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РЕЦИДИВЫ ТУБЕРКУЛЕЗА ЛЕГКИХ: ПРИЧИНЫ, ФАКТОРЫ РИСКА         
(ОБЗОР ЛИТЕРАТУРЫ)

А.А. ЖАНГИРЕЕВ, Д.С. ДИЛЬМАГАМБЕТОВ, Г.Н. ТАНЖАРЫКОВА, А.С. АЛМАГАМБЕТОВА, 
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Recurrences of pulmonary tuberculosis: causes, risk factors (literature review)
A.A. Zhangireev, D.S. Dilmagambetov, G.N. Tanzharykova, A.S. Almagambetova, 
B.S. Baisalbayev, K.Zh. Yermekbayeva 
Marat Ospanov West Kazakhstan Medical University, Aktobe, Kazakhstan

The article presents a literature review and analysis of materials on the causes leading 
to the development of relapses of tuberculosis. In modern epidemic conditions of the 
development of tuberculosis infection, the problem of recurrence of tuberculosis of 
the respiratory organs remains relevant and acquires special significance. Patients 
with relapses of tuberculosis annually replenish the contingents of anti-tuberculosis 
organizations and can be one of the sources for increasing the number of patients 
with chronic forms of tuberculosis, including patients with drug resistance of the 
causative agent of tuberculosis to anti-tuberculosis drugs. The indicator of recurrence 
rate characterizes the intensity of the epidemiological situation for tuberculosis, 
and also determines the quality of treatment and diagnostic measures both during 
the main course of treatment and when transferring patients from the active to the 
inactive group of dispensary observation. According to a number of authors, the 
frequency of recurrence of tuberculosis of the respiratory organs from the number of 
newly diagnosed cases of tuberculosis ranges from 1.5 to 41.4%. In the Republic of 
Kazakhstan, relapses of respiratory tuberculosis from the number of newly diagnosed 
patients in 2019 amounted to 30.3%. All of the above dictates the need to study various 
aspects of the occurrence of a relapse of tuberculosis in the current epidemic situation, 
to find ways to improve dispensary and outpatient monitoring of people who have had 
tuberculosis. Identification of the causes of development, the study of genes that affect 
the course and predisposition to tuberculosis, will prevent the recurrence of the disease 
and determine the early stages of the development of tuberculosis, and timely prescribe 
an effective course of treatment. The solution of this problem is relevant, since it opens 
up new approaches to the prevention of recurrence of tuberculosis.
Keywords: tuberculosis recurrence, tuberculosis risk factors, MDR/XDR TB, causes of 
relapses, pulmonary tuberculosis

Өкпе туберкулезінің рецидивтері: себептері, қауіп факторлары (әдебиеттік 
шолу)
А.А. Жангиреев, Д.С. Дильмагамбетов, Г.Н. Танжарыкова, А.С. Алмагамбетова, 
Б.С. Байсалбаев, К.Ж. Ермекбаева 
Марат Оспанов атындағы Батыс Қазақстан медицина университеті, Ақтөбе, 
Қазақстан  

Мақалада туберкулез рецидивінің дамуына әкелетін себептер туралы 
әдебиеттерге шолу және материалдарды талдау ұсынылады. Туберкулез 
инфекциясының дамуының қазіргі эпидемиялық жағдайында тыныс алу 
мүшелері туберкулезінің рецидив проблемасы өзекті болып қала береді және 
ерекше мәнге ие. Туберкулез рецидиві бар науқастар жыл сайын туберкулезге 
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А.А. Жангиреев, Д.С. Дильмагамбетов, Г.Н. Танжарыкова, А.С. Алмагамбетова, ...

Введение 

Туберкулез в настоящее время является социально 
значимым и особо опасным инфекционным 
заболеванием. Проблема туберкулеза актуальна для 

всего мира,и в том числе, для Республики Казахстан. 
Больные туберкулезом органов дыхания представляют 
значительную эпидемиологическую опасность 
[1, 2]. Изучение основных эпидемиологических 
показателей за последние тридцать лет в Республике 

қарсы ұйымдардың контингентін толықтырып отырады және туберкулездің 
созылмалы түрімен ауыратын науқастардың, оның ішінде туберкулез 
қоздырғышының туберкулезге қарсы препараттарға дәріге төзімділігі бар 
науқастардың санын арттыру көздерінің бірі бола алады. Рецидивтің жиілік 
көрсеткіші туберкулез бойынша эпидемиологиялық жағдайдың қарқындылығын 
сипаттайды, сонымен қатар емдеудің негізгі курсы кезінде де, науқастарды 
диспансерлік бақылаудың белсенді тобынан белсенді емес тобына ауыстыру 
кезінде де емдеу-диагностикалық шаралардың сапасын анықтайды. Бірқатар 
авторлардың деректері бойынша жаңадан анықталған туберкулезбен ауырғандар 
санынан тыныс алу мүшелерінің туберкулезінің рецидив жиілігі 1,5-тен 41,4%-
ға дейін жетеді. Қазақстан Республикасында 2019 жылы жаңадан анықталған 
науқастардың санынан тыныс алу мүшелері туберкулезінің рецидивтері 
30,3%-ды құрады. Жоғарыда айтылғандардың барлығы қазіргі эпидемиялық 
жағдайда туберкулез рецидивтерінің пайда болуының әртүрлі аспектілерін 
зарттеу, туберкулезбен ауырған адамдарды диспансерлік және амбулаториялық 
бақылауды жақсарту жолдарын іздеу қажеттілігін талап етеді. Даму себептерін 
анықтау, туберкулездің ағымы мен бейімділігіне әсер ететін гендерді зерттеу 
аурудың рецидивін болдырмайды және туберкулездің дамуының бастапқы 
кезеңдерін анықтап, тиімді емдеу курсын дер кезінде тағайындайды. Бұл 
мәселені шешу маңызды болып табылады, себебі ол туберкулез рецидивін алдын 
алатын жаңа тәсілдерін ашады.
Негізгі сөздер: туберкулез рецидиві, туберкулездің қауіп факторлары, КДК/АДК 
ТБ, рецидивтердің даму себептері, өкпе туберкулезі

Рецидивы туберкулеза легких: причины, факторы риска (обзор 
литературы)
А.А. Жангиреев, Д.С. Дильмагамбетов, Г.Н. Танжарыкова, А.С. Алмагамбетова, 
Б.С. Байсалбаев, К.Ж. Ермекбаева
Западно-Казахстанский медицинский университет имени Марата Оспанова, 
Актобе, Казахстан

Цель. В статье представлен литературный обзор и анализ материалов, 
посвященных причинам, приводящим к развитию рецидивов туберкулеза. 
В современных эпидемических условиях развития туберкулезной инфекции 
проблема рецидивов туберкулеза органов дыхания остается актуальной и 
приобретает особое значение. Больные с рецидивами туберкулеза ежегодно 
пополняют контингенты противотуберкулезных организаций и могут быть 
одним из источников увеличения числа больных с хроническими формами 
туберкулеза, в том числе пациентов с лекарственной устойчивостью возбудителя 
туберкулеза к противотуберкулезным препаратам. Показатель частоты 
рецидивов характеризует напряженность эпидемиологической ситуации 
по туберкулезу, а также определяет качество лечебно-диагностических 
мероприятий как при проведении основного курса лечения, так и при переводе 
пациентов из активной в неактивную группу диспансерного наблюдения. По 
данным ряда авторов, частота рецидивов туберкулеза органов дыхания от 
числа вновь выявленных случаев туберкулеза колеблется от 1,5 до 41,4%. В 
Республике Казахстан рецидивы туберкулеза органов дыхания от числа вновь 
выявленных пациентов составили в 2019 г. 30,3%. Все вышеизложенное диктует 
необходимость изучения различных аспектов возникновения повторного 
заболевания туберкулезом в условиях современной эпидемической ситуации, 
поиска путей совершенствования диспансерного и поликлинического контроля 
за лицами, перенесшими туберкулез. Выявление причин развития, исследование 
генов, влияющих на течение и предрасположенность к туберкулезу, позволят 
предупредить рецидив болезни и определить ранние сроки развития туберкулеза, 
своевременно назначить эффективный курс лечения. Решение указанной задачи 
является актуальным, поскольку открывает новые подходы к предупреждению 
рецидивов туберкулеза.
Ключевые слова: рецидив туберкулеза, факторы риска туберкулеза, МЛУ/ШЛУ 
ТБ, причины развития рецидивов, туберкулез легких
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Казахстан позволило определить динамику роста 
заболеваемости населения туберкулезом и числа 
рецидивов в 1990, 1993 и 1997 гг. [3, 5]. Главными 
причинами ухудшения показателей заболеваемости 
и смертности от туберкулеза в эти периоды были 
снижение жизненного уровня населения в результате 
экономического спада и психосоциального стресса, 
что привело к увеличению миграционных потоков, 
росту числа безработных, увеличению преступности, 
ухудшению экологической обстановки, росту числа 
больных в пенитенциарных учреждениях. В условиях 
неблагоприятной ситуации по туберкулезу проблема 
рецидивов специфического процесса в легких 
приобрела особое эпидемиологическое значение 
[2, 4-7], так как среди больных данной категории 
значительная часть являются выделителями в 
окружающую среду устойчивых к специфическим 
препаратам микобактерий туберкулеза (МБТ), что еще 
более усугубляет эпидемиологическую ситуацию по 
туберкулезу.

При рецидивах туберкулеза высок уровень боль-
ных с лекарственной устойчивой формой возбудите-
ля, чаще наблюдаются осложнения, которые приводят 
к потере их трудоспособности. Лечение пациентов с 
рецидивами оказывается более длительным и менее 
эффективным [8, 9].

  В настоящем обзоре проведен анализ данных 
отечественных и зарубежных авторов по раскрытию 
причин и факторов риска повторного развития 
специфического процесса в легких после клинического 
излечения.

В последнее десятилетие в эпидемиологии тубер-
кулеза произошли значительные изменения, которые 
характеризуются снижением показателей заболевае-
мости и смертности [5]. В то же время проблема ре-
цидивов туберкулеза органов дыхания остается акту-
альной. Больные с рецидивами туберкулеза ежегодно 
пополняют контингенты противотуберкулезных орга-
низаций и могут быть одним из источников увеличения 
числа больных с хроническими формами туберкулеза, 
в том числе пациентов с лекарственной устойчиво-
стью возбудителя туберкулеза к противотуберкулез-
ным препаратам (ПТП). Показатель частоты рециди-
вов характеризует качество лечебно-диагностических 
мероприятий как при проведении основного курса 
лечения, так и при переводе пациентов из активной 
в неактивную группу диспансерного наблюдения [2]. 
Большее число пациентов с рецидивом туберкулеза 
легких выявлено в порядке активной обращаемости 
к врачу в медицинские учреждения общей лечебной 
сети или к врачу-фтизиатру в связи с симптомами вос-
палительного бронхолегочного заболевания (68,3%), 
остальные – при профилактических осмотрах. Обра-
щает внимание тот факт, что врачи-терапевты в 33,8% 
случаях при обращении пациентов не учитывали ана-
мнез больного, не выполняли алгоритм обследования 
пациента в медицинских учреждениях общей лечеб-
ной сети [8]. Частота возникновения рецидива после 
успешного излечения больных туберкулезом с мно-
жественной лекарственной устойчивостью (МЛУ ТБ) 

за пять последующих лет достигает 10,1%; рецидивы 
в большинстве случаев (77,1%) возникали в течение 
первых трех лет наблюдения; средний срок наступле-
ния рецидива после эффективно завершенного курса 
химиотерапии составил 1,9 года [5, 10].

Таким образом, все вышеизложенное диктует необ-
ходимость дальнейшего изучения различных аспектов 
возникновения повторного заболевания туберкулезом 
в условиях современной эпидемической ситуации, 
поиска путей совершенствования диспансерного и 
поликлинического контроля за лицами, перенесши-
ми туберкулез. Решение указанной задачи является 
актуальным, поскольку открывает новые подходы к 
предупреждению рецидивов туберкулеза [11, 12]. В 
современных эпидемических условиях развития ту-
беркулезной инфекции проблема ранних рецидивов 
туберкулеза органов дыхания остается актуальной и 
приобретает особое значение. Одним из индикаторов, 
отражающих эффективность реализации программ по 
лечению туберкулеза легких, является рецидив забо-
левания. 

Частота рецидивов туберкулеза органов дыхания 
является одним из показателей, характеризующих 
напряженность эпидемиологической ситуации по 
туберкулезу. Показатель частоты ранних рецидивов 
отражает наличие дефектов в лечении и качестве об-
следования при переводе больных туберкулезом в не-
активную группу диспансерного учета. По данным 
ряда авторов, частота рецидивов туберкулеза органов 
дыхания от числа вновь выявленных случаев туберку-
леза колеблется от 1,5 до 41,4% (за рубежом, в част-
ности в Европе, в одних странах 0,3-9,6%, в других 
значительно выше – 24-25%) [11, 13]. В некоторых 
субъектах России после завершения лечения частота 
реактивации туберкулеза легких составляет от 4,0 до 
25,0%, и эти данные совпадают со сведениями, ука-
занными в публикациях зарубежных авторов [8, 13]. В 
Республике Казахстан рецидивы туберкулеза органов 
дыхания от числа вновь выявленных пациентов соста-
вили в 2019 г. 30,3% [3, 4].

При рецидивах туберкулеза высок уровень тяже-
лых и распространенных клинических форм, в том 
числе, с лекарственной устойчивостью возбудителя, 
гораздо реже наступает излечение больных от тубер-
кулеза, чаще – инвалидность из-за развивающихся 
морфологических и функциональных расстройств. 
Исследования в отношении факторов риска рециди-
вов туберкулеза органов дыхания в ряде случаев но-
сят противоречивый характер и не позволяют сделать 
окончательное заключение об их значении для возник-
новения рецидива, что свидетельствует о необходимо-
сти дальнейшего изучения этой проблемы.

Цель исследования
Выявить основные факторы риска, способствую-

щие развитию рецидивов и провести мониторинг эпи-
демиологической ситуации по туберкулезу.

Стратегия поиска литературных данных. Все по-
исковые стратегии для анализа рецензируемой лите-
ратуры, разработанные авторами на основе исследо-
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вательского вопроса. Поиск литературы проводился в 
следующих библиографических и иных медицинских 
базах данных: PubMed, Google Scholar. Стратегия по-
иска включала ключевые слова: рецидив туберкулеза, 
факторы риска туберкулеза, МЛУ/ШЛУ ТБ, причины 
развития рецидивов, туберкулез легких и пр.

Методологические фильтры включали все виды 
исследований. Поиск был ограничен исследователь-
скими публикациями на английском и русском языках, 
опубликованными в период с 2000 по 2022 гг. Крите-
рий включения: 

1) полные тексты, имеющиеся в базах данных; 
2) тексты на английском или русском языках; 
3) исследования, выполненные или опубликован-

ные за 2000-2022 гг. 
Критерий исключения: 
1) дубликаты исследований; 
2) экономический подход.

Результаты и их обсуждение
Выявление и диагностика рецидивов туберкулеза 

являются составной частью борьбы с туберкулезом, 
которая заключается в идентификации случаев этого 
заболевания на уровне учреждений первичной меди-
ко-санитарной помощи (ПМСП) при плановых профи-
лактических осмотрах населения группы риска и при 
обследовании пациентов, обратившихся за медицин-
ской помощью [8]. Практика показывает, что выявле-
ние и диагностика рецидивов заболевания на уровне 
ПМСП существенно запаздывают и создают реальный 
«скрытый резервуар» инфекции. 

Большое количество работ посвящены роли боль-
ших и малых остаточных изменений в реактивации 
специфического процесса [14]. После эффективного 
курса химиотерапии у подавляющего большинства 
больных туберкулезом легких процесс заканчивается 
формированием остаточных изменен ий, которые в 
дальнейшем способствуют пролонгации и рецидивам 
специфического воспаления [15, 16]. Нередко, даже в 
случаях клинически излеченного туберкулеза, в лег-
ких сохраняются остаточные изменения, отражающи-
еся на морфофункциональном состоянии органов ды-
хания и являющиеся причиной рецидива заболевания 
[17, 18]. 

В свою очередь, частота рецидивов туберкулеза у 
больных с остаточными изменениями и хронически-
ми болезнями органов дыхания в 3 раза превышает их 
число у лиц без наличия сопутствующей патологии 
[19]. Более чем у 76% лиц с посттуберкулёзными из-
менениями в легочной ткани имеет место эндогенная 
реактивация специфического процесса. Лишь в 10,6-
18,0% случаев на основании результатов генотипиро-
вания МБТ можно говорить о повторном заражении 
пациента [20-23].

Для более точного определения наиболее часто 
встречающихся форм туберкулеза при рецидивах, 
большинство авторов обращают внимание на структу-
ру, которая была обнаружена при первичном заболева-
нии туберкулезом. И несмотря на то, что большая доля 
приходится на инфильтративную форму, что с одной 

стороны позволяет быстро распознать по обращению 
больных в медицинские организации, а также позво-
ляет по клинике без труда заподозрить туберкулез, но 
с другой стороны, эта форма отягощает течение забо-
левания. И как показывают исследования, в 36-52% 
случаев встречаются лекарственно-устойчивые МБТ 
[24].

Наличие диссеминированного, фиброзно-кавер-
нозного и цирротического процесса, а также тяжелых 
прогрессирующих форм рассматривается в числе при-
чин рецидивов туберкулеза легких [25]. В Республике 
Таджикистан частота развития реактивации туберку-
лезного процесса на примере развития рецидивов ту-
беркулеза легких была изучена в рамках выполнения 
научного исследования, где было показано, что реци-
дивы заболевания возникают в 14,8-17,6% случаев. 
Основными предикторами формирования группы ри-
ска по развитию рецидивов являются: форма исход-
ного заболевания. Так в работах О.И. Бобоходжаева 
и соавт. (2015 г.) [26] отмечено, что реактивация ту-
беркулезного процесса бронхо-кавернозная, затем ин-
фильтративная и диссеминированная, несоблюдение 
режимов первичной химиотерапии, наличие больших 
остаточных посттуберкулезных изменений в легких, 
лекарственная устойчивость и такие сопутствующие 
заболевания, как ВИЧ инфицированность, сахарный 
диабет, хроническая обструктивная болезнь легких 
[27, 28].

Ранее проведенные исследования указывают на то, 
что рецидивы в большинстве случаев сопровождают-
ся массивным выделением специфического возбуди-
теля, что подтверждалось исследованием мазка. Одна 
из причин рецидива туберкулеза, как стало понятно 
– это более высокая частота положительных результа-
тов мазка. 

Изучаемые и отобранные в обзоре исследования 
для анализа причин развития рецидивов туберкулеза 
легких, мониторинга, уменьшения числа осложнений, 
решение которых могло бы значительно улучшить 
клинико-эпидемиологическое состояние в отношении 
туберкулеза легких нами отмечены по четырем ос-
новным факторам: значимые факторы риска развитии 
рецидива, которые можно определить уже при нача-
ле курса химиотерапии; массивное выделение МБТ у 
больных с рецидивом туберкулеза как признак тяже-
лого активного туберкулезного процесса; туберкулез с 
множественной и широкой лекарственной устойчиво-
стью (МЛУ/ШЛУ ТБ), как основная причина рециди-
вов; роль больших и малых остаточных изменений в 
реактивации специфического процесса.

Для более эффективного мониторинга данные 
источников литературы выделяют два необходимых 
условия: определение структуры клинических форм 
туберкулеза при рецидивах и гендерные особенности 
развития рецидивов.

Данные литературы по описанию причин возник-
новения рецидивов многофакторны. В возникновении 
рецидива туберкулеза легких условно выделяют две 
группы факторов: экзогенные и эндогенные [29, 30]. 
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В то же время среди всех факторов риска развития ре-
цидива можно выделить значимые, которые отмечает 
ряд авторов. Одной из основных причин, обусловли-
вающих экзогенную реактивацию, является нали-
чие в обществе огромного резервуара туберкулезной 
инфекции, которая циркулирует среди бациллярных 
больных, включая МЛУ/ШЛУ ТБ [6]. Наряду с этим 
в реактивации туберкулезного процесса важное место 
занимают социально-бытовые факторы [7]. К ним от-
носят: отсутствие семьи, курение и злоупотребление 
алкоголем, пребывание в пенитенциарных учрежде-
ниях в анамнезе, отсутствие трудовой занятости [31, 
32]. В ряде случаев химиотерапия туберкулеза, по 
разным причинам, оказывается недостаточно эффек-
тивной, что может быть следствием нерационального 
сочетания ПТП и/или их нежелательных явлений. 

Изучение протоколов ведения больных при впер-
вые выявленном туберкулезе выявило некорректные 
схемы лечения больных с МЛУ ТБ, незавершенный 
курс лечения по разным причинам, и в свою очередь 
достаточно высокие показатели рецидивов среди та-
ковых больных, может во многом объяснить высокую 
частоту рецидивов [20, 33, 34, 35]. 

К эндогенным факторам, как правило, относятся 
медицинские факторы риска (наличие сопутствующей 
патологии бронхолегочной, пищеварительной систем, 
сахарного диабета, психических заболеваний, нарко-
мании и др.) [36- 42]. Большое значение в развитии ре-
цидивов как ранних, так и поздних, является привер-
женность больных к лечению. Больные туберкулезом 
одинаково плохо относились к лечению: отказывались 
от госпитализации в стационар (20,0%), отказывались 
от амбулаторного лечения (34,8%), выписывались 
из стационара за многочисленные нарушения боль-
ничного режима (35,7%), длительно не приходили в 
диспансер после выписки из стационара (27,4%) или 
освобождения после пребывания в пенитенциарных 
учреждениях (11,9%) [40]. Как свидетельствуют мно-
гие источники литературы, остаточные посттуберку-
лезные изменения имеют основное неблагоприятное 
прогностическое значение, как источник рецидивов 
туберкулезного процесса.

Ранние рецидивы отличаются от впервые выявлен-
ного туберкулеза органов дыхания большей частотой 
выделения МБТ (64,8% против 47,4%; р <0,05) [43, 
44]. Данные литературы также указывают на высо-
кую частоту обнаружения при рецидивах заболевания 
МБТ в мокроте [45, 46].

Исследования в разных странах указывают на то, 
что рецидивы в большинстве случаев сопровождаются 
массивным выделением МБТ, что подтверждалось ис-
следованием мазка мокроты [47, 48]. Одна из причин 
более частых рецидивов, как стало понятно – это бо-
лее высокая частота положительных результатов маз-
ка мокроты. Так, среди больных с легочным туберку-
лезом отмечается высокая частота рецидивов, причем 
при рецидивах отмечается бактериовыделение в 3 раза 
больше, чем при ранее перенесенном туберкулезе. Это 
наблюдалось в Кейптауне – 300 на 100 000 человек, в 

Северном Китае – на 118 больных туберкулезом лег-
ких выявлено 42 (36%) рецидивов с массивным бакте-
риовыделением. Следует отметить, что в 86% случаев 
повторные случаи туберкулеза развивались в течение 
1‑5 лет после успешного лечения [49, 50]. 

Большинство авторов указывают на то, что увели-
чение числа рецидивов легких среди больных с МЛУ 
ТБ является дополнительным доказательством того, 
что развитие данной формы туберкулеза, является 
движущей силой эпидемии туберкулеза [46]. На са-
мом деле, эта ситуация может быть даже более серьез-
ной, так как во многих странах, например, в Китае, 
трудно регистрировать больных с МЛУ ТБ, где боль-
ные туберкулезом не имеют доступа к тестированию 
на лекарственную чувствительность из-за нехватки 
лабораторных ресурсов [20].

Исследования, проведенные Л.Г. Тарасовой и со-
авт. (2014 г.) [32], показали, что у больных с рециди-
вом туберкулеза легких, этот факт констатирован у 
78,9% пациентов, при этом устойчивые формы МБТ 
были выявлены в 59,6% случаев (МЛУ ТБ – 22,8%, 
ШЛУ ТБ – 5,3%). Лекарственная устойчивость МБТ 
хотя бы к одному ПТП обнаружена у 60% контактных.

По данным авторов из КНР и Индии, пациенты 
мужского пола имеют более высокий риск повторного 
заражения, чем женщины, что указывает на то, что 
мужской пол является фактором риска повторного 
заражения туберкулезом [50, 51]. В исследовании, 
проведенном в Кейптауне, Западной и Южной Африке 
также было установлено, что частота рецидивов в 
вышеупомянутом исследовании была выше у мужчин 
[52].

Для мониторинга и ведения больных после прове-
денного лечения туберкулеза, большую роль играет 
первичное звено по оказанию медицинской помощи 
населению [15, 53]. Тем более в большинстве стран 
при принятии новых стратегий по ведению больных, 
а также вследствие снижения стигм в обществе по от-
ношению к больному туберкулезу, медицинский пер-
сонал первичного звена должен знать четкий алгоритм 
ведения, методы раннего выявления и пути профилак-
тики рецидива у лиц, перенесших туберкулез. Наличие 
четкой стратегии ведения больных на амбулаторном 
этапе позволяет снизить риск развития рецидивов. По 
данным А.Ю. Андриановой (2012 г.) [9], около одной 
трети пациентов с остаточными посттуберкулезными 
изменениями не проходили профилактические осмот-
ры и не обращались за медицинской помощью в те-
чение 5 лет, что могло явиться причиной реактивации 
туберкулезного процесса. 

Несмотря на низкое число рецидивов в Финляндии 
[54, 55], вследствие полного и четкого регламента на 
амбулаторно-поликлиническом уровне в одной чет-
верти случаев наблюдалась регистрация повторных 
случаев заболевания туберкулезом, что означает необ-
ходимость обучения врачей. Вследствие низкой забо-
леваемости туберкулезом, данный контингент в неко-
торых регионах страны был оторван от наблюдения в 
течение 2-х лет после излечения. Это является сигна-
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лом высокого риска в развивающейся интегрирован-
ной электронной системе управления пациентами для 
сокращения задержек по внедрению эффективных ме-
тодов диагностики и лечения туберкулеза [49, 56, 57].

Вышеизложенное диктует необходимость 
дальнейшего изучения различных аспектов 
возникновения повторного заболевания туберкулезом 
в условиях современной эпидемической ситуации, 
поиска путей совершенствования диспансерного и 
поликлинического контроля за лицами, перенесшими 
туберкулез. Решение указанной задачи является 
актуальным, поскольку открывает новые подходы к 
предупреждению рецидивов туберкулеза. Необходимо 
обратить внимание на основные факторы в анализе 
развития рецидива туберкулеза легких и путей 
мониторинга для уменьшения числа осложнений 
и инвалидизации, решение которых могли бы 
значительно улучшить клинико-эпидемиологическое 
состояние в отношении туберкулеза легких: значимые 
факторы риска развития рецидива, которые можно 
определить уже при начале курса химиотерапии. В то 
же время необходимо также учитывать коморбидные 
состояния, а также вредные привычки (курение) и 
злоупотребление алкоголем.

Особый интерес в развитии рецидивов представля-
ет изучение остаточных явлений и причин не долечи-
вания больных. Обращает внимание повышение ком-
плаентности к лечению среди пациентов. Возможно, 
и необходимы дополнительные ресурсы по обучению 
персонала и работа с пациентами по информирован-
ности о последствиях неполного лечения [28].

О роли генетических факторов и значении влияния 
системы HLA (Human Leukocyte Antigens) в инфекци-
онном диалоге макро- и микроорганизма, на воспри-
имчивость организма человека к различным заболева-
ниям, в том числе и к туберкулезу научные публикации 
появились в открытой печати 80-90-х гг. ХХ века. Во-
просы наследственной предрасположенности при ту-
беркулезе традиционно занимают достойное место в 
исследованиях, как отечественных, так и зарубежных 
авторов [14, 52, 58]. Наиболее оптимальными и досто-
верными эти исследования стали с момента внедрения 
метода полимеразной цепной реакции (ПЦР). В круг 
наиболее часто обсуждаемых аспектов на современ-
ном этапе входят вопросы сочетания туберкулеза и 
коморбидных состояний, в том числе ВИЧ-инфекции 
и сахарного диабета.

На рубеже ХХ-ХХI веков в условиях экспансии 
лекарственно-устойчивых штаммов МБТ, совершенно 
очевидна необходимость срочного поиска 
новых диагностических подходов. Возбудитель 
туберкулеза, с его генетикой и фенотипическими 
особенностями, известен в настоящее время 
гораздо больше, чем макробиологическая сторона 
инфекции, главенствующее положение в которой 
безраздельно отводится МБТ [24, 42, 59, 60]. 
Многие эпидемиологические анализы и проекты 
осуществляются вне всякого учета свойств 
макроорганизма. Между тем, у индивида и населения 

в целом существует высокая устойчивость к 
туберкулезу, проявляющаяся как на стадии заражения, 
так и на стадии возникновения болезни. Например, 
до 50% контактов остаются неинфицированными, 
заболевает только один человек из числа 300-
500 инфицированных. Инфекции представляют 
процессы, в которых в качестве самостоятельных и 
равноправных участников выступают патогенный 
микроорганизм и макроорганизм, противоборство 
которых обусловливает исход заболевания. Основное 
направление в дальнейшем изучении инфекционного 
процесса заключается в расшифровке всего 
разнообразия реакций между макроорганизмом и 
микробами в различных условиях их сожительства 
[61]. Успех на этом пути полностью зависит от 
степени научных знаний, как о генетике возбудителя, 
так и о генетическом контроле восприимчивости к 
туберкулезу макроорганизма [62, 63]. С.Е. Борисов 
[64] считает, что все направления диагностики 
туберкулеза легких имеют перспективы развития за 
счет технического совершенствования, некоторые, 
а именно молекулярно-генетические, обещают 
качественный прорыв вперед. 

