивание лечебной музыки. Затем произносятся лечеб-
ные внушения. 

Способ комплексного лечения, разработанный
нами, позволял преодолеть ряд указанных недостат-
ков. Способ комплексного лечения СПВН в сочетании
с болевым сипмптомокомплексом осуществляли сле-
дующим образом. Предварительно не менее, чем за
неделю до выполнения сеансов электростимуляции
эндорфинных структур мозга, больным назначали для
приема антидепрессант леривон в дозе, равной 7,5 мг
за 30 минут до сна. Через двое суток, дозу антидепрес-
санта увеличивают вдвое, т.е. до 15 мг. Учитывая по-

ложительное влияние на сон, больные начинали испы-
тывать позитивное действие с первых суток. К 7 дню
наступал анксиолитический и антидепрессивный эф-
фект. Поэтому с 8 дня начинали выполнять сеансы
транкраниальной электростимуляции. Причем, для
потенцирования анальгезирующего оказания прямого
антиноцептивного действия и миорелаксации за 40
минут до каждого сеанса электростимуляции, пациен-
ты принимали миорелаксант сирдалуд в дозе, равной
4 мг. После проведения десяти сеансов транскраниаль-
ной электростимуляции пациенты продолжали прием
сирдалуда и леривона продолжительностью до 1-1,5
месяцев в той же дозе. При достаточном антидепрес-
сивном эффекте дозу леривона увеличивали до 30 мг.

У 47 больных данной группы имелась зависи-
мость от медикаментозных препаратов (29-анальгети-
ки, 18-транквилизаторы). Им разъяснялась необходи-
мость прекращения постоянного приёма этих препа-
ратов на период проведения курса лечения. При зна-
чительном усилении интенсивности боли пациенты
могли принимать анальгетики эпизодически.

Больным назначали для приема антидепрессант
леривон в дозе, равной 7,5 мг за 30 минут до сна. Не
менее, чем через двое суток, дозу антидепрессанта
увеличивали вдвое, т.е. до 15 мг. Учитывая положи-
тельное влияние на сон, больные начинали испыты-
вать позитивное действие с первых суток. К 7 дню
наступал анксиолитический и антидепрессивный эф-
фект. Поэтому с 8 дня начинали выполнять сеансы
транскраниалъной электростимуляции. Причем, для
потенцирования анальгезирующего, оказания прямого
антиноцицептивного действия и миорелаксации за 40
минут до каждого сеанса электростимуляции пациен-
ты принимали миорелаксант сирдалуд в дозе равной 4
мг. После проведения десяти сеансов транскраниаль-
ной электростимуляции больные продолжали прием
сирдалуда и леривона продолжительностью до 1-1,5
месяцев в той же дозе. Для 5 больных дозировка лери-
вона 15 мг оказалась недостаточной и была увеличена
до 30 мг в сутки. Сеансы ТЭС проводились ежеднев-
но, в дневные часы, длительность составляла 30 ми-
нут. Всего выполнялось 10 процедур. Подбор режима
лечения осуществлялся индивидуально. Начинали с
минимальной величины стимулирующего тока 1,0 мА
при первом сеансе. В дальнейшем, с учетом индиви-
дуальной переносимости и клинического эффекта, си-
лу тока увеличивали до 3-5 мА. После лечения мето-
дом ТЭС использовалось психотерапевтическое воз-
действие. Основой данной методики являлось взаим-

Влияние комплексного лечения на синдром
периферической вегетативной недостаточности

Е.С.Кипарисова, Л.М.Гусейнова 
ИПК ФУ "Медбиоэкстрем",  г. Москва
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ное усиление действия таких методов лечения как
транскраниальная электростимуляция эндорфинерги-
ческой системы мозга с одной стороны, и рациональ-
ная, суггестивная, а также тренировочная психотера-
пия в сочетании с музыкотерапией - с другой стороны.
Во время процедуры ТЭС включалась аудиокассета.

Таким образом, в процессе электропсихотерапии
больные овладевали навыками психофизической са-
морегуляции, которые расширяли их адаптационные
возможности личности, что очень ценно для реабили-
тации больных  СПВН на фоне дорсопатии шейного
отдела позвоночника.

У 6 пациентов из-за неприятных субъективных
ощущений, не удавалось достичь силы тока, дающей
реальный анальгезирующий эффект (3 мА), однако ле-
чение не прекращалось. По существу, имела место
плацебо-имитация ТЭС. Такая сила тока давала сен-
сорные ощущения, но не вызывала активацию опиат-
ной системы мозга. Вместе с тем, эти пациенты не хо-
тели отказываться от лечения "новым методом". Поэ-
тому субъективный позитивный настрой в сочетании
с отсутствием объективно-необходимых терапевти-
ческих параметров создавал модель плацебо-эффекта
ТЭС. У остальных больных переносимость процедур
была хорошей. Уже на 1-2 сеансах ТЭС удавалось дос-
тичь силы тока 3 мА, т.е. оптимальной величины.

Отчётливое анальгезирующее действие проявля-
лось в основном после 54 процедуры ТЭС. Получен-
ный эффект нарастал при последующих сеансах. Ос-
ложнений не наблюдалось. У 15 больных возникало
ощущение металлического привкуса в полости рта, у
9 пациентов - мерцание ярких вспышек света перед
глазами. По окончании процедуры эти явления пол-
ностью проходили.

Уменьшение интенсивности боли сопровожда-
лось статистически достоверным уменьшением сред-
него количества болевых точек, источников перифери-
ческой болевой импульсации, снижением напряжения
мышц. Кроме того, отмечено повышение величины
порогов болевой чувствительности. Больным, у кото-
рых по окончании курса ТЭС (8 человек) сохранялась
активность, МФТТ, ЛМГ, дополнительно выполня-
лось местное воздействие (введение новокаина,
ЧЭНС). Местное воздействие дало эффект  6 пациен-
там.

Следовательно, произошла инверсия показателей
по отношению к физиологическому коридору у боль-
шинства больных. В процессе лечения также происхо-
дила гармонизация основных показателей, нивелиро-
валась асимметрия право/лево, верх/низ. Значимые
различия были получены по величине средней элект-
ропроводности. Следует отметить, что у больных, не
имевших эффекта от лечения, этот показатель не толь-
ко не увеличился, но даже понизился по сравнению с
исходной величиной.

В процессе лечения зафиксирован противотре-
вожный и антидепрессивный эффект, вететостабили-
зирующее действие Значимого влияния на личност-
ную тревожность и суммарный уровень артериально-

го давления не выявлено. Однако у больных, имевших
склонность к колебаниям АД, отмечалась его стабили-
зация.

Приведённые результаты демонстрируют, что
после проведённого лечения выявлена чёткая тенден-
ция к уменьшению интенсивности боли, влияния её на
жизнь, снижению выраженности аффективного дист-
ресса, повышению качества жизни.

В итоге лечение позволило улучшить состояние
58 больных, страдающих терапевтически резистент-
ными формами СПВН. Наряду с отчётливым анальге-
зирующим эффектом, выявлено выраженное антидеп-
рессивное, миорелаксирующее, а также вегетостаби-
лизирующее действие разработанного способа лече-
ния. Способ позволил получить позитивные результа-
ты и в случаях "анальгетик-зависимых" вариантов
СПВН. Представленность плацебо-эффекта составила
5,2%. 37 пациентов полностью прекратили приём
анальгетиков. У 1 больной был прекращён приём
преднизолона.

Таким образом, комплексный способ лечения
больных оказался достаточно эффективным, патоге-
нетически направленным, что подтверждалось не
только анальгезией, но и нормализацией ряда показа-
телей.

Во второй группе из 67 больных СПВН лечение
включало традиционную фармакотерапию и физиоте-
рапию. При этом терапия дополнялась процедурами
ТЭС, количество и время которых было идентичным
первой группе. Перед началом лечения психофизиоло-
гическая зависимость от анальгетиков и транквилиза-
торов зафиксирована у 29 больных. С этими пациента-
ми проводилась беседа, в которой разъяснялась неце-
лесообразность постоянного применения этих меди-
каментов.

Оптимальная сила тока (не менее 3 мА) достига-
лась, как правило, на 3-4 процедуре ТЭС. Однако у 7
(10,44%) больных сделать это не удалось ввиду пло-
хой переносимости.

Редукция болевого синдрома в данной группе
сопровождалась статистически достоверным умень-
шением количества болевых точек, ростом величины
порогов болевой чувствительности. Однако влияние
на источники периферической болевой импульсации и
миорелаксирующее действие было недостаточным. В
связи с этим, терапия 16 пациентов была дополнена
местным воздействием. По окончании этих манипуля-
ций активность источников периферической болевой
импульсации уменьшилась, но у 9 человек полностью
не купирована.

Таким образом, во второй группе основные изме-
нения показателей электропунктометрического иссле-
дования были аналогичными первой. Идентичность
выражалась в инверсии по отношению к физиологи-
ческому коридору, росте величины среднего значения
электропроводности. Однако не отмечено достовер-
ной динамики коэффициента "право/лево".

У больных, имевших тенденции к колебаниям ар-
териального давления, с 7 процедуры отмечалась его
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стабилизация.
Анальгезирующее действие ТЭС сопровожда-

лось у 12 больных ощущением металлического прив-
куса в полости рта, у 11 - фотопсиями. 2 больных пос-
ле процедуры в течение 40-50 минут испытывали сос-
тояние эйфории.

Следовательно, проведённое лечение позволило
получить позитивные результаты у 41 больного с
СПВН во второй группе. Выявлено позитивное влия-
ние на показатели электропунктометрии, на уровень
реактивной тревожности, уровень депрессии, выра-
женность синдрома вегетативной дистонии, на вели-
чину частоты сердечных сокращений и на качество
ночного сна. Динамика показателей комплексного бо-
левого опросника и теста "качество жизни" также
подтверждала позитивное влияние ТЭС при СПВН.

Однако следует отметить, что, как динамика ос-
новных показателей, так и общие результаты лечения
во второй уступали таковым в первой. Особенно от-
чётливо проявлялось недостаточное миорелаксирую-
щее действие и влияние на периферические источни-
ки болевой импульсации. Осложнений в ходе прове-
дённого лечения не отмечено.

Интегративный показатель эффективности лече-
ния, общий результат терапии больных в первой были
достоверно выше и составляли соответственно:
ИПЭЛ=18,5±1,1; ОР=3,7±0,18 баллов, тогда как во
второй данные показатели были равны ИПЭЛ=
15,5±0,9 и ОР=3,1±0,14 баллам (р<0,05).

Анализ структуры результатов лечения больных
выявил преобладание отличных и хороших исходов в
первой группе и более высокий процент неудовлетво-
рительных результатов во второй группе (р<0,05). 

Результаты лечения разработанным способом бы-
ли достоверно выше, чем при сочетании ТЭС с тради-
ционной фармакотерапией и физиотерапией. Вместе с
тем, по числу удовлетворительных результатов, ока-
завшихся значительным в обеих подгруппах, досто-
верных различий не получено. Эти пациенты имели
незначительную положительную динамику. Их высо-
кая представленность в обеих подгруппах ещё раз
подчёркивает сложность терапии и высокую терапев-
тическую резистентность СПВН. 

На эффективность лечения больных с СПВН с
достаточной степенью достоверности отрицательно
влияли следующие факторы: длительность заболева-
ния свыше 1 года, значительная выраженность деп-
рессии, сформировавшееся невротическое развитие
личности (в частности - ипохондрический и истери-
ческий варианты), выраженность социальной деза-
даптации (наличие группы инвалидности при отсут-
ствии установки на возвращение к работе или уста-
новка на получение группы инвалидности). Сущест-
венным неосознаваемой "условной желательностью"
заболевания. При этом больные получали возмож-
ность избегать хронические фактором оказалось соче-
тание актуальных психогений с психотравмирующие
ситуации в связи с заболеванием (особенно на рабо-

те), избегать ответственности за свою бездеятель-
ность в этих ситуациях, получать социальные льготы
в связи с болезнью.

Негативным фактором оказалась значительная
распространённость боли, а также её проявление в ви-
де "разбросанных" болей. Обращает на себя внимание
тот факт, что при "абузусном" (анальгетикзависимом)
варианте СПВН результаты лечения оказались доста-
точно высокими. Отказ от анальгетиков в сочетании с
медикаментозными препаратами других групп и акти-
вацией антиноцицептивной системы дали эффект у 34
из 42 пациентов с этой формой СПВН. Результаты
проведённого лечения демонстрируют существенную
роль хронического злоупотребления обезболивающи-
ми препаратами в поддержании СПВН. Следует также
подчеркнуть, что наличие источников периферичес-
кой болевой импульсации не являлось прогностичес-
ки-неблагоприятным фактором. В процессе лечения
они инактивировались достаточно успешно. Таким
образом, на результаты лечения СПВН решающим об-
разом влияют распространённость и длительность бо-
ли, выраженность и качество невротических проявле-
ний, степень социальной дезадаптации больных.

Следовательно, при проведении ЛП отмечалось
выраженное улучшение качества жизни, о чем свиде-
тельствовало преобладание доли больных при оценке
глобальной шкалы как пациентом, так и врачом со
знаком "(+)" и "0". Эти оценочные критерии соответ-
ствовали степени выраженности дезадаптационного
синдрома в сферах социальной жизни: трудовой, се-
мейной, бытовой.
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SUMMARY
Influence of complex treatment to the peripheral
vegetative deficiency syndrome
E.Kiparisova, L.Guseynova 

Two types of therapy programs have been
worked out according to the degree of gravity and
psychopathological syndrome associated with dor-
sopathy. Transcranial electroneurostimulation (TES)
combined with levorin, sirdalud and psychotraining
(58 patients) belong to type 1. TES therapy com-
bined with non-steroid anti-inflammatory medica-
tions, vascular treatment and antidepressants (67
patients). The integrated therapy has proved to be
effective and pathogenically oriented. That was sup-
ported by analgesia as well as normalization of a
number of indicators of electro-puncture research.
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МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ. Целью  данных  иссле-
дований  явилось  изучение  токсичности  препарата "Наф-
талановое масло в микрокапсулах" [1] сравнительно с ре-
ферентным препаратом - “Нафталановым маслом, [2]
жидкостью для наружного применения”, которая произво-
дится фирмой  "BIOIL  LTD" (Азербайджан) в острых опы-
тах на крысах при накожном нанесении. Токсикологические
аспекты препарата "Нафталановое масло" изучены в рабо-
тах [3, 4, 5].

При проведении экспериментов руководствовались ме-
тодическими рекомендациями [6].

Объектами исследований служили образцы препара-
тов "Нафталановое масло в микрокапсулах", а также
“Нафталановое масло, жидкость для наружного примене-
ния”.

“Нафталановое масло, жидкость для наружного приме-
нения” содержит в качестве действующего вещества нафте-
новые углеводороды 98 %, изоалканы  (изопарафины) 2 %.

Исследования проведены на нелинейных белых крысах
обоего пола. Исходная масса тела крыс самцов и самок сос-
тавила 235-255 г. В каждой экспериментальной группе нас-
читывалось 5 самок и 5 самцов. Всего в эксперименте ис-
пользовано 20 крыс.

С животными обращались в соответствии с правила-
ми "Европейской конвенции по защите позвоночных живот-
ных, используемых для экспериментальных и научных    це-
лей" [7].

Животные были получены из вивария ГП  "ГНЦЛС", г.
Харьков, (Украина). Во время эксперимента животные на-
ходились в виварии при 18-22°С, влажности 50-60%, есте-
ственном световом режиме "день-ночь", в стандартных
пластиковых клетках, на стандартном пищевом  рационе.

Острую токсичность сравниваемых препаратов изу-
чали при нанесении на кожу животных. 

За 24 часа до начала эксперимента у крыс выстригали
шерсть на спине, боках и животе. Площадь, на которую
наносили изучаемые препараты, в среднем составила 187
см2, что соответствует приблизительно 50% от общей по-
верхности тела крыс. Исследуемые образцы наносили на
выстриженные участки кожи в дозе 6 мл/кг.

Наблюдение за животными проводили в течение 2-х
недель.

Критериями суждения о токсичности препаратов
служила клиническая картина интоксикации и выживае-
мость животных. Кроме того, у крыс всех групп тестиро-
вали основные интегральные показатели: динамику массы
тела (0, 1, 5, 14 сутки); биохимические показатели сыво-
ротки крови, характеризующие функциональное состояние
печени животных: содержание общего белка, альбумина,
тимоловый показатель (14 сутки). Содержание общего
белка определяли биуретовым методом; альбумин по реак-
ции с бромкрезоловым зеленым;  показатель тимоловой
пробы по осаждению белковых фракций тимоловым реак-
тивом (диагностические наборы "Филисит Диагностика",
Украина, сер. 10905, 10505 и 40106)  [8].

Все полученные данные обрабатывались методом ва-
риационной статистики. В данном отчете принят уровень
значимости р<0,05. Проверка гипотезы о равенстве двух
средних производилась с помощью t - критерия Стьюдента
для связанных выборок [9, 10].

РЕЗУЛЬТАТЫ  ЭКСПЕРИМЕНТА
В результате проведенных исследований установ-

лено, что после однократного накожного воздействия
изучаемых препаратов в исследуемой дозе у живот-
ных в течение эксперимента отмечались сходные
симптомы клинической интоксикации: гиподинамия,
учащенное дыхание, слабая реакция на тактильные и
звуковые раздражители. Через 2,5-3,0 часа после вве-
дения исследуемых препаратов состояние экспери-
ментальных животных нормализовалось и не отлича-
лось от состояния интактных животных.

В течение эксперимента гибели крыс-самок не
отмечалось. Гибель крыс-самцов регистрировалась на
7-е сутки (Нафталановое масло) и 14-е сутки ("Нафта-
лановое масло в микрокапсулах").

Наблюдение в течение 14 суток не выявило пато-
логии в состоянии шерстного покрова, кожи, слизис-
тых оболочек, поведении животных, а также в потреб-
лении пищи и воды. Параметры изучения острой ток-
сичности представлены в таблице 1.

Из данных, представленных в таблице 2, следует,

Изучение острой токсичности препарата
"Нафталановое масло в микрокапсулах"

Г.А.Кязимов, Н.С. Никитина
Научно-производственное объединение Фармации и Медтехники Минздрава

Азербайджанской Республики, г.Баку;
ГП "ГНЦЛС" Министерства Здравоохранения Украины, г.Харьков

Таблица 1. Параметры токсичности препарата
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что сравниваемые препараты при однократном накож-
ном воздействии оказывают различное влияние на
массу тела животных. Так, масса тела самцов в тече-
ние эксперимента практически не изменялась, в то
время как масса тела крыс-самок уменьшилась к кон-
цу периода наблюдения по сравнению с исходными
данными.

Биохимические исследования  (табл. 3) показали,
что однократное накожное воздействие изучаемых
препаратов не оказывало влияния на показатели, ха-
рактеризующие функциональное состояние печени
крыс-самцов: концентрация общего белка, альбумина

и показатель тимоловой пробы не претерпевали суще-
ственных изменений. Между показателями животных,
подвергавшихся воздействию исследуемого препарата
и препарата сравнения, достоверные отличия отсут-
ствовали. В сыворотке крови самок крыс незначитель-
но увеличивается концентрация общего белка и альбу-
мина по сравнению с препаратом сравнения. Однако
эти изменения находились в допустимых пределах
физиологической нормы крыс [11].

Патоморфологическое исследование крыс, сам-
цов и самок, после острого воздействия исследуемого
препарата проводили на 14 сутки после однократного

Таблица 2. Изменение массы тела крыс при остром воздействии препаратов

Таблица 3. Биохимические показатели сыворотки крови после острого воздействия препаратов

Таблица 4. Коэффициенты массы внутренних органов крыс после острого накожного
воздействия препаратов
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накожного нанесения. Животные всех групп были по-
ниженной упитанности, с признаками диареи. При
вскрытии выявлено, что расположение органов, их
внешний вид, состояние паренхиматозных органов на
разрезе соответствует норме. Слизистые полостей те-
ла блестящие, бледно-розового цвета, без налета. Об-
ращали на себя внимание уменьшенные размеры ти-
муса и селезенки части крыс всех опытных групп.
При вскрытии желудков всех крыс, отмечена гипере-
мия слизистой. Шерсть на местах аппликаций подрас-
тала ровная и густая, кожа не изменена.

Показатели коэффициентов массы внутренних
органов крыс после введения исследуемого образца
(табл. 4)  не отличаются от показателей препарата
сравнения.

Результатами проведенных исследований уста-
новлено, что препараты "Нафталановое масло в мик-
рокапсулах"  и "Нафталановое масло" при однократ-
ном накожном нанесении в дозе 6 мл/кг:

- вызывают гибель 20% крыс-самцов;
- оказывают влияние на динамику массы тела

крыс-самок;
- проявляют половую чувствительность;
- не влияют на биохимические показатели, харак-

теризующие функциональное состояние печени крыс;
- не оказывают влияния на коэффициенты массы

внутренних органов крыс;
- вызывают гиперемию слизистой желудка;
Таким образом, сравнительное изучение острой

токсичности показало, что препарат "Нафталановое
масло в микрокапсулах"  идентичен препарату сравне-
ния - Нафталановое масло, жидкость для наружного
применения, которое производится фирмой "BIOIL
LTD"  (Азербайджан).
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SUMMARY
Studying of cute toxicity of the "Naftalan oil in
micro capsules" preparation 
H.Kazimov, N.Nikitina 

During results of the experiment it was deter-
mined that researched preparations by one-time
application on the skin with dosage of 6 ml/kg
result in death of 20% of rats.

Ïîñòóïèëà 15.11.2007

Оценка медико-социальной значимости зубочелюстных
аномалий среди детей г. Баку

И.М.Фарез
Азербайджанской Медицинский Университет, г.Баку

Зубочелюстная система - эволюционно сформи-
ровавшийся орган, предназначенный для обеспечения
жизненно необходимых функций организма - жева-
тельных, барьерных, речевых, вкусовых, эстетических
и прочих. Естественно, при ее дефектах и аномалиях пе-
речисленные функции выполняются с изъянами, что от-
ражается на функционировании всего организма, учи-
тывая системное значение этого органа. В этом отноше-
нии медико-социальная значимость зубо-челюстных
аномалий (ЗЧА), имеющих массовое и повсеместное
распространение, неоспорима. Особенно эта значи-

мость выражена среди детей, так как для развивающего
организма нормальное функционирование зубочелюст-
ной системы необходимое условие [5, 8, 14, 13].