Общеизвестна зависимость процессов, 
протекающих в организме, от особенностей 
генетического строения, заложенных в структуре 
молекулы ДНК. Изучая такие закономерности, можно 
прогнозировать предрасположенность к заболеванию, 
разрабатывать профилактические мероприятия [65]. 
По современным представлениям, главная роль в 
регуляции иммунного ответа принадлежит генам 
главного комплекса гистосовместимости человека. 
Название комплекса – HLA отражает в большей 
степени историю открытия данной генетической 
системы, чем ее основную задачу [50, 66]. Рядом 
авторов [64, 67] с середины 80-х годов прошлого века 
изучалась роль системы HLA в развитии туберкулеза 
у детей и взрослых серологическими методами. 
Следует констатировать, что первоначальные 
выводы, полученные в 80-90-х гг. прошлого века, 
основанные главным образом на результатах 
лимфоцитотоксического теста, не были однозначны. 
Несовершенство данного способа объясняется тем, 
что лимфоцитотоксический тест имеет пределы 
возможности метода и количество специфичностей, 
определяемых данной методикой, меньше, чем при 
определении методом ПЦР [66, 68, 69]. Метод ПЦР 
позволил расширить представления о полиморфизме 
комплекса HLA, при этом были открыты многие 
новые аллели классов I, II и III, и общее количество 
известных специфичностей увеличилось более чем в 
6 раз.

А. Kettaneh et.al. [70] проведен мета анализ иссле-
дований случай-контроль с целью определения взаи-
мосвязи между лейкоцитарными антигенами челове-
ка (HLA) главного комплекса гистосовместимости и 
развитием легочной формы туберкулеза у взрослых. 
В работах Л.И. Арчаковой [71] также утверждается 
значение системы HLA для различных вариантов кли-
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нического течения туберкулеза легких. Полученный 
автором результат указывает на то, что сочетания в 
генотипе пациентов 05 аллеля HLA-DQB1* и 16 HLA-
DRB1*, 03 аллеля HLA-DQB1* и 16 HLA-DRB1*, 02 
аллеля HLA-DQB1*и 04 аллеля HLA-DRB1* поло-
жительно ассоциируются с развитием хронических, 
прогрессирующих форм заболевания, характеризую-
щихся преобладанием активности гуморального звена 
иммунитета.

Н.В. Ставицкая (2010 г.) [72], изучая вопросы гене-
тической предрасположенности установила, что гене-
тическая предрасположенность к туберкулезу у детей 
славянской национальности связана с аллелями *04 
и *16, генетическая устойчивость – с аллелями *03, 
*11, *12 системы HLA локуса DRB1. Согласно резуль-
татам, полученным М.В. Павловой и соавт. (2011 г.) 
[73], встречаемость *04 аллеля гена HLA-DRB1* у 
больных туберкулезом детей достоверно превышает 
таковую среди здоровых, что свидетельствует о его 
предрасполагающей роли в развитии туберкулезной 
инфекции.

В настоящее время предрасположенности к тубер-
кулезу все чаще рассматриваются в свете коморбидной 
патологии, и прежде всего при сочетании туберкулеза 
и ВИЧ-инфекции. Так группа исследователей, прово-
дивших изучение частоты встречаемости различных 
гаплотипов антигенов HLA-DRB1* и HLA-DQB1 
у пациентов бразильского региона, обнаружили, 
что HLA-А31 и HLA-B41 в и HLA-DRB1*10, HLA-
DQB1*05 аллели достоверно чаще представлены у 
больных, страдающих СПИД и туберкулезом. Сдела-
но закономерное предположение о том, что именно 
эти аллели связаны с предрасположенностью к ту-
беркулезу у бразильских больных СПИД [74]. Также 
в поле зрения исследователей попадают вопросы зна-
чения факторов наследственной предрасположенно-
сти у больных туберкулезом в сочетании с сахарным 
диабетом [72]. В настоящее время установлено, что и 
туберкулез, и сахарный диабет первого типа являются 
мультифакториальными заболеваниями, в развитии и 
течении которых существенная роль принадлежит на-
следственной предрасположенности [71].

Приводимые современными авторами данные 
встречаемости различных аллельных вариантов ге-
нотипа среди больных туберкулезом достаточно 
разнятся, что закономерно и может быть объяснено 
имеющимися различиями генотипов рас и националь-
ностей. Так, по данным польских исследователей [52], 
наиболее высокий риск заболевания туберкулезом 
связан с аллелем HLA-DRB1*16. В исследованиях, 
проведенных китайскими учеными [50], по материа-
лам динамического наблюдения пациентов ханьской 
национальности из северного региона Китая, боль-
ных туберкулезом легких, установлено, что частота 
HLA-DRB1*15 значительно выше в группе легочно-
го туберкулеза, чем в здоровой контрольной группе 
(р=0,001, ОШ – 3,793). 

В работе М.М. Кызыл-оол и соавт. [75] выявле-
но, что генетические факторы системы HLA влияют 

на восприимчивость к туберкулезу, характер и тече-
ние заболевания у лиц молодого возраста тувинской 
национальности. При наличии специфичности HLA-
DRB1*13, а также антигенов HLA-Cw4, HLA-В17 и 
HLA-В27 туберкулез органов дыхания у лиц молодого 
возраста тувинской национальности имеет более тя-
желое течение. При наличии специфичности HLA-
DRB1*15 туберкулез органов дыхания у лиц молодого 
возраста тувинской национальности протекает более 
благоприятно.

 Данные научных публикаций указывают на более 
активное участие в патогенезе туберкулеза HLA-ан-
тигенов D локуса, которые определяют тенденции и 
интенсивность адаптивного иммунитета при этой ин-
фекции. При этом наиболее выраженные ассоциации 
с туберкулезом отмечаются у аллелей гена DRB1, свя-
занных с локусом HLA класса II [50, 74, 76].

Различия результатов подобных исследований во 
многом определяются наличием дифференциации 
генотипов рас и национальностей. Так, например, у 
пациентов с туберкулезом была отмечена более вы-
сокая частота встречаемости аллеля DQB1*05 и низ-
кая частота встречаемости DQB1*02 аллеля, чем в 
контрольной группе [77]. Проведенные в России ис-
следования выявили у представителей этнической ту-
винской популяции DRB1*13 и DRB1*14 в качестве 
маркеров восприимчивости к туберкулезу [51, 78, 79].

В Индии и Китае маркером предрасположенности 
к туберкулезу оказался аллель DRB1*15 [50, 51, 80]. 
В Бразилии выявлены как маркеры восприимчивости 
туберкулеза HLA-аллели DRB1*04, DRB1*07, соот-
ветственно [74].

В своих исследованиях А.В. Липницкий и соавт. 
(2015г.) [81], при изучении влияния полиморфизмов 
генов человека на иммунный ответ после вакцинации, 
учитывая, что большинство генов, влияющих на им-
мунный ответ, пока недостаточно изучено полагает, 
что высокополиморфная система HLA, участвующая в 
презентации антигенов, в значительной степени опре-
деляет иммунный ответ [82-85].

Каждая молекула HLA связывается с соответ-
ствующим набором пептидов, которые регулируют 
развитие клеточного иммунитета и способны моди-
фицировать гуморальный ответ с помощью Тхелпер-
ных клеток лимфоцитов. Многие зарубежные авторы 
утверждают, что эффективность защиты организма 
связана как с генетическими отличиями популяций ре-
ципиентов, так и с внешними факторами, такими как 
социально-экономические условия жизни, различия в 
характере питания, вариабельность вакцинных штам-
мов и прочее [86-90].

С другой стороны, связь определенных генетиче-
ских маркеров с любым заболеванием, в том числе и 
туберкулезом, не является однозначной [72]. Это от-
ражается на выявлении положительных ассоциаций с 
туберкулезом различных генетических вариантов од-
них и тех же генов в разных по происхождению попу-
ляциях [2, 91, 92]. Поэтому выявление групп риска в 
отношении заболеваемости туберкулезом с помощью 



114 West Kazakhstan Medical Journal 65 (3) 2023

А.А. Жангиреев, Д.С. Дильмагамбетов, Г.Н. Танжарыкова, А.С. Алмагамбетова, ...

генетических методов диктует необходимость прове-
дения исследований в различных региональных попу-
ляциях.

Изучая полиморфизм гена HLA-DRB1 у впер-
вые выявленных больных туберкулезом легких в 
Астраханском регионе Н.А. Степанова и соавт. [93], 
пришли к выводу что исследуемой выборке аллели 
HLA-DRB1 *01, *11 и *16 определялись чаще осталь-
ных (по 17,6%) [91, 92, 94]. У пациентов с впервые 
выявленным туберкулезом органов дыхания алле-
ли HLA-DRB1 *16, *11, *01 в генотипе встречались 
чаще остальных (по 17,6%). У пациентов, имеющих в 
генотипе аллели HLA-DRB1 *04, *11, *13, *16, опре-
деляется выраженная катаболическая направленность 
обменных процессов, аллели *04, *11, *12, *13 и *16 
ассоциируются с длительным субфебрилитетом, вы-
раженным бронхолегочным синдромом и осложнен-
ным течением заболевания. У пациентов с аллелями 
*01, *08, *14, *15 клинические проявления туберку-
леза органов дыхания имели минимальную степень 
выраженности. Результаты исследования свидетель-
ствуют о возможной ответственности аллелей HLA-
DRB1 *04, *11 и *16 за выраженность клинических 
симптомов заболевания.

Развитие туберкулеза связано не только с биоло-
гическими свойствами микобактерий, но и зависит 
от степени напряженности клеточного иммунитета 
больного и во многом определяется генетическими 
факторами. К настоящему времени выявлен ряд гене-
тических маркеров повышенной чувствительности к 
туберкулезной инфекции [91, 92, 94].

 Проведенный в 2011 г. в Челябинской области 
анализ генов HLA-DRB1*, DQA1*, DQB1* у больных 
туберкулезом легких представителей русской популя-
ции показал, что у представителей русской этнической 
группы гены HLA-DRB1*16 являются фактором пред-
расположенности к туберкулезу легких вне зависимо-

сти от тяжести течения заболевания и исхода [93]. У 
больных с тяжелыми формами туберкулеза повыше-
на частота аллелей DRB1*03 и DQB1*0201 и гапло-
типа DRВ1*03-DQA1*0501-DQB1*0201. DRB1*07 и 
DQA1*0201 не встречаются в группе больных хрони-
ческим туберкулезом [87-89]. В то же время у больных 
туберкулезом органов дыхания тувинской националь-
ности носителей специфичности HLA-DRB1*13, а 
также антигенов HLA-Cw4, HLA-B17 и В27, заболе-
вание имеет более тяжелое течение с распространен-
ными инфильтративно-деструктивными поражениями 
легочной ткани и замедленной динамикой процесса 
при комплексном лечении. А у носителей специфич-
ности HLA-DRB1*15, заболевание протекает бессим-
птомно или малосимптомно с быстрой динамикой 
специфических изменений под влиянием комплексно-
го лечения [85].

Заключение
Таким образом, исходя из анализа источников ли-

тературы, и данных исследований, проводимых ранее, 
очевидно, что проблема актуальная и требует даль-
нейшего исследования. Для оздоровления нации, не-
обходима программа мониторинга и алгоритм ведения 
больных после лечения первичного туберкулеза. При 
развитии рецидива, необходимы меры по предотвра-
щению развития осложнений и распространения забо-
левания для контроля эпидемиологической ситуации 
как в очаге, так и на уровне популяции. Выявление 
причин развития, исследование генов, влияющих на 
течение и предрасположенность к туберкулезу, позво-
лят предупредить рецидив болезни и определить ран-
ние сроки развития туберкулеза, своевременно назна-
чить эффективный курс лечения. Изучение рецидивов 
туберкулеза органов дыхания, позволит в дальнейшем 
развить персонализированную медицину, основыва-
ясь на генетических исследованиях.

Список литературы:
1. 	 Сагалбаева ГЖ, Мордык АВ, Кортусова ЛН, Евдокименко СИ. 

Причины формирования и структура клинических форм тубер-
кулеза ранних и поздних рецидивов заболевания. Туб. и болез-
ни легких. 2015;5:163–164.

	 Sagalbaeva GZH, Mordyk AV, Kortusova LN, Evdokimenko SI. 
Prichiny formirovaniya i struktura klinicheskih form tuberkuleza 
rannih i pozdnih recidivov zabolevaniya. Tub. i bolezni legkih. 
2015;5:163–164.

2. 	 Дробот НН, Шевченко НП, Шаполовский ВВ. Характеристика 
причин, индуцирующих развитие рецидивов легких. Журнал 
инф. патологии. 2013;Т.20;1-4:142–143.

	 Drobot NN, SHevchenko NP, SHapolovskij VV. Harakteristika prichin, 
induciruyushchih razvitie recidivov legkih. ZHurnal inf. patologii. 
2013;20(1):142–143.

3. 	 Ильина ТЯ, Жангиреев АА, Сидоренко ОА. Особенности бакте-
риовыделения и чувствительности микобактерийтуберкулеза к 

химиопрепаратам у больных рецидивами туберкулеза легких. 
Пробл. туб. и болезней легких. 2008;5:20–22.

	 Il'ina TYA, ZHangireev AA, Sidorenko OA. Osobennosti 
bakteriovydeleniya i chuvstvitel'nosti mikobakterijtuberkuleza k 
himiopreparatam u bol'nyh recidivami tuberkuleza legkih. Probl. 
tub. i boleznej legkih. 2008;5:20–22.

4. 	 Ильина ТЯ, Жангиреев АА, Сидоренко ОА и др. Распространен-
ность рецидивов туберкулеза органов дыхания при напряжен-
ной эпидемиологической ситуации. Пробл. туб. 2005;7:15–17.          
Il'ina TYA, ZHangireev AA, Sidorenko OA, et al. Rasprostranennost' 
recidivov tuberkuleza organov dyhaniya pri napryazhennoj 
epidemiologicheskoj situacii. Probl. tub. 2005;7:15–17.

5. 	 Алексеенко СН, Дробот НН. Ранние рецидивы туберкулеза лег-
ких – эпидемиологические и экономические проблемы. Совре-
менные проблемы. науки и образования. 2019;2. URL: http://
www.science-education. Ru/article/viewid=28739.

Вклад авторов. Все авторы принимали равносильное участие при написании данной статьи. Конфликт интересов. Не заявлен. 
Данный материал не был заявлен ранее, для публикации в других изданиях и не находится на рассмотрении другими издательства-

ми. При проведении данной работы не было финансирования сторонними организациями и медицинскими представительствами.
Финансирование. Не проводилось.



65 (3) 2023 West Kazakhstan Medical Journal 115

Рецидивы туберкулеза легких: причины, факторы риска (обзор литературы)

    Alekseenko SN, Drobot NN. Rannie recidivy tuberkuleza legkih – 
epidemiologicheskie i ekonomicheskie problemy. Sovremennye 
problemy. nauki i obrazovaniya. 2019;2. URL: http://www.science-
education. Ru/article/viewid=28739

6. 	 Sachdeva KS, Satyanarayana S, Dewan PK. et al. Source of Previous 
Treatment for Re-Treatment TB Cases Registered under the National 
TB Control Programme. India. PLos One. 2011;6(7): e22061. doi: 
10.1371/journal.pone.0022061

7. 	 Рукосуева ОВ, Васильева ИА, Пузанов ВА и др. Особенности те-
чения и диагностики рецидивов туберкулеза легких. Туб. и бо-
лезни легких. 2011;7:138–139.

	 Rukosueva OV, Vasil'eva IA, Puzanov VA, et al. Osobennosti 
techeniya i diagnostiki recidivov tuberkuleza legkih. Tub. i bolezni 
legkih. 2011;7:138–139.

8. 	 Костромцов СВ и др. Изучение причин и факторов, способ-
ствующих развитию рецидивов туберкулеза органов дыхания. 
Туб. и болезни легких. 2011;4:211–212.

	 Kostromcov SV. Izuchenie prichin i faktorov, sposobstvuyushchih 
razvitiyu recidivov tuberkuleza organov dyhaniya. Tub. i bolezni 
legkih. 2011;4:211–212.

9. 	 Андрианова АЮ. Рецидивы туберкулеза органов дыхания у 
лиц с остаточными посттуберкулезными изменениями, снятых 
с учета противотуберкулезных учреждений: Автореф. дисс. … 
канд. мед. наук. М.:2012;24.

    Andrianova AYU. Recidivy tuberkuleza organov dyhaniya u lic s 
ostatochnymi posttuberkuleznymi izmeneniyami, snyatyh s ucheta 
protivotuberkuleznyh uchrezhdenij: Avtoref. diss. … kand. med. 
nauk. М.2012:24.

10. Черников АЮ, Майкова ТЗ, Ветрик ГВ, Процкая ИВ. Проблема 
рецидивов туберкулеза в практике фтизиатра. Туб. и болезни 
легких. 2011;5:222–223.

	 CHernikov AYU, Majkova TZ, Vetrik GV, Prockaya IV. Problema 
recidivov tuberkuleza v praktike ftiziatra. Tub. i bolezni legkih. 
2011;5:222–223. 

11. 	Шишкина КА, Богородская ЕМ, Алексеева ЕМ и др. Факторы 
риска развития рецидива туберкулеза легких. Туб. и болезни 
легких. 2011;5:238–239.

	 SHishkina KA, Bogorodskaya EM, Alekseeva EM, et al. Faktory 
riska razvitiya recidiva tuberkuleza legkih. Tub. i bolezni legkih. 
2011;5:238–239.

12.	 Shen X. Recurrent tuberculosis after successful treatment in an 
urban in Chine. The International J. Tuberculosis and Lung Disease. 
2013;17(12):991–03.

13. 	Андрианова АЮ, Мишин ВЮ. Отдаленные наблюдения лиц с ос-
таточными туберкулезными изменениями в легких в поликли-
никах общей медицинской сети. Фтизиатрия и пульмонология. 
2011;1:8.

	 Andrianova AYU, Mishin VYU. Otdalennye nablyudeniya lic s 
ostatochnymi tuberkuleznymi izmeneniyami v legkih v poliklinikah 
obshchej medicinskoj seti. Ftiziatriya i pul'monologiya. 2011:1:8.

14. Нечаева ОБ. Эпидемическая ситуация по туберкулезу в РФ (ос-
новные тенденции). Материалы доклада Х съезда фтизиатров 
России. Воронеж, 2015.

	 Nechaeva OB. Epidemicheskaya situaciya po tuberkulezu v RF 
(osnovnye tendencii). Materialy doklada H s"ezda ftiziatrov Rossii. 
2015.

15.	 Luzze H, Johnson DF, Dickman K, et al. Relapse more common than 
reinfection in recurrent tuberculosis 1–2 years post treatment in 
urban Uganda. Int. J. Tuberc. Lung Dis. 2013;17(3):361–367. doi: 
10.5588/ijtld.11.0692

16.	 Cuevas-Córdoba B, Juárez-Eusebio DM, Almaraz-Velasco R, et 
al. Mutation at embB Codon 306, a Potential Marker for the 
Identification of Multidrug Resistance Associated with Ethambutol 
in Mycobacterium tuberculosis. Antimicrob. Agents Chemother. 
2015;59(9):5455–5462. doi: 10.1128/AAC.00117-15

17. 	Цыганков ИЛ, Бородулин БЕ, Чернова ОЭ и др. Наркомания как 
фактор, отягощающий течение туберкулеза у больных ВИЧ-ин-
фекцией. Туб. и болезни легких. 2014;9:75–76.

	 Cygankov IL, Borodulin BE, CHernova OE, et al. Narkomaniya kak 
faktor, otyagoshchayushchij techenie tuberkuleza u bol'nyh VICH-
infekciej. Tub. i bolezni legkih. 2014;9:75–76.

18. 	Martín A, Herranz M, Navarro Y, et al. Evaluation of the Inaccurate 
Assignment of Mixed Infections by Mycobacterium tuberculosis 

as Exogenous Reinfection and Analysis of the Potential Role of 
Bacterial Factors in Reinfection. J. Clin. Microbiol. 2011;49:1331–
1338. doi: 10.1128/JCM.02519-10

19.	 Marjani M, Baghaei P, Tabarsi P, et al. Drug resistance 
pattern and outcome of treatment in recurrent episodes of 
tuberculosis. East Mediterr. Health J. 2012;18(9):957–961. doi: 
10.26719/2012.18.9.957

20. 	Pang Y, Zhang Z, Wang Y, et al. Genotyping and Prevalence of 
Pyrazinamide- and Moxifloxacin-Resistant Tuberculosis in China, 
2000 to 2010. Antimicrob Agents Chemother. 2017;61(2): e02170-
16. doi: 10.1128%2FAAC.02170-16

21.	 Schiroli C, Franzetti F. Recurrent tuberculosis: relapse or reinfection? 
Infez. Med. 2013;21(4):251–260. 

22. 	Pascopella L, DeRiemer K, Watt JP, Flood JM. When Tuberculosis 
Comes Back: Who Develops Recurrent Tuberculosis in California? 
PLoS One. 2011;6(11):e26541. doi.org/10.1371/journal.
pone.0026541 

23.	 Pasipanodya JG, Gumbo TA. Meta-Analysis of Self-Administered vs 
Directly Observed Therapy Effect on Microbiologic Failure, Relapse, 
and Acquired Drug Resistance in Tuberculosis Patients. Clin. Infect. 
Dis. 2013;57(1):21–31. doi: 10.1093/cid/cit167

24. 	Вязкова НН. Значение динамического диспансерного наблюде-
ния для предупреждения развития рецидива туберкулеза орга-
нов дыхания из III группы диспансерного учета: Автореф. дисс. 
… канд. мед. наук. М., 2008:28.

	 Vyazkova NN. Znachenie dinamicheskogo dispansernogo 
nablyudeniya dlya preduprezhdeniya razvitiya recidiva tuberkuleza 
organov dyhaniya iz III gruppy dispansernogo ucheta: Avtoref. diss. 
… kand. med. nauk. М. 2008:28.

25. 	Сироджидинова УЮ, Бобоходжаев ОИ, Пиров КИ, Сироджиди-
нов ФС. Выявляемость локального туберкулеза у школьников в 
разных регионах Республики Таджикистан. Вестник Авиценны– 
2017;19(1):90–93. doi: 10.25005/2074-0581-2017-19-1-90-93.

	 Sirodzhidinova UYU, Bobohodzhaev OI, Pirov KI, Sirodzhidinov 
FS. Vyyavlyaemost' lokal'nogo tuberkuleza u shkol'nikov v raznyh 
regionah Respubliki Tadzhikistan. Vestnik Avicen. 2017;19(1):90–93. 
doi: 10.25005/2074-0581-2017-19-1-90-93

26. 	Бобоходжаев ОИ, Сироджидинова УЮ, Джумаев РР, Раджабов 
ДМ. Причины развития туберкулеза легких в Республике Та-
джикистан. Здравоохранение Таджикистана. 2015;3:41–47.

	 Bobohodzhaev OI, Sirodzhidinova UYU, Dzhumaev RR, Radzhabov 
DM. Prichiny razvitiya tuberkuleza legkih v Respublike Tadzhikistan. 
Zdravoohranenie Tadzhikistana. 2015;3:41–47.

27. 	Платонова ИЛ, Ткач НА, Сахелашвили МИ, Рак ЛМ. Показатели 
специфической реактивности у больных с рецидивом туберку-
леза легких. Туб. и болезни легких. 2011;5:110–112.

	 Platonova IL, Tkach NA, Sahelashvili MI, Rak LM. Pokazateli 
specificheskoj reaktivnosti u bol'nyh s recidivom tuberkuleza legkih. 
Tub. i bolezni legkih. 2011;5:110–112.

28. Мордык АВ, Пузырева ЛВ, Жернакова ГН. Социальные аспекты 
информированности по вопросам туберкулеза. Дальневосточ-
ный журнал инф. патологии. 2012;21:163–167.

	 Mordyk AV, Puzyreva LV, ZHernakova GN. Social'nye aspekty 
informirovannosti po voprosam tuberkuleza. Dal'nevostochnyj 
zhurnal inf. patologii. 2012;21:163–167.

29. Рогожина НА, Ивановичева НС, Лямипа ЕЛ, Максимова СА. Ре-
цидивы туберкулеза в Республике Мордовия. Туб. и болезни 
легких. 2011; №5:134–135. 

	 Rogozhina NA, Ivanovicheva NS, Lyamipa EL, Maksimova SA. 
Recidivy tuberkuleza v Respublike Mordoviya. Tub. i bolezni legkih. 
2011; №5:134–135.

30.	 Сепчихин ПВ, Чушкин МИ. Клинические особенности и симпто-
матология лиц, излеченных от туберкулеза органов дыхания. 
Туб. и болезни легких. 2011;5:155-156.

	 Sepchihin PV, CHushkin MI. Klinicheskie osobennosti i 
simptomatologiya lic, izlechennyh ot tuberkuleza organov dyhaniya. 
Tub. i bolezni legkih. 2011;5:155-156.

31. 	Цыбикова ЭБ. Оценка факторов риска, влияющих на результаты 
лечения впервые выявленных больных туберкулезом легких. 
Туб и болезни легких.2014;12:40–46.

	 Cybikova EB. Ocenka faktorov riska, vliyayushchih na rezul'taty 
lecheniya vpervye vyyavlennyh bol'nyh tuberkulezom legkih. Tub i 
bolezni legkih. 2014;12:40–46.



116 West Kazakhstan Medical Journal 65 (3) 2023

А.А. Жангиреев, Д.С. Дильмагамбетов, Г.Н. Танжарыкова, А.С. Алмагамбетова, ...

32. 	Тарасова ЛГ, Стрельцова ЕН. Причины рецидивов туберкулеза 
легких. Астраханский мед. журнал. 2014;1:125–130.

	 Tarasova LG, Strel'cova EN. Prichiny recidivov tuberkuleza legkih. 
Astrahanskij med. zhurnal. 2014;1:125–130.

33. 	McIvor A, Koornhof H, Kana BD. Relapse, re-infection and mixed 
infectionsin tuberculosis disease. Pathogens and Disease. 
2017;75(3). doi: 10.1093/femspd/ ftx020

34. 	Pang Y, Zhou Y, Wang S, et al. Prevalence and riskfactor sofmixed 
Mycobacterium tuberculosis complexinfectionsin China. J. Infect. 
2015;71:231–237. doi: 10.1016/j.jinf.2015.03.012

35. 	Черников АЮ, Землянских ЛГ. Особенности течения туберкуле-
за у больных хронической обструктивной болезнью легких. Туб. 
и болезни легких. 2013;1:37–41. 

       	CHernikov AYU, Zemlyanskih LG. Osobennosti techeniya tuberkuleza 
u bol'nyh hronicheskoj obstruktivnoj bolezn'yu legkih. Tub. i bolezni 
legkih. 2013;1:37–41.

36. 	Рублева НВ, Рачина НВ, Гаранин АВ. Оценка приверженности 
лечению больных туберкулезом легких. Научные стремления: 
Cб. материалов IV Международная. научно-практическая. мо-
лодежная конференция. Минск, 2013:140–144.

	 Rubleva NV, Rachina NV, Garanin AV. Ocenka priverzhennosti 
lecheniyu bol'nyh tuberkulezom legkih. Nauchnye stremleniya. 
Cb. materialov IV Mezhdunarodnaya. nauchno-prakticheskaya. 
molodezhnaya konferenciya. Minsk,2013:140-144.

37. 	Пирогова НД, Овсянкина ОВ, Романенко ОМ и др. Экономи-
ческая эффективность лечения туберкулеза с множественной 
лекарственной устойчивостью возбудителя. Туберкулез и со-
циально значимые заболевания. 2016;1:79–80.

	 Pirogova ND, Ovsyankina OV, Romanenko OM, et al. Ekonomicheskaya 
effektivnost' lecheniya tuberkuleza s mnozhestvennoj lekarstvennoj 
ustojchivost'yu vozbuditelya. Tuberkulez i social'no znachimye 
zabolevaniya. 2016;1:79–80.

38.	 Черников АЮ, Коломиец ВМ, Землянских ЛГ. Медико-социаль-
ная реабилитация и формирование приверженности к лечению 
больных туберкулезом асоциального типа. Туб. и болезни лег-
ких. 2015;5:189.