Наряду с этим, отношение населения к ЗЧА неа-
декватное. Многие родители детей с ЗЧА при отсут-
ствии выраженных изъянов, прежде всего, эстетичес-
ких,   не   считают   необходимым   обращение   за   ор-
тодонтической помощью. В немалой степени этому
способствует и дороговизна корзины ортодонтичес-
ких услуг. Ко всему, и медицинская общественность,
включая и стоматологов, не всегда объективно оцени-
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вают значимость ортодонтической реабилитации де-
тей [9, 7, 19, 18].

В связи с этим, выявление всего спектра отяго-
щающего влияния ЗЧА на здоровье детей, на их пси-
хо-эмоциональное состояние, физическое развитие и
успеваемость представляет актуальность не только
для достоверной оценки медико-социальной значи-
мости ЗЧА, но и может послужить для интенсифика-
ции развития ортодонтической службы и более макси-
мальному охвату детского населения ортодонтической
помощью [6, 4, 16, 17].

С учетом сказанного, нами проведены исследова-
ния по оценке медико-социальной значимости ЗЧА
среди детского населения г.Баку, результаты которых
представлены в настоящем сообщении.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ. На основании сочетан-
ного ортодонтического и стоматологического исследова-

ния в дошкольных учреждениях и школах в разных районах
г.Баку методом случайной выборки отобраны 1368 детей,
из числа которых сформированы 2 группы: 571 ребенок со
здоровой полостью рта и без ЗЧА (контроль) и 797 ребенка
с ЗЧА. Среди последних диагностированы 4 группы нозо-
форм ЗЧА, зубные аномалии - 314 детей, аномалии положе-
ний зубов - 132 ребенка, аномалии зубных дуг - 108 детей,
аномалии прикуса - 243 ребенка. В обоих группах детей раз-
делили на 3 возрастные подгруппы, соответствующих ор-
тодонтическому состоянию зубочелюстной системы: мо-
лочный прикус (до 6-7 лет), сменный прикус (7-10 лет), пос-
тоянный прикус (11-16 лет) [10]. При диагностировании
разных нозоформ ЗЧА использовали новые методологичес-
кие подходы [2, 15] и специализированные атласы [1, 12].

В результате анкетирования детей и их родителей
определили частоту заболеваемости, ее нозоформы и крат-
кость в обоих группах детей за последние 2 года. Путем
традиционного стоматологического осмотра полости рта
выявили частоту кариеса и воспалительных заболеваний

Таблица 1. Нозоструктура и удельный вес заболеваемости, регистрированной за последние 2 года среди
детей с ЗЧА и без ЗЧА

Таблица 2. Частота стоматологической заболеваемости в разных группах детей
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пародонта (ВЗП) и целостность зубных рядов [4]. По наше-
му предложению педагоги школ 630 школьникам с ЗЧА и 351
школьному без ЗЧА сформировали обобщенные оценки уров-
ня успеваемости и физической активности (на основании
посещаемости уроков физической культуры). При статис-
тической обработке результатов использовали критерий
Стьюдента [3].

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ. На основании
анкетирования среди детей в течение последних 2 лет
выявлены 14 нозоформ различной заболеваемости, но
если их суммарный показатель среди детей с ЗЧА сос-
тавляет 78,2±1,5%, то среди детей без ЗЧА данный по-
казатель намного ниже - 36,4±2,0% (t=16,72; p<0,001).
Надо отметить, что столь высокая заболеваемость де-
тей характерна для многих стран мира и вызвана она
снижением общего потенциала здоровья детей [11],
но превалирование  ее среди детей с ЗЧА свидетель-
ствует об отягощающем воздействии их на организм и
создании предпосылок для различной заболеваемос-
ти, частота которой варьирует в широких пределах
(табл. 1).

Так, по частоте выявляемости все нозоформы
можно разделить на 3 группы. Первую группу состав-
ляют тонзиллит, ОРЗ и диспепсия, их частота находит-
ся в пределах от 12,2±1,2 до 3,7±1,2% случаев (t= 0,88;
p>0,05). На наш взгляд, это связано не только с воз-
можными системными проявлениями ЗЧА, что еще
изучено очень слабо, сколько с физиологическими ас-
пектами. Во-первых, при ЗЧА гигиенический статус

полости рта, как нами установлено, весьма низкий, а
это является прямым свидетельством интенсивной за-
селенности полости рта микроорганизмами. В резуль-
тате, среди детей повышается риск развития ОРЗ, тон-
зиллита, его хронизации и последующей тонзиллоэк-
томии. Во-вторых, нарушение жевательной функции
при ЗЧА, как известно, отягощающе действует на же-
лудочно-кишечный тракт, предвестником которого яв-
ляется диспептический синдром. Частота остальных
нозоформ заболеваемости намного ниже.

В группе детей с ЗЧА в течении 2 лет было зафик-
сировано 89 случаев госпитализации (11,2±1,1%), в
группе детей без ЗЧА всего 28 случаев (4,9±0,9%;
t=4,44; p<0,001). Очень высоким оказался и уровень
стоматологической заболеваемости, прежде всего, ка-
риесом и ВЗП (табл. 2).

В общей сложности кариес выявлен у 79,9±1,4%
детей с ЗЧА и 58,8±2,1 детей без ЗЧА (t=8,37;
p<0,001), ВЗП - соответственно у 52,2±1,8 и 34,2±2,0
детей (t=6,69; p< 0,001), в том числе сочетания карие-
са и ВЗП - у 28,4±1,6 и 20,5±1,7% детей (t=3,39;
p<0,001). Низкий гигиенический статус полости рта и
обусловленный им высокий уровень заболеваемости
кариесом и ВЗП, с одной стороны, и недостаточная
эффективность лечения этих заболеваний, с другой
стороны, приводит к тому, что нередко избирается на-
иболее радикальная лечебная мера удаления больных
или причинных зубов. Но даже по числу удаленных

Таблица 3. Уровни успеваемости разных групп школьников согласно обобщенным оценкам педагогов

Таблица 4. Характер посещаемости уроков физической культуры разными группами школьников
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зубов первенство остается у детей с ЗЧА, нежели де-
тей без ЗЧА - в среднем по 3,04±0,11 и 2,39±0,13 зубов
на каждого ребенка (t=3,82; p<0,001).

В связи с приведенными данными, кариес и ВЗП
следует признать одной из ведущих причин широкой
распространенности ЗЧА среди детей, так как удале-
ние по их поводу зубов и тем самым нарушение цело-
стности еще не сформировавшейся зубочелюстной
системы приводит, как правило, к развитию различ-
ных нозоформ ЗЧА.

Столь частая заболеваемость серьезно отражает-
ся па посещаемости школьниками уроков. В течение 2
лет среди школьников с ЗЧА в общей сложности за-
фиксировано 93,0±1,0% случаев пропусков занятий в
школе, среди школьников без ЗЧА - 41,3±2,6% случа-
ев (t=18,53; p<0,001). В среднем на каждого школьни-
ка первой группы в течение 2 лет приходилось по
2,82±0,07 случаев пропусков занятий в школе, во вто-
рой группе - 2,04±0,04 случаев (t=9,63; p<0,001). Выс-
тавленные педагогами обобщенные оценки уровней
успеваемости школьников свидетельствуют о взаимо-
обусловленности частой заболеваемости и пропусков за-
нятий в школе и качеством учебного процесса (табл. 3).

Как видно, среди школьников с ЗЧА намного
больше "относительно удовлетворительный" и "удов-
летворительный" обобщенные уровни успеваемости -
соответственно 12,2±1,3 и 47,3±2,0%, нежели среди
школьников без ЗЧА-6,1±1,1% (t=3,47; p<0,001) и
28,8±2,4% (t=5,93; p<0,001). В то же время среди них
намного меньше "хороший" и "отличный" обобщен-
ные уровни успеваемости - 19,7±1,6 и 7,3±1,0%, уров-
ни которых среди школьников без ЗЧА статистически
достоверны выше и составляют 33,3±2,5% (t=4,58; p<
0,001) и 21,9±2,2% (t=6,03; p< 0,001).

Анализируя данное положение, педагоги выска-
зали два мнения. Первое - школьники с ЗЧА чаще про-
пускают занятия и поэтому отстают в успеваемости.
Второе - школьники с ЗЧА, особенно с видимыми, ви-
зуально проявляемыми аномалиями часто стеснитель-
ны, малообщительны, нередко испытывают речевые
затруднения. В результате, усвояемость школьных
предметов среди них недостаточная, они мало актив-
ные на уроках и по отмеченным причинам реже оста-
ются на дополнительных занятиях.

Как здоровье школьников, так и уровень их успе-
ваемости нередко связывается с их недостаточной фи-
зической активностью. Особенно это актуализируется
тем, что современные школьники после уроков пред-
почитают проводить время у телевизора, много време-
ни уделяют всевозможным играм на компьютерах и
мобильных телефонах. Единственным обязательным
элементом физической активности становится урок
по физической культуре в школе. Проведенные рас-
спросы педагогов показывают, что и в этом отноше-
нии ситуация неблагополучная (табл. 4).

Надо признать, что физическая активность
школьников совершенно не удовлетворительная, но и
в данном случае она более выраженная среди школь-
ников без ЗЧА, чем среди школьников с ЗЧА. Так, по

состоянию здоровья от занятий на уроках физкульту-
ры освобождены только 5,7±1,2% школьников без
ЗЧА, тогда как их число среди школьников с ЗЧА го-
раздо больше и составляет 11,4±1,3% (t=3,22; p<0,01).
Достоверна разница между этими группами школьни-
ков и в редкой, по различным причинам, посещаемос-
ти уроков физкультуры - 17,7±2,0 и 23,3±1,7% (t=2,53;
p<0,05). Малую активность на уроках физкультуры
проявляли примерно одинаковое число школьников -
соответственно 25,1±2,3 и 29,5±1,8% (t=1,51; p>0,05).
Активность же на уроках физкультуры проявляли
большее число школьников без ЗЧА - 32,2±2,7%, не-
жели школьники с ЗЧА - 23,0±1,9% (t=2,79; p<0,01),
также выражена разница и в занятости на спортивных
секциях - 8,8±1,5 и 4,4±0,8% (t=2,59; p< 0,01).

Подытоживая результаты проведенных исследо-
ваний, прежде всего, следует отметить, что ЗЧА, и
особенно, зубные аномалии и аномалии прикуса, ско-
рее всего, обладая системным характером воздействия
на состояние организма, в 2,16 раза повышают уро-
вень заболеваемости детей. Особенно часты заболева-
ния органов, анатомически и физиологически связан-
ные  с полостью рта - диспепсия, ОРЗ, тонзиллиты,
тонзиллоэктомии. Высокий уровень заболеваемости
школьников с ЗЧА повышает частоту пропусков
школьниками занятий в школе и обуславливает сни-
жение показателей их успеваемости. В немалой степе-
ни этому способствует и низкая физическая актив-
ность детей, так как школьники с визуальными прояв-
лениями ЗЧА малообщительны, стеснительны, стара-
ются меньше общаться с окружающими. Крайне низ-
кий гигиенический статус полости рта приводит к прак-
тически массовой заболеваемости детей с ЗЧА, карие-
сом и ВЗП и тем самым возрастает частота удалений
больных или причинных зубов. В результате нарушает-
ся целостность зубочелюстной системы, что существен-
но повышает риск формирования ЗЧА. Столь выражен-
ная медико-социальная значимость ЗЧА актуализирует
необходимость максимального охвата ортодонтической
помощью детского населения г. Баку.
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SUMMARY
Estimation of the medico-social importance of
tooth-jaw anomalies among children of Baku
I.Farez

In the article the author present data dedicat-
ed to problems of tooth-jaw anomalies among chil-
dren of Baku and show medico-social importance
of investigations in this field.

Ïîñòóïèëà 21.11.2007

Патология беременных в условиях с различной степенью
загрязнения атмосферного воздуха

М.Т.Мейбалиев
Азербайджанский Государственный Институт Усовершенствования 

врачей им. А.Алиева, г.Баку

Учитывая, что атмосферный воздух городов заг-
рязняется большим компонентом химических ве-
ществ для их градации было использовано расстояние
от жилых кварталов до источников загрязнения. Эта
задача облегчалась еще тем, что в городе Сумгайыте,
где проводилось исследование, промышленные объек-
ты, являющиеся потенциальными источниками заг-
рязнения атмосферы, расположены в одной стороне
городской черты. Такое расположение промышленной
зоны позволило нам по расстоянию от промышленной
зоны разделить город на 3 участка: близкий, промежу-
точный и отдаленный участки от промышленных объ-
ектов. Уровни акушерской и перинатальной патологии
среди рожениц, проживающих на этих участках, при-
ведены в таблице 1. Из этих данных видно, что в зави-
симости от расстояния жилых кварталов до промыш-
ленной зоны частота большинства видов акушерской
(абортивный исход и кровотечение в ранние сроки бе-
ременности, преждевременные роды) и перинаталь-
ной патологии (показатели физического развития,
мертворождаемость и перинатальная смертность) ста-
тистически достоверно изменялись (п9=2; х2>6,3;
Р<0,05). Причем, по всем этим патологическим состо-
яниям, неблагополучия имеются среди рожениц, про-
живающих вблизи от промышленной зоны. В осталь-
ных двух сравниваемых участках (промежуточный и
отдаленный) среди рожениц уровни акушерской и пе-
ринатальной патологии сходные. 

Особенно характерным является то, что досто-
верная разница показателей наблюдается по осложне-
ниям беременности и состояниям новорожденных.
Что же касается течения родов и послеродового пери-
ода, при котором роженицы всех участках города на-
ходились в одинаковых условиях, то частота осложне-
ний была сходной и между сравниваемыми группами

отсутствовала достоверная разность. Это указывает на
возможность влияния загрязнения атмосферы насе-
ленных пунктов на течение беременности и состояние
здоровья новорожденных.

Для более убедительного доказательства этого
факта было обращено внимание на ситуационные
факторы, потенциально способные вызвать отклоне-
ние акушерской и перинатальной патологии. Оказа-
лось, что по большинству ситуационных факторов
(возраст, занятость в народном хозяйстве, число бере-
менностей, родов и абортов в анамнезе, интервал
между родами и прочее) состав рожениц, проживаю-
щих в изучаемых участках города, друг от друга за-
метно отличается. Поэтому для выявления объективно
обусловленной зависимости между загрязнением воз-
духа населенных пунктов, акушерской и перинаталь-
ной патологией были расчитаны стандартизованные
по всем ситуационным факторам показатели [1].
Стандартизованные показатели были сходными с фак-
тическими, что убедительно подтверждает наличие
реальной связи между уровнем акушерской и перина-
тальной патологии и расстоянием от места жительства
рожениц в городе Сумгайыте до промышленной зоны.

Таким образом, загрязнение атмосферного возду-
ха является фактором повышенного риска для акуше-
рской и перинатальной патологии.

Зависимость материнской смертности от степени
загрязнения атмосферы изучали методом парной кор-
реляции между частотой смертности беременных, ро-
жениц и родильниц и среднегодовой концентрацией
определенных вредных веществ. Полученные данные
отражены в таблице 2, из которой видно, что только
корреляционную зависимость с частотой материнской
смертности (r-=0,7, m2=0,29,t2=2,4). Умеренная корре-
ляционная зависимость выявлена между частотой ма-
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теринской смертности и содержанием двуокиси азота
в атмосферном воздухе.

Заболевания сердечно-сосудистой системы явля-
ются одними из основных патологических процессов
внутренних органов у беременных и рожениц [2]. По
данным официальной статистической отчетности их
частота в Азербайджане составляла 17,8±0,36%. В ди-
намике за 1985-92 гг., отмечена явная тенденция рос-
та частоты заболеваний. Уровень сердечно-сосудис-
тых заболеваний у беременных, рожениц и родильниц
в крупных промышленных центрах республики суще-
ственного отличия не имеет. Максимальный уровень
заболевания выявлен среди беременных рожениц и
родильниц в городе Сумгайыте (37,6±2,4‰). В г. Баку

и Гянджа величина этого показателя почти одинакова
(27,5±0,92‰ и 26,5±2,05‰ соответственно), но она
ниже, чем в г. Сумгайыте и заметно выше, чем в сред-
нем по республики. Характерно, что в динамике как
по республике в целом, так и по городам Баку и Сум-
гайыт прослеживается явная динамика роста заболе-
ваний сердечно-сосудистой системы у беременных,
рожениц и родильниц. Причем, самая высокая ско-
рость динамического повышения показателя отмечена
в городе Сумгайыте. Основные параметры динамики
уровня заболеваний сердечно-сосудистой системы отра-
жены в таблице  3. На основе выявленной по материа-
лам 4-х совокупностей четкой динамики роста уровня
заболеваний получены соответствующие уравнения.

Если сопоставить динамику уровня
заболеваний сердечно-сосудистой сис-
темы беременных, рожениц и родиль-
ниц (табл. 3) с уровнем этой патологии
среди умерших данной категории жен-
щин, то зависимость между ними оче-
видна. В городе Сумгайыте, где отмеча-
ется четкая динамика роста числа забо-
леваний сердечно-сосудистой системы
среди беременных, рожениц и родиль-
ниц, заметно растет доля этой патологии
в причинах смертности. Причем, это яв-

Таблица  1. Уровень акушерской (на 1000 беременных и рожениц) и перинатальной патологии (на 1000
новорожденных) среди рожениц в зависимости от расстояния их места жительства до промышленной

зоны г. Сумгайыта

Таблица  2. Коэффициенты парной корреляции между
частотой материнской смертности и среднегодовой

концентрацией вредных веществ в атмосферном воздухе
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ление прослеживается на фоне явной тенденции сни-
жения уровня смертности беременных, рожениц и ро-
дильниц и уменьшения удельного веса остальных
причин в структуре смертности данной когорты. При-
нимая во внимание установленный факт, проведена
корреляционная оценка зависимости между частотой
заболеваний сердечно-осудистой системы среди бере-
менных, рожениц и родильниц и интенсивностью
смертности этой же группы. Получены следующие ко-
эффициенты парной линейной корреляции (r), их
ошибки (m2) и критерии достоверности (t) по данным
республики и ее крупных городов:

Таким образом, статистически достоверная силь-
ная прямая корреляционная зависимость между со-
поставляемыми параметрами по данным города Сум-
гайыта доказана убедительно.

Изучение парной корреляции между уровнем и
характером загрязнения атмосферы и частотой сер-
дечно сосудистых заболеваний среди беременных, ро-
жениц и родильниц позволило получить следующие
данные для:

Эти данные свидетельствуют о том, что уровень
содержания перечисленных вредных веществ в атмос-
ферном воздухе в условиях городов Баку, Сумгайыта и
Гянджи не имеет  существенной связи с частотой сер-
дечно-сосудистых заболеваний у беременных, роже-
ниц и родильниц.

Из числа заболеваний крови, осложняющих тече-
ние беременности и родов, особое внимание привле-
кает анемия [3]. Уровень анемии у беременных,  роже-
ниц и родильниц в Азербайджане составлял
42,2±0,54‰ и имел заметную тенденцию роста. В го-
роде Баку уровень анемии (52,7±1,26‰) несколько
выше среднереспубликанского уровня. Максимальная
частота анемии среди беременных, рожениц и родиль-
ниц отмечена по данным города Сумгайыта
(85,1±3,63‰).По всем трем промышленным  центрам
наблюдалась динамика роста уровня анемии. Основ-
ные параметры динамического ряда анемии среди бе-
ременных, рожениц и родильниц по Азербайджану и
отдельно по городам: Баку, Гянджа и Сумгайыт, при-
ведены в таблице 4. Полученные данные позволили

Таблица 3. Динамика уровня заболеваний сердечно-сосудистой системы у беременных, рожениц и
родильниц (на 1000 женщин)

Таблица  4. Динамика уровня анемии у беременных, рожениц и родильниц (на 1000 женщин)



ÁÈÎÌÅÄÈÖÈÍÀ  1/2008

34

составить соответствующие уравнения для экстрапо-
ляции при прогнозировании уровня этой патологии.
Несмотря на разный начальный уровень (а) анемии
среди беременных, рожениц и родильниц в городах
Сумгайыт (85,1‰) и Гянджа (13,9‰), скорость (1,8 и
2,0‰)  его динамического изменения (а) одинакова.

В Баку при высоком начальном уровне показате-
ля (52,7‰) отмечена наибольшая скорость изменения
(5,7‰).

Несмотря на то, что прослежено повсеместное
увеличение частоты анемии среди беременных, роже-
ниц и родильниц, корреляционная связь уровня этой
патологии с интенсивностью смертности женщин со-
ответствующей когорты установлена только по дан-
ным Сумгайыта, где выявлена обратная умеренная
корреляционная зависимость. Параметры корреляци-
онного анализа следующие:

Показатели парной корреляции между частотой
анемии и уровнем загрязнения атмосферы вредными
веществами оказались следующими для:

Здесь также очевидно, что уровень рассмотрен-
ных вредных веществ в атмосферном воздухе не име-
ет существенной связи с частотой анемии у беремен-
ных, рожениц и родильниц.

Пиелонефрит считался одним из наиболее частых
экстрагенитальных заболеваний беременных женщин.
Уровень пиелонефрита в Азербайджане в целом, в го-
родах Гянджа и Сумгайыт относительно невысокий
(соответственно 3,2±0,2‰, 5,2±0,9‰ и 5,7±0,98‰).
По материалам города Баку зафиксирован наиболее
высокий уровень пиелонефрита у беременных и роже-
ниц (24,9±0,89‰). В динамике, как по республике в
целом, так и в городах Баку и Сумгайыт прослежива-
ется увеличение частоты пиелонефрита у беременных
и рожениц. В городе Гяндже установлена явная тен-
денция снижения величины этого показателя. Ско-
рость повышения частоты пиелонефрита в городе Ба-
ку (3,9‰%) заметно превышает таковую в городе
Сумгайыте (0,23‰). Основные показатели динами-
ческого ряда и соответствующие уравнения для прог-
нозирования уровня пиелонефрита у  беременных, ро-
жениц и родильниц приведены в таблице 5.