	 CHernikov AYU, Kolomiec VM, Zemlyanskih LG. Mediko-social'naya 
reabilitaciya i formirovanie priverzhennosti k lecheniyu bol'nyh 
tuberkulezom asocial'nogo tipa. Tub. i bolezni legkih. 2015;5:189.

39.	 Khanna A, Lohya S, Sharath BN, Harries AD. Characteristics and 
treatment response in patientswith tuberculosis and diabetes 
mellitus in New Delhi, India. Public Health Action.  2013;3(1):48–50. 
doi: 10.5588/pha.13.0025

40. 	Gounder S, Harries AD. Screening tuberculosis patients for 
diabetesmellitusin Fiji: Notes fromthefield. Public Health Action. 
2012;2(4):145–147. doi: 10.5588/pha.12.0058

41. 	Сельцовский ПП, Ильченко АД, Горбунов АВ. Проблемы и 
перспективы организации противотуберкулезной помощи со-
циально дезадаптированному и непостоянному населению 
города Москвы. Тезисы докладов XIII Московской ассамблеи 
«Здоровье столицы». М., 2014:37-38

	 Sel'covskij PP, Il'chenko AD, Gorbunov AV. Problemy i perspektivy 
organizacii protivotuberkuleznoj pomoshchi social'no 
dezadaptirovannomu i nepostoyannomu naseleniyu goroda 
Moskvy: Tezisy dokladov XIII Moskovskoj assamblei «Zdorov'e 
stolicy». M. 2014:37-38.

42. 	Bryant JM, Harris SR, Parkhill J, et al. Whole-genome sequencing to 
establish relapse or re-infection with Mycobacterium tuberculosis: 
a retrospective observation al study. Lancet Respir. Med. 
2013;1(10):786–792. doi: 10.1016/S2213-2600(13)70231-5

43. 	Velayati AA, Farnia P, Masjedi MR. Recurrence after treatment 
success in pulmonary multidrug resistant tuberculosis: Predication 
by continual PCR positivity. Int. J. Clin. Exp. Med. 2012;5(3):271–
272.

44. 	Плиева СЛ. Прогнозирование рецидивов туберкулеза органов 
дыхания в современных условиях: Автореф. дисс. … канд. мед. 
наук. М., 2017.

         Plieva SL. Prognozirovanie recidivov tuberkuleza organov dyhaniya v 
sovremennyh usloviyah: Avtoref. diss. … kand. med. nauk. M. 2017.

45. Рецидивы туберкулеза органов дыхания (особенности развития 
и реабилитации вторичного туберкулеза) /Коломиец ВМ. СПб., 
2014:263.

	 Kolomiec VM. Recidivy tuberkuleza organov dyhaniya (osobennosti 

razvitiya i reabilitacii vtorichnogo tuberkuleza). SPb. 2014:263.
46. 	Бекмуратов ЕБ, Скребцов БА, Касаева ЛТ и др. Пути совер-

шенствования профилактики рецидивов туберкулеза легких у 
взрослых. Клин. медицина Казахстана. 2013;2(28):59.

	 Bekmuratov EB, Skrebcov BA, Kasaeva LT, et al. Puti 
sovershenstvovaniya profilaktiki recidivov tuberkuleza legkih u 
vzroslyh. Klin. medicina Kazahstana. 2013;2(28):59. 

47. 	Мухамедов КС и др. Риск развития рецидива после лечения де-
структивных форм туберкулеза легких. XX Национальный. кон-
гресс. по бол. органов дыхания: Сб. трудов.М., 2010:357–358.

	 Muhamedov KS, et al. Risk razvitiya recidiva posle lecheniya 
destruktivnyh form tuberkuleza legkih. XX Nacional'nyj. kongress. 
po bol. organov dyhaniya: Sb. trudov. М.  2010:357–358.

48. 	Тарасова ЛГ. Причины рецидивов туберкулеза. Вестник Витебс-
кого ГМУ. 2010;4:142–145

	 Tarasova LG. Prichiny recidivov tuberkuleza. Vestnik Vitebskogo 
GMU. 2010;4:142–145.

49.	 Velayutham B, Chadha VK, Singla N, et al. Recurrence of tuberculosis 
among newly diagnosed sputum positive pulmonary tuberculosis 
patients treated under the Revised National Tuberculosis Control 
Programme. India. A multi-centric prospective study. PLoS One. 
2018;13:e0200150. doi: 10.1371/journal.pone.0200150

50.	 Shi GL, Hu XL, Yang L, et al. Association of HLA-DRB alleles and 
pulmonary tuberculosis in North Chinese patients. Genet. Mol. Res. 
2011;10(3):1331–1336.

51.	 Ravikumar M, Dheenadhayalan V, Rajaram K, et al. Associations of 
HLA-DRB1, DQB1 and DPB1 alleles with pulmonary tuberculosis in 
south India. Tuber. Lung Dis. 1999;79(5):309–317. doi: 10.1054/
tuld.1999.0213

52.	 European Center for Disease Prevention and Control.WHO Regional 
Office for Europe. Tuberculosis surveillance and monitoring in 
Europe 2016. Stockholm. European Centre for Disease.2016.
ttps://ecdc.europa.eu/sites/portal/files/media/en/publications/
Publications/ecdc- tuberculosissurveillance-monitoring-
Europe-2016.pdf. Accessed 7 Aug 2017

53. 	Шилова МВ. Туберкулез в России в 2012-2013 годах. М., 
2014:143.

      	 SHilova MV. Tuberkulez v Rossii v 2012-2013 godah2014. 143 p.
54. 	Räisänen PE, Soini H, Vasankari T, et al. Tuberculosis in immigrants 

in Finland, 1995-2013. Epidemiol. Infect. 2016;144(2):425–433. doi: 
10.1017/S0950268815001508

55. 	Korhonen V, Smit PW, Haanperä M, et al. Whole genome analysis 
of Mycobacterium tuberculosis isolates from recurrent episodes 
of tuberculosis. Finland.1995-2013. Clin. Microbiol. Infect. 
2016;22(6):549–554. doi: 10.1016/j.cmi.2016.03.014

56. 	Wang L, Zhang H, Ruan Y, et al. Tuberculosis prevalence in China, 
1990-2010; a longitudinal analysis of national survey data. Lancet. 
2014;383(9934):2057–2064. doi: 10.1016/S0140-6736(13)62639-2

57. 	Рукосуева ОВ. Причины рецидивов у больных туберкулезом 
легких в Ивановской области: Автореф.дисс. … канд. мед. наук. 
М., 2012:16.

	 Rukosueva OV. Prichiny recidivov u bol'nyh tuberkulezom legkih v 
Ivanovskoj oblasti: Avtoref.diss. … kand. med. nauk. М. 2012:16.

58. 	Фтизиатрия: национальное руководство / под ред. МИ Перель-
мана. М.: ГЭОТАР-Медиа, 2007:512.

	 Perel'man MI. Ftiziatriya: nacional'noe rukovodstvo2007. 512 p.
59. Арефьева ЭВ. Социально-гигиеническое исследование причин 

и факторов развития рецидивов туберкулеза по данным мони-
торинга в субъекте Российской Федерации: Автореф. дисс. ... 
канд. мед. наук. М., 2009:26.

      	 Aref'eva EV. Social'no-gigienicheskoe issledovanie prichin i faktorov 
razvitiya recidivov tuberkuleza po dannym monitoringa v sub"ekte 
Rossijskoj Federacii: Avtoref. diss. ... kand. med. nauk.2009. 26p.

60. 	Рукосуева ОВ. Причины рецидивов у больных туберкулезом 
легких в Ивановской области: Автореф. дисс. … канд. мед. наук. 
М., 2010:26.

	 Rukosueva OV. Prichiny recidivov u bol'nyh tuberkulezom legkih v 
Ivanovskoj oblasti: Avtoref. diss. … kand. med. nauk.2010. 26p.

61. Ариэль БМ. Некоторыетеоретические аспекты патологической 
анатомии туберкулеза. Туберкулез. Проблемы диагностики, ле-
чения и профилактики: Труды Всерос. науч.-практической кон-
ференции. СПб, 2003:20–23.

	 Ariel' BM. Nekotorye teoreticheskie aspekty patologicheskoj 



65 (3) 2023 West Kazakhstan Medical Journal 117

Рецидивы туберкулеза легких: причины, факторы риска (обзор литературы)

anatomii tuberkuleza. Tuberkulez. Problemy diagnostiki, lecheniya 
i profilaktiki: Trudy Vseros. nauch.-prakticheskoj konferencii. SPb. 
2003:20–23.

62. Tyrylgin MA. Unknown aspects of TB epidemicsdevelopment. 
Tuberculosistoday: Papersofthe 7th Russian 
CongressofPhtysiologists. M., 2003:28.

	 Tyrylgin MA. Unknown aspects of TB epidemicsdevelopment. 
Tuberculosistoday: Papersofthe 7th Russian: Congress of 
Phtysiologists. M. 2003:28.

63. 	Собкин АЛ. Значение факторов наследственной предрасполо-
женности у больных туберкулезом в сочетании с сахарным диа-
бетом:Автореф. дисс. … канд. мед. наук.М., 2002:24.

	 Sobkin AL. Znachenie faktorov nasledstvennoj predraspolozhennosti 
u bol'nyh tuberkulezom v sochetanii s saharnym diabetom: Avtoref. 
diss. … kand. med. nauk. М. 2002:24.

64. 	Борисов СЕ. Диагностика туберкулеза: возможности и пределы. 
Пробл. туб. 2001;3:5–10.

       Borisov SE. Diagnostika tuberkuleza: vozmozhnosti i predely. Probl. 
tub. 2001;3:5–10.

65. 	АптАС. Генетическиеаспектывыявлениягрупприскапо туберку-
лезу. Пробл. туб. 2001;7:65–68.

	 Apt AS. Geneticheskie aspekty vyyavleniya grupp riska po 
tuberkulezu. Probl. tub. 2001;7:65–68.

66. 	Поспелов ЛЕ, Мишин ВЮ, Сайдулаев АА, Нагорная ЕД. Харак-
теристика антигенной системы HLA у больных остропрогресси-
рующим туберкулезом легких. Туберкулез сегодня: материалы 
7 Росс. Съезда фтизиатров. М., 2003:114. 

	 Pospelov LE, Mishin VYU, Sajdulaev AA, Nagornaya ED. Harakteristika 
antigennoj sistemy HLA u bol'nyh ostroprogressiruyushchim 
tuberkulezom legkih. Tuberkulez segodnya: materialy 7 Ross. S"ezda 
ftiziatrov. Мoskva2003:114.

67. 	НовикАА, КамиловаТА, ЦыганВН. Генетика в клинической меди-
цине: Руководство для врачей. СПб.: ВМедА, 2001:219.

	 Novik AA, Kamilova TA, Cygan VN. Genetika v klinicheskoj medicine: 
Rukovodstvo dlya vrachej. SPb.:MedA. 2001:219.

68. 	Довгалюк ИФ. Роль иммунопатогенетических факторов в разви-
тии и течении туберкулезной инфекции у детей: Автореф. дисс. 
...докт. мед. наук. СПб., 1993.

	 Dovgalyuk IF. Rol' immunopatogeneticheskih faktorov v razvitii i 
techenii tuberkuleznoj infekcii u detej: Avtoref. diss. ...dokt. med. 
nauk. SPb. 1993.

69.	 МишинВЮ,ЧукановаВП,ПоспеловЛЕидр.Течениеостропрогрес-
сирующеготуберкулеза легких у больных с различным феноти-
пом антигенов HLA. Актуальные вопросы диагностики и лече-
ния туберкулеза. СПб., 2005:86–89.

	 Mishin VYU, CHukanova VP, Pospelov LE, et al. Techenie 
ostroprogressiruyushcheg otuberkuleza legkih u bol'nyh s razlichnym 
fenotipom antigenov HLA. Aktual'nye voprosy diagnostiki i lecheniya 
tuberkuleza. SPb. 2005:86–89.

70.	 Kettaneh A, Seng L, Tiev KP, Toledano C, et al. Human 
leukocyteantigensand susceptibility to tuberculosis: a 
meta-analysisofcase-controlstudies. Int. J. Tuberc. LungDis. 
2006;10(7):717–725.

71. 	АрчаковаЛИ.Значениеиммуногенетических факторов в форми-
ровании туберкулеза легких. Материалы 18 Нац. конгресс по 
болезням органов дыхания. Екатеринбург, 2008:151.

	 Archakova LI. Znachenie immunogeneticheskih faktorov v 
formirovanii tuberkuleza legkih: Materialy 18 Nac. kongress po 
boleznyam organov dyhaniya. Ekaterinburg. 2008:151.

72. 	СтавицкаяНВ.Исследованиегенетических факторов у детей с ла-
тентной туберкулезной инфекцией. Успехи современного есте-
ствознания. 2010;5:53–59.

	 Stavickaya NV. Issledovanie geneticheskih faktorov u detej s latentnoj 
tuberkuleznoj infekciej. Uspekhi sovremennogo estestvoznaniya. 
2010;5:53–59.

73. 	Павлова МВ, Старшинова АА, Довгалюк ИФ и др. Распределе-
ние HLA-DRB 1 у детей с различными проявлениями туберку-
лезной инфекции. Туб. и болезни легких. 2011;5:92–93.

	 Pavlova MV, Starshinova AA, Dovgalyuk IF, et al. Raspredelenie HLA-
DRB 1 u detej s razlichnymi proyavleniyami tuberkuleznoj infekcii. 
Tub. i bolezni legki. 2011;5:92–93.

74. 	Figueiredo JFC, Rodrigues MLV, Deghaide NHS, Donadi EA. HLA 
profile in patients with AIDS and tuberculosis. Braz. J. Infect. Dis. 

2008;12(4). doi: org/10.1590/ S1413-86702008000400004
75. Кызыл-оол ММ. Течение туберкулеза органов дыхания у лиц 

молодого возраста тувинской национальности с различным фе-
нотипом антигенов HLA: Автореф. дисс. … канд. мед. наук. М., 
2010:32.

	 Kyzyl-ool MM. Techenie tuberkuleza organov dyhaniya u lic 
molodogo vozrasta tuvinskoj nacional'nosti s razlichnym fenotipom 
antigenov HLA: Avtoref. diss. … kand. med. nauk. М. 2010:32.

76. 	DubaniewiczA, LewkoB, MoszkowskaG et al. Molecular subtypes of 
the HLA-DR antigens in pulmonary tuberculosis. Int. J. Infect. Dis. 
2000;4(3):129–133.doi: 10.1016/s1201-9712(00)90073-0.

       	Dubaniewicz A, Lewko B, Moszkowska G, et al. Molecular subtypes 
of the HLA-DR antigens in pulmonary tuberculosis. Int. J. Infect. Dis. 
2000;4(3):129–133.doi: 10.1016/s1201-9712(00)90073-0

77. Кондакова МН. Клинико-иммунологическая характеристика ту-
беркулеза внутригрудных лимфатических узлов игенерализо-
ванных форм туберкулеза у детей: Автореф. дисс. ... канд. мед. 
наук. СПб., 2000.

	 Kondakova MN. Kliniko-immunologicheskaya harakteristika 
tuberkuleza vnutrigrudnyh limfaticheskih uzlov igeneralizovannyh 
form tuberkuleza u detej: Avtoref. diss. ... kand. med. nauk. SPb. 
2000.

78. Rudnev SG, Selitskaya RP, Boldyreva MN. On the relative risk 
concept and TB morbidity in Russia: linking population genetics 
and epidemiological studies. Russ. J. Numer. Anal. Math. Modelling. 
2009;24(4):377–384.doi: org/10.1515/RJNAMM.2009.023

79. 	Dubaniewicz A, Moszkowska G, Szczerkowska Z, Hoppe A. 
Analysis of DQB1 allele frequencies in pulmonary tuberculosis: 
preliminary report. Thorax. 2003;58(10):890–891. doi: 10.1136/
thorax.58.10.890

80.	 Wang J, Song C, Wang S. Association of HLA-DRB1 genes with 
pulmonary tuberculosis. Zhonghua Jie He He Hu Xi Za Zhi. 
2001;24(5):302–305.

81. 	Липницкий АВ, Баркова ИА, Антонов ВА, Барков АМ. Влияние 
полиморфизмов генов человека на иммунный ответ после вак-
цинации. Инф. Болезни. 2015;Т.13;4:37–42.

	 Lipnickij AV, Barkova IA, Antonov VA, Barkov AM. Vliyanie 
polimorfizmov genov cheloveka na immunnyj otvet posle vakcinacii. 
Inf. Bolezni. 2015;13;4:37–42.

82. 	Lalor MK, Ben-Smith A, Gorak-Stolinska P, et al. Population 
differences inimmune responses to Bacille Calmette-Guerin 
vaccination in infancy. J. Infect. Dis. 2009;199:795–800

83.	 Moller M, Hoal EG. Current findings, challenges and novel 
approaches in human genetic susceptibility to tuberculosis. 
Tuberculosis (Edinb.). 2010;90:71–83.

84. Mahasirimongkol S, Yanai H, Mushiroda T, et al. Genome-wide 
association studies of tuberculosis in Asians identify distinct at-risk 
locus for young tuberculosis. J. Hum. Genet. 2012;57:363–367.

85. 	Литвинов ВИ, Поспелов ЛЕ, Маленко АФ, Кетова НА. Массовое 
иммуногенетическое обследование больных легочной пато-
логией в различных регионах Советского Союза. Конференция 
«Методология, организация и итоги массовых иммуно-генети-
ческих обследований». Ангарск, 1987:53–54.

	 Litvinov VI, Pospelov LE, Malenko AF, Ketova NA. Massovoe 
immunogeneticheskoe obsledovanie bol'nyh legochnoj patologiej 
v razlichnyh regionah Sovetskogo Soyuza. Konferenciya 
«Metodologiya, organizaciya i itogi massovyh immuno-
geneticheskih obsledovanij». Angarsk.1987:53–54.

86. 	Amirzargar AA, Yalda A, Hajabolbaghi M,  et al. The associationof 
HLA-DRB1, DQA1,DQB1 allelesandhaplotypefrequencyinIrani
anpatientswithpulmonarytuberculosis. Int. J.Tuberc. LungDis. 
2004;8(8):1017–1021.

87. 	Cooke GS, Campbell SJ, Bennett Setal. Mapping of a Novel 
Susceptibility Locus Suggests a Role for MC3R and CTSZ in Human 
Tuberculosis. Am. J. Respir. Crit. Care Med. 2008;178(2):203–207.
doi: 10.1164/rccm.200710-1554OC

88. 	Stein CM, Zalwango S, Malone LL, et al. Genome Scan of M. 
tuberculosis Infection and Disease in Ugandans. PLoS One. 
2008;3:4094. doi:10.1371/journal.pone.0004094

89. 	Mahasirimongkol S, Yanai H, Nishida N, et al. Genome-wide SNP-
based linkageanaly sisof tuberculosi sin Thais. Genes and Immun. 
2009;10:77–83.

90. 	Thye T, Vannberg FO, Wong SH, et al. Genome-wideassociationanaly 



118 West Kazakhstan Medical Journal 65 (3) 2023

А.А. Жангиреев, Д.С. Дильмагамбетов, Г.Н. Танжарыкова, А.С. Алмагамбетова, ...

sesidentifices a susceptibility locus for tuberculosis on chromosome 
18q11.2..Nat. Genet. 2010;42:739–741.

91. 	Png E, Alisjahbana B, Sahiratmadja E, et al. A genome wide 
association study of pulmonary tuberculosis susceptibility in 
Indonesians. BMC Med. Genet. 2012;13(5). doi:10.1186/ 1471-
2350-13-5.

92. 	Поспелов ЛЕ, Матракшин АГ, Еремеев ВВ и др. Изучение ра-
спределения антигенов системы HLA у больных туберкулезом 
и здоровых лиц в отдельных регионах Республики Тыва. Пробл. 
туб. и болезнейлегких. 2003;1:54–55. 

	 Pospelov LE, Matrakshin AG, Eremeev VV, et al. Izuchenie 
raspredeleniya antigenov sistemy HLA u bol'nyh tuberkulezom 
i zdorovyh lic v otdel'nyh regionah Respubliki Tyva. Probl. tub. i 
boleznej legkih. 2003;1:54–55.

93. 	Степанова НА, Галимзянов ХМ, Кантемирова БИ, Попова НА. 

Полиморфизм гена HLA-DRB1 у впервые выявленных больных 
туберкулезом легких в Астраханском регионе. Вестник Ива-
новской мед. акад. 2017;Т.22;1:21–24.

	 Stepanova NA, Galimzyanov HM, Kantemirova BI, Popova 
NA. Polimorfizm gena hla-drb1 u vpervye vyyavlennyh bolnyh 
tuberkulezom legkih v astrahanskom regione. Vestnik Ivanovskoj 
med.akad. 2017;22(1):21–24.

94. 	Поспелов ЛЕ, Серова ЛД, Маленко АФ, Литвинов ВИ. Изучение 
связи распределения антигенов локуса DR системы HLA и ту-
беркулеза в различных популяциях.Пробл. туб.1987;10:54–56. 

	 Pospelov LE, Serova LD, Malenko AF, Litvinov VI. Izuchenie svyazi 
raspredeleniya antigenov lokusa DR sistemy HLA i tuberkuleza v 
razlichnyh populyaciyah. Probl. tub. 1987;10:54–56.



65 (3) 2023 West Kazakhstan Medical Journal 119

ШОЛУ МАҚАЛА

DOI: 10.24412/2707-6180-2023-65-119-124
УДК 614.71:616-00
МРНТИ 76.33.31, 76.29

АУА ҚҰРАМЫНЫҢ ӨЗГЕРІСТЕРІНЕН ТУЫНДАЙТЫН БІРҚАТАР АУРУЛАР

Б.Ж. САЛИМГЕРЕЕВА, Г.К. ЕСИМОВА, И.З. КАКЕТАЕВА, Н.М. ТУСУПОВА, А.А. ЕГИЗБАЕВА 

Қазақстан – Ресей медицина университеті, Алматы, Қазақстан 

	 Салимгереева Б.Ж.	 –	 https://orcid.org/0009-0000-6231-4273
	 Есимова Г.К.	 – 	https://orcid.org/0000-0002-9655-1039
	 Какетаева И.З. 	– 	https://orcid.org/0000-0003-3444-4657
	 Тусупова Н.М. 	– 	https://orcid.org/0000-0002-6751-9443
	 Егизбаева А.А. 	– 	https://orcid.org/0009-0001-0091-473Х

Diseases Arising from Changes in Air Composition
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The age of science and the internet development produces waves that cause major 
changes in air composition. At the beginning, the changes were related to industrial 
enterprises, but nowadays the danger comes from active dissemination of waves. 
There is 99,7% of general gas composition (N2, O2, Ar), then other 0,04% is solids.
Keywords: monitoring, atmosphere, ozone, gas, weather forecaster, steam, carcinogen.

Ауа құрамының өзгерістерінен туындайтын бірқатар аурулар
Б.Ж. Салимгереева, Г.К. Есимова, И.З. Какетаева, Н.М. Тусупова, А.А. 
Егизбаева  
Қазақстан – Ресей медицина университеті, Алматы, Қазақстан  

Ғылым мен ғаламтор тең дамыған уақыт деп қарасақ сол ғаламтордың 
толқындарынан ауа құрамы едәуір өзгерістерге ұшырап тұр. Әуелде ауа 
құрамының бұзылыстарын өнеркәсіп орындарымен байланыстыратын едік, 
қазір қауіп белсенді тарағыш толқындардан келіп тұр. Жер бетінің қалыпты ауа 
құрамы 1 кестеде көрсетілген; Негізгі газдардың құрамына (N2. O2. Ar), бұл 
жалпы ауаның 99,7% болса қалғаны 0,04%құрғақ заттар.
Негізгі сөздер: мониторинг, атмосфера, азон, газ, синоптик, бу, канцероген

Заболевания, возникшие из-за изменения состава воздуха
Б.Ж. Салимгереева, Г.К. Есимова, И.З. Какетаева, Н.М. Тусупова, А.А. 
Егизбаева
Казахстанско-Российский медицинский университет, Алматы, Казахстан

В нынешнее время наука и интернет одинаково развиваются, и волны интернета 
продолжают влиять на изменение состава воздуха. Изначально, изменения 
воздуха связывали с промышленностью, но позже выяснилось, что опасность 
исходит и от активных волн. В таблице №1 было показано, что основные газы 
(N2. O2. Ar) составляют 99,7%, а 0,04% приходят на сухое вещество.
Заключение. Много лет авторы в своих работах представляют тему о вреде 
солнечных лучей и барометрического давления. Мониторинг окружающей среды 
с каждым годом становится неутешительным, и поиск правильных решений 
требует частой установки очистителей воздуха в больших городах, эффективной 
утилизаций полиэтилена и пластиковых отходов, большего количества экопостов 
и ограничения использования интернета в ночное время. Если в ближайшем 
будущем пищевая промышленность не сократит потребление синтетических 
продуктов, то впоследствии лечить всевозможные болезни будет значительно 
трудно.
Ключевые слова: мониторинг, атмосфера, озон, газ, синоптик, пар, канцероген
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Введение 

Құрғақ ауаны атмосфера деп қарайтын болсақ, Сол 
атмосфераның үш негізгі құрамдас бөлігі бар: ол 1) 
судан пайда болған бу, 2) азон қабаты-бұл қалыпты 
жағдайда атмосфера, 3) көмірқышқыл газы. Арнайы 
синоптик ғалымдардың зерттеулері бойынша атмос-
фера қабаты радиацияны, түрлі толқындарды жойғыш 
қасиетке ие, сонымен қатар жер бетіндегі температу-
раны реттегіш ретінде саналып келді [1]. Атмосфера 
жер шарын қаптап тұрған газдан тұрады, біздер оны 
жалпы ауа құрамы деп қабылдаймыз, осы газдардан 
түзілген қабаттың қалыңдығы жер бетінен шамамен 
2000 км биіктікті алып тұр, планета аралық кеңістік-
терді ескерсек бұл көрсеткіштің ауытқуы ықтимал 
жағдай, егер құрлық, тау, теңіз деп бөліп қарасақ. 
Атмосфердағы тропо, страто және ионосфера қабат-
тарының өздерінің айрықша физикалық қасиеттері 
бар, мысалы; ауа қысымы мен тығыздығының көрсет-
кіштері әр қабатта әртүрлі болып келетіні анық . Тро-
посфера қабатындағы ауа тербелістері үздіксіз ауысып 
тұрады. Оның құрамындағы 78% азот, 21% оттегі және 
шамамен 1% аргон, көмірқышқыл газы, сутегі неон, 
гелий, төменгі қабатында ұсақ қатты бөлшектер яғни 
шаң бөлшектері кездеседі [2]. Бұл қабаттағы су буы-
ның және қатты, ұсақ бөлшектердің көбеюінен ауада 
анықтық жойылып, көру бейімділігі нашарлап, көздің 
қасаң қабығы кеуіп, көз қорғаныс қабілетін төменде-
теді, қалыңдығы 7-8 км-ді құрайды, ауа бөлшектерінің 
үздіксіз қозғалыс үрдістері және ауаның жылу темпе-
ратурасы толқын тербелістерін тудырады, сондықтан 
түрлі элементтер жиналып тәуліктік жылдық ауа рай-
ының өзгергіштігін қалыптастырады. Жер шарындағы 
ауқымды метереологиялық өзгерістердің болуы тіке-
лей осы қабатпен байланысты. Солтүстік полюстағы 
мұздардың еруі, теңіз деңгейлерінің көтерілуі, суық 
ауа масссаларының көшуі, тіпті солтүстіктің ығысуы 
да осы факторға тікелей байланысты. 

Стратосфера тропосферадан жоғары қабат, бұл 
қабатта әдетте бұлттар болмайды, жел жоқ, қабат қа-
лыңдығы 85-500 км ға дейін созылады, атмосфералық 
қабаттың газдары мен атомдары, молекулалық бөл-
шектері, яғни иондық массалардың көптігінен бұл қа-
баттың температурасы әлдеқайда жоғары, сондықтан 
да өткізгіштігі жоғары, сыну, шағылысу және жұту. 
Радиотолқындар поляризациясы өте жоғары. Ал қы-
зықтығы сол түнгі аспандағы жұлдыздар, полярлық 
шағылысу, магниттік толқындар осы қабат арқылы 
таралады. Стратосферадан кейінгі көңіл бөлетін эле-
мент ол – ауа температурасы, бұл шкаланы газдардың 
жылулық деңгейі деп сипаттауға болады [3]. Әдетте 
температураны Цельсиймен немесе Келвиннің абсо-
лютті көрсеткіштері арқылы өлшейміз, мысалы; 0° ол 
мұздың еритін, 100 судың қайнауын көрсетсе қалыпты 
жағдайдағы ауа қысымы 760° мм.сынап бағасы норма 
болып саналады. Сондықтан барлықтарыңыздың на-
зарына жердегі температура +10°. 

Келесі параметр ол – ауа қысымы, қысым сал-
мақпен өлшенеді, ал салмақ пайда болады ауа қа-
баттарының жиынтығынан, яғни бір квадрат ауа өл-
шеміне 1 кг салмақ есептелінеді, сынап бағанасымен 

өлшегенде ол- 735,6 мм, егер бұл қысым стандартты 
деңгейден артып кетсе, мысалы; 1,033 десек онда бұл 
тек ауа қысымы емес, барометрлік қысым деп талады. 
Барометрлік қысым ауа құрамында төмендесе қан та-
мырларының жиырылғыштығы артып, қан қысымы 
жоғарылайды, әсіресе ол қар, жаңбыр, қырау жауған 
немесе күн бұлттанған кезде байқалады, егер жоға-
рыласа бас ішілік және ағзадағы түтікті сүйектердің 
ішіндегі қысым жоғарылауынан, сүйектердің сырқы-
рауына әкеледі. Тірек-қимыл жүйесіне әсер ететін 
факторлар атмосфералық қысым мен ауа құрамының 
тығыздығы, тығыздық 1м3 көлеммен есептелінеді 
[4]. Қысымның өзгеруі ауа тығыздығын қалыптасты-
рады, физикалық тұрғыдан қарасақ тығыздықтың екі 
түрі бар; салмақтық және көлемдік, Ньютонның заңы 
бойынша ауа көлемі оның салмағына тең болады. Те-
реңірек қарасақ ауа қысымы қанша болса, тығыздық 
сонша болуы қажет. Қысым мен тығыздыққа темпера-
тураны қосу арқылы ауадағы газдың көлемін анықтай 
аламыз, бұл қатынасты Бойл-Мариот-Гей- Люссак 
заңы деп қарастырамыз .

Соңғы жылдардағы атмосфера қабатының өзгері-
стері ауа температурасының аномальды түрде өзге-
руіне; соның ішінде ауа қысымының жиі толқуына, 
ауа тығыздығының жиі өзгеруі нәтижесінде ғаламтор 
толқындарының ( бұл толқындарды ауа қабаты қалып-
та жойып отыруы тиіс) жойылмауының салдарынан 
туындауда (магнитті толқындар тербелісі), ауа құра-
мында газдар көбейіп адам денсаулығына кері әсерін 
тигізуде [5]. Қазіргі кезеңмен салыстырғанда бұдан 
он-он бес жылдар бұрын аспан өте таза, тұнық, кө-
гілдір, ашық болатын, қазір ашық болса да бұлт тор-
лап тұрады, себебі атмосфера қабатында тығыздық 
артқандықтан тропосфераның төменгі қабатындағы 
температура жоғары көтеріліп, суық ауа төменге 
түседі, нәтижесінде ауада температура өзгеріп бұлт-
тар пайда болады, соңында жел тұрып, қысқа жаңбы-
рлар жауып өтеді. Ауа температурасы өзгергендіктен 
Бас ішілік , буын ішілік қысымдар жоғарылап, бас 
аурулары жиілейді. Бас ішілік қысым жоғарылаған-
дықтан адамдар мазасызданып, агрессияға бейімділік 
қалыптасады, сондықтан үлкен мегаполистерде тұра-
тын адамдардың көпшілігінде шизофрениялық жеке 
симптомдар байқалады. Бір ғана ауа қысымы мен 
тығыздық температураны өзгертуі салдарынан та-
биғат иелері осыншама жайсыздыққа тап болады деп 
ешкім ойламайды. Табиғи ортаға шағын өнеркәсіптер-
ден бөлінген сұйық газ және қатты қалдықтар бөлініп 
отырады, бұл қалдықтардың құрамындағы химиялық 
қосылыстар ауаға, суға, топыраққа түсіп, трофикалық 
тізбектер арқылы адам ағзасына түседі, нәтижесінде 
бас айналулары, құсқысының келуі, тамақтың жыбы-
рлауы, қысқа күндізгі жөтелдер, тамақтың қышуы си-
яқты көріністер қалыптасады. Қазіргі кезде ауаны ла-
стайтын улы заттардың 150 ден астам түрлері белгілі 
болған, осы қосындылар күн сәулесімен соқтығысқан-
да жаңа қосындылар түзіледі. Өнеркәсібі дамыған 
мемлекеттер мен үлкен қалаларда ауаны ластаушы 
ретінде көш бастап тұрған – ол күкірттің қос тотығы 
(СО), коксохимия зауыттары мен тау кен өндіру және 
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целлюлоза зауыттарынан бөлінеді. Құрамында күкірт 
қышқылы бар тұман ( біздің қаламызда биылғы жылы 
өте көп болды) сан алуан тері ауруларының белең 
алуына себеп; түрлі этиологияларғы дисгидроздар, 
псориаз, нейродермиттер мен аллергиялық бөртпелер 
[6].

Қоректік тізбек деген түсінік адамдар арасына әлі 
де таралмай жатқан мәселе болып тұр, анығырақ айт-
сақ –ол ауа, өсімдіктер, жәндіктер, жануарлар, құстар, 
адамдар болып жалғасып адам ағзасына қайта тү-
суі. Осы қоректік тізбек ауаның ылғанданған бөлімі 
арқылы тіршілігін жалғастырады. Ылғанданған бел-
дем аумақтың атмосфералық ылғалдылық дәреже бел-
гісі бойынша өлшенеді, сондықтан: 1-артық ылғалдық 
белдем, 2-оңтайлы ылғалдық белдем, 3- тұрақсыз 
ылғалды белдем, 4-жеткіліксіз ылғалдық белдем 
деп бөлінеді. Келесі бір атмосфералық критерий –ол 
ылғалдану, яғни ылғалдану коэффициенті, ауа райы-
на байланысты жерден бөлінетін ылғал мөлшерінің 
арақатынасы, қалыпта ол 1-ге тең, артуы немесе кем 
болуы жердің климаттық деңгейіне тікелей байланы-
сты, Алматы қаласы бойынша ылғалдық өте жоғары 
болып саналады, сондықтан да тыныс алу жолдары-
ның аурулары өте жиі кездеседі, тіпті ауырмадым 
деген адамның өзінде жыл маусымдарында мұрын-
ның кілегейлі қабығы ісініп, иіс сезу ауытқулары жиі 
анықталады, мұрын қуысы мен аңқаның кілегейлі қа-
баты кеуіп, қолайсыз белгілерді қалыптастырады [7]. 
Ауа температурасының, ылғалдылығының, жарықтың 
жиынтығын Абиотикалық факторларға жатқызамыз, 
биотикалық факторлар- ол тірі организмдердің әсері, 
бұл факторларға – күн мен түннің ұзақтығы, желдің 
әсері, ауа құрамы мен ауа қысымдарының әсері кіреді. 
Адам баласының денсаулығының бұзылуы және 
биосфера шегіндегі факторлар: маусымдылығы мен 
бағыттылығы бойынша 3 топқа бөлінеді, 1) қатаң мау-
сымдылық факторы – тәулік уақыты, жыл мезгілдері, 
келіп кету құбылыстары, 2) ауа райының қайталану 
құбылыстары, су тасқыны, жер сілкіну, вулкан т.б, 3) 
бағыттылықпен әсер етуші факторлар, оларға климат-
тық жылу немесе суытып кету үрдістерін жатқызуға 
болады. Бұдан басқа белгісіз әсер етуші факторлар 
бар, оларға; антропогендік факторлар жатады, осы 
айтылған факторлар ағзалар мен жүйелердің бір-
лестіктері үшін қауіпті. Қауіптілігі адам ағзасындағы 
байланыстардың өзгерістері: 1) қоректену немесе тро-
фикалық байланыс, 2) топикалық байланыс-өмір сүру 
ортасына бағытталғын өзгерістер, 3) форикалық –бұл 
байланыс бір ағзаның басқа ағзамен алмасуы кезінде, 
яғни трансплантация кезеңдерінде өрбиді. Осы үрді-
стерді өзара әрекеттесу ережелері деп атайды, яғни 
белгілі бір фактордың ықпалы жүру үшін келесі бір 
фактордың әлсіреуі немесе күшеюі қажет, мысалы; 
жылудың көп мөлшері ауаның ылғалдылығын төмен-
детеді. Мысалы; атмосфераның төменгі қабаттарын-
да оның массасының қалыптасуына жердің гравита-
циялық күші әсер етеді, ауаның ең жоғарғы қысымы 
теңіз деңгейінде байқалады, теңіз деңгейінен биіктік 
жоғарылаған сайын, атмофералық қысым мен ауаның 
тығыздығы, яғни парциалдық қысым төмендейді, ат-

мосфералық қысымның аздаған тәуліктік ауытқуы 
адам ағзасына әдетте көп әсер етпейді, бірақ, биіктік-
ке көтерілгенде, қысымның айқын төмендеуі неме-
се кейбір жұмыс түрлерінің (кессондық, сүңгуірлік) 
барысында қолайсыз әсерлер тудыруы мүмкін, 2700 
м биіктіккке көтерілгенде биіктік немесе тау ауруы 
пайда болады, ол кешенді симптомдар жиынтығынан 
тұрады [8]. Ол альпинистерде, ұшқыштарда, биік тау-
лар деңгейінде жұмыс жасайтын жұмысшыларда, әуе 
шарларын ұшыру кезінде, декомпрессиялық камера-
лармен жұмыс істегенде туындайды. 

Ауадағы оттегінің парциалды қысымының төмен-
деуі ағзадағы оттегі жеткіліксіздігіне әкеледі, оның 
алғашқы белгілеріне; бас ауруы, әлсіздік, жүрек айну, 
ентігу, ұйқының бұзылуы, тахикардия, биіктікке кө-
терілгенде ақ байқала бастайды, биіктікте ұзақ уақыт 
болған кезде айқын гипоксия дамиды, биіктікке тән 
өкпенің, мидың сулы ісігі, көздің торлы қабығына қан 
құйылу, мұрнынан және ас қорыту жүйесінен қан кету 
болады. Бірнеше сағат шінде өлімге әкеліп соғатын, 
кома дамуы мүмкін. Ұшқыштарда болатын биіктік ау-
руы, тау ауруына қарағанда биіктікке тез көтерілуіне 
байланысты жедел дамиды және ауыр өтеді. Тау ау-
руына көбінесе балалар және етеккір алдындағы ке-
зеңіндегі әйел адамдар жиі ұшырайды. Бұл сипаттау 
практикалық метрологияға жатады, метрологияның 
тағы басқа заңнамалы және фундаментальды түрлерін 
ажыратамыз. Сондықтан биіктікке баяу көтерілу қа-
жет, үлкен дене жүктемесінен бас тарту қажет, тез 
сіңетін, жеңіл қорытылатын көмірсуларды пайдалану 
және суды көп мөлшерде ішу (құрғақ ауа биік жерде 
ағзаның сусыздануына әкеледі) сонымен бірге, ра-
ционда тұздың мөлшерін азайту керек. Өте жоғары 
биіктікте ағзаны оттегімен қамтамасыз ететін, отте-
гілік аспап пен қорғайтын киімдерді пайдалану керек. 
Дене шынықтыру және биіктікке бұрын көтерілген 
тәжірибесі болуы биіктік ауруынан сақтамайды, Тіпті 
жоғары маманданған, жиі тауға шығап жүрген альпи-
нистердің өзі Эверестті бірден бағындыра алмайтыны 
осы себептерден болар. 

Жоғары барометрлік қысымның қолайсыз әсері ги-
пербарриялық оксигенация әдісін пайдалануды талап 
етеді, ол түрлі барокамералар, су астында жүзу, авта-
номды тыныс алатын аппарттар [9]. Жоғарға қысымда 
жұмыс істейтін адамдарда декомпрессия кезеңі қатаң 
сақталуы керек (ол кессондар, жер бетіне асықпай 
ақырын шығуы), тереңге түсер кезеңде де қысымды 
біртіндеп ұлғайтқан дұрыс, бұл компрессия кезеңі 
деп қарастырылады. Әдетте , компрессия кезеңі еш 
қиындықсыз өтуі тиіс, қауіп ол декомпрессияны жүр-
гізу ережелерін дұрыс сақтамағанда, жоғары қысым 
аймағынан қалыпты атмосфералық қысым аймағына 
өткенде пайда болуы мүмкін. Қысым жоғарылаған 
кезде, қан мен тіндер ауа газдарымен қанығады, ал 
жоғары қысым аумағынан тез шыққанды олар өкпе 
арқылы бөлініп үлгермей, қан мен тіндерде газды 
көпіршіктерге айналады. Бұл жағдай әр түрлі коро-
нарлық жетіспеушіліктерге, ми тамырларының эмбо-
лияларына әкеледі. Май тінінің қанмен қамтамасыз 
етілуі нашар болғандықтан азоттың шығуы баяулап, 
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құрамында май тіні жақсы дамыған ағзалар мен тін-
дерде орталық және шеткі жүйке жүйесі, сүйек кемігі, 
тері асты шел майы, буындар жиі зақымдалады. 

Тез декомпрессия кезеңінде сүйектерде және аяқ 
қолдарда бұлшық еттерде қатты ауру сезімі, паресте-
зиядан салдануға дейінгі әр түрлі дәрежедегі жүйкелік 
бұзылыстар дамиды. Өкпе артериясындағы асфикси-
яға әкелетін массивті эмболия, жүрек етіндегі ише-
миялық өзгерістер қалыптасады. Келесі метео фактор 
– ол күн сәулесінің биологиялық әсерінің өзгерістері, 
күн сәулесі энергиясының әсерінен ағзада, фотобиоло-
гиялық үрдістер деп аталатын, әр түрлі биохимиялық 
және физиологиялық айналымдар жүреді. Олардың 
негізінде: фотоиондану, фотоқалпына келу және то-
тығу, фотодиссоциация деп аталатын, фотохимиялық 
реакциялар жатыр. Фотобиологиялық үрдістердің 
сипаты сәулену энергиясына байланысты. Күн сәу-
лесінің энергиясының әсеріне байланысты зат алмасу 
үрдістері, көмірсулардың, майлардың, ақуыздардың, 
дәрумендердің және пигменттердің синтезі, сонымен 
бірге, өсімдіктердегі хлорофиллдің синтезі және т.б 
ынталандырылады. Күн спектрін құрайтын бөліктері 
сүт қоректілерде ағзалардың көру үрдісін қамтамасы-
здауда және өсімдіктердің фототаксис, фототропизм, 
фотопериодизм қасиеттеріне байланысты дамуы мен 
өсуін реттеуде өте маңызды рөл атқарады [10].

Күннің көрінетін сәулесінің фотохимиялық әсері, 
инфрақызыл сәулесіне қарағанда, едәуір жоғары, ол 
көбінесе фотосенсибилизаторлар қатысуымен іске 
асырылады. Фотосенсибилизаторлар деп, сәуле энер-
гиясының кванттарын алып, қысқа уақыттық өзгері-
стерге ұшырайтын, ал содан кейін, бұл энергияны 
қоршаған тіндерге шоғырланған түрінде беріп, өз қа-
сиеттерін қайтадан қалпына келтіретін заттарды ай-
тады. Осындай фотосенсибилизаторлардың бірі – көз 
торының пигменттері болып табылады. Күннің көрі-
нетін сәулелері бұл пигменттермен әсерлесіп, көру 
талдағышының жұмысын қамтамасыз етеді. Бұл кезде 
көрінетін сәуленің ең маңызды қабілеттілігі біртүсті 
емес, түрлі түсті көру ақпаратының қамтамасыз етуі 
болып табылады, себебі оның спектріне түрлі түсті 
сәулелер: қызыл, қызғылт-сары, жасыл, сары, көгіл-
дір, көк, күлгін түстер кіреді. Күн жарығынан пайда 
болған түстердің гаммасы ағзаға әр түрлі әсер етеді, 
ең әуелі, оның психоэмоционалдық салсына: көк 
және күлгін түстер көңіл-күйді төмендетеді, көгілдір 
– тыныштандырады, жасыл – индифферентті болады, 
ашық сары түс – тітіркендіреді, қызыл – қоздырады. 
Көрінетін жарық спектріндегі жасыл және сары дипа-
зонындағы толқындар көру талдағыштарының жұмы-
сы үшін ең қолайлы деп есептеледі.

Келесі ауа құрамын өзгертуші фактор ол – күн жа-
рығы, рефлекторлы түрде көру талдағыштары және 
біршама дәрежеде шеткі жүйке ұштары арқылы әсер 
етіп, жалпы биологиялық әсер береді. Ол ағзада зат 
алмасу үрдістерін ынталандырады, үлкен ми сыңар-
лары қыртысының белсенділігін жоғарылатады, гипо-
физ серециясын күшейтеді, осыған байланысты адам-
ның тіршілік тонусы жоғарылайды, өзін сезінуі және 
эмоционалдық күй-жайы жақсарады. Ағзаның дамуы 

мен өсу үрдістерінде де күннің көрінетін сәулесі бел-
гілі рөл атқарады. Күннің көрінетін сәулесі жылылық 
қасиет беретін инфрақызыл сәуле, адамзатқа қажет-
ті жылу энергиясының жартысына жуығын береді. 
Энергиялық жылулығы инфрақызыл сәуледен де 
жоғары ол ультракүлгін сәуле деп саналады және 
бұл сәуле түрі бірқатар гигиеналық маңызға ие, сәуле 
спектрі жағынан біркелкі емес, толқын ұзындықтары 
мен биологиялық белсенділігі жағынан да ерекше-
ленеді. Толқын ұзындығының А, В, С аймақтарын 
ажыратамыз, жер бетіне ұзын және орта толқынды 
сәулелер ғана жетеді, қысқа ультракүлгін (яғни жа-
нама әсері аз толқын) сәулені тек жасанды көздерден 
аламыз, мысалы; шыны немесе әйнек арқылы түскен 
сәулелерден, сондықтан нәрестелерге қысқа толқын-
ды ультракүлгін сәулелерді қабылдауды жөн көреміз. 
Дегенмен де ультракүлгін сәулелердің биогенді және 
абиогенді әсерлері бар, әсер ету сипаты толқын-
дардың ұзындығына және дозасы мен диапазонына 
байланысты, абиогенді-яғни зақымдайтын әсері-ол 
эритемдік белгілер, биогенді-яғни пайдалысы- 1) ол 
күнге күю, сәуле дозасына қарай тері пигменттерін 
өндіру, терінің қорғаныс қызметін арттыру, 2) рахитке 
қарсы (Д дәруменін түзуші) [11]. УК сәулесінің әсер 
ету механизмінде биофизикалық, гуморальдық, жүй-
келік, рефлекторлық сияқты бірнеше компоненттер 
анықталады. Гуморальдық компаненті ағзадағы фото-
химиялық реакциялар нәтижесінде зат алмасу үрдісін 
ынталандыруды, биофизикалық компоненті жасуша-
лардағы ақ уыздың каллоидтық жағдайы мен ион-
дық құрамын өзгертеді. Ал жүйкелік – рефлекторлық 
компонент гистамин және гистамин тәрізді заттардың 
жүйке ұштарын тітіркендіруі нәтижесінде, ағзада көп-
теген қызметтер үстемелене жұмыс атқарады.

Фотохимиялық тұман - атмосфера қабатында азот 
оксидтері, көмірсулар, азон, күннің радиациясының 
фотохимиялық реакцияға ұшырауы нәтижесінде пай-
да болатын улы түтін. Емхана дәрігерлерінің қоры-
тындылаулары бойынша түрлі аллергиялық аурулар, 
өкпе демікпесі, қатерлі ісіктердің көбеюі тұрғылықты 
аймақтың экологиялық деңгейіне тікелей байланысты, 
яғни гологенді көмірсулар, бұл топқа бірнеше көмір-
тегі атомдары; хлор, бром, иод, фтормен алмасқан 
органикалық қосылыстарды жатқызуға болады. Ау-
ада ең көп таралғаны хлорлы көмірсулар, оларды 
адам ағзалары тез сіңіреді, кейбір жекелеген мүшелер 
оларды қор ретінде сақтайды. ПВХ мен винилхлорид 
бауырдың қатерлі ісігін, тері, сүйек, аяқ-қолдардың 
зақымдануын шақыратын винилхлоридтік аурулар 
шақырады, сол себепті қазіргі уақытта екінің бірі 
аяқ қолдарының қақсайтынын айтып шағымданып 
жүреді. 1970 жылдардан бастап инсектицидтерді қол-
дануға заң жүзінді тыйым салған үкімет, бірақ олар 
ауа құрамында тізбектер түрінде 50 жылға дейін кез-
деседі. Диоксиндердің канцерогенді, мутагенді, тера-
тогенді әсерлері анықталған, бұл әсерлер адам ағза-
сының репродуктивті қызметін әлсіретеді. Фенолмен 
улану бауырды, бүйректі, қанды зақымдайды, қандағы 
хромосомдарды әлсіретіп, тұқым қуалаушылық жо-
лымен берілетін аурулар қатарын көбейткен. Көптеген 
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ауыр металдар: цинк, мыс, марганец, темір тірі ағза-
ларға енгеннен кейін ақуыздармен жеңіл байланысып, 
майда еріп, жинақталады, ет пен тері массаларының 
қатынастарының өзгерістерін қалыптастырады, 

Соңғы зерттеулер бойынша ауа құрамында көмір-
тегінің түрлері, күкірт, фтор туындылары, хром және 
бром атомдары тұрақты түрде кездеседі, соның ішін-
де бериллий, никель, бензопирен, асбест, көлемдері 
жоғары болып тұр [12]. 

Атмосфералық бассейн құрамында көміртегінің 
болуы – ол жүйке жүйесінің зақымдануына әкеледі, 
яғни жүйке жасушалары нейрондардың өсінділері им-
пульс қабылдау қабілетінен айрылады, адам жүйелі 
түрде ойлап, ақпараттарға сараптама жасай алмайды, 
нәтижесінде зейіні төмендеп , қабылдауы тежеліп, 
жиі бас ауруына , одан жоғары тітіркенгіш күйге еніп, 
ашуланшақ, сабырсыздық туындайды [13]. Мектеп 
оқушылары мен студенттер зейіні төмендеп кеткені 
соншалық, олар сөздерден сөйлем құрауға қабілетсіз 
болып барады. Біздер оны соңғы кезеңдердегі жиі қол-
данылып жүрген тест түріндегі емтихандармен байла-
ныстырып жүрміз. Тіпті оқыған ақпараттарын қысқа 
уақыттың ішінде ұмытып қалады, дәл осы жағдай 
нейрон аралық байланыстардың жоқтығының тағы 
бір себебі болып табылады. Осы тұрғыдан мектеп 
психологтарының бас миының даму қабілеттіктерін 
арттыратын ми жаттығуларын жасатуға көңіл бөлген-
дері дұрыс деп санаймын. 

Күкірт элементтерінің көбеюінен тері құрғап, түр-
лі нейродермит туындап, түктердің және шаштың жиі 
түсуіне [14], теріде түрлі дисгидроздарды шақырып, 
түрлі ойық жаралар түзіледі, тыныс жолдарының кіле-
гейлі қабығы үнемі құрғап жайсыздық пайда болады. 
Күкірт тыныс алу жолдарына түскен соң бронхтардың 
кілегейлі қабатындағы хеморецепторлардың тітірке-
нуі тұрақсыз, уақытша, жалған ентігулер тудырады, 
нәтижесінде аллергиялық аурудың ең қорқынышты 
түрі Бронх астмасы пайда болады, көптеген дәрігер-
лер соның ішінде пульмонологтар мен аллергологтар 
кілегейлі қабықтың жасушаларына мән бермей, дұрыс 
ем тағайындай алмайды (бронхтар қабырғасындағы 
эндокриноциттер қызметін тыныс жолдарына қолда-
натын жаттығулар арқылы функционалды тұрғыдан 
қалыптастыру қажет) [15]. Күкірт тек қана тыныс алу 
жүйесі ауруларын шақырып қана қоймай, адам ағза-
сының тірек қимыл жүйесінің негізгі бөлігі шеміршек 
тінінің де құрамына қайтымсыз өзгерістер шақыра-
ды, шеміршек негізінің аморфты заты қатайып, сер-
пімділік азаяды, шеміршектің изогенді топтары бұ-
зылып, олардың шекалары, шеміршек құрамындағы 
коллаген, эластин талшықтары жойылады. Сондықтан 
әрбір 20-шы науқас бұдан 30 жыл бұрын Бехтер ау-
руымен ауыратын болса, соңғы бес жылда әрбір бесін-
ші адам шеміршек тінінің семуімен, яғни Бехтер ау-
руымен ауырады [16]. 

Фтор туындыларының әсерінен туындаған хлор 
мен бромның атомдары да адам ағзасында зиянды 
әсерлерді қалыптастырады; атап айтсақ олар берил-
лий, никель , бензопирен, астбес. Ауадағы фторлы су-
тек аса қауіпті, оның хлорлы атомы пластмас өнімдерін 

жаққан кезде пайда болады, тыныс алу жолдарының 
кілегейлі қабығын зақымдап, өкпе ісігін тудырады, 
сондықтан қатерлі ісіктердің арасынан өкпе обыры 
өте жиі кездеседі [17]. Ауыр металл ретінде ағзаға 
жиналып созылмалы улануға шалдықтырады, соңын-
да тез шаршағыш, әлсіздік, зейіні төмендеп, ұмыт-
шақтыққа ұшырап, көңіл күйі өзгермелі болып, жүйке 
жүйесінде эмоциялық ауытқулар тұрақтылыққа айна-
лады. Өте үлкен өзгерістер бауыр ауруларының пайда 
болуы, бауыр паренхимасында ауыр металл отырып, 
диффузды өзгерістерге әкеледі, бауырдың қан тамы-
рларының қабырғасы жұқарып, түрлі гемангиомалар 
пайда болады, сонымен қатар бауыр жасушаларының 
зақымдануынан өт қышқылының түзілуі тежеледі, бұл 
құбылыстан кейін өт әсерінен ыдырайтын тамақ бөл-
шектері қорытылмайды, осы өзгерістердің барлығы 
жеке-жеке ауру түрлерін қалыптастырады, әсіресе 
ескі көліктерден бөлінетін ауыр металдар [18]. 

Бериллий ол – ауыр металл, сипаты сілті, ал Бен-
зопирен болса белсенді ароматты қосылыс болға-
нымен соңғы екеуі де жоғары белсенді канцероген, 
өз кезегінде қатерлі ісіктің көбеюіне себепші элемет-
тер қатарында. Ең бастысы бұлар басқа да химиялық 
қоспалармен қосылғанда түрлі аномалиялардың қа-
лыптасуына ықпал жасайды.

Атмосфера құрамының антропогенді өзгерістері; 
1) жылу әсерінің өзгерістеріне, 2) азон қабығының бұ-
зылысын, 3) қышқылды жаңбырларды жаудырып, 4) 
улы тамшыларды көбейтіп, 5) атмосфераның өзін –өзі 
тазалау механизмін жою сияқты экологиялық мәселе-
лерді туындатады [19, 20]. 

Қорытынды: Мен өз жұмыстарымда Күн сәу-
лесінің ағзаға әсерлерін, барометрлік қысым әсерлерін 
көп жылдар бойы қарастырып келемін, экологиялық 
мониторинг жыл сайын қайтымсыз өзгерістерге ұшы-
рауда, туындайтын мәселелер көбеюде, дұрыс шешім 
табу үшін;

Үлкен қалаларда ауа тазартатын құрылғыларды жиі 
орнату, полиэтилен мен пластмас қалдықтарын тиімді 
жолмен жою, экопосттарды жиілету, түнгі уақытта 
ғаламторды шектеу, ең бастысы тағам өнеркәсібінде 
синтетикалық өнімдерді пайдалануды шектемесе түр-
лі ауруларды емдеп үлгере алмайтын жағдайға жеттік.

Жер бетіне жақын ауа құрамы:

Газдар % құрамы

Азот (N2) 78,084
Оттегі (O2) 20,946
Аргон (Ar) 0,934

Көмірқышқыл газы (СО2) 0,030
Неон (Ne) (1,821)*10-3

Гелий (He) (5,239)*104

Криптон (Kr) (1,14)*10-4

Сутегі (N2) 5*10-5

Ксенон (Хе) 8,7*10-6

Озон (О3) 1*10-6

Құрғақ ауа
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Patterns of Adaptive and Reactive Rearrangements of Vertebrate Gonads Under 
Long-Term Influence of Urbanized Environment Factors
N.N. Shevlyuk  
Orenburg State Medical University, Orenburg, Russia

Despite the numerous works devoted to the influence of various anthropogenic factors 
on the organisms of vertebrates, many issues of reactive and adaptive rearrangements 
of the testes and ovaries of these animals inhabiting urbanized ecosystems need to be 
clarified and supplemented, or are debatable.
Purpose: to establish patterns of reactive and adaptive transformations of the testes 
and ovaries of vertebrates inhabiting urbanized ecosystems.
Methods. Using the methods of light and electron microscopy, immunohistochemistry 
and morphometry, an analysis was made of the transformations of the organs of the 
reproductive system of vertebrates (amphibians, reptiles, birds, mammals) from 
populations living in urbanized ecosystems.
Results. It was found that in the conditions of urbanized ecosystems there is an 
intensification of reproduction, a higher proportion of males and females of the animal 
species we studied (up to 100%) took part in reproduction during the breeding season 
than in ecologically safe ecosystems. At the same time, animals of smaller mass take 
part in reproduction, which indicates a decrease in the age of puberty in populations of 
the studied vertebrate species from anthropogenic landscapes. Against the background 
of the intensification of reproductive activity in the structures of the gonads, there is a 
two to three times increase in destructive changes in the male and female gonads. In 
the testes, the proportion of tubules with destruction of the spermatogenic epithelium 
increases, in the ovaries there is an increase in atretic bodies, a more rapid depletion 
of the reserve of follicles. Attention is drawn to the increase in the proportion of 
interstitial tissue in the testes of the studied animals.
Discussion. Comparative analysis of the identified morphological equivalents of 
adaptive transformations in the organs of the reproductive system indicates that 
a number of studied species of vertebrates (common and bank voles, small forest, 
field and house mice, rock dove) have a high adaptive potential, thanks to which they 
manage to successfully adapt to anthropogenic conditions and keep populations at a 
sufficiently high level.
It is known that environmental factors are the driving factors of the evolutionary 
process. The obtained results indicate that anthropogenic factors may be the leading 
factors of microevolutionary transformations in vertebrate populations.
Keywords: testis, ovary, anthropogenic factors, Leydig cells, spermatogenic epithelium.