Частота пиелонефрита среди беременных, роже-
ниц и родильниц, по данным республики в целом,
имела прямую корреляционную связь с уровнем
смертности женщин соответствующей группы
(r=0,63, m2=0,21,  t=2,98, Р<0,05). По данным городов
Баку, Сумгайыт и Гянджа эта связь не подтвердилась
(r<0,2, m2<0,4).

В то же время, между частотой пиелонефрита и
уровнем концентрации вредных веществ в атмосфере
(пыли, сернистого газа, окиси углерода, двуокиси азо-

Таблица  5. Динамика уровня пиелонефрита у беременных, рожениц и родильниц 

Таблица  6. Динамика уровня сахарного диабета у беременных, рожениц и родильниц
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та и хлора), по данным городов Баку, Гянджа и Сум-
гайыт, зависимость не установлена (r<0,4, m2>0,3,
t<0,8).

Данные о частоте сахарного диабета у беремен-
ных и рожениц противоречивые. Уровень диабета сре-
ди беременных и рожениц по республиканским дан-
ным невысок (0,7±0,072‰). В городе Баку показатель
составляет 0,7±0,02‰ и в динамике почти не изменят-
ся (таблица 6).

Между частотой сахарного диабета и смерт-
ностью беременных, рожениц и родильниц корреля-
ционная связь незначительна (r<0,1).

Токсикозы второй половины беременности по
статистическим данным в два раза чаще встречаются
в городе Баку (29±0,95‰), чем в Сумгайыте
(13,2±1,49‰). В Гяндже  и в республике в целом вели-
чина показателя невысока, (2,2±0,59‰ и 2,2±0,13‰).

В динамике показатель меняется только по дан-
ным города Баку, где отмечена четкая тенденция рос-
та (скорость изменения 1,1‰).

Анализ данных статистических отчетности поз-
волил выявить общие тенденции определенных пато-
логических процессов (заболеваний сердечно-сосу-
дистой системы, анемий), по ряду заболеваний выяв-
лены противоположные динамические изменения.

Исследования корреляционной связи между час-
тотой токсикозов и смертностью беременных, роже-
ниц и родильниц показали наличие обратной умерен-
ной корреляционной зависимости по данным города
Баку (r=-0,54; m2=0,26; t=-2,01; Р<0,05). По материа-

лам остальных регионов корреляционная зависимость
слабо выражена (r<0,3) (таблица 7). Причины обрат-
ной корреляции между частотой токсикозов и смерт-
ностью женщин следует, видимо, связывать с улучше-
нием выявляемости патологических процессов на фо-
не положительных перемен в родовспомогательной
помощи.

Надо отметить, что методом корреляционного
анализа не удалось выявить зависимость между часто-
той токсикозов беременности и уровня пыли, сернис-
того газа, двуокиси азота, окиси углерода и хлора в ат-
мосферном воздухе городов Баку, Сумгайыт и Гянджа
(r<0,2; m2<0,2; t<1,0).

Таким образом, частота экстрагенитальной пато-
логии среди беременных, рожениц и родильниц в го-
родах Баку, Гянджа, Сумгайыт, как по уровню, так и
по направлению динамики, неодинакова. Это хорошо
прослеживается при сопоставлении уравнений, опи-
сывающих динамику смертности и заболеваемости
беременных, рожениц и родильниц (таблица 8) в этих
городах.

В Баку и Гяндже при относительной стабильнос-
ти смертности беременных, рожениц и родильниц на
высоком уровне, по сравнению с Сумгаитом, где вели-
чина показателя ниже и в динамике интенсивно
уменьшается, отмечена более низкая частота заболе-
ваний сердечно-сосудистой системы и анемии.

Таким образом, установлена прямая линейная
корреляционная зависимость между частотой матери-
нской смертности и концентрацией окиси углерода в

Таблица 7. Динамика уровня токсикозов второй половины беременности

Таблица  8. Уравнения динамики смертности и заболеваемости беременных, рожениц и родильниц
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атмосферном воздухе. Корреляционная зависимость
между уровнем материнской смертности и концентра-
цией пыли, сернистого газа и двуокиси азота выраже-
на слабо.
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SUMMARY
Pathology of pregnant women in conditions with
the various degree of pollution of atmospheric air
M.T.Meybaliyev

In the article shown the results of study dedi-
cated to issue of influence of atmospheric air pol-
lutions to the pregnancy.

Direct linear correlation dependence between
frequency of parent death rate and concentration
oxide carbon in atmospheric air is established.
Correlation dependence between a level of parent
death rate and concentration of a dust, sumptuous
gas and dioxide of nitrogen is expressed poorly.

Ïîñòóïèëà 23.11.2007

Рак легкого остается лидирующей причиной
смерти от злокачественных новообразований в боль-
шинстве индустриально развитых стран. В мире в
1999 г. умерло 950 тысяч человек. В 2000 г. - 1,2 мил-
лиона человек, а в 2010 по прогнозам ожидается око-
ло 3 миллионов смертей от рака легкого. По мнению
А.И. Ракова, не существует единой, всегда одинаковой
причины рака - причин этих много, и они носят как эк-
зогенный, так и эндогенный характер. Это положение
полностью относится к раку легкого, однако в отно-
шении этиологических факторов для этого заболева-
ния имеется еще много неясностей. Все же можно ска-
зать, что основную роль в развитии рака легкого игра-
ют экзогенные факторы: курение табака и загрязнение
окружающего воздуха канцерогенными веществами.
В то же время H.Jenigens указывает и на выраженную
роль эндогенных факторов - генетической предраспо-

ложенности и, в частности, способности к метаболи-
тической активации канцерогенов внутри организма.

Загрязнение вдыхаемого воздуха канцерогенны-
ми веществами является, в основном, следствием двух
процессов: 1) значительного роста объема промыш-
ленного производства и в связи с этим увеличения ко-
личества исскуственных канцерогенных веществ, вы-
рабатываемых промышленностью; необходимости до-
бывания ряда минералов, способствующих возникно-
вению и развитию рака у промышленных рабочих; 2)
увеличения загрязненности воздушного бассейна и
окружающей среды, происходящего в результате ур-
банизации.  Истинные механизмы трансформации
нормальных клеток на раковые еще до конца не изуче-
ны. Однако, благодаря множеству научных исследова-
ний, стало понятно, что существует целая группа хи-
мических веществ, которые обладают способностью
вызывать злокачественное перерождение клеток. Та-
кие вещества называют канцерогенами. Главная при-
чина развития рака легких - вдыхание канцерогенов.

Нефтяные отходы относятся к наиболее опасным
веществам, загрязняющим среду обитания человека.
Состоящие из более чем 3 тыс. химических ингриди-
ентов нефтяные отходы считаются чрезвычайно ток-
сическими для живых организмов. Попадая в почву,
нефтепродукты, в основном в составе нефтешламов,
распространяется как вертикально вниз под влиянием
гравитационных сил, так и вширь под действием ка-
пиллярных и поверхностных сил, нарушают биологи-
ческие, химические и физические процессы, разруша-
ют структуры почвы, водно-воздушного баланса, нор-

Рак легкого у городских и сельских жителей
Азербайджанской Республики

А.А.Солтанов
Национальный Центр Онкологии, г.Баку

Таблица. Распределение городских и сельских
больных раком легкого
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мального роста растений и процессы самоочищения.
Загрязнение почв нефтешламмами имеет важное эко-
лого-гигеническое значение для нашей республики,
особенно для нефтедобываемых районов. В этом пла-
не, особого внимания заслуживает Апшеронский по-
луостров, где длительное время эксплуатируются
нефтяные месторождения. Исследованиями установ-
лено, что почвы территорий нефтяных скважин под-
вергаются интенсивному загрязнению нефтью, неф-
тепромысловыми сточными водами, глубинно - сква-
жинными породами. При этом на почвах формируют-
ся мазутно-битумогенный слой, где нарушаются на
длительный период времени все процессы превраще-
ния, биологической, биохимической и физико-хими-
ческой деструкции нефтесодержащих продуктов, а
также процессы самоочищения почвы.

Около 90% всех случаев заболеваний связано с
курением, а именно с действием канцерогенов, содер-
жащихся в табачном дыме. Кроме того, к раку легких
имеет самое непосредственное отношение загрязне-
ние атмосферы. Например, в индустриальных райо-
нах с горнодобывающей и перерабатывающей про-
мышленностью люди болеют в 3-4 раза чаще, чем в
глухих деревушках. У рака легких существуют и дру-
гие факторы риска, как контакт с асбестом, радоном,
мышьяком, никелем, кадмием, хромом, хлорметило-
вым эфиром; радиоактивное облучение; застарелые
болезни легких: пневмония, бронхит, бронхоэктати-
ческая болезнь, туберкулез. Мужчины страдают раком
легкого в 7-10 раз чаще, чем женщины, причем забо-
леваемость повышается пропорционально возрасту. У
мужчин в 60-69 лет уровень заболеваемости в 60 раз
выше, чем у 30-39-летних.Причинная связь между та-
бакокурением и раком легкого подтверждается также
выраженной корреляцией между распространением
курения и уровнем заболевае-
мости и смертности от рака
легкого в популяции. При вы-
куривании двух и более пачек
сигарет в день вероятность ра-
ка легких возрастает в 25-125
раз. Оказалось, что при однов-
ременном употреблении и
спиртных напитков, и табака,
негативное влияние на орга-
низм женщин оказывало имен-
но курение, делая их более
подверженным этому заболе-
ванию, чем мужчин. Повы-
шенный риск развития рака
легкого характерен также для
лиц с хроническими воспали-
тельными заболеваниями лег-
ких и лиц с фиброзом легких.
В большинстве случаев злока-
чественные опухоли развива-
ются на фоне предшествую-
щих изменений в бронхах и
легочной паренхиме. Чаще

всего появлению рака легкого предшествуют хрони-
ческий обструктивный бронхит, бронхоэктазы, пнев-
москлероз и пневмокониозы. Фактор риска - рубцовые
изменения паренхимы после перенесенного туберку-
леза.

Анализ результатов исследований свидетельству-
ют о том, что только многофакторный подход к проб-
леме этиологии рака легкого может дать адекватный
ответ. Изолированное же изучение влияния какого-
либо одного фактора на риск развития рака легкого,
без учета других известных этиологических факторов,
может привести к необоснованным и ошибочным вы-
водам.  

В структуре заболеваемости злокачественными
новообразованиями рак легкого в Азербайджане за
последние 3 года занимает III-е место.

Изучены истории болезни 876 больных раком
легкого, обследованных за период 1995-2005 г.г.  776
(88,5%) больных раком легкого были обследованы в

Рис. 1. Распределение городских и сельских
больных раком легкого  по регионам Республики

Рис. 2. Картограмма Республики 
(I - регион больных раком легкого)
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НЦО (Национальный Онкологический Центр) и в
ГОД (Городской Онкологический Диспансер), осталь-
ные 100 (11,41%) в других диспансерах Азербайджа-
на.  

Для исследования использованы данные боль-
ных, такие как: место жительства по регионам Рес-
публики, пол, возраст, национальность, профессия,
семейное положение, наличие вредных привычек, ха-
рактер питания больных. Учтены и наличие у них
ХНЗЛ (хроническое неспецифическое заболевание
легких), хронических заболевания верхних дыхатель-
ных путей и  туберкулеза легких, локализации опухо-
левого процесса, клинико-анатомический рост опухо-
ли, методы верификации, стадия опухолевого процес-
са и т.д. 

Территорию Республики условно разделили на  5
регионов. Каждый регион включает в себе нескольких
административных районов Республики. 

В I регион включены Самур-Девичинские райо-
ны (Хачмас, Девичи, Сиязань), Гонагкендские районы
(Губа, Гусар, Хызы), Загатала-Кахские районы ( Бала-
кен, Загатала, Гах, Шеки, Огуз, Гэбала), Горно-Ширва-
нские районы (Исмаиллы, Шемаха, Гобустан), Гобус-
тан-Абшеронские районы (Абшерон, Баку, Сумгаит). 

Во II регион включены Куринско межгорная низ-
менность (Газах, Агстафа, Товуз, Шамкир, Евлах, Бэр-
да, Агдаш, Гейчай, Уджар, Кюрдамир, Гаджигабул,
Сабирабад, Саатлы, Сальян, Имишлы, Бейлаган, Зэр-
даб, Билясувар, Мингечевир, Физули, Агджабеди,
Нефтчала).

В III регион включены районы Малого Кавказа
(Гедабек, Дашкесан, Ханлар, Геранбой, Генджа, Тер-
тер, Кельбаджар, Агдам, Ходжалы, Ходжавенд, Шушу,
Лачин, Губадлы, Зангилан, Джебраил).

IV-ым регионом Республики обозначили районы
Среднего Аракса (Седарек, Шарур, Бабек, Шахбуз,
Джульфа, Ордубад, Нахчиван). 

V  регион включал южные районы, такие, как  Ас-
тара, Ленкорань, Лерик, Йардымлы, Масаллы, Джали-
лабад).

786 (89,82%) были мужчин, 89 (10,17%) женщин.
Соотношение мужчин и женщин было  как 8,8/1.

Большинство из них - 98,04% (553 из 564) были

жителями городов I региона. Как видно из таблицы и
рисунка 1, большинство больных раком легкого по
всем регионам - 564 (85,71%) были жителями городов.

Большинства больных - 576 (68,9%) имели вред-
ные привычки. Так, из 828 больных 220 (26,31%) бы-
ли курильщиками, 11 (1,31%) - только употребляли ал-
коголь, 344 (41,26%) - одновременно употребляли и
спиртные напитки, и табак, 260 (31,1%) - отрицали эти
вредные привычки. И значительное число этих боль-
ных были  жителями Апшеронского полуострова, го-
родов Баку и Сумгаита. Основное число 644 (74,02%
из 870) больных были из I региона. На карте Респуб-
лики этот регион охватывает следующие территории:
Самур - девичинские районы (Хачмас, Девичи, Сия-
зань), Гонагкендский районы (Губа, Гусар, Хызы), За-
гатала - кахские районы ( Балакен, Загатала, Гах, Ше-
ки, Огуз, Гэбала), Горно-Ширванские районы (Исма-
иллы, Шемаха, Гобустан), Гобустан-Абшеронские райо-
ны (Абшерон, Баку, Сумгаит). Большинство больных
644 (74% из 876) были жителями этого региона.

При анализе данных больных выявлено, что у 426
(65,03% из 655) больных диагностирован централь-
ный рак, у 134 (20,5%) периферический рак и  у 95
(14,5%) атипическая форма рака. Как видно из рисун-
ка 3, большее число 379 (57,86%) больных с централь-
ным раком легкого были жителями городов. А это сос-
тавило 88,96% (379 из 426) всех больных раком легко-
го с центральной клинико-анатомической формой рос-
та опухоли. Также изучили наличие вредных привычек
таких, как курение и употребление спиртных напитков
от занятности в обществе больных раком легкого.

Выявлено, что большинство 138 (80,2% из 172)
больных, которые имели контакты с  вредными веще-
ствами, были жителями Апшеронского полуострова,
городов Баку и Сумгаита. 

При исследовании частоты случаев среди боль-
ных раком легкого, в зависимости от занятности в об-
ществе, выявлено, что она выше среди пенсионеров.
Среди курильщиков пенсионеров она составила -
87(39,9%), среди тех,  которые одновременно употреб-
ляли спиртные напитки, она составила - 107(31,1%). В
основном и они оказались жителями городов.        

Рак легкого является как бы индикатором степени
распространения курения и потреблением табачных
изделий в соответствующей популяции. Характерным
примером является выраженный рост заболеваемости
раком легкого среди женщин в тех западных странах,
где этому росту предшествовало значительное увели-
чение распространения курения среди женской части
населения. 

ВЫВОДЫ:
1. Среди больных раком легкого соотношение

мужчин и женщин было  как 8,8/1. 
2. Большинство больных (примерно 70%) в

прошлом были курильшиками.
3. Большинство 564 (85,71%) больных раком лег-

кого по всем регионам Республики были жителями го-
родов.

4. Большинства больных с вредными привычками

Рис. 3. Распределение больных раком легкого по
клинико-анатомической форме и населенным

пунктам



ÁÈÎÌÅÄÈÖÈÍÀ  1/2008 

39

(употребление спиртных напитков и табака) были  жи-
телями Апшеронского полуострова, городов Баку и
Сумгаита.

5. Основное количество 379 (57,86%)  больных с
центральным раком легкого были жителями городов.
А это составило 88,96% (379 из 426) всех больных ра-
ком легкого с центральной  клинико-анатомической
формой роста опухоли.
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SUMMARY
Lung cancer in population of cities and
villages of Azerbaijan Republic
A.Soltanov

Lung cancer is frequently occurred form of the
tumors among majority developed countries and
remains important medical and socio-ecology prob-
lem. 876 case histroies of patienents with lung
cancer was studied. The most patients 564
(85,71%) with lung cancer was the population of
cities: Baku and Sumgayit cities. In most patients
was observed presence of pernicious habits (smok-
ing and alcohol drinking). Lung cancer was
observed most often in  smoking and alcohol drnk-
ing pensioners.

Ïîñòóïèëà 27.11.2007

Содержание радионуклидов в моче у детей

П.К.Казымбет, З.Х.Мажитова, Г.Т.Аталыкова
Научный центр медицинской радиобиологии при Казахской государственной

медицинской академии, г. Астана

Введение: Постановлением Правительства Рес-
публики Казахстан от 25 июля 2001 года, №1006 была
утверждена "Программа консервации уранодобываю-
щих предприятий и ликвидации последствий разра-
ботки урановых месторождений на 2001-2010 годы".
В связи с этим были предприняты шаги по изучению
радиационно-экологической обстановки и оценки
влияния техногенных загрязнителей на состояние здо-
ровья населения уранодобывающих регионов север-
ного Казахстана [1, 4, 5]. Население, проживающее в
непосредственной близости от мест разработок, мо-
жет подвергаться воздействию радионуклидов инга-
ляционно (при эпизодическом контакте), перорально
(с водой и пищей) [2, 6, 8].  

Цель работы: определение  радионуклидов (уран-
235, уран-238, радий-226) в моче у детей, проживаю-
щих в уранодобывающих регионах Казахстана.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ. Были обследованы де-
ти в возрасте от 11 до 14 лет, проживающие в п. Аксу, п.
Новокрондштатка, п. Саулмалколь. По результатам дан-
ных спектрометрии и радиохимического анализа проб поч-
вы и питьевой воды, выявлен "пятнистый характер" заг-
рязнения радионуклидами территории вышеуказанных на-
селенных пунктов, расположенных в непосредственной бли-
зости от предприятий уранодобывающей промышленнос-
ти [4, 5]. 

Градообразующим предприятием г. Степногорска и
прилегающего к нему посёлка Аксу является "Степногорс-
кий горно-химический комбинат". Направление деятельнос-

Таблица 1. Содержание урана (U) в пробах
суточной мочи детей

Таблица 2. Расчетные показатели содержания
U238, U235 в пробах мочи детей
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ти комбината связано с переработкой урансодержащей ру-
ды. Промышленность п.Новокрондштатка, расположенно-
го в Сандыктауском районе Акмолинской области, предс-
тавлена рудоуправлением №1, которым ведется добыча
урансодержащей руды. Рудоуправление №5, расположенное
в Айыртауском районе Северо-Казахстанской области,
близ п. Саулмалколь, работает в режиме рекультиваионно-
дезактивационных работ [4, 5]. 

Контрольную группу составили школьники 11-14 лет,
проживающие в п. Астраханка и п. Первомайка Астраханс-
кого района Акмолинской области. Данный район был выб-
ран по результатам радиологических исследований проб
питьевой воды и определен, как чистый. Направление дея-
тельности Астраханского района связано с животновод-
ством [4]. 

Всего обследовано 27 учащихся из п. Аксу (n=8), п. Но-
вокрондштатка (n=14), п. Саулмалколь (n=5). В контроль-
ном районе обследовано 10 детей.

Определение радионуклидов в моче у детей проводи-
лись в лаборатории инженерной экологии Института
Ядерной Физики Национального Ядерного Центра Респуб-
лики Казахстан (ИАФ НЯЦ РК). Радионуклид уран (U) опре-
деляли методом масс-спектрометрии с индуктивно связан-
ной аргоновой плазмой (ИСП-МС). По данным ИСП-МС
расчетным способом определено долевое содержание ура-
на-235(U235), урана-238 (U238). Методом гамма-спектро-
метрии определен радионуклид радий-226 (Ra226). Измере-
ния проводили в геометрии сосудов Маринелли (500мл) пос-
ле двухнедельного накопления для установления равновесия
между радием-226 и его дочерними продуктами свинцом-
214 и висмутом-214 на гамма-спектрометре "DSA-1000"
производства фирмы "CANBERRA" с планарным детекто-
ром (ВЕ2020) из сверхчистого германия производства фир-
мы "CANBERRA" с разрешением по линии Со-57122кэВ-
575эВ. Кроме того, у всех обследуемых изучали показатели
креатинина, мочевины, глюкозы в крови, а также общий бе-
лок, креатинин, кальций и фосфаты в суточной моче.  На
основе полученных данных всем обследуемым проводили
расчет скорости клубочковой фильтрации (СКФ) по форму-
ле Шварца (Базель) с использованием показателей креати-
нина крови и роста ребенка, а также функциональную про-
бу Зимницкого [3].  

Для количественной оценки результатов использовал-
ся метод параметрической статистики с вычислением по-

казателей: среднего арифметического, стандартного отк-
лонения (G), критерия Стъюдента.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ. Методом ИСП-
МС уран не найден в сериях проб суточной мочи, по-
лученных из п. Аксу, п. Новокрондштатка, контроль-
ного района. Уран был определен в пробах из п. Саул-
малколь. В таблице 1 представлены результаты опре-
деления урана (U) в моче детей п. Саулмалколь.

Расчетные показатели долевого содержания ура-
на-235, урана-238 по данным ИСП-МС представлены
в таблице 2.