Урбанизацияланған орта факторларының ұзақ мерзімді әсерінен 
омыртқалы жыныс бездерінің бейімделу және реактивті қайта құрылу 
үлгілері
Шевлюк Н.Н. 
Орынбор мемлекеттік медицина университеті, Орынбор, Ресей 

Әртүрлі антропогендік факторлардың омыртқалы жануарлардың ағзаларына 
әсеріне арналған көптеген еңбектерге қарамастан, урбанизацияланған 
экожүйелерді мекендейтін осы жануарлардың аталық бездері мен аналық 
бездерінің реактивті және бейімделгіш қайта құрылуының көптеген мәселелері 
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нақтылауды және толықтыруды қажет етеді немесе пікірталас тудырады.
Мақсаты: урбанизацияланған экожүйелерді мекендейтін омыртқалылардың 
аталық бездері мен аналық бездерінің реактивті және бейімделгіш түрлену 
заңдылықтарын анықтау.
Материал және әдістер. Жарық және электронды микроскопия, иммуногистохимия 
және морфометрия әдістерін қолдана отырып, урбанизацияланған экожүйелерде 
өмір сүретін популяциялардан омыртқалылардың (қосмекенділер, бауырымен 
жорғалаушылар, құстар, сүтқоректілер) ұрпақты болу жүйесінің мүшелерінің 
өзгеруіне талдау жасалды.
Нәтижелер. Урбанизацияланған экожүйелер жағдайында көбеюдің интенсивтілігі 
байқалатыны, экологиялық қауіпсіз экожүйелермен салыстырғанда біз 
зерттеген жануарлар түрлерінің аталықтары мен аналықтарының көбірек үлесі 
(100%-ға дейін) көбею кезеңінде көбеюге қатысқаны анықталды. Бұл ретте 
көбеюге массасы аз жануарлар қатысады, бұл антропогендік ландшафттардан 
зерттелетін омыртқалы жануарлар түрлерінің популяцияларында жыныстық 
жетілу жасының төмендеуін көрсетеді. Жыныс бездерінің құрылымдарында 
репродуктивті белсенділіктің күшеюі фонында аталық және әйел жыныс 
бездерінде деструктивті өзгерістердің екі-үш есе жоғарылауы байқалады. Аталық 
бездерде сперматогендік эпителийдің бұзылуымен түтікшелердің үлесі артады, 
аналық бездерде атретикалық денелердің ұлғаюы, фолликулалар қорының 
тезірек сарқылуы байқалады. Зерттелетін жануарлардың аталық бездеріндегі 
интерстициальды тіндердің үлес салмағының жоғарылауына назар аударылады.
Нәтижелерді талқылау. Репродуктивті жүйе органдарындағы бейімделу 
өзгерістерінің анықталған морфологиялық эквиваленттерін салыстырмалы 
талдау омыртқалы жануарлардың бірқатар зерттелген түрлерінің (қарапайым 
және жағалау тышқандары, ұсақ орман, дала және үй тышқандары, тас көгершін) 
жоғары бейімделу потенциалына ие екенін көрсетеді. олар антропогендік 
жағдайларға сәтті бейімделіп, популяцияларды жеткілікті жоғары деңгейде 
ұстай алады.
Экологиялық факторлар эволюциялық процестің қозғаушы факторлары екені 
белгілі. Алынған нәтижелер омыртқалы популяциялардағы микроэволюциялық 
өзгерістердің жетекші факторлары антропогендік факторлар болуы мүмкін 
екенін көрсетеді.
Негізгі сөздер: аталық без, антропогендік факторлар, Лейдиг жасушалары, 
сперматогенді эпителий

Закономерности адаптивных и реактивных перестроек гонад позвоночных 
в условиях длительного влияния факторов урбанизированной среды
Н.Н. Шевлюк 
Оренбургский государственный медицинский университет, Оренбург, Россия

Несмотря на многочисленность работ, посвященных влиянию различных 
антропогенных факторов на организм позвоночных животных, многие вопросы 
реактивных и адаптивных перестроек семенников и яичников этих животных, 
населяющих урбанизированные экосистемы, нуждаются в уточнении и 
дополнении, либо являются дискуссионными.
Цель. Установление закономерностей реактивных и адаптивных преобразований 
семенников и яичников позвоночных, населяющих урбанизированные 
экосистемы.
Материалы и методы. С использованием методов световой и электронной 
микроскопии, иммуногистохимии и морфометрии проведен анализ 
преобразований органов репродуктивной системы позвоночных (амфибий, 
рептилий, птиц, млекопитающих) из обитающих в урбанизированных 
экосистемах популяций.
Результаты. Было выявлено, что в условиях урбанизированных экосистем 
наблюдается интенсификация репродукции. В сезон размножения в репродукции 
принимали участие более высокая доля самцов и самок, исследуемых нами 
видов животных (до 100%), чем в экологически благополучных экосистемах. 
При этом в репродукции принимают участие животные меньшей массы, 
что свидетельствует о снижении возраста половой зрелости в популяциях 
исследованных видов позвоночных из антропогенных ландшафтов. На фоне 
интенсификации репродуктивной активности в структурах гонад наблюдается 
в два-три раза возрастание деструктивных изменений в мужских и женских 
гонадах. В семенниках возрастает доля канальцев с деструкцией сперматогенного 
эпителия, в яичниках наблюдается возрастание атретических тел, более быстрое 
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Введение 

В результате многолетней деятельности человека 
сформировались разнообразные экосистемы, которые 
в значительной степени отличаются от естественных 
биоценозов. К числу наиболее измененных ландшафтов 
деятельностью человека относятся урбанизированные 
территории. Типичными примерами таких 
территорий являются крупные города, в которых на 
человека и животных действует комплекс негативных 
факторов, а также города с небольшим населением, 
в которых основное негативное влияние оказывают 
промышленные выбросы градообразующих 
предприятий черной и цветной металлургии, 
нефтяной, газовой и химической промышленности. 
При этом влияние промышленных выбросов может 
распространяться на десятки километров. В зоне 
влияния промышленных предприятий создаются 
наиболее сложные условия для живых организмов 
[1-6]. В зоне влияния предприятий черной и цветной 
металлургии ведущими негативными факторами 
являются соединения различных металлов, 
содержащиеся в почве и воде, а также ряд соединений 
серы и азота [3, 7-16]. В зоне влияния предприятий 
нефтяной, газовой и химической промышленности в 
атмосфере производственных и санитарно-защитных 
зонах предприятий содержится комплекс различных 
органических и неорганических веществ, среди 
которых ведущее негативное влияние оказывают 
углеводороды, сероводород, окислы серы, азота [3, 4, 
17].

На территории и в окрестностях многих крупных 
промышленных центров образовались так называе-
мые «индустриальные пустыри», где резко снижено 
видовое биоразнообразие растений и животных, ряд 
видов вынуждены покинуть эти территории, либо по-
гибнуть [3, 4, 7].

Несмотря на многочисленность работ, 
посвященных влиянию различных антропогенных 
факторов на организм позвоночных животных [1-3, 18-
22 и др.], многие вопросы реактивных и адаптивных 
перестроек сперматогенеза и овогенеза в организме 
этих животных нуждаются в дальнейшем изучении.

В данной работе обобщены результаты многолет-
них исследований морфофункциональных изменений 

в органах репродуктивной системы позвоночных жи-
вотных, населяющих различные территории урбани-
зированных экосистем. 

Целью исследования явилось установление зако-
номерностей реактивных и адаптивных преобразова-
ний семенников и яичников позвоночных, населяю-
щих урбанизированные экосистемы.

Материалы и методы
Исследовали семенники и яичники представите-

лей различных классов позвоночных – амфибий (озер-
ная лягушка Pelophylax ridibundus, травяная лягушка 
Rana temporaria, зеленая жаба Bufotes viridis, обыкно-
венная жаба Bufo bufo), рептилий (прыткая ящерица 
Lacerta agilis), птиц (сизый голубь Columba livia), мле-
копитающих (обыкновенная бурозубка Sorex araneus, 
обыкновенная полевка Microtus arvalis, рыжая полевка 
Myodes glareolus, степная пеструшка Lagurus lagurus, 
малая лесная мышь Apodemus uralensis, домовая мышь 
Mus musculus, полевая мышь Apodemus agrarius, ма-
лый суслик Spermophilus pygmaeus, рыжеватый сус-
лик Spermophilus major, байбак Marmota bobak). Сбор 
материала осуществляли в экологически благополуч-
ных экосистемах Южного Урала и в урбанизирован-
ных территориях (жилая застройка, дачные массивы, 
территории промышленных предприятий, лесополо-
сы, парки и скверы городов Оренбурга, Медногорска, 
Новотроицка).

Семенники и яичники животных с выраженным 
сезонным характером репродукции исследовали как в 
период репродуктивной активности, так и в период се-
зонного угнетения репродукции. Сбор материала осу-
ществляли в период 2000-2023 годов. При подготовке 
данной работы были проанализированы семенники и 
яичники от 20 особей каждого вида.

При работе с животными соблюдали требования, 
содержащиеся в «Европейской конвенции по защите 
позвоночных, используемых для экспериментальных 
и иных научных целей» (1986).

Материал обрабатывали с использованием гисто-
логических, гистохимических, ультраструктурных, 
иммуногистохимических и морфометрических мето-
дов [3, 23, 24].

Для проведения светооптических исследований 

истощение резерва фолликулов. Обращает на себя внимание возрастание доли 
интерстициальной ткани в семенниках исследованных животных.
Обсуждение результатов. Сравнительный анализ выявленных морфологических 
эквивалентов адаптивных преобразований в органах репродуктивной 
системы свидетельствуют о том, что ряд исследованных видов позвоночных 
(обыкновенная и рыжая полевки, малая лесная, полевая и домовая мыши, сизый 
голубь) обладают высоким адаптивным потенциалом, благодаря которому 
им удается успешно адаптироваться к антропогенным условиям и сохранить 
численность популяций на достаточно высоком уровне.
Известно, что факторы среды являются движущими факторами эволюционного 
процесса. Полученные результаты указывают на то, что антропогенные факторы 
могут быть ведущими факторами микроэволюционных преобразований в 
популяциях позвоночных.
Ключевые слова: семенник, яичник, антропогенные факторы, клетки Лейдига, 
сперматогенный эпителий
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материал фиксировали в 10% забуференном нейтраль-
ном формалине, в спирт-формоле. Фиксированный 
материал подвергался обезвоживанию при последо-
вательном погружении в спирты возрастающей кон-
центрации и заливали в парафин по общепринятой 
методике. На ротационном микротоме изготавливали 
срезы толщиной 5-7 мкм. Срезы окрашивали гематок-
силином Майера и эозином [2].

Для электронно-микроскопических исследований 
материал фиксировали в охлажденном 2,5% растворе 
глутарового альдегида на S-коллединовом буфере (рН 
7,2-7,4). Постфиксацию проводили по Millonig G. [24]. 
Материал дегидратировали в ацетоне возрастающей 
концентрации и заливали в эпон-812 и аралдит. 
Ультратонкие срезы, полученные на ультратоме 
LKB-5 (производства Швеции), перед просмотром 
подвергали двойному контрастированию в 2% водном 
растворе уранил-ацетата при температуре +370С 
в течение 2 часов и цитрате свинца [27]. Срезы 
изучали на электронном микроскопе марки ЭМВ 
100 АК (производства завода в г. Сумы, Украина). 
Фотографировали изучаемые структуры при 
увеличениях от 6400 до 40000.

С использованием моноклональных антител фирмы 
«Affinity Biosciences» (Китай) на срезах выявляли 
экспрессию белков Р53 и bcl2 и подсчитывали 
количество клеток, экспрессирующих эти белки.

На гистологических срезах семенников 
проводили подсчет площади, которую занимали 
извитые семенные канальца и интерстициальная 
соединительная ткань. Подсчитывали численность 
клеток Лейдига, измеряли линейный и объемный 
показатели их ядер. На строго поперечных срезах 
измеряли диаметр извитых семенных канальцев 
[7]. В придатках семенника измеряли высоту 
эпителия, диаметр канальцев, учитывали количество 
сперматозоидов. В корковом веществе яичников, 
производили подсчет развивающихся фолликулов 
различной степени зрелости, а также количество 
атретических тел. Морфометрию эндокринных и 
герминативных структур семенников и яичников 
осуществляли на микроскопе МХ-300Т (MikroOptix, 
Австрия) с использованием программы «TopViev», 
(USA) в соответствии со сложившимися принципами 
системного количественного анализа.

Обработка полученных результатов проводи-
лась на персональном компьютере с использованием 
программы «Microsoft Excel 2007» из пакета про-
грамм Microsoft Office 2007. С помощью лицензи-
рованного пакета прикладных программ «Statistica 
6.0» («StatSoft, Inc.») по правилам параметрической 
статистики с применением критериев оценки досто-
верности результатов по Стьюденту, с учетом вариа-
бельности первичных измеряемых объектов и индиви-
дуальной изменчивости.

Результаты
В результате анализа гистологических препаратов 

семенников и яичников исследованных видов живот-
ных был выявлен ряд закономерных преобразований 

морфологии и физиологии репродуктивной активно-
сти животных в условиях урбанизированных террито-
рий. Основными закономерностями являются следую-
щие:

1. Изменение численности животных на урбанизи-
рованных территориях

 Антропогенная трансформация экосистем 
ухудшает условия существования не только крупных, 
но также и мелких млекопитающих. Анализ 
видового разнообразия показал, что в условиях 
урбанизированной среды количество видов в 
сообществах позвоночных существенно снижено, 
некоторые из исследованных видов не способны 
существовать в условиях урбанизированной среды. В 
условиях урбанизированных территорий численность 
исследованных видов мелких млекопитающих 
на разных участках городских территорий была 
неравномерной. Так, в лесополосах была высокая 
численность обыкновенной и рыжей полевок, малой 
лесной мыши. В дачных массивах и в районах 
одноэтажной жилой застройки численность домовой 
и полевой мышей практически не отличалась по 
сравнению с естественными экосистемами, а снижение 
численности населения обыкновенной полевки и 
домовой мыши более чем в два раза было отмечено 
в парках и скверах, на территориях промышленных 
предприятий и вокруг них. Очевидно, что на 
территориях промышленных предприятий ведущим 
фактором снижения численности исследованных 
явилась недостаточная кормовая база. Что же касается 
парков и скверов, то, вероятно, ведущими факторами 
снижения численности в этих экосистемах явились 
стрессорные факторы, вызванные постоянным 
присутствием человека и домашних животных (собак 
и кошек). 

Численность сизого голубя была высокой на боль-
шинстве территорий городской застройки, тогда как в 
естественных экосистемах его численность была низ-
кой, либо голуби отсутствовали. Подобные факты ука-
зывают на высокий адаптационный потенциал этого 
вида птиц, на хорошую приспособляемость этих птиц 
к условиям урбанизированной среды.

Распространенность исследованных рептилий в 
урбанизированных экосистемах была мозаичной. Так, 
ящерицы практически отсутствовали в парках и скве-
рах, однако, в лесополосах, пустырях и дачных участ-
ках их численность была снижена незначительно.

Обращает на себя внимание снижение численности 
исследованных амфибий на урбанизированных 
территориях (более чем в три раза). Основными 
причинами этого является нарушение их среды 
обитания.

2. Интенсификация размножения
Анализ гистологических препаратов семенников и 

яичников исследованных видов животных показал, что 
число животных, состояние семенников или яичников 
которых свидетельствует о том, что эти животные 
могут участвовать в размножении, в условиях 
антропогенных экосистем выше, чем в естественных 
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экосистемах. Полученные результаты свидетельствует 
о том, что в условиях антропогенной трансформации 
ландшафтов наблюдается интенсификация 
репродукции, в сезон размножения в репродукции 
принимала участие более высокая доля самцов и 
самок исследуемых нами видов животных. Если в 
естественных экосистемах в репродукции обычно 
участвуют 50-60% самцов и самок, то, как показали 
наши исследования, в условиях антропогенных 
экосистем доля участвующих в репродукции особей 
обоих полов может достигать 100%.

Одной из причин, приводящих к интенсификации 
размножения, является снижение численности популя-
ций, которая обусловлена, прежде всего, повышенной 
эмбриональной и постэмбриональной смертностью, 
связанной с воздействием негативных антропогенных 
факторов.

3. Снижение возраста половозрелости. Ускорение 
полового созревания

Анализ морфофункциональной характеристики 
извитых семенных канальцев и коркового вещества 
яичников показал, что по состоянию семенников 
и яичников в антропогенных экосистемах в 
репродукции могли участвовать амфибии, рептилии 
и млекопитающие животные более низкой массы по 
сравнению с животными естественных биоценозов. 
Так, у разных видов было отмечено снижение массы 
размножающихся животных на 10-35%. Полученные 
факты свидетельствуют о том, что в антропогенных 
экосистемах в репродукции начинают участвовать 
особи более раннего возраста. То есть, эти результаты 
свидетельствуют о снижении возраста половой 
зрелости в популяциях исследованных видов 
позвоночных из антропогенных ландшафтов. Сходные 
данные были получены при исследовании биологии 
размножения рыб в зоне влияния предприятия 
цветной металлургии на Кольском полуострове [2]. 
Как показали эти авторы, одной из ответных реакций 
популяций ряда рыб из водоемов, загрязненных 
соединениями тяжелых металлов, является ускорение 
полового созревания и появление способных к 
размножению карликовых взрослых форм.

4. Снижение массы гонад
Было выявлено, что животные, населяющие ур-

банизированные экосистемы, имеют меньшую массу 
семенников и яичников. Одной из причин такого сни-
жения является участие в репродукции животных бо-
лее ранних возрастов, которые, соответственно имеют 
меньшую массу тела и меньшую массу гонад. У иссле-
дованных видов было выявлено снижение диаметра 
извитых семенных канальцев на 5-20%. Это приводи-
ло к тому, что наблюдалось снижение доля извитых 
семенных канальцев в общем объеме семенника. Если 
в условиях естественных экосистем на долю каналь-
цев приходилось более 90% объема семенника, то в 
условиях урбанизированных территорий объем изви-
тых семенных канальцев колебался в пределах 80-85% 
объема семенника. При этом необходимо отметить, 
что в условиях урбанизированной среды у живот-

ных с сезонным характером размножения произошло 
уменьшение на одну-две недели календарных сроков, 
в течение которых структура гонад свидетельствует 
о возможном участии животных в размножении. Эти 
факты являются еще одним подтверждением интенси-
фикации размножения.

5. Возрастание деструктивных изменений в гона-
дах

На фоне интенсификации репродуктивной 
активности в структурах гонад наблюдается 
возрастание деструктивных изменений в мужских 
и женских гонадах. Обращает на себя внимание 
возрастание доли интерстициальной ткани в 
семенниках исследованных животных. В условиях 
городской территории доля соединительной ткани 
в семенниках возрастала в 2-3 раза у разных 
видов. Выявлено, что в семенниках практически 
у всех исследованных животных из антропогенно 
измененных территорий отмечается уменьшение 
диаметра извитых семенных канальцев. Наиболее 
рельефное снижение диаметра извитых семенных 
канальцев проявляется у животных, населяющих зоны 
влияния предприятий черной и цветной металлургии. 
При этом у ряда животных гистологическая картина 
извитых семенных канальцев свидетельствует об 
остановке сперматогенеза, в сперматогенном эпителии 
выявляются только клетки Сертоли и сперматогонии. 
По своей морфологической характеристике такие 
извитые семенные канальцы сходны с канальцами 
периода эмбриогенеза. На фоне снижения диаметра 
извитых семенных канальцев в семенниках возрастала 
доля канальцев с различными деструктивными 
изменениями в сперматогенном эпителии. 
Наиболее частыми проявлениями деструктивных 
изменений в сперматогенном эпителии являются: 
дезинтеграция клеток сперматогенного эпителия 
различные нарушения в морфологии развивающихся 
половых клеток, появление многоядерных клеток в 
просвете извитых семенных канальцев, отслоение 
сперматогенного эпителия от базальной мембраны. 
В соединительнотканной части стенки извитых 
семенных канальцев на ультраструктурном уровне 
выявляются нарушения структуры компонентов 
и гематотестикулярного барьера и нарушение 
целостности этого барьера. В яичниках животных из 
антропогенных экосистем увеличивается численность 
фолликулов, вступающих в стадию быстрого 
роста. Одновременно с этим возрастает количество 
атретических фолликулов. В совокупности эти два 
процесса приводят к более быстрому истощению 
резерва фолликулов в яичниках животных из 
урбанизированных экосистем.

6. Некоторые закономерности реализации адаптив-
ного потенциала исследованных видов

Сравнительный анализ морфофункциональной 
характеристики гонад, исследованных позвоночных 
показал, что способность к адаптации к жизни в ан-
тропогенной среде у исследованных позвоночных 
существенно различается. Было выявлено, что в се-
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менниках и яичниках ряда исследованных видов мле-
копитающих (обыкновенная и рыжая полевки, малая 
лесная, полевая и домовая мыши) деструктивные из-
менения были слабо выражены, либо совсем отсут-
ствовали. Сходное состояние семенников и яичников 
было выявлено и у сизого голубя. Полученные факты 
свидетельствуют о том, что эти виды обладают высо-
ким адаптивным потенциалом, благодаря которому 
им удается успешно адаптироваться к антропогенным 
условиям и сохранить численность популяций на до-
статочно высоком уровне, тогда как многим видам это 
не удается. К числу наименее адаптивных видов отно-
сятся все исследованные виды амфибий (озерная ля-
гушка, травяная лягушка, зеленая жаба, обыкновенная 
жаба). В семенниках этих животных были отмечены 
многочисленные деструктивные изменения как в спер-
матогенном эпителии, так и в соединительнотканной 
части стенки извитых семенных канальцев. В яични-
ках этих животных были выявлены многочисленные 
деструктивные изменения в развивающихся яйцеклет-
ках и окружающих их фолликулярных клетках.

7. Изменение пролиферативной активности в спер-
матогенном эпителии семенников

Анализ экспрессии белков bcl2 и P53 в спермато-
генном эпителии показал, что у ряда исследованных 
животных (озерная лягушка, травяная лягушка, зеле-
ная жаба, обыкновенная жаба) в сперматогенном эпи-
телии существенно снижается доля клеток, экспресси-
рующих bcl2 и возрастает доля клеток с экспрессией 
P53. Полученные результаты свидетельствуют о том, 
что на фоне интенсификации размножения, на фоне 
участия в размножении все большего числа особей, 
сперматогенный эпителий функционирует в весьма 
напряженном режиме и демонстрирует снижение про-
лиферативной активности развивающихся половых 
клеток. При этом на фоне снижения пролиферативной 
активности в популяции сперматогенных клеток воз-
растает доля клеток, демонстрирующих возрастание 
генетически программированной гибели. Таким об-
разом, полученные результаты указывают, что органы 
репродуктивной системы ряда исследованных видов, 
населяющих урбанизированные экосистемы, функци-
онируют на пределе своих возможностей.

Обсуждение результатов
Как показали наши результаты, одной из ведущей 

ответной реакцией популяций позвоночных урбанизи-
рованных территорий на действие негативных факто-
ров среды обитания является интенсификация размно-
жения, направленная на компенсацию повышенной 
эмбриональной и постнатальной гибели животных. 
Другой важной реакцией популяций животных из 
урбанизированных территорий является ускорение 
полового созревания. Наши данные согласуются с 
данными ряда исследователей, показавших снижение 
возраста половой зрелости и даже появление способ-
ных к размножению карликовых взрослых форм в ус-
ловиях техногенных изменений среды обитания [1, 2, 
5, 11].

Сравнительный анализ выявленных морфологи-
ческих эквивалентов адаптивных преобразований в 
органах репродуктивной системы свидетельствуют 
о том, что ряд исследованных видов позвоночных 
(обыкновенная и рыжая полевки, малая лесная, по-
левая и домовая мыши, сизый голубь) обладают вы-
соким адаптивным потенциалом, благодаря которому 
им удается успешно адаптироваться к антропогенным 
условиям и сохранить численность популяций на до-
статочно высоком уровне.

Наличие наиболее выраженных деструктивных 
изменении в семенниках и яичниках исследованных 
амфибий указывает на то, что эти амфибии являют-
ся наиболее восприимчивыми к действию негативных 
факторов среды, что приводит к снижению их числен-
ности. На урбанизированных территориях основными 
источниками загрязнения водоемов являются про-
мышленные стоки, а также газообразные поллютанты, 
которые растворяясь в воде существенно нарушают ее 
качество. Значительное снижение численности иссле-
дованных лягушек напрямую зависит от ухудшения 
качества воды в пресных водоемах, с которыми связа-
ны все этапы жизни лягушек.

Наши результаты свидетельствуют о том, что в ус-
ловиях урбанизированной среды количество видов в 
сообществах позвоночных существенно снижено, не-
которые из исследованных видов не способны суще-
ствовать в условиях урбанизированной среды. Таким 
образом, на урбанизированных территориях формиру-
ется сообщество позвоночных, которое характеризу-
ется сниженной численностью большинства видов и 
сниженным биоразнообразием. Виды, которые успеш-
но адаптируются к факторам антропогенной урбани-
зированной среды являются полностью или в значи-
тельной степени синантропными. 

Известно, что факторы среды являются движущи-
ми факторами эволюционного процесса. Полученные 
результаты указывают на то, что антропогенные фак-
торы могут быть ведущими факторами микроэволю-
ционных преобразований в популяциях позвоночных.

Заключение
Полученные результаты свидетельствуют о вы-

раженном негативном влиянии факторов урбанизи-
рованной среды на биологию размножения исследо-
ванных амфибий, рептилий, птиц и млекопитающих. 
Комплекс негативных факторов антропогенной среды 
приводит к нарастанию деструктивных изменений в 
гонадах, что при длительном воздействии комплекса 
антропогенных факторов приводит к снижению чис-
ленности ряда видов, вплоть до полного их исчезно-
вения (гибели, либо миграции в более благополучные 
экосистемы). 

Ведущими ответными реакциями популяций жи-
вотных, населяющих урбанизированные экосистемы 
являются интенсификация размножения, снижение 
возраста половой зрелости, снижение массы живот-
ных, участвующих в размножении.

Анализ деструктивных изменений, исследованных 
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в мужских и женских позвоночных гонадах показал, 
что наиболее выражены деструктивные изменения в 
семенниках и яичниках наблюдаются у амфибий. Это 
указывает на то, что эти амфибии являются наиболее 
восприимчивыми к действию негативных факторов 
среды, что вероятно, обусловлено тем, что поскольку 
они обитают как в водной среде, так и на суше, то ис-
пытывают негативное воздействие и водной и воздуш-
ной среды. 

Как показал сравнительный анализ 
гистологических препаратов семенников и яичников, 

более устойчивыми к действию негативных 
факторов урбанизированной среды являются 
органы репродуктивной системы обыкновенной и 
рыжей полевки, малой лесной, полевой и домовой 
мышей, сизого голубя. Это указывает на их высокий 
адаптивный потенциал, благодаря которому им 
удается успешно адаптироваться к условиям 
урбанизированной среды, успешно осуществлять 
размножение и сохранить численность популяций на 
достаточно высоком уровне.

Список литературы:
1. 	 Лукьянова Л.Е., Лукьянов О.А. Экологически дестабилизиро-

ванная среда: влияние  на население мелких млекопитающих// 
Экология. 2004. № 3. С. 210 – 217.

      	 Luk'janova L, Luk'janov OA. Ecologically Destabilized Environments: 
Impact on Small Mammal Population.  Ecology. 2004;3:210 – 217. 
(In Russ.).

2.	 Решетников Ю.С., Акимова Н.В., Попова О.А. Аномалии в систе-
ме воспроизводства рыб при антропогенном воздействии// 
Известия Самарского научного центра РАН. 2000. Т. 2. №2. С. 
274 – 282.