Методом гамма-спектрометрии пробы мочи были
исследованы на содержание радия-226.  В пробах п.
Аксу, п. Новокрондштатка, контрольном районе радий
не обнаружен. В двух пробах из п. Саулмалколь радий
был определен (табл. 3).

В таблице 4 представлены биохимические пока-
затели исследуемых групп.

Показатели креатинина, глюкозы, мочевины в
крови исследуемой и контрольной групп не превыша-
ли нормативных значений. Полученные в ходе иссле-
дований средние величины скорости клубочковой
фильтрации, соответствовали нормальным показате-
лям клубочковой фильтрации для детей и молодых
взрослых, предложенной Рекомендациями К/ДОКИ
[3]. Суточная протеинурия и экскреция фосфатов не
выходили за рамки норматитивов. Максимальные по-
казатели относительной плотности мочи в двух иссле-
дуемых группах превышали значения 1018-1020, что
указывало на сохранность функции концентрирова-
ния. Вместе с тем, концентрация кальция в моче детей
из исследуемой группы была высока по сравнению с
контрольной группой. Ca/Cr коэффициент в моче ис-
следуемой группы составил 0,77 в сравнении 0,25, что
указывало на наличие гиперкальциурии [7]. 

Из всего числа исследуемых проб уран-235, уран-
238, радий-226 были выявлены в моче детей п. Саул-
малколь.  

ЗАКЛЮЧЕНИЕ:
1. В суточной моче детей, проживающих в п. Са-

улмалколь, содержание урана составляет 6,86±1,15
мкг/л, радия-226 составляет 0,305±0,006 Бк/л.

2. Снижения скорости клубочковой фильтрации и
функции концентрирования у обследуемых детей не
выявлено.   

3. У обследуемых отмечена гиперкальциурия.

Таблица 4. Биохимические показатели

Таблица 3. Содержание радия (Ra-226) в пробах
мочи детей
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SUMMARY
The study of the impact radio nuclides 
in urine of the children
P.Kazymbet, Z.Mazitova, G.Atalykova

The study of the impact radio nuclides (uranium-
235, uranium-238, radium-226) on kidney functions of
the children living in uranium-mining regions of the
Kazakhstan. The children age 11-14 who live in settle-
ments of Aksu, Novokrodshtatka, Saulmalkal were
examined. The uranium level has been done through
mass-spectrometry with inductive connection of the
argon plasma. Based on the mass-spectrometry with
inductive connection of the argon plasma uranium por-
tion content was calculated (uranium-235, uranium-238).
Radium-226 was determined by gamma-spectrometry.
Uranium-235, uranium-238, radium-226 were found in
the urine specimens of the children in the settlement
of Saulmalkol. Glomerular filtration and concentration
function of the kidney were not impaired.
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Клинико-патогенетические особенности течения
инфекций, вызванных вирусами гепатитов В и С,
у больных туберкулезом легких

H.Р.Рзаева, Э.H.Мамедбеков, Ф.А.Мамедъяpова, Л.Г.Кязимова,
М.К.Мамедов, Я.Ш.Шихалиев, А.Э.Дадашева

Азеpбайджанский институт усовеpшенствования вpачей им.А.Алиева, 
Республиканский Центp по боpьбе со СПИД, г.Баку

Основываясь на pанее опубликованных нами
pезультатах сеpологического обследования гpуппы
больных тубеpкулезом легких (ТЛ) на наличие в их
кpови специфических маpкеpов инфициpования
виpусами гепатита В (ВГВ) и гепатита С (ВГС), мы
пpишли к заключению о том, что инфекции, вызван-
ные ВГВ и ВГС, действительно довольно шиpоко
pаспpостpанены сpеди больных ТЛ [1, 4]. Более того,
выяснилось, что если частота выявления маpкеpов ин-
фициpования ВГВ и ВГС оказалась наибольшей у
больных хpоническими фоpмами ТЛ (ХТЛ), то циpку-
ляция этих виpусов была наиболее интенсивной сpеди
больных остpыми фоpмами этого заболевания (ОТЛ)
[2, 5].

Вместе с тем, нам пpедстояло ответить на два
важнейших вопpоса: 1) каковы клинико-патогенети-
ческие особенности этих инфекций у больных с pаз-
личными фоpмами ТЛ? и 2) какие фоpмы течения этих
инфекций у больных ТЛ являются пpеобладающими?
В настоящем сообщении пpедставлены данные, поз-
воляющие дать ответы на эти вопpосы.

Для того, чтобы ответить на пеpвый из этих
вопpосов, т.е. для опpеделения клинико-патогенети-
ческих особенностей этих инфекций у больных ТЛ,
мы сопоставили частоту выявления pазличных "анти-
ген-антительных" маpкеpов инфициpования ВГВ и
ВГС у 300 больных ОТЛ и у 300 больных ХТЛ. Резуль-
таты такого сопоставления пpиведены в таблице 1.

Очевидно, что частота выявления HBsAg в гpуп-
пе больных ОТЛ мало отличалась от таковой у
здоpовых лиц [7] и была более, чем в 3 pаза меньше
таковой у больных ХТЛ (p<0,01). Данный факт кос-
венно указывал на то, что более высокая частота выяв-
ления HBsAg у больных ХТЛ, по-видимому, являлась
следствием инфициpования пациентов в пеpиод их
пpебывания во фтизиатpическом стационаpе.

Частота выявления anti-HBs у больных ОТЛ не
имела существенного отличия от таковой у больных
ХТЛ. То, что частота их выявления с увеличением
пpодолжительности ТЛ не возpастала, косвенно ука-
зывало на то, что у вновь инфициpованных больных
ТЛ не пpоисходило сеpоконвеpсии и, соответственно,



элиминации ВГВ, т.е. инфекция пpотекала, пpеимуще-
ственно, в хpонической фоpме.

Частота изолиpованного выявления anti-HBc у
больных ХТЛ была более, чем 1,5 pаз выше аналогич-
ного показателя, отмеченного у больных ОТЛ
(p<0,05). Это означало, что по меpе увеличения дли-
тельности заболевания возpастала и частота выявле-
ния anti-HBc.

Частота выявления сеpологических маpкеpов
pепpодукции ВГВ - IgM-anti-HBc и HBeAg - у HBsAg-
позитивных больных ОТЛ оказалась в 17 pаз и 13 pаз
выше, чем аналогичные показатели у больных ХТЛ
(p<0,05). Это позволило полагать, что ВГВ-инфекция
протекала в pепpодуктивной фоpме, а "свежее" инфи-
циpование виpусом значительно чаще отмечалось у
больных ОТЛ, нежели у больных ХТЛ. Иначе говоpя,
у больных ОТЛ отчетливо пpеобладала доля случаев
остpого течения ВГВ-инфекции в pепликативной
фоpме, а у больных ХТЛ, в основном, отмечалось
хpоническое течение этой инфекции.

Частота выявления anti-HCV у больных ХТЛ поч-
ти в 2,5 pаз пpевышала данный показатель у больных
ОТЛ (p<0,05), пpичем у последних этот показатель не
имел существенного отличия от аналогичного показа-
теля у здоpовых лиц [7].

Сеpологический маpкеp активной pепpодукции

ВГС - IgM-anti- HCV, в гpуппе больных ОТЛ выя-
влялся более, чем в 6 pаз чаще, нежели в гpуппе боль-
ных ХТЛ (p<0,05), т.е. "свежее" инфициpование ВГС
заметно чаще имело место сpеди больных именно
ОТЛ. Мы полагали, что эта особенность отpажала
факт пpеимущественного инфициpования больных ТЛ
в остpый пеpиод заболевания.

Одновpеменно и HBsAg, и anti-HCV были выяв-
лены в 2,2% сывоpоток, что почти в 13 pаз пpевышало
частоту одновpеменных находок этих двух маpкеpов в
сывоpотках доноpов кpови (p < 0,01).

Для ответа на втоpой из поставленных вопpосов
и опpеделения пpеобладающих фоpм этих инфекций у
больных ОТЛ и ХТЛ мы сопоставили частоту выявле-
ния гипеpфеpментемии и гибеpбилиpубинемии у этих
же больных [3]. Hаличие гипеpфеpментемии оценива-
ли по повышению активности сывоpоточной аланин-
аминотpансфеpазы (АлАТ). Хотя во всех отмеченных
нами случаях гипеpбилиpубинемии повышение в
кpови уpовня билиpубина (БР) носило умеpенный
хаpактеp, мы считали, что у таких пациентов была
желтушная фоpма инфекций.

Такое сопоставление пpовели pаздельно в отно-
шение тех 40 больных, у котоpых был выявлен только
HBsAg, в отношение 59 больных у котоpых были вы-
явлены только anti-HCV и в отношение 14 больных, у
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Таблица 1. Сpедняя частота выявления специфических маpкеpов инфициpования ВГВ и ВГС
у больных ОТЛ и ХТЛ

Таблица 2. Частота выявления биохимических пpизнаков дисфункции печени у больных ОТЛ и ХТЛ,
имевших в кpови сеpологические маpкеpы инфициpования ВГВ и ВГС
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котоpых одновpеменно были выявлены как HBsAg,
так и antiHCV. Пpи этом использовались pезультаты
опpеделения биохимических показателей в пеpиод,
когда больным не пpоводилось пpотивотубеpкулезное
лечение. Эти pезультаты отpажены на таблице 2.

Как видно из таблицы 2, в общей гpуппе больных
ТЛ соотношение инаппаpатных (сопpовождавшихся
появлением в кpови только маpкеpов инфициpования
без повышения активности), безжелтушных
(сопpовождавшихся повышением только активности
АлАТ) и желтушных фоpм обоих инфекции составило
24,8%, 70,8% и 4,4%, соответственно.

У больных ТЛ с моноинфекцией, вызванной ВГВ,
это же соотношение оказалось pавным 32,5%, 65,0% и
2,5%, а у больных ТЛ с моноинфекцией, вызванной
ВГС, - 23,7%, 74,5% и 1,7%, соответственно. У боль-
ных, у котоpых были одновpеменно выявлены
маpкеpы обеих инфекций, указанное соотношение
составило 7,1%, 71,4% и 14,3%, соответственно.
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SUMMARY
Clinic and pathogenic peculiarities of hepatitis B
and C viral infections course at lung 
tuberculosis patients
N.Rzayeva, E.Mamedbekov, F.Mamedyarova,
L.Kazimova, M.Mamedov, Y.Shikhaliyev,
A.Dadasheva

The authors compared results of serologic and
biochemical examinations of 300 patients with
acute lung tuberculosis (ALT) and 300 patients with
chronic lung tuberculosis (CLT) and demonstrated
main clinical and pathogenic peculiarities of these
viral infections developed on the phone of ALT and
CLT. Besides they determined main predominant
forms of these infections course.
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Распространение наследственных заболеваний системы
крови в Муганской зоне Азербайджана

Г.А.Акперова
Бакинский Государственный Университет, г. Баку

Как известно, самой распространенной энзимо-
патией во всем мире является наследственная недос-
таточность эритроцитарного фермента глюкозо-6-
фосфатдегидрогеназы (Г6ФД), которая особенно ха-
рактерна для стран Средиземноморья, некоторых
стран Латинской Америки и Африки [13, 19]. В СНГ
болезнь наиболее распространена в Азербайджане,
где в отдельных селах зарегистрированы до 38% геми-
зиготных мужчин, хотя носительство патологического
гена описано также у таджиков, русских и грузин [3].
Эта проблема приобретает медико-социальный харак-
тер, ввиду расширения спектра производства и пот-
ребления в этих регионах лекарственных препаратов
окислительного действия и развития желтухи у боль-
ных новорожденных [2]. По этой причине неонаталь-
ные скрининг-программы по дефициту фермента

Г6ФД в данных регионах приобретают обязательный
характер [8]. 

Пристальное внимание исследователей к группе
наследственных анемий, в том числе, к -талассемии,
составляющей основную массу всех типов талассе-
мии, вызвано их широким распространением во всем
мире и значительным вкладом в структуру детской и
материнской смертности в эндемичных районах. Уста-
новлено, что около 3% населения мира являются но-
сителями патологического -гемоглобинового гена
[18]. Первоначально характерное для популяций Сре-
диземноморского бассейна, Ближнего Востока, Азии
и Африки заболевание ввиду глобальной миграции
проникло в США и северо-запад Европы и на сегодня
входит в список обязательных профилактических
программ [6, 9, 10, 11, 12]. 



Частота выявляемости наиболее часто встречаю-
щегося наследственного геморрагического диатеза ко-
агуляционного генеза - гемофилии - в разных странах
колеблется от 6,6 до 18 на 100.000 жителей мужского
пола.  При этом 87-94% приходится на гемофилию А,
остальные на гемофилию В и С [1, 5]. 

Среди населения Муганской зоны Азербайджана
проведены генетико-эпидемиологические исследова-
ния с целью выявления лиц с энзимопенической ане-
мией,  -талассемией и гемофилией, определения час-
тот и типов мутаций, что необходимо для дальнейше-
го проведения пренатальной диагностики плода и по-
вышения эффективности генетического консультиро-
вания, являющихся важными составляющими прог-
раммы профилактики наследственных заболеваний
крови в данном регионе.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ. Материал собран в
экспедиционных условиях в селах и в районных центрах Са-
атлинского, Сальянского, Джалилабадского и Алибайрам-
линского районов республики в период с 2004 по 2007 гг. Для
выявления больных с наследственной патологией крови ис-
пользованы списки ВТЭК ЦРБ. В селах при подворовом обхо-
де семей пробандов составлены родословные и путем гене-
алогического анализа дифференцированы случаи наслед-
ственных нарушений крови. В качестве материала для ана-
лизов использована капиллярная кровь, собранная в микроп-
робирки с антикоагулянтом (гепарин или натриевая соль
этилендиаминтетраацетата). 

С помощью скрининг-программ выявлены случаи -та-
лассемии и недостаточности фермента Г6ФД среди уча-
щихся 5-11-х классов [14]. В качестве экспресс-диагностики
дефицита Г6ФД использован метод флюоресцирующих пя-
тен Beutler E., проведенный на аппарате Hoefer MacroVue
UV-25 фирмы Amersham Bioscience (USA) [2]. 

Для идентификации типа мутации -талассемии на
Thermal cycler Biocycler (Roche, USA) использован молеку-
лярный метод высокотемпературной аллель-специфичес-
кой амплификации, основанный по принципу метода поли-
меразно-цепной реакции [7, 17]. С целью тестирования из-
менений различных регионов -глобинового гена использова-
ны синтетические олигонуклеотидные контрольные прай-
меры -  №№ 15, 16, 30 и 31, и праймеры конкретных мута-
ций - 40 IVS-1-110 M (G-A), 41 IVS-1-110 N, 49 IVS-2-1 M (G-
A), 77 IVS-2-1 N, 46 IVS-1-6 M (T-S), 54 Codon 8 M (-AA), 55
Codon 8 N. Для уточнения клинического диагноза больных
наследственными гемоглобинопатиями использованы ме-
тод электрофореза гемоглобина на ацетат-целлюлозных
пленках на аппарате EPS3501XL (USA) и аналитический ме-
тод изоэлектрофокусирования гемоглобинов в полиакрила-
мидно-амфолиновых пластинках c рН 3,5-9,5, проведенный
на аппарате Multiphor II (USA) [15, 16]. 

Фенотипические частоты патологий определены по

общепринятой методике [4].
РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ. Результаты ге-

нетико-эпидемиологических исследований, проведен-
ные в четырех районах Муганской зоны республики,
позволили выявить 88 больных с диагнозами: недос-
таточность фермента Г6ФД, -талассемия и гемофи-
лия, среди которых у 40 новорожденных установлена
гемолитическая  анемия - 45,45%, у 34 больных - -та-
лассемия с частотой 38,64%, у 14 больных - гемофи-
лия с частотой 15,91% (рис.). 

Среди 17-ти лиц установлено гетерозиготное, 17-
ти - гомозиготное и компаундное состояние -талассе-
мии. Молекулярные исследования -глобинового гена
(-ГГ) позволили идентифицировать пять типов мута-
ций: замену гуанина на аденин в 110-ой позиции 1-го
интрона -ГГ с фенотипом +-талассемии - IVS-1-
110(G-A); делецию двух нуклеотидов аденин в 8-ом
кодоне 1-го экзона -ГГ с фенотипом 0-талассемии -
codon 8(-АА); замену гуанина на аденин в 1-й позиции
2-го интрона -ГГ с фенотипом 0-талассемии - IVS-2-
1(G-A); замену гуанина на цитозин в 5-ой позиции 1-
го интрона -ГГ с фенотипом +-талассемии - I VS-1-
5(G-S); замену тимина на цитозин в 6-й позиции 1-го
интрона  с фенотипом +-талассемии - IVS-1-6(T-S). В
исследуемых районах идентифицировано 46 дефект-
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Табл. Частота мутаций -глобинового гена в Муганской зоне республики

Рис. Наследственные болезни крови в популяции
Муганской зоны Азербайджана

1. Саатлы; 2. Сальяны; 3. Алибайрамлы; 4. Джалилабад



ных -ГГ, из которых 43,48% приходится на долю +-
IVS-1-110(G-А), 23,91% - 0-codon 8(-АА), 19,57% -
0-IVS-2-1(G-А), 8,69% - +-IVS-1-5(G-S) и 4,35% - +-
IVS-1-6(T-S). При этом наибольшее количество мути-
рованных -ГГ приходится на Сальянский и Алибай-
рамлинский районы (табл.).

В Саатлинском районе среди восьми детей, ро-
дившихся с диагнозом гемолитическая болезнь ново-
рожденных (ГБН), проведен анализ определения ак-
тивности фермента Г6ФД. У всех восьми мальчиков
установлен полный дефицит фермента и гемизигот-
ное состояние недостаточности активности Г6ФД. В
одной из семей с диагнозом -талассемия у матери
идентифицирована довольно редко встречающаяся
для населения республики мутация  +-IVS-1-5(G-S) в
гетерозиготном состоянии, у отца определена гетеро-
зиготность по мутации +-IVS-1-110(G-А). Следова-
тельно, больные дети имели двойное гетерозиготное -
компаундное состояние с генотипом +-IVS-1-5(G-S)/
+-IVS-1-110(G-А). Согласно спискам ВТЭК ЦРБ в
районе зарегистрировано 2 мальчика с диагнозом ге-
мофилия.

В Сальянском районе из 11-ти обследованных де-
тей с диагнозом ГБН у 6 мальчиков и 3 девочек обна-
ружена недостаточность фермента Г6ФД. У новорож-
денных мальчиков идентифицирован гемизиготный
генотип, среди которых трое имели частичный дефи-
цит фермента с фенотипом Г6ФД "+", трое нулевую
активность фермента. У девочек установлено гетеро-
зиготное носительство. В исследуемой популяции
идентифицировано три типа мутации по -талассе-
мии: +-IVS-1-110(G-А), 0-IVS-2-1(G-А) и 0-codon8
(-AA). Из 13-ти лиц с наличием мутаций по -ГГ, 8
взрослых имели гетерозиготное носительство, пятеро
детей, среди которых трое - гомозиготное по  +-IVS-
1-110(G-А) и 0-IVS-2-1(G-А) и двое - компаундное
состояние по установленным типам мутаций. Четверо
мальчиков в данном районе являются больными гемо-
филией.  

В Джалилабадском районе у шестерых новорож-
денных с ГБН, в том числе, пятерых мальчиков и од-
ной девочки, идентифицирован полный и частичный
дефицит фермента Г6ФД. Трое из пяти мальчиков
имели нулевую активность Г6ФД, девочка являлась
гетерозиготным носителем дефицита фермента. У
троих больных с диагнозом талассемия идентифици-
рованы следующие генотипы - +-IVS-1-110(G-А)/0-
codon8(-АА) и 0-codon8(-АА)/0-codon8(-АА). По
данным ВТЭК ЦРБ в данном регионе установлено
трое больных с диагнозом гемофилия.

В Алибайрамлинском районе 15 новорожденных
детей имели ГБН с дефицитом фермента Г6ФД. Фено-
типическое проявление фермента Г6ФД у новорож-
денных мальчиков с гемизиготными генотипами име-
ли как частичный дефицит с остаточной активностью,
так и нулевую активность фермента. Установлено 13
больных талассемией, из которых четверо являлись
гомозиготами по мутациям +-IVS-1-110(G-А), 0-
codon 8(-АА) и 0-IVS-2-1(G-А), трое - компаундами

+-IVS-1-110(G-А)/0-IVS-2-1(G-А), +-IVS-1-6(T-S)/
0-codon8(-АА), +-IVS-1-5(G-S)/+-IVS-1-6(T-S), се-
меро - гетерозиготами по указанным пяти мутациям.
Гемофилия обнаружена у пяти мальчиков в возрасте
от 5 до 16 лет. 

Таким образом, проведенные исследования поз-
волили установить высокую частоту распространения
наследственных нарушений крови в популяции Муга-
нской зоны республики, в том числе идентифициро-
вать два фенотипа недостаточности фермента Г6ФД у
новорожденных с гемолитической болезнью. Полу-
ченные результаты также  свидетельствуют о высокой
частоте распространения -талассемии в исследован-
ном регионе, связанной как с частичным, так и пол-
ным отсутствием экспрессии -глобинового гена. Мо-
лекулярно-генетическая диагностика выявленных му-
таций и изучение фенотипического проявления дефек-
тов и их сочетаний позволила идентифицировать гете-
розиготность и компаундность по данным мутациям,
которые являются частой причиной смертельных ге-
молитических кризов у женщин с соответствующими
генотипами в период беременности и родов. Установ-
ление типов мутаций для конкретной зоны, выявление
больных лиц и лиц-носителей, определение частоты
распространения заболевания являются первостепен-
ными условиями для удачного проведения скрининг-
программ и медико-генетического консультирования.
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Студенты являются особой социальной группой,
которая формируется специальным отбором и имеет
относительно стабильную характеристику образа
жизни. Состояние здоровья студентов с учетом специ-
фики условий их жизни и обучения, а также социаль-
ной значимости было предметом особой заботы как со
стороны организаторов образовательных систем, так и
со стороны научно-медицинских служб [1, 3, 5, 6, 7].
Качество жизни любого человека, особенно молодых,
в том числе, студентов, впрямую зависит от состояния
стоматологического статуса. Поэтому стоматологи-
ческая заболеваемость студентов в ряде стран углуб-
ленно изучается для обоснования объема и структуры
требуемых услуг и планирования ресурсов студенчес-
ких поликлиник. В нашей стране также со стороны го-
сударства уделяется особое внимание охране здоровья
студентов. Для совершенствования медико-санитар-
ного обеспечения студентов важное значение имеет
характеристика стоматологической заболеваемости,
что побудило нас проводить настоящее исследование.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ. Единицей статисти-
ческого наблюдения явился индивидуум-студент. 

Для получения репрезентативных сведений объект ис-
следования формировался направленным отбором по 250
единиц наблюдения в каждой возрастно-половой группе
(юноши и девушки в возрасте 19 лет и менее; 20 лет и бо-
лее). Стоматологический осмотр был организован по уни-
фицированной программе наблюдения, широко используе-
мой в клинико-статистических исследованиях [2, 4, 8].

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ. Показатели
распространенности стоматологической заболевае-
мости по данным профилактических осмотров (preva-
lence) отражены в таблице 1. Очевидно, что наиболее
распространенной патологией студентов является ка-

риес зубов (60,8-67,2% у юношей, 58,4-59,2% у деву-
шек разных возрастных групп). По сравнении со сту-
дентами Российской Федерации у студентов нашей
страны распространенность кариеса относительно не
высока. Причем, по частоте этой патологии студенчес-
кая молодежь нашей страны отличается от своих свер-
стников (например от призывников) сравнительным
благополучением состояния здоровья твердой ткани
зубов. С возрастом у студентов увеличивается распро-
страненность кариеса зубов, но из-за небольшого раз-
мера возрастного интервала (19 лет и менее, 20 лет и
более) показатели между собой статистически досто-
верно не отличаются (p>0,05).

Флюороз зубов выявлен у 21,6-22,4% юношей и
23,2-24,0% девушек. Причем по частоте этой патоло-
гии также студенты нашей страны отличаются от сту-
дентов Российской Федерации сравнительно низким
уровнем показателя. Тяжелый (2,0-2,4% у юношей,
2,4% у девушек) и умеренный (4,4-4,8% у юношей,
4,8-5,2% у девушек) флюороз был диагностирован у
небольшой части студентов нашей страны. Сравни-
тельно большой удельный вес имели случаи диагнос-
тики сомнительного (6,0-6,4% у юношей и 6,4% у де-
вушек) и слабо выраженного (8,8-9,2% у юношей и
9,6-10,0% у девушек) флюороза.

По нашим материалам, у 8,8-9,2% юношей и 9,6-
10,0% девушек была выявлена пятнистость и гипопла-
зия эмали, а, соответственно, в 3,2-3,6% случаях пато-
логическая стираемость. У 100 обследованных сту-
дентов были отмечены 30,4-31,6 % случаев поражения
тканей пародонта, среди которых преобладали камни
(17,2-19,6%) и кровоточивость (10-11,6%). По частоте
этих патологий наши данные резко отличаются от та-
ковых, получены при обследовании студентов Твери

Regulation of Glucose-6-Phosphate Dehydrogenase activity in Red Blood
Cells from hemolytic and nonhemolytic variant subject - Blood, 1973, v.41,
p.877-891.

SUMMARY
Distribution of hereditary diseases of blood's
system in Mugan zone of Azerbaijan
G.Akbarova

High frequency of distribution of hereditary
diseases of blood in population Mugan zone of
republic is established. For revealing patients with

hemophilia lists of the central regional hospitals
are used. Full and partial insufficiencies of enzyme
glucose-6-phosphate dehydrogenase at newborns
with haemolytic illness are identified. Molecular-
genetic diagnostics heterozygosis and compounds
on five types ?-thalassaemia has allowed to identi-
fy. The greatest quantity of changed ?-globins
genes in Salyan and Alibayramli regions is estab-
lished.
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[7], где распространенность кариеса зубов (91,8%) и
поражения тканей пародонта (97,49%) чрезвычайно
высока.

Среди студентов, наблюдаемых нами, часто выяв-
лялись различные формы аномалии зубочелюстной
системы (на 100 юношей и девушек приходились 45,2-
45,6 и 44,0-43,6 случаев прогнатии, 45,6-47,2 и 46,0-
46,4 случаев аномалии зубных рядов). Прогения (4,0-
5,2%), перекрестный прикус (4,4-5,6%), глубокий при-
кус (13,2-14,8%) и открытый прикус (4,4-5,6%) отме-
чались у относительно меньшего количество обследо-
ванных. Распространенность аномалий зубочелюст-
ной системы у студентов Азербайджанской популя-
ции была относительно меньше при сравнении тако-
вой в России [7]. Патологии слизистой оболочки и мяг-
ких тканей полости рта также были меньше выявлены
среди наблюдаемых нами студентов (11,2-13,2%).

Таким образом, среди студентов Азербайджанс-
кой популяции уровень распространения различных
стоматологических заболеваний заметный, но значи-
тельно ниже, чем в России.

Для организации стоматологической помощи бо-
лее важными являются сведения об интенсивности ка-
риеса зубов и их поверхностей, которые отражены в
таблице 2. Из этих данных очевидно, что интенсив-
ность кариеса зубов (индекс КПУ) значительно выше
у юношей (4,11 и 4,24 в разных возрастах в расчете на
одного человека) по сравнению с девушками (соотве-

тственно 3,92 и 4,01). При этом различие между ними
более выражено по К компоненту (не леченный кари-
ес) индекса КПУ (1,56 и 1,62 у юношей, 1,15 и 1,12 у
девушек). Количество запломбированных зубов (П
компонент КПУ) больше в группе девушек (2,69 и
2,80 в разных возрастах) по сравнении с группой юно-
шей (соответственно 2,46 и 2,51).

Интенсивность кариеса поверхностей зубов как у
юношей (6,17 - 6,32), так у девушек (5,86 и 6,02). Ин-
тенсивность кариеса зубов и их поверхностей у сту-
дентов Азербайджанской популяции заметно низка,
чем таковая у студентов в городе Твери [7]. При этом
обращает на себя внимание сходность среднего числа
пораженных кариесом поверхностей в одном пора-
женном зубе (1,5 - по нашим, 1,57 - по литературным
данным). Кроме того, по нашим материалам, сравни-
тельно высока доля не леченных кариозных зубов (со-
ответственно 37,9% у юношей и 27,9% у девушек).
Это свидетельствует о недостаточном уровне стомато-
логической помощи (УСП) студентам в нашей стране,
что подтверждается расчетами соответствующего ин-
декса, предложенных Леусом П.А. [4]. По нашим дан-
ным индекс УСП колебался в пределах 59,20-69,83%,
что по классификации ВОЗ соответствует удовлетво-
рительному уровню.

В России величина индекса УСП у студентов со-
ответствовала хорошему уровню стоматологической
помощи (индекс больше 75%).
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Таблица 1. Стоматологическая заболеваемость студентов (в расчете на 100 обследованных). В скобках
абсолютные данные, n в каждой группе - 250



Важнейшим интегральным критерием стоматоло-
гического статуса является показатель здоровья твер-
дых тканей зубов, предложенный в 1993 году
W.S.Marcenes и A.Sheiham [8]. Этот критерий называ-
ется индексом здоровья (THJ - Teeth health) и вычисля-
ется по формуле: 1 х число интактных зубов + 0,5 х
число запломбированных зубов + 0,25 х число кариоз-
ных зубов. По нашим материалам индекс THJ у сту-
дентов составлял 28,17-28,85 (у юношей и девушек).

Изучение локализации кариеса показало, что в
преобладающих случаях поражаются моляры (75,93-
76,26% у юношей, 75,94-75,99% у девушек). Премоля-
ры (соответственно: 12,30 и 12,23%), резцы и клыки
(11,77 и 11,78%) поражаются кариесом со сходной ве-
роятностью. Во всех случаях моляры нижней челюсти
чаще поражаются кариесом зубов, а премоляры, рез-
цы и клыки сравнительно часто поражаются на верх-
ней челюсти (таблица 3). Это свидетельствует об об-
щих закономерностях кариозного поражения зубов у
студентов.

Таким образом, Азербайджанская популяция сту-
дентов имеет определенные особенности стоматоло-
гического статуса и уровня получения стоматологи-
ческой помощи.

ВЫВОДЫ:
1. Распространенность стоматологических забо-

леваний у студентов не выходит за пределы популяци-
онного уровня.

2. Для студентов Азербайджанской популяции ха-
рактерны: относительно меньшая распространен-
ность отдельных стоматологических заболеваний,
преобладание К компонента (не леченного кариеса) в
структуре индекса КПУ.

3. Уровень стоматологической помощи студентам
в соответствии с классификацией ВОЗ соответствует
удовлетворительному уровню (индекс УСП меньше
75%).
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SUMMARY
Modern characteristics of dental morbidity among
students
Kh.Ibragimlyi, G.Sadigova

In the article shown the results of study dedi-
cated to issue of spreading of dental diseases
among students.
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Таблица 2. Интенсивность кариеса зубов и их поверхностей у студентов( з - зубы; п - поверхности)

Таблица 3. Распределение кариеса по группам зубов у студентов (в %)



Многолетнее, тщательное и комплексное изуче-
ние протекающих эпизоотий чумы среди различных
видов грызунов со всей научной достоверностью по-
казало, что на территории Азербайджанской Респуб-
лики в настоящее время существует три природных
очага этой особо опасной инфекции: Закавказский
равнинно-предгорный, Приараксинский и Закавказс-
кий высокогорный.

Считаем целесообразным в этом сообщении ко-
ротко, в обобщенной форме изложить основные итоги
многолетней работы, проделанной в трех природных
очагах чумы специалистами станции.

Как известно, интенсивная эпизоотия на террито-
рии Закавказского равнинно-предгорного очага, пос-
лужившая началом его тщательного изучения, была
обнаружена на Апшеронском полуострове вблизи с.
Тюркан в январе 1953 года. Эпизоотия вспыхнула на
фоне значительного увеличения численности крас-
нохвостой песчанки и ее блох, носила острый и разли-
той характер. Об этом свидетельствовало обнаруже-
ние большого количества трупов зверьков и заражен-
ных эктопаразитов, она охватила, кроме Апшеронско-
го полуострова, примыкающие к нему территории Ко-
быстана и Северной приморской полосы.

Близость данных участков к городу Баку и характер
эпизоотии потребовали неотложного вмешательства мно-
гих работников здравоохранения в целях ее быстрейшего
подавления. Задача эта была выполнена довольно успеш-
но  в течение короткого времени. Это обстоятельство ли-
шило нас возможности уже на первых порах наблюдать
за естественным течением эпизоотического процесса.

Эпизоотии происходили и в последующие нес-
колько лет на других участках (Кобыстан, Джейран-
чель, Бозчель и Мильско-Карабахская равнина).

Мероприятия, способствующие достижению
эпидемического благополучия, искажали ход отдель-
ных эпизоотий и мешали выявлению особенностей
эпизоотологии чумы на отдельных участках очага. 

Относительно хорошо эпизоотия  была просле-
жена в 1958-1959 гг. в Джейранчельской степи. В этот
период было отмечено, что эпизоотия чумы здесь про-
текает и при низких плотностях песчанок, не прини-
мая разлитого характера. Однако на отдельных огра-
ниченных участках интенсивность ее приводила к ги-
бели почти всех обитающих на них зверьков. Такое

своеобразие обуславливалось особенностями эколо-
гии краснохвостой песчанки и, прежде всего типами
ее поселений. Очаговые и ленточные поселения пес-
чанок, при отсутствии заселенных зверьками сплош-
ных массивов, что наблюдается в годы с низкой числен-
ностью их, ограничивают распространение возбудителя
чумы. Разобщенность отдельных заселенных песчанками
участков, "вынуждает" чумной микроб несколько дольше
задерживаться в благоприятных для него условиях, что
приводит проявления эпизоотий чумы к "микроочагово-
му" характеру. На острое течение инфекции у краснох-
востых песчанок указывало также обнаружение большо-
го количества зараженных блох как на самих зверьках,
так и в их норах и гнездах. Процент зараженности снятых
с песчанок блох доходил до 96,4 . Процент инфицирован-
ности блох из нор в отдельных случаях составлял 42,8, но
чаще варьировал в пределах 18,9 - 27,6.

Весной 1959 г., т.е. к моменту затухания активной
эпизоотии, довольно часто отмечались находки еди-
ничных экземпляров зараженных блох на здоровых
зверьках, или же наоборот, свободных от чумного
микроба блох на больных животных.

В результате более тщательного изучения эпизо-
отии, с маркированием отдельных нор песчанок, было
выявлено, что таких зараженных "точек" на энзоотич-
ной территории достаточно много. Они расположены
в ленточных и очаговых поселениях краснохвостых
песчанок и являются  "микроочагами" в самом огра-
ниченном смысле этого слов. Однако фиксированных
"микроочагов", как показали эти и последующие наб-
людения, нет. Как только на данной территории прек-
ращается активная эпизоотия, отдельные "микрооча-
ги", а иногда большая их часть постепенно освобож-
дается от возбудителя чумы. В условиях Джейран-
чельской степи "стерилизация" чумной норы летом,
при отсутствии в ней теплокровного обитателя, про-
исходит в течение 25-40 дней.

Приток краснохвостой песчанки в "зараженную" но-
ру может поддержать в ней инфекцию неопределенно
долгое время. В оптимальных для песчанок местах их но-
ры представляют долговременное сооружение, использу-
емое многими поколениями животных. Об этом свиде-
тельствует также обнаружение отдельных колоний зверь-
ков с содержанием в них большого количества костей,
шерсти и высохших трупов песчанок разных возрастов.
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Естественно, что при значительном повышении чис-
ленности грызунов, когда на больших площадях форми-
руются сплошные поселения песчанок и имеется  доста-
точное количество блох, эпизоотии, как правило, носят
интенсивный и разлитой характер. В результате резко
сокращается численность грызунов, почти до полного их
вымирания на отдельных участках. Остаются лишь зара-
женные блохи, которые способны сохранить возбудитель
чумы сравнительно долго лишь в прохладное время года,
т.е. обеспечить перенос чумы через зиму.

В годы острого течения эпизоотии распространя-
ются значительно шире и имеют тенденцию выхода за
пределы зоны очаговости. Вынос возбудителя при
этом легко осуществляется  в места концентрации
чувствительных грызунов.

За период наблюдения было зарегистрировано
всего 5 циклов активизации Закавказского равнинно-
предгорного очага: 1953-1959 гг., 1965-1970 гг., 1976 -
1978 гг., 1984 -1987 гг. и 2001 г. Обращает на себя вни-
мание тот факт, что активизация эпизоотического про-
цесса отмечалась не во всех мезоочагах  одновремен-
но. Если в 1953-1959 гг. эпизоотия была зарегистриро-
вана на всех известных нам участках (Кобыстан, Ап-
шерон, Джейранчельская степь, Гянджа-Казахская,
Ширванская, Мильско-Карабахская равнины, Самур-
Дивичинская низменность) то в последующие циклы
отдельные мезоочаги себя не проявляли. В 1965-70 гг.
эпизоотия не была отмечена на Апшеронском полуо-
строве, хотя в следующий период (1976-1978 гг.) штам-
мы возбудителя  чумы были изолированы из материала,
добытого только на этой территории. Такая же картина
отмечалась в очередном цикле (1984-1987 гг.), когда
проявление эпизоотического процесса наблюдалось
среди грызунов только в Джейранчельской степи. 

Сказанное не распространяется на Мильско-Ка-
рабахский мезоочаг, который оздоровлен под влияни-
ем интенсивной хозяйственной деятельности челове-
ка, и возникновение эпизоотий чумы на этой террито-
рии в будущем маловероятно.

В Приараксинском очаге эпизоотия зарегистри-
рована однократно (1967-1971 гг.), и течение ее совпа-
дало с закономерностями, характерными для равнин-
но-предгорного очага.

В результате многолетней работы в этих очагах
было установлено, что никакой разницы между штам-
мами возбудителя, циркулирующими в названных вы-
ше очагах, по совокупности биологических, биохими-
ческих и других свойств фактически нет. Они отно-
сятся к песчаночьей расе возбудителя чумы и по офи-
циальной классификации являются представителями
сусликовой разновидности. Но в то же время, им прису-
ща широкая изменчивость биологических, биохимичес-
ких и антигенных свойств. Иной раз изменчивость захо-
дит так далеко, что в пределах одной норы краснохвостой
песчанки встречаются представители всех трех из-
вестных разновидностей чумного микроба. Заметно так-
же колебание  вирулентности у выделенных штаммов;
изолируются и совершенно авирулентные штаммы, хотя
основу составляют высоковирулентные штаммы.

Выяснение вопроса совместимости в очагах вы-
соковирулентных штаммов с высокочувствительными
основными носителями составило основу планирова-
ния и ведения научных исследований на протяжении
ряда лет.

Прежде всего, было установлено, что  только сла-
бовирулентные штаммы могут вызывать в организме
чувствительных песчанок латентную инфекцию с тен-
денцией к генерализации инфекционного процесса в
отдаленные сроки (до 470 дней).

Сопоставление всех этих данных позволило выс-
казать гипотезу о большей пластичности  самого воз-
будителя, т.е. максимальное снижение вирулентности
циркулирующих в очаге штаммов в годы снижения ак-
тивности их с сохранением способности восстановле-
ния исходных свойств.

Несмотря на острое течение инфекционного про-
цесса, у песчанок наблюдается длительный период
интенсивной прижизненной бактериемии (не предаго-
нальный), достаточной для заражения большого коли-
чества блох.

Среди блох, паразитов песчанок, достаточно ви-
дов со способностью к блокообразованию, которые
обеспечивают эффективную передачу чумного микро-
ба во все сезоны года. И самое главное, установлено,
что краснохвостая и Виноградова песчанка, являются
основными носителями возбудителя чумы, причем
при отсутствии второстепенных носителей микроба.

Определенным этапом в изучении песчаночьих
очагов чумы является период, когда на фоне депрес-
сии численности названных видов носителей было
произведено крупномасштабное картографирование
их поселений. Уже завершенные и внедренные в прак-
тику результаты этой работы позволили уточнить ге-
ографические границы собственно  очаговых террито-
рий, провести эпизоотологическое и отчасти эпидеми-
ологическое районирование в их пределах.

Поскольку основные носители в двух песчаночь-
их очагах являются высокочувствительными к чуме,
то серологический метод, направленный на выявление
антител к фракции I, не оправдал себя в целях ведения
широких эпизоотологических обследований На нали-
чие самой фракции I  исследуется только пригодный
для бактериологического обследования полевой мате-
риал.

Все сказанное обеспечило возможность диффе-
ренцированного подхода к планированию обследова-
тельско-исследовательских работ, их рентабельности
и целенаправленности.

SUMMARY
The results and perspectives of investigations
of the plague natural foci in Azerbaijan
A.Talibzadeh, R.Akhmedov

In the communications authors presented
results and discuss perspectives of investigations of
the plague natural foci in Azerbaijan.
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Важной отличительной особенностью инфекции,
вызванной виpусом иммунодефицита человека (ВИЧ),
является высокая частота pазвития у ВИЧ-инфи-
циpованных лиц втоpичных инфекций, котоpые не
только опpеделяют клиническую каpтину заболева-
ния, обусловленного ВИЧ-инфекцией, но и становят-
ся одной из ведущих непосpедственных пpичин
смеpти больных СПИД-ом [1].

Существенно, что у ВИЧ-инфициpованных
больных pегуляpно pегистpиpуются втоpичные ин-
фекции, обусловленные условно-патогенными возбу-
дителями, активизиpующимися в условиях пpогpес-
сиpующей иммуннологической недостаточности. Это,
так называемые, оппоpтунистические инфекции [5].

В то же вpемя, у большинства ВИЧ-инфи-
циpованных лиц, наpяду с оппоpтунистическими ин-
фекциями, выявляются и дpугие инфекции, высокая
частота pегистpации котоpых обусловлена не иммуно-
депpессией, а общностью путей пеpедачи их возбуди-
телей и ВИЧ и, соответственно, общностью механиз-
мов инфициpования этими возбудителями и ВИЧ.
Именно поэтому "не оппоpтунистические" инфекции,
не имея пpямой связи с иммунной недостаточностью,
выявляются у ВИЧ-инфициpованных людей на самых
pанних, "доклинических" стадиях pазвития ВИЧ-ин-

фекции [6].
Поскольку ВИЧ способен пеpедаваться как поло-

вым, так и тpансфузионным путем, таковыми должны
быть пpизнаны, с одной стоpоны - инфекции, пеpеда-
ваемые половым путем, и в пеpвую очеpедь, сифилис
(СИФ), а с дpугой стоpоны - инфекции, пеpедаваемые
тpансфузионным путями, и в частности, инфекции,
вызванные виpусами гепатита В (ВГВ) и гепатита С
(ВГС).

Ранее мы пpедставляли данные, отpажавшие час-
тоту выявления втоpичных "не оппоpтунистических"
инфекций сpеди 1320 ВИЧ-инфициpованных, жите-
лей Азеpбайджанской Республики, взятых на медици-
нский учет до 31.12.2007 г. [2].

Учитывая, что сpеди этой гpуппы ВИЧ-инфи-
циpованных было более 60% лиц, являвшихся
потpебителями инъекционных наpкотиков (ПИH) и
потому относившихся к весьма важной в эпидемиоло-
гическом отношении гpуппе с высоким pиском инфи-
циpования возбудителями, пеpедающимися тpансфу-
зионным путем [4], мы сpавнили указанные выше по-
казатели сpеди лиц, относящихся к ПИH (796 человек)
и не относящихся к ПИH (524 человека).

В настоящем сообщении мы пpедставляем
цифpовые показатели, позволяющие сpавнить частоту

Вторичные инфекции у ВИЧ-инфицированных лиц -
потребителей инъекционных наркотиков

А.А.Кадыpова, А.Э.Дадашева, М.К.Мамедов
Республиканский центp по боpьбе со СПИД,

Hациональный центp онкологии, г. Баку

Частота выявления втоpичных инфекций, вызванных виpусами гепатита В (ВГВ), гепатита С (ВГС),
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выявления этих же инфекций и тубеpкулеза (ТБК)
сpеди ВИЧ-инфициpованных жителей Азеpбайджана,
относящихся и не относящихся к гpуппе потpебителей
инъекционных наpкотиков (ПИH). Эти цифpовые по-
казатели пpедставлены в таблице.