	 Reshetnikov JuS, Akimova NV, Popova OA. Anomalies in the 
fish reproduction system under anthropogenic impac.  Izvestija 
Samarskogo nauchnogo centra RAN. 2000;2(2):274 – 282. (In 
Russ.).

3. 	 Шевлюк Н.Н., Стадников А.А.Клетки Лейдига семенников по-
звоночных(онтогенез, ультраструктура, цитофизиология, фак-
торы и механизмы регуляции). Оренбург: Изд-воОрГМА. 2010.  
484с.

	 Shevljuk NN, Stadnikov A. Leydig cells of vertebrate testes 
(ontogeny, ultrastructure, cytophysiology, factors and mechanisms 
of regulation2010. 484 р. (In Russ.).

4. 	 Шевлюк Н.Н., Бекмухамбетов Е.Ж., Мамырбаев А.А., Джарке-
нов Т.А., Умбетов Т.Ж., Боков Д.А. Биология размножения, стра-
тегия выживания и механизмы адаптации позвоночных антро-
погенных ландшафтов. Оренбург: Изд-воОрГМУ. 2016. 267 с.

	 Shevljuk NN, Bekmuhambetov EZh, Mamyrbaev AA, et al. Biology of 
reproduction, strategy of survival and mechanisms of adaptation of 
vertebrate anthropogenic landscapes2016. 267 р. (In Russ.).

5. 	 Baker P., Ansell R., Dodds P., Webber C., Harris C. Factor affecting 
the distribution of small mammals in an urban area // Mammal 
Rev. 2003. Vol. 33, № 1. P. 95 – 100.doi:10.1046/j.1365-
2907.2003.00003.x

	 Baker P, Ansell R, Dodds P, Webber C, Harris C. Factor affecting the 
distribution of small mammals in an urban area. Mammal Rev. 
2003;33(1):95-100. doi:10.1046/j.1365-2907.2003.00003.x

6. 	 Puluputturi S.R., Dayapulae J.R. Metalls: male reproductive function 
// Int. J. Pharm. Sci. Rev. Res. 2012. Vol. 16(2), №13. P. 56-60.

	 Puluputturi SR, Dayapulae JR. Metalls: male reproductive function. 
Int. J. Pharm. Sci. Rev. Res. 2012;16(2):56-60.

7. 	 Шевлюк Н.Н., Мамырбаев А.А., Умбетов ТЖ. Морфофункцио-
нальная характеристика репродуктивной системы позвоночных 
в условиях воздействия  на их среду обитаний соединений тя-
желых металлов. Эколого-морфологические аспекты// Морфо-
логия. 2018. Т. 154. № 4. С. 90 – 99.

    Shevljuk NN, Mamyrbaev AA, Umbetov TZh. Morphofunctional 

characteristics of the reproductive system of vertebrates under the 
influence of heavy metal compounds on their habitat. Ecological 
and morphological aspects. Morfologija. 2018;154(4):90 – 99. (In 
Russ.).

8. 	 Мамина В.П., Шейко Л.Д., Жигальский О.А. Оценка состояния 
сперматогенного эпителия и выход доминантных летальных 
мутаций у крыс, подвергнутых действию шестивалентного хро-
ма в малых дозах // Успехи современного естествознания.2013. 
№ 11. С. 50 – 53.

    	 Mamina VP, Shejko LD, Zhigal'skij OA. Evaluation of the condition 
of the spermatogenic epithelium and the yield of dominant lethal 
mutations in rats exposed to low doses of hexavalent chromium. 
Uspehisovremennogo estestvoznanija. 2013;11:50 – 53.  (In Russ.).

9. 	 Боков Д.А.,Шевлюк Н.Н., Абдильданова А.М. Формирование 
изменчивости цитометрических параметров в различных клас-
терах интерстициальных эндокриноцитов семенников мышей 
CBAхC57BL6 при хром-бензольной интоксикации в эксперимен-
те // Бюлл. эксперим. биол. и мед. 2014. Т. 157. № 1. С. 53 – 56.

      Bokov DA, Shevljuk NN, Abdil'danova AM. Formation of Variability 
of Cytometric Parameters in Different Clusters of Interstitial 
Endocrinocytes of Testes of CBAxC57BL6 Mice in Experimental 
Chromium-Benzene Intoxication. Bjull. jeksperim. biol. i med. 
2014;157(1):53-56. (in Russian).

10. 	Blanco A., Moyano R., Vivo J., Flores-Acuna R., Molina A., Blanco 
C., Aguera E., Monterde J.G. Quantative changes in the testicular 
structure in mice exposed to low doses of cadmium // Environ. 
Toxicol. Pharmacol. 2007. Vol. 23, №1. P. 96-101. doi: 10.1016/j.
etap.2006.07.008.

11. 	Karim R, Williams Sh. Heavy metal accumulation and associated 
histological changes in the ovary of Liza parsia (Ham, 1822). Int. J. 
Curr. Res. 2015;7(1):11866-11868.

12.	 Masarat J, Borana K, Sujaad N. Effect of mercuric chloride on 
histology of ovaries of African catfish, Clariasgariepinus. IMPACT: 
International Journal of Research in Applied, Natural and Social 
Sciences (IMPACT: IJRANSS). 2014;2(5):107-110.

13. Messaoudi L, Banni M, Said L, Kerkeni A. Evaluation of involvement 
of testicular metallothionein gene expressionin the protective 
effect of zinc against cadmium-inducted testicular pathophysiology 
in rat. Reprod. Toxicol. 2010;29(3):339-345. doi:10.1016/j.
reprotox.2010.01.004

14. Pant N, Kumar G, Upadhyay AD, et al. Reproductive toxicity of lead, 
cadmium, and phthalate exposure in men. Environmental  Science 
and Pollution Research. 2014;21(18):11066 – 11074. doi: 10.1007/
s11356-014-2986-5

15. 	Egea-Serrano A, Relyea RA, Tejedo M, Torralva M. Understanding 

Вклад автора
Автор подтверждает соответствие своего авторства международным критериям ICMJE. Вклад автора выражался в разработке 

концепции и дизайна исследования, сборе и обработке биологического материала, редактировании текста, анализе литературы, ин-
терпретации результатов, написании статьи. 

Конфликт интересов 
Автор декларирует отсутствие явных и потенциальных конфликтов интересов, связанных с публикацией настоящей статьи.
Источник финансирования
Автор заявляет об отсутствии внешнего финансирования при проведении исследования.



132 West Kazakhstan Medical Journal 65 (3) 2023

Н.Н. Шевлюк

of the impact of chemical on amphibians: a meta-analytic review. 
Ecology and evolution. 2012;2(7):1382-1397. doi: 10.1002/
ece3.249

16. 	Dettlaff TA, Ginsburg AS, Schmalhausen OI. Sturgeon Feshes. 
Developmental Biology and Aquaculture. Springer-Verlag1993. 313 
р.

17.	 ШевлюкН.Н., СтадниковА.А., БоковД.А., БлиноваЕ.В. 
Ги п о т а л а м о - г и п о ф и з а р н о - г о н а д н а я с и с т е м а м л е к о -
п и т а ю щ и х п р и в о зде й с т в и и н а о р га н и з м де с т а б и л и з и -
рующихфакторовразличнойинтенсивности. ВестникОренбургс-
когогосударственногомедицинскогоуниверситета. 2007; 5(78): 
208 – 210.

       	Shevljuk NN, Stadnikov AA, Bokov DA, Blinova EV. The hypothalamic-
pituitary-gonadal system of mammals under the influence of 
destabilizing factors of varying intensity on the body.Vestnik 
Orenburgskogogo sudarstvennogomedicinskogo universiteta. 
2007; 5(78):208 – 210. (in Russian).

18. 	Rana S. Perspectives in ecological toxicity of heavy metal. Biological 
Trace Element Research. 2014;160(1):1 – 14. doi 10.1007/s12011-
014-0023-7

19. 	Шевлюк Н.Н. Сравнительная гистология мужской репродук-
тивной системы позвоночных. Оренбург: Изд-воОрГМУ; 2017. 
176с. 

	 Shevljuk NN. Comparative histology of the male reproductive 
system of vertebrates2017. 176 р. (In Russ.).

20. Cheng CY, Mruk DD. The biology of spermatogenesis: the 
past, present and future. Phil. Trans. R. Soc. Lond. B. Biol. Sci. 

2010;365(1546):1459 – 1463. doi: 10.1098/rstb.2010.0024
21.	 Gofur MR, Khan MZI, Karim MR, Islam Bangl MN. Histomorphology 

and histochemistry of testis of indigenous  bull (Bosindicus) of 
Bangladesh. J.Vet. Med. 2008;6(1):67 – 74. doi:10.3329/bjvm.
v6i1.1341

22. Шевлюк Н.Н. Морфофункциональная характеристика интерсти-
циальных эндокриноцитов (клеток Лейдига) семенников неко-
торых позвоночных в условиях сезонного изменения репродук-
тивной активности. Морфология. 1995; 108(2): С. 57 –60.

	 Shevljuk NN. Morphofunctional characteristics of interstitial 
endocrinocytes (Leydig cells) of the testes of some vertebrates 
under conditions of seasonal changes in reproductive activity. 
Morfologija. 1995;108(2):57 –60. (In Russ.).

23. 	Семченко В.В., Барашкова С.А., Ноздрин В.И., Артемьев В.Н.  Ги-
стологическая техника. 3-е изд., доп. и переработ. Омск – Орёл: 
Омская областная типография. 2006. 290 с.

     	 Semchenko VV, Barashkova SA, Nozdrin VI, Artem'ev VN. Histological 
technique. Omsk – Orjol .Omskaya oblastnaya tipografiy. 2006:290. 
(In Russ.). 

 24. 	Ухов Ю.И., Астраханцев А.Ф. Морфометрические методы в 
оценке функционального состояния семенников // Архив анат. 
1983; 84(3): 66 – 72.

       	UhovJu.I, Astrahancev AF. Morphometric methods in assessing the 
functional state of the testicles. Arhiv anat. 1983; 84(3):66 – 72. (In 
Russ.).



65 (3) 2023 West Kazakhstan Medical Journal 133

ОРИГИНАЛЬНАЯ СТАТЬЯ

DOI: 10.24412/2707-6180-2023-65-133-138
УДК 616.8-036.1
МРНТИ 76.29.51

ОЦЕНКА БРЕМЕНИ НЕРВНЫХ БОЛЕЗНЕЙ ПО МАТЕРИАЛАМ 
ГОСУДАРСТВЕННОГО МОНИТОРИНГА ИНВАЛИДНОСТИ

А.К. МАММЕДБЕЙЛИ 

Азербайджанский Медицинский Университет, Баку, Азербайджан

	 Маммедбейли А.К.	 –	 https://orcid.org/0000-0003-1364-9848

Burden Assessment of the Nervous Diseases according to the Materials of the 
State  Monitoring of Disability
А.К. Mammadbayli 
Azerbaijan Medical University , Baku, Azerbaijan  

Purpose: to assess the burden of nervous diseases according the materials of state 
monitoring of disability.
Methods. Materials of the state statistics have been used in the study. Methodological 
standards were used for grouping disabled people by age and social groups:
•      Working age: 15-62 years for men and 15-58 years for women;
•      Urban residents: resident of a city or town;
•     Age grouping with an interval of 5 years: 0-4, 5-9, 10-14, 15-19, 20-24, 25-29, 

30-34, 35-39, 40-44, 45-49, 50-54, 55-59, 60-64, 65-69, 70-74, 75-79, 80-84, 
85-89 and so on;

•      The grouping of children with disabilities (disabled) was carried out by age: 0-3, 
4-7, 8-13, 14-17, 0-17 (in accordance with the classification of the State Statistics 
Committee of the Republic);
All calculations were implemented by using of standard Excel hardware on personal 
computer.
Achieved results and their discussions. Share of diseases of the nervous system (class 
VI) among the causes of primary disability in 2019 and 2020 significantly differs from 
each other (respectively 9.7±0.2 and 9.1±0.2%; р˃0.05), although the absolute decline 
in the indicator is not high (0.6%). Share of cerebrovascular diseases are among the 
causes of primary disability more than the proportion of diseases of the nervous system 
(respectively 10.2±0.2 and 10.3±0.2%) and didn’t significantly differ from each other 
during 2019 and 2020 years. Comparing the specific gravity of cerebrovascular 
diseases and diseases of nervous system (class VI) among the causes of primary 
disability  in 2019 year confirms the validity of the null hypothesis (р˃0.05), at the 
same time, in 2020, between them was revealed a statistically significant difference 
(р˃0.05): the proportion of cerebrovascular diseases exceeds the proportion of diseases 
of the nervous system (class VI). Share of other diseases of the nervous system in the 
structure of causes of primary disability was comparatively less (1.2±0.1% in  2010 
year, 1.4±0.1% in 2020 year).
Conclusion. Burden of nervous diseases by the degree of disability of the population 
significantly exceeds their load on the incidence of the population, which is associated 
with a severe, chronic course of nervous diseases.
The burden of nervous diseases, assessed according their specific gravity among 
causes of   disability is variable and strongly dependent on the age of the population.  
Keywords: nervous diseases, assessment of the burden, monitoring of disability
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ауруларының ауыртпалығын бағалау
А.К. Маммедбейли  
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Зерттеудің мақсаты: Мүгедектікті мемлекеттік мониторингілеу негізінде жүйке 
ауруларының ауыртпалығын бағалау.
Зерттеу әдістері мен материалдары. Жұмыс барысында мемлекеттік статистика 
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материалдары қолданылды. Мүгедектерді жасқа және әлеуметтік топ бойынша 
біріктіруде методологиялық стандарттар қолданылды: 	
-	 Еңбекке жарамдылық жас: 15-62 ерлер үшін, 15-58 әйелдер үшін;
-	 Қала тұрғыны: қала немесе ауыл тұрғыны;
-	 5 жас интервалы бойынша жасқа топтастыру: 0-4, 5-9, 10-14, 15-19, 20-
24, 25-29, 30-34, 35-39, 40-44, 45-49, 50-54, 55-59, 60-64, 65-69, 70-74, 75-79, 80-
84, 85-89 және одан әрі;
-	 Денсаулығы бойынша шектеулері бар (мүгедектер) балаларды 
топтастыру: 0-3, 4-7, 8-13, 14-17, 0-17 (Республиканың мемлекеттік статистика 
комитеті жіктелісіне сәйкес);
Барлық зерттеу нәтижелері «Excel» бағдарламасының стандартты пакеттерін 
қолдану арқылы жүргізілді. 
Алынған нәтижелер және оларды талдау. 2019 және 2020 жылдардағы 
бастапқы мүгедектік себептері арасында жүйке жүйесі ауруларының үлесі (VI 
сынып) бір-бірінен айтарлықтай ерекшеленеді (тиісінше 9,7±0,2 және 9,1±0,2%; 
p˃0,05), көрсеткіштің абсолютті төмендеуі болғанымен жоғары емес (0,6%). 
Бастапқы мүгедектік себептері арасында цереброваскулярлық аурулардың үлесі 
жүйке жүйесі ауруларының үлесінен жоғары (тиісінше 10,2±0,2 және 10,3±0,2%) 
және 2019 және 2020 жылдардағы бір-бірінен айтарлықтай айырмашылығы жоқ.
2019 жылы бастапқы мүгедектік себептері арасында цереброваскулярлық 
аурулар мен жүйке жүйесі ауруларының үлесін (VI сынып) салыстыру кезінде 
нөлдік болжамның дұрыстығы расталды (p˃0,05), ал 2020 жылы бір мезгілде 
статистикалық маңызды. олардың арасындағы айырмашылық анықталды (p˃0. 
05): цереброваскулярлық аурулардың үлесі жүйке жүйесі ауруларының үлесінен 
жоғары (VI класс).
Алғашқы мүгедектік себептерінің құрылымында жүйке жүйесінің басқа 
ауруларының үлесі салыстырмалы түрде аз (2010 ж. 1,2±0,1%, 2020 ж. 1,4±0,1%).
Қорытынды. Халықтың мүгедектік дәрежесі бойынша жүйке ауруларының 
ауыртпалығы халық арасында сырқаттанушылық бойынша ауыртпалығынан 
айтарлықтай асып түседі. Мұның себебі жүйке ауруларының ауыр, созылмалы 
ағыммен өтуімен байланысты. 
Жүйке ауруларының ауыртпалығы, олардың мүгедектік себептері арасындағы 
үлесі бойынша бағаланатын, өзгермелі және айтарлықтай халықтың жасына 
байланысты.
Негізгі сөздер: жүйке аурулары, ауыртпалықты бағалау, мүгедектікті 
мониторингілеу

Оценка бремени нервных болезней по материалам государственного 
мониторинга инвалидности
А.К. Маммедбейли 
Азербайджанский Медицинский Университет, Баку, Азербайджан

Цель исследования: оценка бремени нервных болезней по материалам 
государственного мониторинга инвалидности.
Материалы и методы исследования. В работе использованы материалы 
государственной статистки. При группировке инвалидов по возрасту и 
социальным группам были использованы методологические стандарты:
Трудоспособный возраст: 15-62 для мужчин, 15-58 для женщин;
Городской житель: житель города или поселка;
Возрастная группировка с интервалом 5 лет: 0-4, 5-9, 10-14, 15-19, 20-24, 25-29, 
30-34, 35-39, 40-44, 45-49, 50-54, 55-59, 60-64, 65-69, 70-74, 75-79, 80-84, 85-89 
и так далее;
Группировка детей с ограничением возможности здоровья (инвалиды) 
проводилась по возрастам: 0-3, 4-7, 8-13, 14-17, 0-17 (в соответствии с 
классификацией Госкомстата Республики);
Все расчеты проводились при помощи персонального компьютера с 
использованием стандартного пакета программы «Excel». 
Полученные результаты и их обсуждение. Доля болезней нервной системы 
(VI класс) среди причин первичной инвалидности в 2019 и 2020 годах друг от 
друга достоверно отличается (соответственно 9,7±0,2 и 9,1±0,2%; р˃0,05), хотя 
абсолютное снижение показателя невысоко (0,6%). Доля цереброваскулярных 
болезней среди причин первичной инвалидности больше, чем доля болезней 
нервной системы (соответственно 10,2±0,2 и 10,3±0,2%) и друг от друга за 
2019 и 2020 годы достоверно не отличается. При сравнении удельного веса 
цереброваскулярных болезней и болезней нервной системы (VI класс) среди 
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Введение 
Роль и место нервных болезней в формировании 

инвалидности слабо изучены [1]. Имеющиеся литера-
турные данные косвенно характеризуют эту проблему. 
Государственная статистика инвалидности не содер-
жит полноценное сведение об инвалидах вследствие 
нервных болезней. 

Анализируя инвалидность населения Нижегород-
ской области России, авторы отмечают, что с 2000 года 
намечена тенденция ее снижения в основном за счет 
болезней системы кровообращения, костно-мышеч-
ной системы, эндокринной и нервной системы [2, 4-6]. 
Авторы не представляли данные о причинах снижения 
инвалидности. 

В работе [3] относительно хорошо прослеживает-
ся роль болезней нервной системы в формировании 
детской инвалидности. Отмечается, что в 2005-2009 
годах детская инвалидность в Калужской области Рос-
сии увеличилась с 18,1 до 25,4 случаев на 10 тыс. де-
тей. Инвалидность выше среди мальчиков. В структу-
ре причин детской инвалидности ведущими являются 
врожденные аномалии (26,9-31,6%), психические рас-
стройства (16,8-16,3%), болезни эндокринной (10,4-
9,8%) и нервной системы (12,2-12,7%). Болезни нерв-
ной системы занимают третье место среди причин 
детской инвалидности, в основном за счет церебраль-
ного паралича. На 10 тыс. детей приходится 3,2 случая 
инвалидности вследствие болезней нервной системы.

Первичная инвалидность трудоспособных лиц в 
Ингушетии и Ставрополе за 2000-2009 годы динамич-
но увеличилась (с 10-35 до 80-95 на 10 тыс.). В струк-
туре нозологических причин первичной инвалидно-
сти доля болезней системы кровообращения (38,2 и 
42,3%) и нервной системы (10,2-3,7%) в этих регионах 
друг от друга отличается. Доля цереброваскулярных 
болезней 1,5 раза была меньше доли гипертонической 
болезни. Численность лиц, впервые признанных инва-
лидами с возрастом, увеличилась в 3,36 раз вследствие 
гипертонической болезни, в 3,39 раз вследствие цере-
броваскулярных болезней.

Цель исследования
Оценить бремя нервных болезней по материалам 

государственного мониторинга инвалидности.

Материалы и методы исследования
В работе использованы материалы государствен-

ной статистики. При группировке инвалидов по воз-

расту и социальным группам были использованы ме-
тодологические стандарты:

Трудоспособный возраст: 15-62 для мужчин, 15-58 
для женщин;

Городской житель: житель города или поселка;
Возрастная группировка с интервалом 5 лет: 0-4, 

5-9, 10-14, 15-19, 20-24, 25-29, 30-34, 35-39, 40-44, 45-
49, 50-54, 55-59, 60-64, 65-69, 70-74, 75-79, 80-84, 85-
89 и так далее;

Группировка детей с ограничением возможности 
здоровья (инвалиды) проводилась по возрастам: 0-3, 
4-7, 8-13, 14-17, 0-17 (в соответствии с классификаци-
ей Госкомстата Республики);

При группировке больных, инвалидов и умерших 
по возрасту и социальным группам были использова-
ны методологические стандарты:

Трудоспособный возраст: 15-62 для мужчин, 15-58 
для женщин;

Городской житель: житель города или поселка;
Возрастная группировка с интервалом 5 лет: 0-4, 

5-9, 10-14, 15-19, 20-24, 25-29, 30-34, 35-39, 40-44, 45-
49, 50-54, 55-59, 60-64, 65-69, 70-74, 75-79, 80-84, 85-
89 и так далее;

Группировка детей с ограничением возможности 
здоровья (инвалиды) проводилась по возрастам: 0-3, 
4-7, 8-13, 14-17, 0-17 (в соответствии с классификаци-
ей Госкомстата Республики);

По собранным материалам были вычислены 
два типа показателей: доли и частоты событий 
(смертности); средние параметры.

Доли были использованы при определении 
структуры изученных явлений (заболеваемости, 
инвалидности и смертности и прочие). Частота 
смертности вследствие нервных болезней 
определялась соотношением случаев смерти со средне 
годовой численностью населения. Средние параметры 
были получены для количественных признаков 
(возраст умерших, среднесуточная температура 
воздуха, продолжительность солнечного сияния и 
прочие).

Все расчеты проводились при помощи персональ-
ного компьютера с использованием стандартного па-
кета программы «Excel» [7].

Полученные результаты и их обсуждение
Доля нервных болезней среди причин первичной 

инвалидности населения приведена в таблице 1.

причин первичной инвалидности за 2019 год подтверждается справедливость 
нулевой гипотезы (р˃0,05), в то же время в 2020 году между ними выявляется 
статистически значимое различие (р˃0,05): доля цереброваскулярных болезней 
превышает долю болезней нервной системы (VI класс). Доля других болезней 
нервной системы в структуре причин первичной инвалидности относительно 
мала (1,2±0,1% в 2010, 1,4±0,1% в 2020 годах).
Выводы. Груз нервных болезней по степени инвалидизации населения 
значительно превышает их груз по заболеваемости населения, что связано с 
тяжелым, хроническим течением нервных болезней.
Груз нервных болезней, оценённых по их удельному весу среди причин 
инвалидности, изменчив и существенно зависит от возраста населения.
Ключевые слова: нервные болезни, оценка бремени, мониторинг инвалидности
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Доля болезней нервной системы (VI класс) среди 
причин первичной инвалидности в 2019 и 2020 годах 
друг от друга достоверно отличается (соответственно 
9,7±0,2 и 9,1±0,2%; р˃0,05), хотя абсолютное сниже-
ние показателя невысоко (0,6%). Доля цереброваску-
лярных болезней среди причин первичной инвалид-
ности больше, чем доля болезней нервной системы 
(соответственно 10,2±0,2 и 10,3±0,2%) и друг от друга 
за 2019 и 2020 годы достоверно не отличается. При 
сравнении удельного веса цереброваскулярных болез-
ней и болезней нервной системы (VI класс) среди при-
чин первичной инвалидности за 2019 год подтвержда-
ется справедливость нулевой гипотезы (р˃0,05), в то 
же время в 2020 году между ними выявляется стати-
стически значимое различие (р˃0,05): доля церебро-
васкулярных болезней превышает долю болезней 
нервной системы (VI класс). Доля других болезней 
нервной системы в структуре причин первичной ин-
валидности относительно мала (1,2±0,1% в 2010 г., 
1,4±0,1% в 2020 годах).

Суммарная доля нервных болезней среди при-
чин первичной инвалидности за 2019 и 2020 годы 
была сходной и соответственно составляла 21,1±0,3 и 
20,8±0,3% (р˃0,05).

Государственная система мониторинга причин 
инвалидности включает сведения об инвалидности в 
возрастах 18-29, 30-35 лет, что связано с социальной 
важностью этих возрастов в жизни человека. В этих 
возрастах доля болезней нервной системы являются 
основными компонентами нервных болезней, осталь-
ные причины (цереброваскулярные болезни и дру-
гие нервные болезни) имеют небольшую долю среди 

причин инвалидности. Болезни нервной системы (VI 
класс) в 2019 году были причиной 11,4±0,6% первич-
ной инвалидности в возрасте 18-29 и 12,3±0,7% в воз-
расте 30-35 лет (р˃0,05). В 2020 году эти показатели 
(соответственно 12,1±0,6 и 9,2±0,5%; р˃0,05) друг от 
друга достоверно отличаются.

Суммарная доля нервных болезней среди при-
чин первичной инвалидности в 2019 году в возрасте 
18-29 лет (12,0±0,6) и 30-35 (14,4±0,7%) лет друг от 
друга достоверно отличаются (р˃0,05), относительно 
высока доля нервных болезней в возрасте 30-35 лет. 
Эта закономерность в 2020 году не подтверждается. 
Суммарная доля нервных болезней в структуре при-
чин первичной инвалидности в 2020 году в возрас-
тах 18-29 (12,6±0,6%) и 30-34 (11,4±0,6%) лет друг 
от друга достоверно не отличается. Обращает на себя 
внимание то, что суммарная доля нервных болезней в 
структуре причин первичной инвалидности в возрасте 
18-35 лет ниже, чем её величина для общей совокуп-
ности, хотя доля болезней нервной системы (VI класс) 
выше в возрастах 18-29 и 30-35 лет.

 Груз нервных болезней, оцененный по удельному 
весу их в составе причин первичной инвалидности, 
относительно высок в городе Баку, где одна треть 
всех случаев первичной инвалидности приходится 
на нервные болезни (29,9±0,7%). В Баку доля 
цереброваскулярных болезней (15,0±0,5%) достоверно 
выше, чем доля (12,5±0,5%) болезней нервной 
системы (VI класс) в структуре причин первичной 
инвалидности. 

В городах Сумгаит, Мингечаур, Гянджа, 
Ленкорань, Ширван и Нахичеванский АР по данным 

Таблица 1. Доля (в %) нервных болезней среди причин первичной инвалидности населения старше 18 лет 
Азербайджанский Республики

Нервные 
болезни

в том числе

Болезни нервной 
системы (VI класс)

Цереброваскулярные 
болезни
IХ класса

Другие нервные 
болезни

Азербайджанская республика
 2019 год 
 2020 год
2019 год, 18-29 лет
2019 год, 30-35 лет
2020 год, 18-29 лет
2020 год, 30-35 лет
2021 год, 18-29
2021 год, 30-35 лет

21,2±0,3 9,7±0,2 10,2±0,2 1,2±0,1
20,8±0,3 9,1±0,2 10,3±0,2 1,4±0,1
12,0±0,6 11,4±0,6 — 0,6±0,2
14,4±0,7 12,3±0,7 1,1±0,5 1,0±0,3
12,6±0,6 12,1±0,6 — 1,4±0,1
11,4±0,6 9,2±0,5 1,2±0,6 1,0±0,2
10,8±0,6 10,3±0,6 — 0,5±0,1
11,7±0,6 9,2±0,6 1,0±0,5 1,5±0,2

Баку, 2020 год 29,9±0,7 12,5±0,5 15,0±0,5 2,4±0,2
Сумгаит, 2020 год 21,3±1,8 10,1±1,3 8,4±1,2 2,8±0,7
Мингечаур, 2020 год 20,3±2,1 9,8±1,6 7,5±1,4 3,0±0,9
Гянджа, 2020 год 21,9±1,4 10,1±1,0 9,0±1,0 2,8±0,6
Ленкорань, 2020 год 23,2±1,8 9,9±1,3 11,3±1,3 2,0±0,6
Ширван, 2020 год 23,5±2,8 9,8±2,0 10,7±2,1 3,0±1,1
Нахичеванская АР, 2020 год 23,3±1,5 9,9±1,1 10,9±1,1 2,5±1,8
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за 2020 год, доля нервных болезней среди причин 
первичной инвалидности по сравнению с городом 
Баку меньше и друг от друга достоверно не отличается 
(соответственно: 21,3±1,8%; 20,3±2,1%; 21,9±1,4%; 
23,2±1,8; 23,5±2,5% и 23,3±1,5%).