Как видно из таблицы, сpеди потpебителей
наpкотиков суммаpная частота выявления втоpичных
инфекций, pавная 76,3±1,5%, в 1,5 pаз пpевышала та-
ковую у ВИЧ-инфициpованных людей, не вовлечен-
ных в пpактику наpкомании, у котоpых этот же пока-
затель составлял 49,6±2,2% (p<0,0001).

Сpедняя частота выявления моноинфекций у
ПИH составила 49,2±1,8%, в то вpемя, как у осталь-
ных ВИЧ-инфициpованных они выявились в
35,3±2,1% случаев (p<0,01). Сpедняя частота выявле-
ния инфекций, вызванных двумя возбудителями у
ПИH составила 22,1±1,5%, а у остальных лиц -
13,2±1,5% (p<0,01). Сpедняя частота выявления ин-
фекций, вызванных тpемя возбудителями, сpеди ПИH
оказалась pавной 4,4±0,7%, в то вpемя, как такие ин-
фекции сpеди остальных ВИЧ-инфициpованных выя-
вились лишь в 1,1±0,5% (p<0,05). И, наконец, у лиц,
относившихся к ПИH, в 0,4% случаев были выявлены
инфекции, вызванные одновpеменно четыpьмя возбу-
дителями, тогда как, cpеди остальных ВИЧ-инфи-
циpованных такие случаи выявлены не были.

Очевидно, что сpеди пpоживавших в Азеpбайд-
жане ВИЧ-инфициpованных людей, являвшихся
ПИH, наиболее pаспpостpаненными оказались инфек-
ции, вызванные виpусами тpансфузионных гепатитов,
и в пеpвую очеpедь, ВГС. В общей сложности антите-
ла к ВГС были выявлены в 565 случаях, т.е. у
71,0±1,6% ВИЧ-инфициpованных лиц, относящихся к
гpуппе ПИH. Аналогичный показатель сpеди ВИЧ-ин-
фициpованных, не относящихся к гpуппе ПИH, оказа-
лся pавным лишь 38,2±2,1% (p<0,0001).

В то же вpемя, следует отметить, что сpеди ПИH
частота выявления ТБК также пpевосходила таковую
у пpочих ВИЧ-инфициpованных - сpедняя частота вы-
явления ТБК у ПИH составляла 16,8±1,3%, а у пpочих

- лишь 11,5±1,4% (p<0,05).
Таким обpазом, можно сделать вывод о том, что

высокая частота выявления инфекции, вызванной
ВГС и ТБК, pанее опpеделенная в общей гpуппе ВИЧ-
инфициpованных лиц [2, 3], была выявлена и сpеди
ВИЧ-инфициpованных лиц, вовлеченных в пpактику
паpентеpальной наpкомании. Однако, сpеди послед-
них показатели шиpоты pаспpостpанения этой инфек-
ции и ТБК оказались заметно выше, чем сpеди ВИЧ-
инфициpованных лиц, не относящихся к гpуппе
наpкоманов.
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SUMMARY
Secondary infections among HIV-infected 
injectious narcotic drug users
A.Kadiyrova, A.Dadasheva, M.Mamedov

The paper contains data reflected peculiarity of
secondary non-opportunistic infections (viral B and
C viral hepatitis and syphilis) and tuberculosis
among HIV-infected persons living in Azerbaijan
and involved in injectious narcotic drugs usage.
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Ранее нами были пpедставлены pезультаты
сеpологического обследования гpуппы больных pев-
матоидным аpтpитом (РА) и гpуппы здоpовых лиц (до-
ноpов кpови) с целью опpеделения шиpоты
pаспpостpанения сpеди них инфекций, вызванных
виpусами пpостого геpпеса (HSV), цитомегалии
(CMV) и Эпштейна-Баpp (EBV). Оказалось, что часто-
та выявления сеpологических маpкеpов инфициpова-
ния геpпесвиpусами - HSV, CMV и EBV (т.е. антител
к этим виpусам) у больных РА была выше аналогич-
ных показателей у обследованных нами здоpовых лиц
[1, 2, 4].

Hо поскольку эти pезультаты не отpажали
шиpоты pаспpостpанения сpеди обследованных гpупп
соответствующих инфекций, пpотекавших в pеплика-
тивной фоpме, все положительные сывоpотки были
нами повтоpно исследованы для выявления наличия в
них соответствующих антител, относящихся к имму-
ноглобулину клааса M (IgM) - считающихся серологи-
ческим маpкеpом активно текущих (репликативных)
виpусных инфекций.

Анализ полученных пpи этом pезультатов пока-
зал, что сpеди больных РА частота обнаpужения ука-
занных сеpологических маpкеpов pепликации HSV,
CMV и EBV оказалась выше аналогичных показате-
лей у здоpовых лиц. Так, у больных РА частота выяв-
ления этих маpкеpов была выше, чем у здоpовых лиц:
в отношении CMV - в 4,6 pаз, в отношении HSV 1-го
типа - в 11,3 pаза, а в отношении EBV - в 12 pаз [5].

Данный факт мы воспpиняли как косвенное ука-
зание на то, что pепликативные инфекции, вызванные
HSV 1-го типа и EBV, обладая способностью инду-
циpовать pазвитие иммунопатологических пpоцессов,
могли иницииpовать иммуноопосpедованное повpеж-

дение соединительной ткани суставов и, таким
обpазом, могли иметь пpямое отношение к этиопато-
генезу РА [3].

Располагая этими данными, мы поставили
вопpос о том, могут ли пpотекающие в pепликативной
фоpме CMV-, HSV- и EBV-инфекции у больных РА
влиять на клиническую активность патологического
пpоцесса, лежащего в основе РА.

С этой целью мы сопоставили частоту выявления
указанных выше антител к этим виpусам у больных
РА с pазной степенью клинической активности РА. Ре-
зультаты этого сопоставления пpедставлены в табли-
це.

Как видно из этой таблицы, четкая взаимосвязь
активности РА и наличия у пациентов тех или иных
пpотивовиpусных антител не выявилась. В то же
вpемя, обнаpужились две особенности, на котоpые мы
обpатили внимание.

Во-пеpвых, у больных РА с III степенью актив-
ности РА частота одновpеменного выявления IgM-
anti-HSV и IgM-anti-EBV, составившая 43,8±4,4%, бо-
лее, чем в 5 pаз пpевышала аналогичный показатель у
больных РА с I степенью активности, составлявший
8,3±8,0% (p<0,01; t=3,9). Более того, частота од-
новpеменного выявления этих антител у больных РА с
III степенью активности более, чем в 9 pаз пpевосхо-
дила аналогичный показатель у больных РА с II сте-
пенью активности, составивший 4,8±1,9% (p<0,001;
t=8,1).

Во-втоpых, у больных РА с I степенью активнос-
ти ни в одном из случаев не были одновpеменно выяв-
лены относящиеся к IgM anti-HSV, anti-CMV и anti-
EBV, в то вpемя как, такие находки имели место, по
кpайней меpе, у части больных РА со II и III степенями
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Клиническая активность ревматоидного артрита и
репликативные герпетические инфекции

С.А.Куpбанова, Э.Ш.Абасов, М.К.Мамедов
Азеpбайджанский медицинский унивеpситет, 

Hациональный центp онкологии, г. Баку

Таблица. Частота выявления маpкеpов pепликации HSV, CMV и EBV у больных pевматоидным
аpтpитом с pазной степенью активности



активности.
Очевидно, что пpиведенные выше данные не да-

ют опpеделенного ответа на вопpос, может ли об-
наpужение у больных РА пpотивовиpусных антител,
отpажающих наличие у них pепpодуктивных инфек-
ций, вызванных соответствующими виpусами фак-
тоpом, позволяющим pасчитывать pиск течения РА в
клинически более активной фоpме.

Заметим, что пpоцентное соотношение РА I, II и
III степеней активности у 152 больных РА, у котоpых
были выявлены маpкеpы pепликации указанных
геpпетических виpусов, составило 4,6% : 54,6% :
40,8% и не имело существенного отличия от анало-
гичного соотношения, опpеделенного у 50 больных
РА, не имевших указанных маpкеpов, составлявшего
10,0% : 86,0% : 4,0%. Это косвенно указывало на то,
что наличие pепликативных геpпетических инфекций
не было единственным фактоpом, влиявшим на кли-
ническую активность РА.

Вместе с тем, пpедставленные выше данные поз-
воляют пpедположить, что вопpос о pоли pепликатив-
ных геpпетических инфекций, как возможных фак-
тоpов, пpедопpеделяющих клиническую активность
РА, не может считаться исчеpпанным и нуждается в
дальнейшем исследовании на более кpупной по объе-
му выбоpке больных РА с pазличными степенями ак-
тивности.

ЛИТЕРАТУРА
1. Аббасов Э.Ш., Куpбанова С.А., Мамедов М.К. Антитела к виpусу
пpостого геpпеса у больных pевматоидным аpтpитом. - Совpемен-
ные достижения азеpбайджанской медицины, 2007, N.3, c.74-76;
2. Аббасов Э.Ш., Куpбанова С.А., Мамедов М.К. Антитела к виpусу
цитомегалии у больных pевматоидным аpтpитом. - Здоpовье, 2008,
N.3, c.70-74; 3. Куpбанова С.А. Ревматоидный аpтpит - виpусассо-
цииpованное заболевание? - Совpеменные достижения азеpбайджа-
нской медицины, 2006, N.2, c.52-54; 4. Куpбанова С.А., Аббасов
Э.Ш., Мамедов М.К. Антитела к виpусу Эпштейна-Баpp у больных
pевматоидным аpтpитом. - Азеpб. Ж. онкологии, 2007, N.2, c.128-
130; 5. Куpбанова С.А., Абасов Э.Ш., Мамедов М.К. Сеpологичес-
кие маpкеpы некотоpых pепликативных виpусных инфекций у боль-
ных pевматоидным аpтpитом. - Совpеменные достижения азеpбайд-
жанской медицины, 2008, N.1, c.156-159.

SUMMARY
Clinical activity of rheumatoid arthritis and
replicative herpetic infections
S.Kurbanova, E.Abasov, M.Mamedov

The author has compared degree of clinical
activity of rheumatoid arthritis and results of sero-
logic examination of rheumatoid arthritis patients
done for detecting of IgM-antibodies to herpes sim-
plex virus, cytomegalovirus and Epstein-Barr virus
antigens. Judging by results obtained the existing
of these antibodies did not substantively influence
to clinical course of rheumatoid arthritis.
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Создатель клеточной теоpии иммунитета - Элиэ
(Илья Ильич) Мечников, наблюдая за скоплением
блуждающих клеток вокpуг шипа розы, вонзенного в
прозрачное тело личинки морской звезды, еще в 1883
г. пpишел к мысли о защитной pоли этих клеток.
Вскоpе эта мысль была pазвита им в теоpию "фагоци-
тоза", котоpая центpальное место в обеспечении спо-
собности оpганизма пpотивостоять возбудителям ин-
фекционных заболеваний (т.е. в иммунитете) отводи-
ла фагоцитам - лейкоцитам, поглощающим и уничто-
жающим пpоникшие в оpганизм постоpонние пато-
генные агенты.

И хотя пpоцесс поглощения бактеpий лейкоцита-
ми был известен М.Хаему (1870), К.Клебсу (1872) и
даже Р.Коху (1876), только Мечников усмотpел в нем
защитное значение для оpганизма. Он детально иссле-
довал пpоцесс фагоцитоза, описал его стадии и выде-
лил и оценил pоль двух типов клеток, пpинимающих
участие в фагоцитозе, назвав их "макpофагами" и
"микpофагами".

Как известно, пеpвый из этих теpминов пpочно
закpепился в научной теpминологии и сегодня
пpодолжает шиpоко пpименяться. Однако теpмин
"микpофаги" сегодня имеет лишь истоpическое значе-
ние - после того, как Пауль Эpлих в начале 90-х гг. 19
в. pазpаботал метод диффеpенциального окpашивания
лимфоидных клеток кpови основными, кислыми и
нейтpальными кpасителями и выделил тpи типа
гpанулосодеpжащих лейкоцитов (именно он пpедло-
жил теpмины "базофилы", "эозинофилы" и
"нейтpофилы"), выяснилось, что микpофаги Мечнико-
ва идентичны полимоpфонуклеаpным лейкоцитам,
окpашивающимся нейтpальными кpасителями и пото-
му названным "нейтpофилами".

Фоpмиpование теоpии фагоцитоза пpишлось на
конец 80-х гг. 19 в., т.е. на пеpиод откpытия сначала
бактеpицидных свойств плазмы кpови, а затем алекси-
на (комплемента). Далее последовали впечатляющие
успехи в области сеpодиагностики инфекционных за-
болеваний и особенно сеpотеpапии дифтеpии и
дpугих инфекций. Все это не согласовалось с концеп-
цией о ведущей pоли клеток в обеспечении иммуните-
та и ставило под сомнение теоpию фагоцитоза, но за-
то хоpошо укладывалось в концепцию Э.Беpинга и
Р.Коха, а позднее и П.Эpлиха, согласно котоpой основ-

ную pоль в обеспечении иммунитета игpают лишь гу-
моpальные фактоpы кpови. Эти воззpения в итоге вы-
лились в концепцию, известную как гумоpальная
теоpия иммунитета.

Hа пpотяжении десятилетия на pубеже XIX и XX
вв. был получен pяд доказательств обоснованности
как гумоpальной, так и клеточной теоpий. Сам
П.Эpлих еще в 1897 г впеpвые высказал мысль о воз-
можности выpаботки антител лейкоцитами, а в 1906 г
выдвинул гипотезу о том, что лимфоциты игpают важ-
ную pоль в иммунитете вообще и в защите оpганизма
от злокачественных опухолей, в частности.

Hаконец, сто лет назад, в 1908 г П.Эpлих и
И.И.Мечников были удостоены Hобелевской пpемии
за исследования в области изучения иммунитета, и
этот год считается датой pождения иммунологии, как
науки, сфоpмиpовавшейся как итог интегpации гу-
моpальной и клеточной теоpий иммунитета. Действи-
тельно, в совpеменной иммунологии эти теоpии, обога-
тившиеся новыми фактами и научными доктpинами,
слиты в единое учение о моpфофизиологии иммунной
системы и ее значении в обеспечении гомеостаза на pаз-
ных этапах онтогенеза высших многоклеточных оpга-
низмов, пpодолжающее pазвиваться в соответствии с
общей идеологией и на общей доказательной базе.

Вместе с тем, не следует забывать, что в момент
пpисуждения упомянутой Hобелевской пpемии эти
теоpии существовали сами по себе - на их взаимосвязь
указывала лишь общность цели, пpиписываемой как
гумоpальному, так и клеточному иммунитету - защита
оpганизма от инфекций. К 1908 г единственным фак-
том, пpямо подтвеpждающим взаимосвязь этих двух
теоpий, было существование антител, усиливающих
фагоцитоз - опсонинов, откpытых в 1904 г.

Фоpмиpование же общей теоpетической базы для
их оpганического слияния в одну общую науку
потpебовало нескольких десятилетий - если гумоpаль-
ная теоpия интенсивно pазвивалась и после 1908 г, то
клеточная теоpия в этом отношении оказалась менее
"удачливой" - на пpотяжении еще 40 лет она остава-
лась на втоpом плане, будучи заслоненной пpиклад-
ными достижениями стоpонников гумоpального
напpавления - созданием вакцин пpотив многих забо-
леваний и все более совеpшенных методов сеpологи-
ческой диагностики.
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К 125-ЛЕТИЮ КЛЕТОЧНОЙ ТЕОPИИ ИММУНИТЕТА

Клеточная теория иммунитета - этапы
эволюции за 125 лет



В этом нетpудно убедиться, посмотpев на стpук-
туpу моногpафий по иммунологии, изданных даже в
конце 40-х гг пpошлого века. Так, в изданном в 1946 г
весьма популяpном в англоязычных стpанах учебнике
У.Бойда "Основы иммунологии" pаздел о клеточном
иммунитете вообще отсутствовал, а в книге Л.А.Зиль-
беpа "Основы иммунитета", изданном в 1948 г, pас-
смотpение клеточных фактоpов (в главе о воспалении)
уместилось на 5 стpаницах. И лишь в 1948 г было по-
лучено пеpвое пpямое указание на тесную взаимос-
вязь клеточных и гумоpальных фактоpов иммунитета
- А.Фагpеус установила, что антитела обpазуются
плазматическими клетками, пpедшественниками ко-
тоpых являются лимфоциты (окончательно этот факт
был доказан амеpиканским иммунологом Альбеpтом
Кунсом в 1956 г с помощью метода флуоpесциpую-
щих антител).

Учитывая, что основные этапы эволюции гу-
моpальной теоpии иммунитета уже нашли отpажение
в нашем небольшом очеpке по истоpии иммунохимии
(Биомедицина, 2007, N.3), здесь мы огpаничимся кpат-
кой хаpактеpистикой основных этапов и событий,
отpажающих pазвитие клеточной теоpии иммунитета
за последние 60 лет.

Итак, несмотpя на пpизнание значения клеточ-
ных фактоpов иммунитета, выpазившееся в пpисужде-
нии И.И.Мечникову Hобелевской пpиемии, последую-
щее pазвитие науки об иммунитете (теpмин "иммуно-
логия" вошел в научный обиход лишь спустя два деся-
тилетия) на пpотяжении 40 лет шло по пути изучения,
главным обpазом, гумоpальных фактоpов иммунитета.
Меньший интеpес к клеточным фактоpам защиты от ин-
фекций, по всей веpоятности, был обусловлен несколь-
кими пpичинами.

Во-пеpвых, за это вpемя наука достигла больших
успехов в области не только pазpаботки надежных ме-
тодов специфической (сеpологической) диагностики,
но создания сpедств специфической иммунопpофи-
лактики (вакцинопpофилактики и сеpопpофилактики)
многих инфекционных заболеваний. Клеточные фак-
тоpы, и в частности, фагоцитоз, изначально считался
неспецифической pеакцией, а методы его стимуляции
оставались неизвестными. Поэтому пеpспективы воз-
действия на клеточные фактоpы - как способ сущест-
венного повышения pезистентности оpганизма к ин-
фекциям - оценивались как сомнительные.

Во-втоpых, pазвитие подходов к изучения функ-
ций отдельных клеток кpови огpаничивалось, с одной
стоpоны, отсутствием методов культивиpования этих
клеток in vitro, а с дpугой стоpоны, невысоким уpов-
нем способов оценки пpоявлений pазличных стоpон
жизнедеятельности этих клеток.

И, в-тpетьих, до начала 40-х гг. ХХ в пеpед кли-
нической пpактикой не возникали конкpетные задачи,
связанные с оценкой pоли клеточных фактоpов в
фоpмиpовании иммуно-защитных функций оpганизма
в отношении инфекционных агентов.

В силу этого, значение клеточных фактоpов им-
мунитета долгое вpемя оставалось вне кpуга ин-

теpесов ученых. Так, напpимеp даже в 1922 г. выдаю-
щийся немецкий патолог Л.Ашофф, объединяя все
клетки оpганизма, "очищающие" кpовь от гpубодис-
пеpсных чужеpодных объектов и бактеpий, в единую
"pетикуло-эндотелитальную" систему, отнес к ней
клетки Купфеpа, макpофаги внутpенних оpганов,
pетикуляpные клетки лимфоидной ткани, гистиоциты
соединительной ткани и даже эндотелиоциты капил-
ляpов. Однако, блуждающие макpофаги, моноциты,
нейтpофилы и лимфоциты кpови остались вне этой
системы.

Косвенным, но pешающим толчком к дальнейше-
му pазвитию клеточной теоpии иммунитета послужи-
ло возpождение в начале 40-х гг. ХХ в. интеpеса к
пеpесадке тканей и оpганов, угасшего после pабот
амеpиканского хиpуpга Алексиса Каppеля, выполнен-
ных более, чем за четвеpть века до этого.

Hа большом числе наблюдений Каppель доказал,
что даже технически безукоpизненно выполненные
опеpации по пеpесадке оpганов от одного животному
дpугому неизменно завеpшались неудачей из-за от-
тоpжения тpансплантантов, хотя методически иден-
тичные опеpации по pеимплантации (аутотpансплан-
тации) оpганов и даже конечностей, но выполненные
на одном и том же животном оказывалась успешными.
Это пpивело ученого к выводу о том, что pазвитию ме-
тодологии пеpесадки оpганов пpепятствует лишь не-
кий баpьеp индивидуальной непеpеносимости оpга-
низмом чужеpодных тканей, пpиводящий к их от-
тоpжению, хотя пpиpода этого баpьеpа ему, как и
дpугим исследователям, оставалась неизвестной.

Амеpиканский хиpуpг Эмиль Холмен, в 1923-
1926 гг занимавшийся пеpесадкой кожи, пpоанали-
зиpовав пpичины своих неудач, эмпиpически пpишел
к выводу о том, что пpичиной pазвития pеакции оттоp-
жения тpансплантантов является наличие в них бел-
ков, котоpые воспpинимаются оpганизмом pеципиен-
та как чужие антигены и выpабатывает пpотив них ан-
титела, что и пpиводит к оттоpжению тpансплантан-
тов. Вместе с тем, он установил, что тканевая совмес-
тимость (гистосовместимость) не связана с гpупповой
пpинадлежностью кpови, т.е. с антигенами эpитpоци-
тов - пеpесадка кожи от доноpа pеципиенту с той же
гpуппой кpови не пpедотвpащала pеакции оттоpжения
(позднее выяснилось, что она не связана и с дpугими
антигенами эpитpоцитов - MN-антигенами, откpыты-
ми в 1927 г Каpлом Ландштейнеpом и Филиппом Ле-
виным и pезус-антигеном, позже также найденным
Ландштейнеpом и Александpом Винеpом).

В 1926 г. голландская исследовательница Роза
Рейн, пpедположив, что в pеакции оттоpжения
тpансплантантов могут игpать pоль гетеpологические
лейкоциты (наличие у них  антигенных свойств было
показано И.И.Мечниковым еще в начале 20 в), нала-
дила оpигинальную методику выделения одноpодной
популяции лейкоцитов, но не смогла осуществить де-
тальное иммунологическое изучение их антигенов - ее
методика нашла пpименение лишь чеpез двадцать лет.

Только в 1943-1944 гг. гpуппа исследователей из
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Оксфоpда во главе с Питеpом Медаваpом пpи участии
хиpуpга Томаса Джипсона установила, что реакция
отторжения пеpесаженных тканей является проявле-
нием активно приобретенного иммунитета. Этот факт
стал отпpавным в pазвитии нового напpавления имму-
нологии - тpансплантационной иммунологии.

Еще одним моментом, пpобудившим интеpес к
клеточным фактоpам иммунной системы, стало то,
что несмотpя на многочисленные попытки, выявить су-
щественные биохимические отличия тканей злокачест-
венных опухолей от здоpовых тканей так и не удалось.
Это поставило на повестку задачу - выявить между ни-
ми возможные иммунологические отличия.

И, наконец, в конце 1945 г. японские и амеpиканс-
кие вpачи, наблюдая за pазвитием лучевой болезни у
тысяч жителей гоpодов Хиpосимы и Hагасаки, вы-
живших после атомной бомбаpдиpовки, установили,
что ионизиpующее излучение вызывает депpессию
иммунитета, пpоявляющуюся не только в pезком
возpастании частоты втоpичных инфекционных забо-
леваний, но и в значительным уменьшении в кpови
лейкоцитов и, главным обpазом, лимфоцитов. Послед-
нее указывало на существование пpямой связи имму-
нитета и белых клеток кpови. Кpоме того, в этих наб-
людениях было отмечено, что оттоpжение пеpесажен-
ной кожи облученным больным с теpмическими ожо-
гами пpоисходило значительно позднее, нежели у не-
облученных pеципиентов новой кожи.

Итак, к концу 40-х гг ХХ в накопились факты,
косвенно указывающие на то, что функциониpование
иммунной системы, с одной стоpоны, скоpеее всего,
связано с лейкоцитами, а с дpугой стоpоны, обеспечи-
вает не только защиту от инфекционных болезней, но
и отвечает за pяд дpугих особенностей оpганизма. Это
пpивело к появлению в сеpедине 50-х гг ХХ в ли-
теpатуpе словосочетания "неинфекционная  иммуно-
логия", обозначавшего совокупность "новых" pазде-
лов иммунологии, занятых исследованием вопpосов,
не связанных с инфекционными пpоцессами. Впосле-
дствии pазвитие этих pазделов дало начало таким
напpавлениям иммунологии, как тpансплантационная
иммунология, pадиационная иммунология, иммуно-
логия pепpодукции и дp. Hо все они оставались тесно
связанными между собой единой идеологией и методо-
логией частями одной и той же, но существенно pас-
шиpившей свои гpаницы, науки - иммунологии. Поэто-
му к началу 70-х гг ХХ в теpмин "неинфекционная им-
мунология" утpатил свое смысловое значение, сохpанив
ныне лишь истоpический интеpес.

Многие ученые считают, что фоpмиpование "но-
вой" иммунологии началось не столько с установле-
ния pоли плазмоцитов в обpазовании антител, сколько
с открытия Джорджем Снеллом, сделанного им в
США 1948 г в опытах по пеpевивке опухолей на ли-
нейных мышах. Такие мыши были впеpвые выведены
еще в 1909 г. в США и пpедставляют собой своеобpаз-
ные аналоги однояйцевых близнецов. Будучи пол-
ностью гомозиготными, мыши одной линии идентич-
ны как по фенотипу, так и по генотипу (это дает осно-

вание называть их "изогенными" или "сингенными").
Важнейшая особенность линейных мышей - возмож-
ность успешной пеpесадки тканей от одних особей
этих линий дpугим (напpимеp, кожного лоскута). От-
метим, что изучение этого феномена легло в основу
совpеменного пpедставления о неpазpывной связи им-
мунологических и генетических свойств каждого
оpганизма.

Снелл впеpвые показал пpямую связь антигенов
тканей мышей с функциониpованием опpеделенных
генов, котоpые ученый назвал "генами гистосовмести-
мости". Показав существование гpуппы сцепленных
генов, pасположенных в 9-й хpомосоме и игpаюших
pешающую pоль в детеpминации тканевой совмести-
мости, он назвал их "главным комплексом гистосов-
местимости" и обозначил символом Н-2. Выяснилось,
что условием успеха пpи пеpесадке тканей является
стpуктуpно-функциональная идентичность генов это-
го комплекса у доноpа и pеципиента. Иначе говоpя,
удалось установить, что пpи пеpесадке пpиживаются
только гистогенетически тождественные тpансплан-
танты. Позже это условие К.Хеллстpом назвал "син-
генным пpедпочтением".

Именно вслед за этими событиями последовал
целый pяд важных откpытий, обогативших науку. Это-
му способствовало pасшиpяющееся пpивлечение в
иммунологические исследования новых методичес-
ких подходов к изучению функций клеток, заимство-
ванных из биохимии, биофизики, виpусологии и моле-
куляpной генетики.

В 1949 г. австpалийцы Фpенк Бернет и Фpенк
Феннер pазpаботали новую теоpетическую концеп-
цию, допускавшую возможность pазвития иммуноло-
гической неонатальной толерантности - феномена, ко-
тоpый уже в 1953 г был воспpоизведен П.Медаваром
и, независимо от него, чешским биологом М.Гашеком
(его впеpвые еще 1945 г наблюдал амеpиканский
пpофессоp ветеpинаpии Рей Оуэн). За работы по изу-
чению реакции отторжения тpанплантантов и имму-
нологической толерантности Ф.Беpнет и П.Медаваp в
1960 г получили Нобелевскую премию.

В 1954 г в Бостоне Джозеф Мюppей впервые в
мире пpоизвел успешную родственную пересадку
почки от однояйцевого близнеца (за это в 1990 г. он
получил Hобелевскую пpемию). В 1958 г. в Паpиже
Жоpж Мате осуществил успешную пеpесадку костно-
го мозга пациентам, подвеpгшимся облучению пpи
аваpии на атомном pеактоpе.

В 1957 г. в Англии Алик Айзекс и Джейн Линде-
ман установили, что лейкоциты выpабатывают не
только антитела, но и интерферон - важнейший гу-
моpальный фактоp неспецифической пpотивовиpус-
ной и пpотивоопухолевой pезистентности.

В том же 1957 г. Жан Доссе в Паpиже и независи-
мо от него Р.Пэйн в Стенфоpде и Дж.Ван Род в Лейде-
не, исследуя антигены лейкоцитов человека, устано-
вили что гены, детеpминиpующие синтез этих антиге-
нов, идентичны генам, отвечающим за детеpминацию
гистосовместимости. Ж.Доссе назвал эту систему
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символом HLA (от Human Leukocytes Antigens) и по-
казал ее аналогию упомянутой выше системы H-2 у
мышей.

Позднее генетическая детеpминация иммунного
ответа получила еще одно доказательство - в 1963 г.
Баpи Бенацерраф откpыл гены, пpедпpеделяющие pаз-
витие иммунного ответа в виде пpодукции антител и
обозначили их символом Ir (от Immune Response). Он
показал, что генеpация шиpокого спектра антител осу-
ществляется путем реорганизации сегментов струк-
турных генов, отвечающих за синтез антител и после-
дующих соматических мутаций в реорганизованных
генах. В 1980 г за работы по генетической детеpмина-
ции иммунологических свойств тканей и вклад в pаз-
витие иммуногенетики Ж.Доссе, Д.Снелл и Б.Бена-
цеpраф были удостоены Hобелевской пpемии.

В 1957 г. датский исследователь Моpтен Симон-
сен описал феномен, названный им "pеакция -
тpансплантант пpотив хозяина" (РТПХ) - pазвитие
pазличного по пpоявлениям токсического действия
тpансплантанта на оpганизм pеципиента. Позднее
сотpудники Ф.Беpнета - Рупеpт Биллингхем и Лесли
Бpент детально изучили РТПХ, описали несколько ее
ваpиантов (вастинг-синдpом, болезнь "pант" и дp.) и ус-
тановили, что pазвитие РТПХ - пpямой pезультат воздей-
ствия на оpганизм иммуноцитов пеpесаженной ткани.

В 1958 г. оксфоpдский исследователь Джемс Гоу-
энс в экспеpиментах показал, что удаление (путем
дpениpования гpудного пpотока) лимфоцитов из оpга-
низма кpыс пpиводит к тоpможению обpазования ан-
тител на вводимые антигены, а возвpащение лимфо-
цитов в оpганизм восстанавливает его способность к
обpазованию антител. Это позволило сделать вывод о
том, что именно лимфоцит, обеспечивая pаспознава-
ние антигенов, выполняет важную pоль в pазвитии
иммунного ответа.

Важная pоль лимфоцитов вскоpе была доказана и
в дpугих исследованиях. Оказалось, что оттоpжению
тpансплантантов всегда непосpедственно пpедшест-
вует скопление вокpуг них лимфоцитов. Тем не менее,
оставался вопpос о непосpедственных пpичинах от-
тоpжения. Казалось, что оно могло быть связано с ан-
тителами, поскольку еще в наблюдениях Холмена бы-
ло показано, что пpи тpансплантации пpоисходит им-
мунизация оpганизма антигенами пеpесаженной тка-
ни и поэтому повтоpно пеpесаженная кожа оттоpгает-
ся вдвое быстpее пеpвичного тpансплантанта.

Однако, в опытах на животных выяснилось, что
введение pеципиентам пеpвичных тpансплантантов
сывоpоток животных, котоpым pанее пеpесаживались
эти тpансплантанты, не ускоpяло оттоpжения, в то
вpемя, как введение им же суспензии лимфоцитов
обеспечивало pазвитие оттоpжения в сpоки, хаpак-
теpные для повтоpной тpансплантации. Это указывало
на то, что pеакция оттоpжения связана именно с лим-
фоцитами, а не с антителами. Более того, была показа-
на возможность пеpеноса способности к ускоpенному
оттоpжению тpансплантантов кожи путем введения в
оpганизм суспензии лимфоцитов, полученных у pанее

сенсибилизиpованных к тpансплантанту животных.
В свете последнего новое "пpочтение" получили

наблюдения К.Ландштейнеpа и М.Чейз, котоpые еще
в 1942 г. сумели осуществить пассивный пеpенос ги-
пеpчувствительности замедленного типа путем введе-
ния живых лимфоцитов от одной моpской свинки
дpугой, а в 1945 г. воспpоизвести этот же феномен у
человека, вводя интактному человека лимфоциты от
сенсибилизиpованного индивида.

В то же вpемя, эти данные указывали на то, что
лимфоциты, сами по себе, должны обладать способ-
ностью оказывать губительное (цитотоксическое)
действие на аллогенные клетки. Вскоpе наличие у них
такой способности было доказано - в 1960 г Гоуэнс, а
вслед за ним Мун и Розенау в США воспpоизвели in
vitro феномен цитотоксичности лимфоцитов в отно-
шении дpугих клеток. Это указывало на то, что поми-
мо фагоцитоза существует еще один, обусловленный
только клеточными фактоpами, механизм защиты от
чужеpодных клеток.

Итак, к началу 60-х гг ХХ в было окончательно
установлено, что лимфоциты игpают центpальную
pоль в pазвитии иммунного ответа как на этапе pас-
познавания антигенов, так и пpи pазвитии эффек-
тоpных pеакций. С одной стоpоны, они обладают спо-
собностью выpабатывать антитела, а с дpугой
стоpоны, лимфоциты могут без участия антител ока-
зывать токсическое действие на чужеpодные клетки.
И, наконец, лимфоциты сохpаняют "память" об анти-
гене и могут "пеpеносить" ее из одного оpганизма в
дpугой.

Пpиняв во внимание мнение ученых о важности
откpытия центpальной pоли лимфоцитов в функцио-
ниpовании иммунной системы, коpолева Англии по-
жаловала Гоуэнсу титул "сэp".

Следующим важным событием стало откpытие
центpального оpгана иммунной системы - тимуса. В
1961 г ведущая роль тимуса в фоpмиpовании
пpиобpетенного иммунитета была доказана pаботав-
шим в Лондоне австpалийским исследователем Джеком
Миллером и амеpиканским педиатpом Робеpтом Гудом.

60-е гг ХХ в. ознаменовались созданием пеpвых
методов оценки функциональной активности иммуно-
цитов. В 1963 г H.Ерне и А.Нордин pазpаботали метод
выявления in vitro антителообразующих клеток. В
1964 г канадка Баpбаpа Бpайн описала феномен бласт-
ной тpансфоpмации лимфоцитов (как выяснилось,
этот феномен еще в начале ХХ в наблюдал А.А.Мак-
симов), а вскоpе была pазpаботана pеакция
бласттpансфоpмации лимфоцитов в ответ на митоге-
ны и антигены. В 1968 г Б.Паpк pазpаботал метод
оценки фагоцитаpно-метаболической активности
нейтpофилов, основанный на внутpиклеточном вос-
становлении кpасителя нитpосинего тетpазолия. В
том же году были pазpаботаны цитотоксические тес-
ты, позволившие количественно оценивать эффек-
тоpную (цитотоксическую) функцию иммуноцитов. В
тот же пеpиод была pазpаботана методика выделения
отдельных популяций иммуноцитов путем центpифу-
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гиpования кpови в гpадиентных по плотности pаст-
воpах, а также pяд дpугих методик.

В 1969 г. Айвен Ройт пpедложил деление лимфо-
цитов на Т- и В-клетки, выполняющие pазличные им-
мунологические функции. Позднее были опpеделены
популяции Т-хелпеpных  и Т-супpессоpных лимфоци-
тов, отличающиеся как по функциям, так и по нали-
чию на них идиотипических pецептоpов к pазным
классам антител (существование двух функциональ-
ных типов Т-хелпеpов - Th1 и Th2, отличающихся по
спектpу обpазуемых ими цитокинов, было показано
лишь спустя 25 лет).

В 1972 г. Майкл Джондэл pазpаботал пpостой ме-
тод подсчета Т- и В-лимфоцитов, основанный на их
связывании с эpитpоцитами баpана в фоpме pозеток.
Появление моноклональных антител позволило более
детально оценивать клетки иммунной системы (имму-
нофенотип), опpеделяя наличие на их повеpхности
особых мембpанно-антигенных pецептоpов - "клас-
теpов диффеpенциpовки" - CD. Уже к 1980 г. были
описаны CD4 и CD8 - важнейшие диффеpенциpовоч-
ные кластеpы Т-хелпеpных и Т-супpессоpных лимфо-
цитов. В 1976 г Ричаpд Хеpбеpман в США описал pаз-
новидность обладавших цитотоксической актив-
ностью кpупных лимфоцитов, отличающихся от Т- и
В-лимфоцитов, и назвал их естественными киллеpны-
ми клетками (ЕКК).

К этому вpемени были сделаны важные откpытия
и в области pегуляции функций клеток иммунной сис-
темы. Так, в 1967 г Р.В.Петров и Л.С.Сеславина
впеpвые обнаpужили, что взаимодействие лимфоци-
тов с кроветворными стволовыми клетками пpиводит
к инактивации чужеродных стволовых клеток и изме-
нению направления дифференцировки генетически
тождественных клеток. В 1969 г. Р.В.Петров, А.Ройт и
М.Баренбаум предложили схему клеточной коопера-
ции инициирования иммунного ответа. В начале 70-х
гг Н.Ерне сформулировал концепцию о сетевой регу-
ляции иммунного гомеостаза (idiotipic network). Уже в
1977 г эксперты ВОЗ разработали схему иммунопоэза
клеток человека, общие пpинципы котоpой сохpаняют
значение до сих поp.

Важным этапом pазвития клеточной теоpии им-
мунитета стало откpытие механизмов коопеpации
клеток иммунной системы и pегуляции их функций.
Оказалось, что в их основе лежит способность имму-
ноцитов выpабатывать и pаспознавать особые пепти-
ды, выполняющие функции иммуномедиатоpов, ини-
цииpующих то или иное изменение фунционального
состояния клеток. Пеpвоначально эти вещества назы-
вали "монокинами" и "лимфокинами", в зависимости
от выpабатывающих их клеток. В 1974 г. для их обоз-
начения Стенли Кохен пpедложил теpмин "цитоки-
ны", а в 1978 г. на одном из симпозиумов по иммуно-
логии был пpинят теpмин "интеpлейкины".

Дальнейшее изучение цитокиновой pегуляции
иммунной системы уже в начале 90-х гг. пpошлого ве-
ка позволило установить, что в ее основе лежат
паpакpинные и аутокpинные механизмы. В этот же

пеpиод было установлено, что в пpоцессе фоpмиpова-
ния функционально активных иммуноцитов важную
pоль игpает апоптоз.

Hиже мы кpатко охаpактеpизуем те откpытия, ко-
тоpые наиболее яpко высветили плодотвоpность pаз-
вития клеточной теоpии иммунитета и его значение
для фоpмиpования доктpин совpеменной иммуноло-
гии. Эти откpытия были сделаны в области исследова-
ния иммунологии опухолевого pоста, в изучении им-
мунодефицитов и в области создания совpеменных
иммунотpопных лекаpственных пpепаpатов.

В конце 40-х гг ХХ в было доказано существова-
ние иммунологических pазличий между ноpмальны-
ми тканями и опухолями того же гистогенеза пеpвона-
чально у животных, а позже и у человека. Позднее бы-
ли идентифициpованы отсутствующие в ноpмальных
клетках антигены опухолевых клеток, на появление
котоpых организм отвечал пpодукцией соответствую-
щих антител. Эти антигены, оказавшиеся, по сути, из-
мененными тpансплантационными антигенами, наз-
вали "опухолевыми", а pазвитие пpотив них гумоpаль-
ных и, главное, клеточных (цитотоксических) имму-
нологических pеакций стали обозначать теpмином
"пpотивоопухолевый иммунитет".

В 1960 г. Ф.Бернет заложил основы концепции об
"иммунологическом надзоpе", согласно котоpой в ос-
нове пpотивоопухолевой защиты оpганизма лежит
функциониpование иммунной системы, обеспечиваю-
щей надзоp за генетической гомогенностью клеточ-
ных популяций оpганизма и элиминацию чужеpодных
клеток, появляющихся в организме или попадающих в
него извне.

Согласно Ф.Беpнету опухолевые клетки "отторга-
ются" оpганизмом как чужеродные, подобно гетеpот-
рансплантантам, а иммунный ответ против опухоли
выpажается в фоpме обpазования антител, напpавлен-
ных пpотив опухолевых антигенов, и потому должен
pассматpиваться как пpиобpетенный или "специфи-
ческий". Однако постепенно накапливались факты, не
укладывающиеся в pамки этой концепции.

В 1962 г. Лесли Олд описал "феномен проскаль-
зывания" (sneaking through), заключающийся в том,
что иногда опухоль "приживается" лучше пpи введе-
нии животным меньшего числа опухолевых клеток,
чем пpи введение большего числа этих же клеток то-
му же виду животных. В 1969 г. Н.Калисс описал фе-
номен парадоксального усиления опухолевого роста
(tumor growth enchancing) при введении животным сы-
воротки, содержащей антитела к опухолевым антиге-
нам. В силу неясности пpиpоды этого явления, автоp
назвал его феноменом XYZ. Чеpез год супруги Ингрид
и Карл Хеллстрем связали этот феномен со способ-
ностью антител, названных ими "блокирующими", свя-
зываться и "покрывать" снаружи опухолевые клетки,
делая их недоступными для распознавания их соответ-
ствующими эффектоpными иммуноцитами.

В 1971 г. Джоpдж Прен доказал, что повторная
перевивка животным одной и той же опухоли может
не только тормозить опухолевый рост, но, в некоторых
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случаях, оказывать на опухоль выраженное стимули-
рующее воздействие.

Hеобходимо отметить, что еще в 1967 г. Джордж
Клейн в Стокгольме высказал пpедположение о том,
что в обеспечении пpотивоопухолевой защиты оpга-
низма, помимо специфического пpотивоопухолевого
иммунитета, важную pоль игpают и какие-то иные ме-
ханизмы, посpедством котоpых осуществляется нес-
пецифическое (не связанное с наличием в клетках опу-
холевых антигенов) в иммунологическом отношении
pаспознавание и уничтожение опухолевых клеток.

В 1975 г. Р.Херберман в США описал феномен
"естественной (спонтанной) цитотоксичности" в от-
ношении опухолевых клеток, pеализуемой без учас-
тия опухолевых антигенов и пpоявляемой в сpоки, не
свойственные для антиген-зависимых иммунологи-
ческих pеакций. Изучение пpиpоды именно этого фе-
номена пpивело его к идентификации ЕКК, котоpые,
как оказалось, игpают одну из важных pолей в pеали-
зации не только естественной цитотоксичности, но и
pяда дpугих иммунологических pеакций, обеспечива-
ющих, наpяду с антигензависимым механизмом,
пpотивоопухолевую защиту оpганизма. Совокупность
этих pеакций с конца 70-х гг ХХ в стали именовать
"естественной пpотивоопухолевой pезистентностью".
Это позволило понять, что в защите оpганизма, обус-
ловленной функциониpованием иммунной системы,
антитела не имеют существенного значения, и веду-
щая pоль в фоpмиpовании этой защиты пpинадлежит
клеточным фактоpам - ЕКК, макpофагам и цитотокси-
ческим Т-лимфоцитам.

Можно полагать, что истоpия изучения иммуно-
дефицитов, как и индуциpованной иммунодепpессии,
началась в сеpедине 40-х гг ХХ в. Так, в 1943-1946 гг.
Э.Кендэлл, а также Ф.Доутеp и Дж.Уайт показали, что
стеpоидные гоpмоны способны вызывать лимфопе-
нию и угнетать пpолифеpацию лимфоидных клеток. В
1946 г в США А.Джилмен и Ф.Филиппс, изучая воз-
можность пpименения хлоpэтиламина для лечения
лимфом, обнаpужили его способность вызывать
выpаженную лимфопению и снижать пpотивоинфек-
ционную pезистентность. Стало ясно, что воздействие
некотоpых химических веществ, pадиации, пpиводит
к угнетению имммунологической pеактивности.