Таким образом, груз нервных болезней по степени 
инвалидизации населения значительно превышает их 
груз по заболеваемости населения, что связано с тяже-
лым, хроническим течением нервных болезней.

Изучение удельного веса нервных болезней сре-
ди причин ограничения здоровья детей показало, что 
в 2019 году 30,0±1,6%, в 2020 году 28,4±0,5% случа-
ях основными причинами этих состояний являются 
нервные болезни. Причем ограничения здоровья де-
тей преимущественно обусловлено болезнями нерв-
ной системы (VI класс). В 2020 году доля нервных бо-
лезней, в том числе болезней нервной системы по VI 
классу МКБ-10 (соответственно 28,4±0,5 и 24,3±0,5%) 
статистически значимо меньше таковой в 2019 году 
(соответственно: 30,0±0,6 и 27,0±0,6%; р˃0,05).

Болезни нервной системы (VI класс) статистиче-
ски значимо больше вызывают ограничения здоровья 
детей до 3-х лет (32,6±1,3% в 2010 г., 29,1±1,0% в 2020 
году). С увеличением возраста детей груз нервных бо-
лезней по инвалидизации детей (таблица 2) уменьша-

ется, но остается на очень высоком уровне (22,07±1,3% 
в 2010 году, 19,4±0,6% в 2020 году в возрасте 14-17 
лет). Доля нервных болезней и болезней нервной си-
стемы (VI класс) среди причин ограничения здоровья 
детей возрастных групп 8-13, 14-17 лет друг от друга 
достоверно не отличается, но существенно меньше та-
ковой в младших возрастных группах (таблица 2).

Сравнение удельного веса нервных болезней сре-
ди причин ограничения здоровья детей (таблица 2) 
и среди причин инвалидности взрослых (таблица 1) 
подтверждает тяжесть груза этих патологий, кото-
рая более выражена в детских возрастах. Причем это 
различие больше выражено по тяжести груза болез-
ней нервной системы (VI класс), доля которых среди 
причин детской инвалидности (ограничения здоро-
вья) до 3-х раз выше (27,0±0,6% в 2019 г., 24,3±0,5% 
в 2020 годах) чем среди причин первичной инвалид-
ности взрослого населения (соответственно 9,7±0,2 и 
9,1±0,2%).

Таким образом, груз нервных болезней, оценённых 
по их удельному весу среди причин инвалидности, из-
менчив и существенно зависит от возраста населения.

Таблица 2. Доля (%) нервных болезней среди причин первичных случаев ограничения здоровья детей до 18 
лет

Годы Возраст Нервные болезни Из них болезни нерв-
ной системы (VI класс)

Другие нервные бо-
лезни

2019 0-3 35,1±1,3 32,6±1,3 2,5±0,4

4-7 32,9±1,1 29,0±1,1 3,9±0,5

8-13 26,0±1,1 23,5±1,0 2,5±0,4

14-17 24,7±1,3 22,7±1,3 2,0±0,4

0-17 30,0±0,6 27,0±0,6 3,0±0,2

2020 0-3 30,5±1,0 29,1±1,0 1,4±0,3

4-7 30,1±0,9 26,9±0,9 3,2±0,4

8-13 24,4±0,9 20,4±0,8 4,0±0,4

14-17 27,0±1,1 19,4±1,0 7,6±0,7

0-17 28,4±,5 24,3±0,5 4,1±0,2

2021 0-3 37,1±1,0 34,5±1,0 2,6±0,4

4-7 32,5±0,9 29,4±0,9 3,1±0,3

8-13 29,7±0,9 25,5±0,8 4,2±0,4

14-17 27,5±1,2 21,7±1,1 5,8±0,6

0-17 32,5±0,5 28,5±05 4,0±0,2
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Features of Multidrug-Resistant Tuberculosis in Hiv-Infected Patients in 
Orenburg Region
V.R. Mezhebovsky, A.V.Mezhebovsky 
Orenburg State Medical University, Orenburg, Russia

Purpose:  to study the circumstances of detection, clinical manifestations, diagnosis 
and effectiveness of the inpatient stage of treatment of tuberculosis with MDR pathogen 
in HIV-infected patients living in the Orenburg region.
The object of the study was 182 HIV-infected patients sent to the hospital of an 
antitubercular dispensary with suspected pulmonary tuberculosis. The study used 
general clinical, radiological, functional, microbiological (including microscopic, 
cultural, molecular genetic), endoscopic and histological methods. Chemotherapy was 
carried out taking into account the LU of the causative agent of TV in parallel with 
ART.  
Subsequently, it was found that 11.5% of patients had not tuberculosis, but non-
tuberculosis infections in the form of mycobacteriosis, candidiasis, pneumocystis 
pneumonia and herpes.
Of the remaining tuberculosis patients, the latter in combination with HIV infection 
was detected in 67.7% aged 30-59 years, men (65.2%), urban residents (60.9%), 
unemployed (80.1%) prevailed. In 69.6% of HIV-infected people, TV developed 
with a decrease in CD 4 cells less than 300 in mcl. The most frequent manifestations 
of TV were febrility (60.2%), weight loss (60.2%) and cough (50.3%). The most 
frequent forms were disseminated (34.2%), infiltrative (28.6%), TV VGLU (13.0%) 
and tuberculous pleurisy (9.3%), 24.8% had extrapulmonary lesions. The radiological 
features of TV in HIV-infected individuals were atypical localization of lesions.
In 57.1% of HIV-infected patients, the causative agent of TV had a high degree of LU 
in the form of MDR and XDR. CT was effective in 55.9% of patients, 13.7% failed to 
achieve positive results, 13.0% had negative clinical and radiological dynamics even 
against the background of treatment. 17.4% of patients died, mainly with CNS TV, 
caseous pneumonia, miliary and disseminated forms of TV.
Keywords: Tuberculosis, HIV, manifestations, multiple drug resistance

Орынбор облысының аумағында АИТВ жұқтырған науқастарда 
қоздырғыштың көп дәріге төзімділігі бар туберкулез көріністерінің 
ерекшеліктері
В.Р. Межебовский, А.В. Межебовский  
Орынбор мелекеттік медицина университеті, Орынбор, Ресей   

Зерттеудің мақсаты. Орынбор облысының аумағында тұратын АИТВ жұқтырған 
науқастарда КДҚ қоздырғышымен Туберкулезді емдеудің стационарлық 
кезеңінің анықтау мән-жайларын, клиникалық көріністерін, диагностикасы мен 
тиімділігін зерттеу болды.
Зерттеу нысаны өкпе туберкулезіне күдікпен туберкулезге қарсы диспансердің 
стационарына жіберілген АИТВ жұқтырған 182 науқас болды. Зерттеуде 
Жалпы клиникалық, рентгенологиялық, функционалдық, микробиологиялық 
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Введение 
По мнению Комитета экспертов Всемирной орга-

низации здравоохранения, в настоящее время только 

три обстоятельства могут препятствовать ликвидации 
туберкулеза в мире, как глобальной проблемы – мно-
жественная лекарственная устойчивость возбудителя 

(оның ішінде микроскопиялық, культуралық, молекулалық-генетикалық), 
эндоскопиялық және гистологиялық әдістер қолданылды. Химиотерапия АРВТ-
мен қатар ТВ қоздырғышын ескере отырып жүргізілді.
Кейіннен пациенттердің 11,5% -. туберкулез емес, микобактериоз, кандидоз, 
пневмоцисталық пневмония және герпес түріндегі туберкулез емес инфекциялар 
болғандығы анықталды.
Қалған туберкулезбен ауыратын науқастардың ішінен соңғысы АИТВ-
инфекциясымен бірге 30-59 жас аралығындағы 67,7% - да анықталды, ерлер 
(65,2%), қала тұрғындары (60,9%), жұмыс істемейтіндер (80,1%) басым 
болды. АИТВ жұқтырған ТВ-ның 69,6% -. ДМ 4 жасушалары 300 в мкл-ден аз 
төмендеген кезде дамыды. Теледидардың ең көп таралған көріністері фебрилитет 
(60,2%), салмақ жоғалту (60,2%) және жөтел (50,3%) болды. Ең көп таралған 
түрлері-таралған (34,2%), инфильтративті (28,6%), ВГЛУ теледидары (13,0%) 
және туберкулезді плеврит (9,3%), 24,8% - да өкпеден тыс зақымданулар болды. 
АИТВ жұқтырған адамдарда теледидардың рентгенологиялық ерекшеліктері 
зақымданудың атипті локализациясы болды.
АИТВ жұқтырған науқастардың 57,1% -. ТВ қоздырғышы mlu және Ilu түрінде 
LU жоғары дәрежеге ие болды. КТ науқастардың 55,9%-эффектив тиімді болды, 
13,7% - да оң нәтижелерге қол жеткізу мүмкін болмады, 13,0% - да емдеу аясында 
да теріс клиникалық-рентгенологиялық динамика байқалды. Науқастардың 
17,4% - ы қайтыс болды, негізінен ОЖЖ ТВ, казеозды пневмония, милиарлы 
және таратылатын ТВ формалары бар.
Негізгі сөздер: туберкулез, АИТВ, көріністер

Особенности проявлений туберкулеза с множественной лекарственной 
устойчивостью возбудителя у вич-инфицированных больных на 
территории Оренбургской области
В.Р. Межебовский, А.В. Межебовский
Оренбургский государственный медицинский университет, Оренбург, Россия

Целью исследования явилось изучить обстоятельства выявления, клинические 
проявления, диагностику и эффективность стационарного этапа лечения 
туберкулеза с МЛУ возбудителя у ВИЧ-инфицированных больных, проживающих 
на территории Оренбургской области.
Объектом исследования явились 182 ВИЧ-инфицированных больных, 
направленных в стационар противотуберкулезного диспансера с подозрением 
на наличие туберкулеза легких. В исследовании были использованы 
общеклинические, рентгенологические, функциональные, микробиологические 
(в т.ч. микроскопические, культуральные, молекулярно-генетические), 
эндоскопические и гистологические методы. Химиотерапия проводилась с 
учетом ЛУ возбудителя ТВ параллельно с АРВТ. 
В последующем установлено, что у 11,5% больных имелись не туберкулез, а 
нетуберкулезные инфекции в виде микобактериоза, кандидоза, пневмоцистной 
пневмонии и герпеса.
Из числа оставшихся больных туберкулезом последний в сочетании с ВИЧ-
инфекцией выявлялся у 67,7% в возрасте 30-59 лет, преобладали мужчины (65,2%), 
жители городов (60,9%), неработающие (80,1%). У 69,6% ВИЧ-инфицированных 
ТВ развился при снижении клеток СД 4 менее 300 в мкл. Наиболее частыми 
проявлениями ТВ были фебрилитет (60,2%), потеря веса (60,2%) и кашель 
(50,3%). Самыми частыми формами были диссеминированный (34,2%), 
инфильтративный (28,6%), ТВ ВГЛУ (13,0%) и туберкулезный плеврит (9,3%), 
у 24,8% имелись внелегочные поражения. Рентгенологическими особенностями 
ТВ у ВИЧ-инфицированных лиц являлись атипичная локализация поражений.
У 57,1% ВИЧ-инфицированных больных возбудитель ТВ имел высокую степень 
ЛУ в виде МЛУ и ШЛУ. ХТ была эффективна у 55,9% больных, у 13,7% 
положительных результатов добиться не удалось, у 13,0% даже на фоне лечения 
наблюдалась отрицательная клинико-рентгенологическая динамика. Умерли 
17,4% больных, преимущественно с ТВ ЦНС, казеозной пневмонией, милиарной 
и диссеминированной формами ТВ.
Ключевые слова: туберкулез, ВИЧ, проявления, множественная лекарственная 
устойчивость
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к противотуберкулезным химиопрепаратам, пандемия 
ВИЧ-инфекции и низкая приверженность больных ту-
беркулезом к лечению [1].

Лекарственной устойчивостью (ЛУ) считают при-
родную или приобретенную способность возбудителя 
заболевания сохранять жизнедеятельность при воз-
действии на него лекарственных средств.

При этом множественной лекарственной устойчи-
востью (МЛУ) называют устойчивость M. tuberculosis 
к изониазиду и рифампицину одновременно, вне за-
висимости от устойчивости к другим противотуберку-
лезным препаратам.

Доля больных с МЛУ всех заболевших ТВ в Рос-
сии в 2015 г. достигала 39,8%, в Китае и Индии – соот-
ветственно 100,0% и 98,8% [1, 2].

Развитие МЛУ у больного туберкулезом (ТВ) 
влечет за собой снижение эффективности проводимой 
химиотерапии ТВ, увеличение социальных потерь 
и экономических затрат. Если стандартный курс 
химиотерапии при лекарственной чувствительности 
(ЛЧ) возбудителя эффективен у 69,3% больных ТВ, 
то при наличии МЛУ лечебный эффект достигается 
лишь у 54,1% больных [2]. 

При этом стоимость лечения одного больного с ЛУ 
в год в 4 с лишним раз больше, чем стоимость лечения 
больного с ЛЧ [2].

Что касается ВИЧ-инфекции, то впервые выявлен-
ное на территории Африки в 1930-1959 гг., это заболе-
вание к 1970-1980 гг. наблюдалось уже среди населе-
ния США, а к 1987-1992 гг. появилось в России. 

ВИЧ-инфекция остается одной из главных причин 
преждевременной смерти во всем мире, а ТВ является 
одной из главных причин смерти больных ВИЧ. В РФ 
в 2010-2015 гг. ТВ был выявлен у 63,4-69,1% умерших 
больных с ВИЧ – инфекцией [3]. При этом выявлена 
прямая зависимость вероятности летального исхода 
от количества внелегочных поражений. 

В настоящее время доля больных с сочетанием 
ТВ и ВИЧ инфекции в некоторых странах   достигает 
75,1% [1, 3].

До недавнего времени (2010-2015 гг.) в России 
показатель заболеваемости ТВ среди лиц, живущих 
с ВИЧ-инфекцией, в 33,2 раза превышал таковой у 
прочего населения и лишь к настоящему времени су-
щественно снизился благодаря лечебным и санитар-
но-эпидемиологическим мероприятиям, проводимым 
с данным контингентом [2, 3].

Доказано, что ТВ у ВИЧ-инфицированных лиц 
протекает в значительной степени атипично, как в от-
ношении локализации, так и в его клинических прояв-
лениях, осложнениях, и, естественно, требует умения 
правильно оценивать результаты диагностических 
исследований, которые могут отличаться от таковых у 
больных ТВ, не инфицированных ВИЧ.

Если учесть, что у ВИЧ-инфицированных больных 
могут встречаться различные инфекции (герпетиче-
ские, микотические, пневмоцистные, нетуберкулез-
ные микобактериозы, цитомегаловирусные), а также 
высокая частота развития онкозаболеваний, то стано-

вится очевидной сложность диагностики туберкулеза. 
Давно известна зависимость эффективности тера-

пии туберкулеза от степени приверженности больного 
туберкулезом к лечению.

Среди больных, пропускающих прием химиопре-
паратов менее 2%, излечение ТВ достигается у 85,5%, 
в то время, как среди лиц с пропуском приема более 
16%, излечение удается добиться лишь у 44,3% [4].

Поэтому, учитывая, что больные ТВ представляют 
эпидемическую опасность для окружающих, во мно-
гих странах, в т.ч. и в России, предусмотрено прину-
дительное лечение для некоторых больных ТВ [5].

Таким образом, ВИЧ-инфицированные больные 
ТВ с МЛУ возбудителя являются наиболее трудным 
для лечения контингентом пациентов, что диктует не-
обходимость изучения этих больных и поиска возмож-
ностей оптимизации их лечения.

Целью исследования явилось изучить клиниче-
ские проявления, обстоятельства выявления, диагно-
стики и эффективность стационарного этапа лечения 
ТВ с МЛУ возбудителя у ВИЧ-инфицированных боль-
ных, проживающих на территории Оренбургской об-
ласти.

Объект и методы
В данной работе проведен анализ обстоятельств 

выявления и особенности проявлений ТВ у ВИЧ-ин-
фицированных больных, лечившихся в противотубер-
кулезных диспансерах г. Оренбурга в период 2015-
2020 гг. 

Работа представляет собой когортное проспектив-
ное исследование группы, сформированной методом 
случайной выборки.

Обязательными условиями включения в исследо-
вание были:

- возраст от 18 до 60 лет;
- наличие туберкулеза легких в сочетании с 

ВИЧ-инфекцией;
- проживание на территории Оренбургской обла-

сти не менее 5 лет;
- информированное согласие на обработку персо-

нальных данных.
Всего в разработку включено 182 ВИЧ-инфициро-

ванных больных, направленных в противотуберкулез-
ный стационар с подозрением на ТВ.

У всех больных, кроме клинического осмотра, из-
учали анамнез с уточнением обстоятельств выявления 
ТВ, в котором обращали внимание на продолжитель-
ность периода от выявления ВИЧ-инфекции до разви-
тия ТВ, проведения или отсутствия антиретровирус-
ной терапии (АРВТ) и т.п.

Рутинные лабораторные исследования включали 
общие анализы крови, мочи, мокроты, биохимические 
тесты на содержание билирубина, АлАТ, АсАТ, креа-
тинина, мочевины, протеинограмму. 

У всех проводилось исследование мокроты мето-
дами прямой (световой) и люминесцентной бактери-
оскопии с окраской мазка по Цилю-Нильсену, посе-
вом на селективные твердые (Левенштейна-Йенсена) 
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и жидкие (ВАСТЕС-960) среды с определением ЛЧ к 
химиопрепаратам и молекулярно-генетическими ме-
тодами (ПЦР в режиме реального времени и Hain-test).

При необходимости материал для исследования 
получали методом индуцированной мокроты путем 
ингаляции аэрозоля гипертонического раствора хло-
рида натрия или в виде бронхиального смыва при 
фибробронхоскопии. Материалом для исследований 
служили также биоптаты слизистой оболочки брон-
хов, легких, периферических или внутригрудных лим-
фоузлов (ВГЛУ). 

В 2015-2016 гг. результаты сопоставляли с таковы-
ми, полученными при исследованиях, проводимых па-
раллельно с этими же образцами материала от данных 
больных в ЦНИИТ РАМН. 

При этом учитывали наличие генетических мута-
ций и ассоциированные с ними варианты ЛУ. Заклю-
чение о наличии или отсутствии ЛУ формировали с 
учетом полученных результатов бактериологических 
исследований (посевов).

Исследования состояния иммунитета проводились 
в иммунологической лаборатории областного центра 
профилактики и борьбы со СПИД. 

Из показателей иммунитета принимали во внима-
ние количество клеток СД 4 и количество вирусных 
копий в мкл. 

Всем проводили компьютерную томографию орга-
нов грудной клетки с использованием мультипланар-
ной реконструкции.

Инструментальные исследования включали реги-
страцию ЭКГ, ЭхоКС с оценкой состояния внутри-
сердечной гемодинамики, УЗИ органов брюшной по-
лости и ФВД методом спирометрии с определением 
составляющих кривой «поток – объем».

При наличии показаний проводили фиброброн-
хоскопию с оценкой состояния бронхиального дере-
ва и получением материала для исследований в виде 
бронхиальных смывов, браш-биопсии со слизистой 
оболочки бронхов или чрезбронхиальной биопсии 
легких.

Противотуберкулезную химиотерапию (ХТ) 
проводили с соблюдением режимов согласно 
существующим рекомендациям. При наличии МЛУ 
ХТ осуществлялась по 4 стандартному режиму или по 
4 индивидуальному при наличии теста лекарственной 
чувствительности (ТЛЧ).

Все пациенты осматривались врачом-
инфекционистом, под наблюдением которого 
проводилась антиретровирусная терапия (АРВТ) в 
соответствии с существующими рекомендациями. 

Эффективность лечения оценивали по прекраще-
нию и закрытию полостей распада, уменьшению пато-
логических изменений в легких и признаков интокси-
кации у больных.

При этом, в зависимости от полученного результа-
та лечения, выделяли градации «эффективный курс» 
при прекращении бактериовыделения и закрытии по-
лостей распада, положительной рентгенологической 
динамике и ликвидации признаков интоксикации, 

«без перемен» – при сохранении бактериовыделения, 
признаков интоксикации и отсутствии динамики рент-
генологической картины, «ухудшение» и «смерть». 

Полученные результаты обрабатывали методами 
вариационной статистики с определением показателя 
достоверности различий Стъюдента и вариационной 
статистики с определением критерия знаков и крите-
рия Вилкоксона-Уайта.

Результаты и обсуждение
Из всех больных 75,3% (137) были лица, уже состо-

ящие на учете, как ВИЧ-инфицированные, у которых 
при текущем плановом обследовании были выявлены 
изменения в легких. У 24,7% (45) наличие ВИЧ-ин-
фекции было обнаружено в процессе обследования 
в связи с выявленной патологией в легких. При этом 
заболевание легких у 79,7% (145) было выявлено при 
профилактической плановой флюорографии (ФЛГ), у 
20,3% (37) – при обращении в связи с наличием респи-
раторных расстройств (кашля, одышки, болей в груд-
ной клетке и т.п.).

В ходе дальнейшего исследования у 2,2% (4) из 
числа всех больных выявлены нетуберкулезные мико-
бактерии (микобактериоз), у 2,2% (4) – пневмоцистная 
пневмония, у 5,5% (10) – висцеральный микоз (канди-
дозная пневмония в сочетании с кандидозом бронхов 
и пищевода), у 1,6% (3) – герпетическая пневмония. 

У оставшихся 88,5% больных (161) было под-
тверждено наличие различных форм ТВ. 

Среди больных ТВ 65,2% (105) составили мужчи-
ны. 

Преобладали лица в возрасте 30-59 лет, доля кото-
рых составила 67,7% (109), больных в возрасте 18-29 
лет была значительно меньше – 21,7% (35), а в возрас-
те старше 50 лет не превысила 10,6% (17 больных). 

По месту проживания 60,9% (98) составили жите-
ли городов, 35,4% (57) – из сельской местности, 3,7% 
(6) – без определенного места жительства.

Основную долю в числе больных – 80,1% (129) 
составили неработающие лица. 

До поступления в стационар в течение ближайших 
пяти прошедших лет побывали в исправительно-тру-
довых учреждениях 19,9% (32) больных.

По семейному положению 24,8% (40) больных 
имели семьи, 75,2% (121) были холосты (не замужем) 
или разведены. При направленном опросе и сопостав-
лении хронологии событий было установлено, что у 
70,2% (66 из 94 разведенных), т.е. у большинства, рас-
пад семьи происходил уже после выявления ВИЧ-ин-
фекции. 

Наиболее значительную долю больных составили 
пациенты с диссеминированной, инфильтративной 
формами ТВ, туберкулезом ВГЛУ и плевритом тубер-
кулезной этиологии – 34,2% (55), 28,6% (46), 13,0% 
(21) и 9,3% (15 больных), соответственно. 

Доли больных с острым милиарным ТВ, казеозной 
пневмонией и очаговым ТВ составила по 5,0% (по 8 
больных) каждая.

У 24,8% (40) больных ТВ легких сочетался с вне-
легочными поражениями в виде туберкулезного ме-
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нингоэнцефалита (12), ТВ почек (8), ТВ кишечника и 
внутрибрюшных ЛУ (8), ТВ костей и суставов (6 боль-
ных), ТВ периферических ЛУ шеи (6).

Бактериовыделение в процессе обследования было 
выявлено у 49,1% (79) больных, наличие ДНК МБТ 
в биологических средах (мокрота, промывные воды 
бронхов, плевральный экссудат и т.п.) обнаружено у 
88,2% (142) больных.

При этом ЛЧ возбудителя имелась только у 25,4% 
(36) больных.

Среди оставшихся больных выявлена ЛУ МБТ раз-
личной выраженности – у 47,9% (68) больных МЛУ, у 
14,1% (20) ПУ, у 9,2% (13) ШЛУ и у 3,5% (5) больных 
установлена МУ возбудителя.

У 11,8% (19) больных ТВ был установлен только 
при гистологическом исследовании биоптатов легких 
или ВГЛУ. 

Иммунологические тесты в виде пробы Манту с 2 
т.е. и диаскинтест были положительны у 49,1% (79) и 
59,0% (95 больных) соответственно. 

Состояние 69,6% (112) больных по ВИЧ-инфекции 
было оценено, как «4Б стадия вторичных проявле-
ний», количество клеток СД 4 составила 235,5±70,5 в 
мкл. при вирусной нагрузке от 300 тыс. до 1500 тыс. 
копий.

У 30,4% (49) инфекционных больных статус был 
расценен, как «4В стадия», количество клеток СД 4 не 
превышало 100 (60,5±20,5) при количестве копий от 1 
млн. до 3 млн.

Сопутствующие заболевания в виде гепатита С от-
мечены у 55,3% (89) больных, язвенная болезнь же-
лудка и 12-перстной кишки у 14,9% (24).

Хронический пиелонефрит, артериальная гиперто-
ния, ишемическая болезнь сердца и кандидоз различ-
ной локализации (обычно пищевода, ротовой полости 
или половых путей) выявлены по 9,9% (по 16 боль-
ных) в каждой группе, герпес у 5,0% (8) больных.

Следует отметить, что у 52,8% (47) больных име-
лось по несколько заболеваний одновременно (гепа-
тит С и язвенная болезнь желудка и 12-перстной киш-
ки, артериальная гипертония и ишемическая болезнь 
сердца). 

Наиболее частым проявлением ТВ явились фебри-
литет или интермиттирующие колебания температуры 
тела – от субфебрильной по утрам до 38,5С0 к вечеру, 
что было отмечено у 60,2% (97) больных.

С такой же частотой наблюдалась потеря веса, на 
которую жаловались 60,2% (97) больных.

Респираторные расстройства в виде кашля и одыш-
ки отмечены у 50,3% (81) и у 44,7% (72) больных, со-
ответственно.

На резкую слабость жаловались 37,9% (61) боль-
ных.

Особенностями рентгенологической картины яви-
лись атипичная локализация процесса (в средней доле 
правого, язычковых сегментах левого, в нижних долях 
или в передних сегментах верхних долей обоих лег-
ких), а также высокая частота поражения ВГЛУ.

 Кроме того, у 9.9% (16) больных, обычно при дис-

семинированных формах заболевания, изменения на 
рентгенограмме проявлялись уже после развития кли-
нических признаков ТВ, поэтому у некоторых боль-
ных диагноз ТВ был установлен и начата ХТ на ос-
новании только клинических и микробиологических 
признаков ТВ. 

«Эффективный курс» лечения к завершению ин-
тенсивной фазы ХТ (8-12 мес.) в виде прекращения 
бактериовыделения, закрытию или уменьшению раз-
меров полостей распада, рассасыванию участков ин-
фильтрации и исчезновению признаков интоксикации 
был отмечен у 55,9% (90) больных.

Результат лечения «без перемен» в силу продол-
жающегося бактериовыделения, сохранения полостей 
распада и инфильтрации в легочной ткани, а также 
признаков интоксикации, наблюдался у 13,7% (22) 
больных. 

«Ухудшение» в виде появления отсевов в легоч-
ной ткани при сохраняющихся бактериовыделении, 
интоксикации и полостях деструкции легочной ткани 
наблюдались у 13,0% (21) больных.

Умерли на стационарном этапе лечения 17,4% (28) 
больных, преимущественно с ТВ ЦНС, казеозной 
пневмонией, милиарной и диссеминированной фор-
мами ТВ.

Таким образом, анализ обстоятельств выявления, 
диагностики, проявлений ТВ у ВИЧ-инфицированных 
лиц, а также результатов их лечения свидетельствует 
о том, что данная категория больных является 
наиболее сложной как в диагностическом, так и в 
терапевтическом отношении.

Выявление ТВ затруднено высокой частотой нету-
беркулезных инфекций у ВИЧ-инфицированных лиц 
(микобактериозов, герпеса, пневмоцистной или кан-
дидозной пневмонии).

Проявления ТВ часто носят нетипичный для него 
характер в виде множественности и полиморфности 
симптоматики, наличия внелегочных поражений.

Диагностика ТВ затруднена ввиду атипичности 
рентгенологической картины в виде нехарактерной 
локализации и позднего появления поражений лег-
ких, иммунологические тесты информативны лишь 
у 59,0% больных, у 11,8% для определения диагноза 
приходится использовать биопсию и гистологические 
методы. 

У 57,1% впервые заболевших больных имеется 
МЛУ возбудителя, что затрудняет ХТ, которая эффек-
тивна лишь у 55,9% больных

Заключение и выводы
ТВ в сочетании с ВИЧ-инфекцией выявляется у 

наиболее работоспособной части населения (67,7% 
в возрасте 30-59 лет), при этом преобладают мужчи-
ны (65,2%), жители городов (60,9%), неработающие 
(80,1%).