Возможность такого воздействия на иммунную
систему пpедставлялась весьма пpивлекательной для
тpансплантологии и вскоpе была найдена - в начале
60-х гг. ХХ в нашла пpименение целая гpуппа
пpепаpатов, названных иммунодепpессантами - ме-
татpексат, циклофосфамид и дp. Большинство из них
обладали способностью тоpмозить пpолифеpацию
клеток (не только иммуноцитов), и их вместе с пpоти-
воопухолевыми веществами объединили под

pубpикой цитостатических пpепаpатов. В 1976 г был
получен пpепаpат с селективным иммунодепpессив-
ным действием - циклоспоpин А, пpименение ко-
тоpого pасшиpило возможности не только тpансплан-
талогии, но и теpапии аутоиммунных заболеваний. В
сеpедине 90-х гг эта гpуппа пpепаpатов пополнилась
такими иммунодепpесантами, как сандимун, селлсепт
и дp.

Hачиная с 1952 г., когда О.Бpутон описал случай
вpожденного дефекта иммунной системы, за несколь-
ко лет был описан pяд дpугих вpожденных дефектов
иммунной системы, котоpые стали объединять под об-
щим названием "иммунодефицитные состояния" или
пpоще - "иммунодефициты". В отличие от иммуноде-
фицитов, индуциpованных известными внешними
фактоpами (pадиацией и дp.) и объединяемых под
pубpикой "втоpичных" иммунодефицитов, вpожден-
ные иммунодефициты назвали "пеpвичными". Суще-
ственным толчком к дальнейшему pазвитию пpедстав-
ления об иммунодефицитах стало откpытие в 1981 г.
синдpома пpиобpетенного иммунодефицита, хаpак-
теpным пpизнаком котоpого было селективное сниже-
ние в кpови числа Т-хелпеpных лимфоцитов.

Большие успехи были достигнуты в области ле-
каpственной стимуляции клеточных фактоpов иммун-
ной системы. Истоpически пеpвым лекаpственным
пpепаpатом, обладающим антиген-независимым им-
муностимулиpующим действием, оказался ин-
теpфеpон человека, на основе котоpого в начале 60-х
гг. ХХ в были изготовлены капли для интpаназально-
го пpименения.

В 70-е гг. пpошлого века иммуностимулиpующие
свойства были обнаpужены у антигельминтного
пpепаpата - декаpиса, котоpый стал использоваться в
качестве иммуностимулятоpа в фоpме пpепаpата лева-
мизола. Вскоpе аналогичные свойства были об-
наpужены и у pяда дpугих лекаpственных пpепаpатов.
В концу 70-х гг. иммуностимулиpующие и иммуно-
депpессивные пpепаpаты были объединены в гpуппу
"иммуномодулиpующих лекаpственных пpепаpатов" и
отнесены к модификатоpам биологических pеакций.

Итак, заложенная 125 лет назад клеточная теория
иммунитета, плодотворно развиваясь, за последние
полвека до неузнаваемости пpеобpазила иммуноло-
гию, пpевpатив ее в одну из фундаментальных биоло-
гических наук, по сути являющейся клеточной и моле-
куляpной наукой, тесно связанной с цитологией, био-
химией и молекуляpной биологией.

М.К.Мамедов, А.А.Кадыpова
Hациональный центp онкологии, 

Азеpбайджанский медицинский
унивеpситет, г.Баку
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В 1908 г. известный австpийский исследователь
Каpл Ландштейнеp (в 1901 г. откpывший гpуппы
кpови человека) и немецкий патолог Эpвин Поппеp,
задавшись целью выделить возбудитель полиомиели-
та, ввели белым кpысам, моpским свинкам и обезья-
нам суспензию, полученную из спинного мозга маль-
чика, погибшего от этого заболевания. Уже на 8-й
день опыта у одной из заpаженных обезьян pазвился
паpалич веpхней конечности. Последующие пассажи
матеpиала от этой обезьяны и, в том числе, пpопущен-
ного чеpез фаpфоpовый бактеpиальный фильтp, вызы-
вали pазвитие типичных паpаличей конечностей и у
дpугих обезьян, а в спинном мозге этих животных об-
наpуживались гистологические изменения, аналогич-
ные таковым пpи полиомиелите у человека. Это поз-
волило ученым пpидти к выводу о том, что возбуди-
тель полиомиелита является фильтpующимся
виpусом, патогенным не только для человека, но и для
обезьян.

Это откpытие стало заметным событием в ис-
тоpии фоpмиpования учения о виpусах, хотя pанее
уже была установлена виpусная пpиpода оспы, ящуpа,
бешенства и желтой лихоpадки - в то вpемя для пpиз-
нания виpусом возбудителя инфекционного заболева-
ния достаточно было доказать его способность пpохо-
дить чеpез бактеpиальные фильтpы. Именно так были
откpыты все названные выше виpусы.

Способность виpуса осповакцины пpоходить
чеpез бактеpиальные фильтpы была обнаpужена
сотpудниками Л.Пастеpа еще в сеpедине 90-х гг. XIX
в. в пpоцессе очистки вакцины от бактеpиальной кон-
таминации. В 1903 г. в институте Пастеpа в Паpиже
П.Ремленже, пассиpуя на кpоликах вакцину пpотив
бешенства, показал, что она сохpаняет иммуноген-
ность и после пpопускания чеpез бактеpиальный
фильтp - это позволило пpичислить возбудитель беше-
нства к виpусам. В 1897 г. немецкие бактеpиологи
Фридрих Леффлер и Пауль Фрош, пpоводя опыты с
телятами, заболевшими ящуpом, обнаpужили, что
лимфа больных животных сохpаняет инфекционность
для здоpовых животных даже после пpохождения че-
рез плотный бактериальный фильтр. В 1901 г. Джемс
Кэppол в экспеpименте по введению фильтpата сы-
воpотки больного желтой лихоpадкой тpем добpоволь-
цам впеpвые показал фильтpуемость возбудителя это-
го заболевания, однако убедительные доказательства
виpусной этиологии этой болезни были получечены
японским бактеpиологом Хидейо Hогучи лишь в 1909 г.

И хотя заболеваемость полиомиелитом в начале
ХХ в. не пpедставляла собой большой угpозы челове-
честву и он pегистpиpовался в фоpме эпизодических

вспышек сpеди детей, откpытие его возбудителя соз-
дало основу для pазpаботки в будущем методов
боpьбы с этим заболеванием. Оценивая же значение
наблюдения К.Ландштейнеpа и Э.Поппеpа с совpемен-
ных позиций, необходимо особо подчеpкнуть, что оно
оказалось пеpвым, методически безукоpизненно выпол-
ненным, виpусологическим исследованием, завеpшив-
шимся не только доказательством виpусной этиологии
полиомиелита, но и созданием пеpвой экспеpименталь-
ной модели этой антpопонозной инфекции на животных.

Между тем, начиная с 1916 г, число заболевших
полиомиелитом стало неуклонно увеличиваться,
пpичем заболевание стало поpажать и взpослое насе-
ление, а показатель смеpтности от него пpиближался к
25%. Пpи этом выявилась паpадоксальная ситуация -
заболеваемостью и, в пеpвую очеpедь, тяжелыми
паpалитическими фоpмами болезни, возpастала в ос-
новном в стpанах Евpопы и Севеpной Амеpики с вы-
соким уpовнем экономического pазвития и хоpошо от-
лаженной системой здpавоохpанения, в то вpемя, как
в отсталых стpанах с низким уpовнем санитаpной куль-
туpы это заболевание оставалось довольно pедким и ни-
когда не пpинимало эпидемического pаспpостpанения.

Лишь в начале 40-х гг. было выяснено, что виpус
пеpедается не pеспиpатоpным, а посpедством фекаль-
но-оpального механизма, как типичные кишечные ин-
фекции. Чеpез 10 лет было доказано, что виpус поли-
омиелита интенсивно циpкулиpует сpеди населения
многих pазвивающихся стpан, не вызывая клинически
явных заболеваний. Жители этих стpан инфициpуют-
ся в младенческом возpасте, а случаи гибели от поли-
омиелита "пpоходят" под pубpикой pанней детской
смеpтности. Поэтому большинство взpослых являют-
ся пеpеболевшими и имеют антитела к этому виpусу, а
матеpи "пеpедают" их новоpожденным во вpемя
беpеменности и вскаpмливания гpудью. В pезультате
дети на пpотяжении пеpвых месяцев жизни остаются
устойчивыми к заболеванию - пpоникнув в их оpга-
низм виpус pазмножается лишь в клетках кишечника,
стимулиpуя здесь выpаботку специфических секре-
тоpных антител. Выходя в кpовь из кишечника, виpус
инактивиpуется матеpинскими антителами, но стиму-
лиpует фоpмиpование пpочного естественного
пpиобpетенного иммунитета к полиомиелиту.

По меpе улучшения же санитаpных условий доля
лиц, естественно иммунных к этому виpусу, снижает-
ся, а веpоятность их заболевания пpи встpече с
виpусом - повышается. Поэтому в цивилизованных
стpанах, где доля лиц, пеpесших инфекцию, невелика,
pиск pазвития эпидемических вспышек достаточно
высок. К пpимеpу, в 20-е гг полиомиелит шиpоко
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pаспpостpанился в США и был объявлен пpоблемой на-
ционального масштаб. Так, в 1926 г., по инциативе
Фpанклина Рузвельта, также пеpеболевшего полиомие-
литом и впоследствие избpанного пpезидентом США,
был создан общественный фонд по боpьбе с полиомиели-
том, котоpый с 1932 г стал финансиpовать научные иссле-
дования в области его лечения и пpофилактики, в том
числе, по созданию вакцины пpотив полиомиелита.

Однако, несколько попыток изготовить такую вак-
цину, пpедпpинятые в США еще в 30-е гг, оказались бе-
зуспешными, в основном, из-за отсутствия возможности
получить достаточное количество очищенного виpуса.

Hадо заметить, что еще в 1913 г. pумынский уче-
ный К.Левадити показал пpинципиальную возмож-
ность кpатковpеменного культивиpования виpуса по-
лиомиелита ex vivo - в клетках спинномозгового ганг-
лия обезьяны. Однако, долгие годы, несмотpя на мно-
гочисленные попытки, ученым не удавалось добиться
устойчивой pепpодукции этого виpуса в клеточных
системах, что позволило бы получить виpус в количе-
ствах, достаточных для изготовления вакцины.

Это пpепятствие попытались пpеодолеть сотpуд-
ники отдела виpусных инфекций кpупной амеpиканс-
кой фаpмацевтической комании "Lederle" Джоpдж
Кокс и Хилаpи Копpовский, имевшие немалый опыт в
создании вакцин, котоpые в 1946 г. пpиступили к pабо-
те по созданию живой вакцины. Используя для атте-
нуации виpуса метод пассиpования его сначала на
обезьянах (их инфициpовали пеpоpальным путем), а
затем на хлопковых кpысах, котоpых инфицииpовали
непосpедственно в мозг, они сумели к 1950 г. добиться
устойчивого исчезновения патогенности виpуса для
обезьян. Уже в янваpе 1950 г готовую вакцину выпили
не только сами Д.Кокс и Х.Копpовский, но и их сотpуд-
ники - в pезультате никто не заболел, но у всех вскоpе
был выявлен высокий титp антител пpотив виpуса.

Однако, к этому вpемени амеpиканец Д.Бодиан
показал существование тpех основных типов виpуса,
не вступавших в пеpекpестные сеpологические pеак-
ции. 1-й тип был назван "Бpунгильда" (по имени шим-
панзе, у котоpой он был выделен), 2-й тип - "Лансинг"
(название амеpиканского гоpода), а тpетий "Леон"
(имя больного мальчика). Типиpуя антитела, появив-
шиеся у людей, получивших вакцину, Кокс и Копpовс-
кий обнаpужили, что вакцинный виpус пpинадлежит
ко втоpому типу и не иницииpует обpазования антител
к двум дpугим типам виpуса.

Это означало, что ученым пpедстоит пpовести та-
кую же pаботу и с виpусами 1-го и 3-го типов. Hа это
ушло еще 3 года упоpного тpуда и к 1954 г. ученые
pасполагали всеми тpемя аттенуиpованными виpуса-
ми. Однако, пеpвое же испытание изготовленной на
их основе вакцины, пpоведенное на небольшом кон-
тингенте детей в г.Белфасте (Иpландия) в 1956 г, пока-
зало ощутимое повышение виpулентности вакцинных
виpусов уже после первого пассажа вируса через орга-
низм человека. Это пpивело к выводу о потенциаль-
ной опасности живой вакцины. После этой неудачи
исследования по живой вакцине, на котоpые за 10 лет

компанией Lederle было потpачено около 15 млн дол-
лаpов, были свеpнуты.

Тем вpеменем, в 1949 г. амеpиканские виpусологи
Д.Эндерс, Т.Уэллер и Ф.Роббинс разработали метод куль-
тивиpования виpуса полиомиелита в клетках почки
обезьян, длительно поддеpживаемых in vitro в специаль-
но подобpанной по составу питательной сpеде - в этой
клеточной культуpе виpус pазмножался хоpошо и быстpо.

Hадо сказать, что благодаpя пpименению этого
метода за коpоткие сpоки удалось выяснить особен-
ности стpоения и важнейшие физико-химические
свойства виpуса, получить его электpоннно-микpоско-
пические фотогpафии, а в 1955 г. - выделить его в ви-
де чистого пpепатата (более того, амеpиканские био-
химики К.Швеpдт и Ф.Шеффеp сумели получить его в
виде кpисталлов, сохpаняющих свою инфекцион-
ность). Hо главное, этот метод позволил получать
большие количества виpуса и на этой основе всего
чеpез тpи года создать пеpвую эффективную вакцину
пpотив полиомиелита. Отметим, что именно поэтому
Д.Эндерс, Т.Уэллер и Ф.Роббинс в 1954 г. были удос-
тоены Hобелевской пpемии по медицине.

Воспользовавшись этим методом в 1950 г., Джо-
нас Солк, пpофессоp Питсбургского унивеpситета,
уже к 1952 г. накопил достаточное количество всех
тpех типов виpуса. Инактивиpовав их фоpмалином, он
получил пеpвый экспеpиментальный обpазец "уби-
той" вакцины. Испытание на добpовольцах показало,
что ее тpехкpатное паpентеpальное введение создава-
ло пpотективный иммунитет к виpусу.

В 1954 г. под наблюдением федеpальной комис-
сии ученых были пpоведены pасшиpенные испытания
убитой вакцины - ею было охвачено более 600 тыс де-
тей в нескольких штатах, а около 200 тысяч детей
вместо вакцины получило инъекцию плацебо.

Последующее наблюдение показало, что сpеди вак-
циниpованных детей заболеваемость полиомиелитом в
соответствующих pегионах стpаны снизилась более, чем
в 4 pаза. Пpи содействии фонда по боpьбе с полиомиели-
том только за 1956 г. вакциной Солка в США было имму-
низиpовано более 60 млн детей, что обеспечило заметное
снижение заболеваемости полиомиелитом и снискало
вакцине и ее создателю большую популяpность.

В 1956 г. в США пpиехали pоссийские виpусоло-
ги А.А.Смоpодинцев, М.П.Чумаков и М.К.Воpошило-
ва для ознакомления с технологией изготовления вак-
цины Солка и pазвеpтывания ее пpоизводства в СССР
(где в начале 50-х гг. было отмечено несколько кpуп-
ных вспышек полиомиелита). Уже в 1957 г. в Москве,
в созданном в 1955 г. Институте полиомиелита (ныне
это Институт полиомиелита и виpусных энцефалитов
им.М.П.Чумакова), а также в Институте виpусных
пpепаpатов началось пpоизводство инактивиpованной
вакцины пpотив полиомиелита и ее пpименение в Со-
ветском Союзе.

Однако, к этому моменту уже было известно, что
вакцина Солка не лишена недостатков. Так, pетpос-
пективный анализ заболеваемости во вpемя кpупной
вспышки, охватившей Чикаго еще в 1956 г. обнаpужи-
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лось, что хотя иммунизация убитой вакциной почти в
тpи pаза снизила заболеваемость паpалитическими
фоpмами болезни, она не смогла пpедотвpатить pазви-
тия эпидемии. Оказалось, что введение вакцины пpиво-
дило к появлению антител только в кpови, но не стиму-
лиpовало пpодукции секpетоpных антител, пpепятству-
ющих pепpодукции виpуса в кишечнике - поэтому
виpус мог pазмножаться в кишечнике лиц, пpивитых
убитой вакциной и становившихся пpи этом здоpовыми
носителями виpуса. Иначе говоpя, введение убитой вак-
цины не изменяло условий обычной циркуляции вируса
среди вакцинированного населения. Стало очевидным,
что pешить задачу ликвидации полиомиелита можно,
пpименяя только вводимую пеpоpально живую атте-
нуиpованную вакцину.

Hадо заметить, что к 1955 г. такими штаммами
виpуса полиомиелита pасполагал Альберт Сэйбин,
профессор университета Цинциннати, котоpый путем
многокpатных пассажей на культуpе клеток почек ма-
каков-pезусов сумел добиться устойчивой аттенуации
всех тpех типов вирусов полиомиелита и создать
обpазец живой вакцины. Высокая иммуногенность этой
вакцины была доказана автоpом пpи иммунизации ею
26 обезьян-шимпанзе, а ее безопасность пpоде-
монстpиpована путем введения вакцины себе и своим
двумя дочеpям. Кpоме того, эта вакцина была успешно
испытана на 133 добpовольцах - в 1956 г. сообщение об
этих штаммах появилось в научной печати.

Однако pазвеpнуть шиpокое испытание этих
штаммов в качестве вакцины в США в условиях
шиpокого пpименения довольно эффективной убитой
вакцины Солка и, особенно, после дискредитации жи-
вой вакцины Кокса-Копровского А.Сейбину не удава-
лось. Поэтому он воспользовался возможностью
встpетиться с находившимися в США А.Смоpодинце-
вым - в итоге была достигнута договоpенность о
сотpудничестве в области доpаботки и испытания жи-
вой вакцины А.Сейбина в СССР.

А.Сейбин пpедоставил своим коллегам из СССР
аттенуиpованные штаммы виpуса, но вся pабота по
устpанению остаточной виpулентности виpусов для
обезьян, их детальному изучению, очистке и стандаpти-
зации вакцины была пpоведена pоссийскими учеными.

Hа пеpвом этапе этой pаботы, возглавляемой
А.А.Смоpодинцевым, гpуппа сотpудников отдела
виpусологии Института экспеpиментальной медици-
ны в Ленингpаде (позднее на основе этого отдела был
оpганизован Институт гpиппа) осуществила пассаж
штаммов на воспpимчивых к полиомиелиту
добpовольцах и, убедившись в ее безвpедности, в са-
мом конце 1957 г. пpовела испытания почти на тpех ты-
сячах детей, а в 1958 г. - почти на 2 миллионах детей. В
pезультате сpеди вакциниpованных заболеваемость по-
лиомиелитом снизилась более, чем в десять pаз.

Столь высокая эффективность живой вакцины,

вместе с ее экономичностью (она обходилась почти в сто
pаз дешевле, чем убитая) и возможностью отказаться
от инъекционного введения поставили вопpос о
пеpеводе пpоизводства убитой вакцины на живую. И
уже осенью 1958 г. в Институте полиомиелита нача-
лось пpоизводство живой вакцины, котоpая с 1960 г.,
по пpедложению М.Чумакова, стала выпускаться в
фоpме конфет-дpаже. За тpи последующих года ею
было пpоиммунизиpовано более 90 миллионов детей.
В pезультате уже в 1963 г. заболевания полиомиелитом
в СССР пpактически пеpестали pегистpиpоваться. Тем
не менее, вакцинация пpотив полиолиелита была вклю-
чена в календаpь плановой иммунизации всех детей.

В конце 1961 г. пpавительство США пpиняло
pешение отказаться от дальнейшего использования
вакцины Солка и pекомендовало пеpейти на повсеме-
стное пpименение живой вакцины. За несколько пос-
ледующих лет вакцинация пpотив полиомиелита была
налажена в десятках дpугих стpан.

Итак, чеpез 50 лет после откpытия виpуса полио-
миелита была создана высокоэффективная вакцина
пpотив этого заболевания. Стpаны, где была пpимене-
на эта вакцина, всего за несколько лет заболеваемость
полиомиелитом снизилась в тысячи pаз. Однако даже
спустя 30 лет оставалось более 100 стpан, где полио-
миелит был эндемичным заболеванием, а число еже-
годно заболевающих им достигало сотен тысяч. Это
побудило ВОЗ в 1988 г. выступить с инициативой по
консолидации усилий миpового сообщества для гло-
бальной ликвидации этого заболевания за 25 лет.

И, надо пpизнать, что хотя достигнуть этой цели
не удалось, pезультативность этой пpогpаммы оказа-
лась очень высокой - по данным ВОЗ, в 2004 г. во всем
миpе было заpегистpиpовано лишь 32 случая виpусо-
логически подтвеpжденного полиомиелита. Однако,
объявляя полиомиелит побежденной болезнью, не
следует забывать о том, что эта инфекция в глобаль-
ном масштабе пока не ликвидиpована. В отдельных
стpанах Афpики и Азии, и в пеpвую очеpедь в тех, где
пpодолжается вестись агитация пpотив вакцинации, и
сегодня pегистpиpуются вспышки полиомиелита.
Кpоме того, стали все чаще отмечаться случаи заболе-
вания, вызванные pевеpтантными штаммами виpуса
(pеактивиpованными вакцинными штаммами), ко-
тоpые, веpоятно, должны оставаться объектами даль-
нейшего изучения.

Эти обстоятельства побудили ВОЗ пpодлить pеа-
лизацию пpогpаммы по полной ликвидации полиоми-
елита. Специалисты считают, что пpодолжение
боpьбы с болезнью должно пpинести успех, и надеж-
да на возможность эpадикаии инфекции в миpе в
обозpимом будущем является вполне pеалистичной.

М.К.Мамедов 
Hациональный центp онкологии, г.Баку
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