У 79,7% больных ТВ выявляется при профилакти-
ческой ФЛГ, у 20,3% при обращении, при этом у боль-
шинства (69,6%) ВИЧ-инфицированных ТВ развива-
ется при снижении клеток СД 4 менее 300 в мкл. 
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Наиболее частыми проявлениями ТВ являются 
фебрилитет (60,2%), потеря веса (60,2%) и кашель 
(50,3%). 

Самыми частыми формами являются диссеми-
нированный (34,2%), инфильтративный (28,6%), ТВ 
ВГЛУ (13,0%) и туберкулезный плеврит (9,3%), у 
24,8% имеются внелегочные поражения в виде ТВ 
ЦНС, почек, периферических или внутрибрюшных 
ЛУ и кишечника, костей и суставов.

Рентгенологическими особенностями ТВ у 
ВИЧ-инфицированных лиц является часто атипичная 
локализация поражений.

У 57,1% ВИЧ-инфицированных больных возбу-

дитель ТВ имеет высокую степень ЛУ в виде МЛУ и 
ШЛУ.

ХТ эффективна лишь у 55,9% ВИЧ-
инфицированных больных, у 13,7% положительных 
результатов добиться не удается, а у 13,0% даже на 
фоне лечения наблюдается отрицательная клинико-
рентгенологическая динамика.

Сочетание ТВ с МЛУ возбудителя и ВИЧ-
инфекции сопровождается высокой смертностью 
(17,4% больных) преимущественно у лиц с 
ТВ ЦНС, казеозной пневмонией, милиарной и 
диссеминированной формами ТВ.
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Purpose: to analyze up-to-date information on the introduction and development of 
new antibacterial drugs, as well as mechanisms to combat antibiotic resistance.
Methods. a systematic review of domestic and foreign literature on the topic of the 
work was conducted: novel approaches to antibiotic therapy using recently developed 
classes of antibacterial drugs. The search for publications was carried out in electronic 
databases: PubMed, Google Search and eLibrary from 2010 to 2023.
Results. At the moment, new classes of drugs with a fundamentally new mechanism 
of action have been developed: zoliflodacin, which has a different binding site to 
DNA gyrase in contrast to fluoroquinolones, teixobactin, which inhibits peptidoglycan 
precursors. Antibiotics of already known classes are being improved, for example, 
eravacycline (a tetracycline drug), delafloxacin – a fluoroquinolone drug that acts better 
in an acidic environment compared to its predecessors, cefiderocol – cephalosporin 
with enhanced resistance to hydrolysis by B-lactamases. Various alternative substances 
with antibacterial activity invitro and invivo (preparations of silver nanoparticles) 
are being created. Certain hopes are associated with drugs that directly inhibit the 
mechanisms of development of antibiotic resistance (efflux pump inhibitors). Many 
groups of drugs with antibacterial activity of invitro-natural origin are described, the 
basis for which were substances isolated from marine flora and fauna: anthraquinones, 
polyketides and microketides, etc.        
Conclusion: the problem of overcoming the spread of strains resistant to antibacterial 
drugs is solved in many ways. At the same time, scientists are creating more and more 
new approaches to solving this problem.
Keywords: antibiotic resistance, new classes of antibiotics, mechanisms for combating 
antibiotic resistance

Бактерияға қарсы препараттардың жаңа кластарын қолданумен, 
антибиотикалық терапияның жаңа тәсілдері
Ю.В. Червинец, В. Беляев , А.Ю. Тимонина, К.С. Степанова  
Тверь мемлекеттік медицина университеті, Тверь, Ресей 

Зерттеудің мақсаты жаңа бактерияға қарсы препараттарды енгізу және әзірлеу 
бойынша өзекті ақпаратты, сондай-ақ антибиотикке төзімділікпен күресу 
тетіктерін талдау болып табылады.
Зерттеу әдістері.
жұмыс тақырыбы бойынша отандық және шетелдік әдебиеттерге жүйелі шолу 
жасалды: Бактерияға қарсы препараттардың жаңа кластарын қолдана отырып 
антибиотикалық терапияның жаңа тәсілдері. Жарияланымдарды іздеу 2010 
жылдан 2023 жылға дейін PubMed, Google Search және eLIBRARY электрондық 
дерекқорларында жүргізілді.
Зерттеу нәтижелері.
Қазіргі танда түбегейлі жаңа әсер ету механизмі бар препараттардың жаңа 
кластары әзірленді: фторхинолондардан айырмашылығы ДНҚ-гиразамен 
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Актуальность 
Приобретение патогенными микроорганизмами 

резистентности к антибактериальным 
препаратам является крайне важной проблемой. 
Лечение заболеваний, вызванных антибиотико-
резистентными бактериями, представляет порой 
серьёзную сложность. В последние годы всё чаще 
встречаются резистентные или 2 штаммы различных 
микроорганизмов, полученные от пациентов с 
различным иммунным статусом. Многие бактерии 

приобретают резистентность настолько быстро, что в 
течение нескольких лет ведущим эпидемиологическим 
организациям приходится порой полностью 
менять свои рекомендации по лечению. Развитие 
устойчивости шло рука об руку с внедрением новых 
поколений пенициллинов в клиническую практику. 
С момента открытия пенициллина было обнаружено 
более 150 антибиотиков, и у большинства доступных 
антибиотиков появился обширный профиль 
устойчивых к нему микроорганизмов.

байланысатын басқа сайты бар золифлодацин, пептидогликанның ізашарларын 
тежейтін тейксобактин. Антибиотиктердің атағы белгілі сыныптары 
жетілдірілуде, мысалы, эравациклин (тетрациклин қатарының препараты), 
делафлоксацин – қышқыл ортада ізашарлармен салыстырғанда жақсы әсер 
ететін фторхинолон қатарының препараты, цефидерокол – цефалоспорин 
В - лактамазалармен гидролизге төзімділігі жоғарылаған. Бактерияға қарсы 
белсенділігі invitro және invivo (күміс нанобөлшектерінің препараттары) бар 
әртүрлі балама заттар жасалады. Нақты үміттер антибиотикке төзімділіктің 
даму механизмдерін тікелей тежейтін дәрілермен байланысты (эффлюкс-сорғы 
ингибиторлары). Табиғи INVITRO бактерияға қарсы белсенділігі бар көптеген 
препараттар топтары сипатталған, олардың негізі теңіз флорасы мен фаунасынан 
бөліп алынған заттар: антрахинондар,поликетидтер және микрокетидтер және т. 
б.
Қорытынды: бактерияға қарсы препараттарға төзімді штамдардың таралуын 
жеңу міндеті көптеген жолдармен шешіледі. Сонымен бірге ғалымдар бұл 
мәселені шешудің жаңа тәсілдерін жасауда.
Негізгі сөздер: антибиотиктерге төзімділік, антибиотиктердің жаңа 
кластары, антибиотиктерге төзімділікпен күресу механизмдері

Новые подходы к антибиотикотерапии с применением новых классов 
антибактериальных препаратов
Ю.В. Червинец, В. Беляев, А.Ю. Тимонина, К.С. Степанова
Тверской государственный медицинский университет, Тверь, Россия

Целью исследования является анализ актуальной информации по внедрению и 
разработке новых антибактериальных препаратов, а также механизмов борьбы с 
антибиотикорезистентностью.
Методы исследования. Был проведен систематический обзор отечественной и 
зарубежной литературы по теме работы: новые подходы к антибиотикотерапии с 
применением новых классов антибактериальных препаратов. Поиск публикаций 
проводился в электронных базах данных: PubMed, GoogleSearch и eLIBRARY с 
2010 по 2023 год. 
Результаты исследования. На данный момент разработаны новые 
классы препаратов с принципиально новым механизмом действия: 
золифлодацин, имеющий другой сайт связывания с ДНК-гиразой в отличие от 
фторхинолонов, тейксобактин, угнетающий предшественники пептидогликана. 
Совершенствуются антибиотики уже известных классов, например, 
эравациклин (препарат тетрациклиновго ряда), делафлоксацин – препарат 
фторхинолонового ряда, действующий лучше в кислой среде в сравнении с 
предшественниками, цефидерокол – цефалоспорин с усиленной устойчивостью 
к гидролизу В-лактамазами. Создаются различные альтернативные вещества 
с антибактериальной активность invitro и invivo (препараты наночастиц 
серебра). Определённые надежды связаны с препаратами, непосредственно 
ингибирующими механизмы развития антибиотикорезистентности (ингибиторы 
эффлюкс-помпы). Описано множество групп препаратов с антибактериальной 
активностью invitro природного происхождения, основой для которых послужили 
вещества, выделенные из морской флоры и фауны: антрахиноны, поликетиды и 
микрокетиды и т.д. 
Выводы. Задача преодоления распространения штаммов, резистентных к 
антибактериальным препаратам, решается множеством путей. При этом учёные 
создают всё новые и новые подходы к решению данной проблемы.
Ключевые слова: резистентность к антибиотикам, новые классы 
антибиотиков, механизмы борьбы с антибиотикорезистентностью
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Новые подходы к антибиотикотерапии с применением новых классов антибактериальных ...

Глобальная программа ВОЗ по эпиднадзору за 
устойчивостью гонококковой инфекции к противоми-
кробным препаратам ведет наблюдение за тенденция-
ми распространения гонореи с лекарственной устой-
чивостью [1]. Устойчивость возбудителя гонореи к 
пенициллинам развивалась очень быстро [Ошибка! 
Неизвестный аргумент ключа.]. В 1976 году гоно-
кокки, продуцирующие бета-лактамазу, были выде-
лены в Англии и США. Через 10 лет после первого 
применения пенициллина для лечения гонореи рас-
пространенность устойчивых к гонококку штаммов 
достигла своего пика, особенно в Азии. По данным 77 
стран, развитие устойчивости возбудителя гонореи к 
антибиотикам делает лечение более трудным, а ино-
гда и вовсе невозможным. N.gonorrhoeae, устойчивая 
к цефалоспоринам и фторхинолонам третьего поко-
ления, включена в категорию высокоприоритетных 
патогенов: существует острая потребность в новых 
антибиотиках, способных преодолеть такую устойчи-
вость.

Путь приобретения резистентности схож у многих 
бактерий: частое использование, бесконтрольное 
и некорректное использование одного вида 
антибактериального препарата обуславливает быстрый 
переход патогена в разряд антибиотикорезистентных. 
Например, уже в 1967 году штаммы S.pneumoniae 
(возбудитель типичной пневмонии) также стали 
устойчивыми к пенициллину. К 1999 году процент 
случаев, связанных с нахождением устойчивых к 
антибиотикам пневмококков, утроился по сравнению 
с 1979 годом, достигнув 14,4% в Южной Африке. 

Одной из основных причин внутрибольничных 
инфекций является кишечная палочка (E.coli) [3]. 
Клиническая угроза, которую представляет E.coli, 
в основном объясняется ее способностью быстро 
приобретать устойчивость к антибиотикам с 
помощью множества механизмов. В период с 1950 
по 2001 год примерно две трети кишечной палочки, 
вызывающей заболевания человека, в США были 
устойчивы к ампициллину, и уровень устойчивости к 
аминопенициллинам все еще растет.

Изучая инфекции у пациентов, можно увидеть 
взаимосвязь между использованием препаратов 
и уровнем устойчивости микроорганизмов. Так, 
например, высокое потребление триметоприма и 
сульфаметоксазола сопровождалось высоким уровнем 
устойчивости к антибиотикам. С учетом сказанного, 
показатели распространенности MRSA в Польше в 
2013 году превышали 25% во многих государствах, 
являющихся членами ЕС [4].

Исходя из данных по частоте встречаемости 
штаммов резистентных к антибактериальным 
препаратам, становится очевидной необходимость 
разработки, изучения и освещения новых видов 
антибиотиков.

Целью исследования является анализ актуальной 
информации по внедрению и разработке новых анти-
бактериальных препаратов, а также механизмов борь-
бы с антибиотикорезистентностью.

Материалы и методы исследования
Был проведен систематический обзор отечествен-

ной и зарубежной литературы по теме работы: новые 
подходы к антибиотикотерапии с применением новых 
классов антибактериальных препаратов. Поиск пу-
бликаций проводился в электронных базах данных: 
PubMed, GoogleSearch и eLIBRARYс 2010 по 2023 год.

Результаты и обсуждение
В 2017 году на международном конгрессе 

IDWEEK-2017, который проводился в Сан-Диего с 4 
по 8 октября 2017 г., был представлен ряд новых ан-
тибиотиков, многие из которых были одобрены FDA 
(Управление по контролю за продуктами питания и 
лекарствами) и поступили в продажу в качестве анти-
бактериальных препаратов. 

Наиболее перспективными оказались следую-
щие антибиотики синтетического происхождения:

•	 Тейксобактин
•	 Золифлодацин
•	 Эравациклин
•	 Делафлоксацин
•	 Ваборбактам
•	 Плазомицин
•	 Цефидерокл
•	 Претоманид
Тейксобактин представляет собой депсипептид, 

состоящий из 11 аминокислот, четверо из которых об-
разуют макролактоновое кольцо. Ингибирует синтез 
клеточной стенки путем связывания предшествен-
ников пептидогликана и тейхоевых кислот и в даль-
нейшем лизисе клетки. Он воздействует на липидную 
часть клеточной стенки бактерии, но не на белковые 
структуры, как это делали его предшественники, раз-
рушающие структуру белка пептидогликана, на что 
бактерии выработали механизмы защиты, вследствие 
чего препараты становились бесполезными. Обычные 
мембранодействующие антибиотики, такие как ни-
зин, образуют поры или несут большой гидрофобный 
фрагмент, которого достаточно, чтобы повредить мем-
брану как бактерий, так и эукариотических клеток, 
вызывая токсичность. Эта проблема изящно решена в 
тейксобактине за счет разрушения мембраны только в 
том случае, если образуется надмолекулярная струк-
тура, если мембрана несет липид II [5]. 

Тейксобактин обладает активностью против 
грамположительных микробов, включая ванкоми-
цин-устойчивые энтерококки (VRE) и метицил-
лин-устойчивый Staphylococcusaureus (MRSA). На 
мышах он продемонстрировал активность против не-
скольких устойчивых штаммов бактерий, таких как 
Streptococcuspneumoniae, Mycobacteriumtuberculosis, 
Clostridiumdifficile, M.tuberculosis и потенциаль-
но может использоваться для лечения туберкулеза. 
Invitro тейксобактин был высокоэффективен против 
Bacillusanthracis и C.difficile [6]. 

Золифлодацин. Формула золифлодацина основа-
на на новом бензизоксазольном каркасе и содержит 
спироциклический фармакофорпиримидинтриона. 
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Золифлодацин ингибирует бактериальную топоизоме-
разу II типа, связываясь с другим сайтом, отличным 
от сайта фторхинолонов. ДНК-гираза состоит из двух 
субъединиц, gyrA (97 кДа) и gyrB (90 кДа); Основной 
мишенью золифлодацина является субъединица gyrB-
гиразы, в отличие от ципрофлоксацина, который вме-
сто этого помещается в основном в карман, присут-
ствующий в субъединице gyrA (связь с Ser83 и Asp87)
[7]. 

Золифлодацин демонстрирует очень низкую ча-
стоту резистентности и активен не только против 
N.gonorrhoeae с множественной лекарственной, 
он также обладает активностью против S.aureus, 
Mycoplasmagenitalium, Moraxellacatarrhalis, резистент-
ного к ванкомицину H.influenzae и Enterococcusfaecalis. 
Тесты invitro не выявили генотоксичности или токсич-
ности золифлодацина для костного мозга в самых вы-
соких проверенных концентрациях. Это говорит о том, 
что этот антибиотик представляет меньший риск ге-
матологической токсичности по сравнению с некото-
рыми фторхинолонами четвертого поколения (такими 
как гемифлоксацин), которые были связаны с подавле-
нием функции костного мозга, анемией и лейкопени-
ей. С 2019 года соединение золифлодацин находится в 
фазе III для лечения N.gonorrhoeae с множественной 
лекарственной устойчивостью. Золифлодацин не про-
являет феномена перекрестной устойчивости с фтор-
хинолонами, представленными в настоящее время на 
рынке [8]. 

Эравакцилин сохраняет фармакофорную характе-
ристику тетрациклинов; однако он демонстрирует два 
уникальных изменения в кольце D в положении C7 
(добавление атома фтора) и в C9 (добавление пирро-
лидинацетамидной группы). В структуре тигециклина 
отсутствует фтор, вместо которого имеется третичная 
аминогруппа. Механизм действия тетрациклинов осу-
ществляется путем обратимого связывания с рибосо-
мальной субъединицей 30S, блокируя проникновение 
молекул комплекса аминоацил-тРНК. Однако по срав-
нению с традиционными тетрациклинами связь эра-
вациклина с рибосомой намного сильнее, поскольку 
он способен распознавать несколько участков атаки. 
Соединения, относящиеся к первому и второму по-
колению, являются бактериостатическими; однако 
эравациклин также обладает бактерицидной актив-
ностью invitro в отношении определенных штаммов 
A.baumannii, E.coli и K.pneumoniae. Двумя основными 
механизмами, которые придают устойчивость патоге-
нов к тетрациклинам, на самом деле являются приоб-
ретение генов, кодирующих некоторые насосы оттока, 
и наличие рибосомных защитных белков. Различные 
типы откачивающих насосов присутствуют у грампо-
ложительных и грамотрицательных бактерий; наибо-
лее представленные откачивающие насосы кодируют-
ся генами tet(A) и tet(B) у грамотрицательных и tet(K) 
и tet(L) у грамположительных бактерий [9].

Тетрациклины третьего поколения (также 
называемые глицилциклинами), к которым 
относятся тигециклин и новый эравациклин, 

позволяют преодолеть основную резистентность к 
тетрациклинам: откачивающие насосы не распознают 
эти молекулы, поскольку они имеют заместитель в 
положении 9 тетрацикла. Это ключевое отличие от 
предыдущих поколений тетрациклинов. Более того, 
они также нечувствительны к действию рибосомных 
защитных белков [9].  

Эравациклин продемонстрировал мощную ак-
тивность invitro, в отношении широкого спектра 
грамположительных патогенов, включая E.faecalis 
и E.faecium, устойчивых как к ванкомицину, так и 
к S.aureus, а также грамотрицательных патогенов, 
включая устойчивые к карбапенему энтеробактерии. 
С 2018 года эравациклин в форме для внутривенного 
введения был одобрен EMA (европейское агентство 
по лекарственным средствам) и FDA (Управление по 
контролю за продуктами питания и лекарствами) как 
Xerava® во многих странах, включая Соединенные 
Штаты и некоторые европейские государства, для ле-
чения сложных внутрибрюшных инфекций у взрос-
лых пациентов [11]. 

Не существует механизма перекрестной устой-
чивости между эравациклином и другими классами 
антибактериальных препаратов, таких как фторхино-
лоны, пенициллины, цефалоспорины и карбапенемы. 
Одновременный прием эравациклина с сильными 
индукторами этого цитохрома (клотримазол, азитро-
мицин, рифампицин, фенобарбитал, карбамазепин, и 
многие другие) ускоряет метаболизм антибактериаль-
ного препарата, снижая его концентрацию в плазме 
[12]. 

Делафлоксацин отличается от других 
фторхинолонов отсутствием основной группы 
в положении С7; как следствие, эта молекула 
представляет собой слабую кислоту, и при нейтральном 
рН она представляет собой анион, а амфотерный ион, 
как большинство антибиотиков, принадлежащих 
к тому же классу. Он ингибирует два жизненно 
важных фермента микробной клетки – ДНК-гиразу и 
топоизомеразу-4, при этом нарушается синтез ДНК, 
что приводит к гибели бактерий. Выживание бактерий 
зависит от экспрессии фермента, который придает 
устойчивость к полиаминам (противовоспалительным 
соединениям, способствующим регенерации тканей 
и заживлению ран). Полиамины присутствуют в 
кислотной среде кожи и токсичны для стафилококка. 
Следствием этого является то, что требования к новым 
соединениям заключаются не только в их активности 
против устойчивых штаммов, но и в их стабильности 
при кислом рН кожи [13].

Делафлоксацин за счёт своей изменённой струк-
туры, обладает большей активностью в кислой среде 
кожи, чем фторхинолы прошлых поколений. Эффекти-
вен против золотистого стафилококка (включая мети-
циллинрезистентные (MRSA), гемолитического ста-
филококка, групп ангинозных стрептококков (включая 
Streptococcusanginosus, Streptococcusintermedius, и 
Streptococcusconstellatus), Streptococcuspyogenes и 
Enterococcu aecalis, Escherichiacoli, Enterobactercloacae, 
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Klebsiellapneumoniae, Legionella spp., P.aeruginosa и 
H.pylori. Исследования invitro подтвердили эффек-
тивность делафлоксацина в отношении штаммов бак-
терий, устойчивых к фторхинолонам: E.coli через 6 
часов и S.aureus через 10 часов. Делафлоксацин был 
разработан Melinta Therapeutics, а затем одобрен FDA 
в 2017 году для лечения острых бактериальных ин-
фекций кожи и структуры кожи, продается под назва-
нием Baxdela®. В исследовании, проведенном CLSI 
(Институт клинических и лабораторных стандартов) 
и EUCAST (Европейский комитет по тестированию 
чувствительности к противомикробным препаратам) 
в 2016 году, было обнаружено, что у делафлоксацина 
самые низкие значения MIC по отношению к MRSA 
по сравнению с другими антибиотиками, такими как 
левофлоксацин, цефтаролин, ципрофлоксацин, клин-
дамицин, линезолид и оксациллин [14].

Были проведены многочисленные исследования 
для изучения специфических побочных эффектов, 
связанных с принадлежностью к классу фторхиноло-
нов. В клинических моделях делафлоксацин, по срав-
нению с моксифлоксацином, не был связан с сердеч-
ными нарушениями (такими как удлинение QT) даже 
в дозах, превышающих терапевтические. Более того, 
было проведено другое исследование светочувстви-
тельности, в котором было обнаружено, что делафлок-
сацин не является фототоксичным, несмотря на при-
сутствие атома хлора в С8. Тем не менее, профиль 
безопасности делафлоксацина будет дополнительно 
продемонстрирован в ходе широкомасштабного при-
менения [15]. 

Ваборбактам – это новый ингибитор β-лакта-
маз, циклический фармакофор которого основан на 
структуре бороновой кислоты. Он усиливает актив-
ность только меропенема. Эфир бора позволяет сое-
динению принимать особую конформацию, которая 
может избирательно ингибировать β-лактамазы по 
сравнению с сериновыми протеазами млекопитаю-
щих. Он препятствует биосинтезу пептидогликанов, 
прерывая образование бактериальной клеточной 
стенки посредством ковалентного связывания с PBP 
(penicillinbindingproteins, пенициллинсвязывающие 
белки). Выработка карбапенемаз один из механизмов, 
с помощью которого микроорганизмы развивают ре-
зистентность [16]. Существуют также насосы оттока, 
ферментативные деградации, мутации на уровне по-
рина и изменения целевого сайта. В результате вариан-
ты лечения инфекций CRE (карбапенем-резистентные 
энтеробактерии), к сожалению, ограничены. Основ-
ной стратегией прекращения гидролиза антибиоти-
ков, принадлежащих к этому классу, является сочета-
ние β-лактама и ингибитора β-лактамазы (BLI), такого 
как клавулановая кислота, тазобактам или сульбактам. 
Последние способны ингибировать вышеупомянутые 
ESBL (бактерии, вырабатывающие бета-лактамазу 
расширенного спектра), однако они не обладают ак-
тивностью в отношении карбапенемаз. Ваборбактам 
эффективен против энтеробактерий (включая карба-
пенемустойчивую K.pneumoniae). 

В последнее время наблюдается непрерывный 
рост числа инфекций, вызванных грамотрицатель-
ными патогенами, особенно устойчивыми к карбапе-
нему Enterobacteriaceae, включенными ВОЗ в список 
важнейших приоритетных патогенов, представляю-
щих надвигающуюся опасность для мирового здра-
воохранения. Добавление ваборбактама не улучшило 
эффективность меропенема против Acinetobacter spp. 
или P.aeruginosa, потому что устойчивость таких ви-
дов бактерий к карбапенемам была многофакторной: 
она была вызвана не только выработкой β-лактамаз, но 
и зависела от других механизмов (одним из них была 
экспрессия насосов оттока). В этом рандомизирован-
ном исследовании фазы 3 Вабомер® (меропенем+ва-
борбактам) назначался в виде монотерапии пациентам 
с подтвержденными или подозреваемыми инфекция-
ми CRE (карбапенем-резистентные энтеробактерии) и 
сравнивался с наилучшим доступным лечением, кото-
рое состояло в основном из монотерапии или комби-
нации нескольких антибиотиков (полимиксин В, коли-
стин, карбапенемы, аминогликозиды, тигециклин или 
цефтазидим/авибактам). В ходе исследования ассоци-
ация меропенема и ваборбактама продемонстрировала 
значительное снижение смертности и улучшение кли-
нической безопасности (снижение побочных эффек-
тов, таких как нефротоксичность) и переносимости, и 
было показано, что это эффективный терапевтический 
вариант для лечения HABP/VABP (бактериальной 
пневмонии, связанной с ИВЛ) и бактериемии от CRE 
[17]. 

Плазомицин является производным 
сизомицина. Плазомицин относится к группе 
2-дезоксистрептаминов в дополнение к амикацину, 
гентамицину и тобрамицину. Между положениями 4’ 
и 5’ существует двойная связь, которая отсутствует в 
структурах других аминогликозидов, за исключением 
нетилмицина, ненасыщенного производного 
гентамицина, обладающего меньшей ототоксичностью. 
Он связывается с 30S субъединицей рибосомы 
бактерии, что приводит к блокировке рибосом на 
стартовом кодоне (AUG), в результате отслаивается 
рибосомный комплекс и белок не полностью 
синтезируется. Наиболее распространенный механизм 
антибиотикорезистентности состоит в выработке 
ферментов (ацетилтрансферазы, фосфорилазы, 
аденозилтрансферазы), которые инактивируют 
антибиотик посредством реакций конъюгации за 
счет амино- и оксидильных функций, что делает его 
менее похожим на сайты связывания в бактериальной 
рибосоме. Существуют также модификации 
рибосом, которые вызывают высокую устойчивость: 
это метилирование специфических оснований 
(гуанина) рРНК в субъединице 16S. Ферментативная 
устойчивость к аминогликозидам очень распространена 
у видов Enterobacteriaceae. Плазомицин, особенно 
у бактерий семейства Enterobacteriaceae, блокирует 
большую часть модифицирующих аминогликозиды 
ферментов, инактивирующих аминогликозидные 
антибиотики. Это связано с инновационной 
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химической структурой плазомицина по сравнению 
с другими аминогликозидами. Но, исследования 
invitro показывают, что устойчивость к плазомицину 
может возникать в результате метилирования 
16S-субъединицы рибосомы [18]. 

Плазомицин является антибиотиком широкого 
спектра действия, обладающим активностью против 
многих грамположительных и грамотрицательных 
бактерий, включая энтеробактерии (карбапенемрези-
стентные бактерии), которые являются патогенами, 
продуцирующими бета-лактамазу, и штаммы E.coli, не 
чувствительные к аминогликозиду гентамицину. Пла-
зомицин продемонстрировал многообещающую эф-
фективность и безопасность в результатах фазы II при 
лечении инфекций мочевыводящих путей, что позво-
лило начать два исследования фазы III. Первое – это 
клиническое исследование EPIC (оценка плазомици-
на при инфекциях мочеполовой системы), в котором 
плазомицин вводили внутривенно взрослым пациен-
там, госпитализированным с осложнённой инфекцией 
мочевыводящих путей или острым пиелонефритом, 
оба из которых вызваны Enterobacteriaceae. Второе – 
это CARE (борьба с устойчивостью к антибиотикам 
Enterobacteriaceae) рандомизированное исследова-
ние, оценивающее эффективность и безопасность 
комбинированной терапии на основе плазомицина по 
сравнению с комбинированной терапией на основе ко-
листина для лечения пациентов с инвазивными инфек-
циями, связанными с CRE (карбапенем-резистентные 
энтеробактерии), такими как вентиляторно-ассоции-
рованная пневмония (VAP), госпитальная пневмония 
(HAP) и cUTI. В обоих исследованиях плазомицин 
оказался хорошо переносимым. Однако у пациента, 
участвовавшего в исследовании EPIC, была обнаруже-
на обратимая ототоксичность (следовательно, может 
оказывать негативное действие на плод). Разработан-
ный компанией Achaogen, плазомицин был одобрен 
FDA в Соединенных Штатах в 2018 году под назва-
нием Zemdri® в качестве альтернативы для лечения 
c UTI и пиелонефрита, вызванных Enterobacteriaceae 
spp. (включая E.coli, K.pneumoniae, Proteusmirabilis и 
Enterobactercloacae). В Европе плазомицин еще не по-
лучил разрешения на продажу [19]. 

Цефидерокол. Структура цефидерокола анало-
гична структуре цефепима, цефалоспорина четвер-
того поколения: оба имеют пирролидиновую группу, 
связанную с цепью в C3, что приводит к образованию 
четвертичного аммония. Карбоновая кислота в боко-
вой цепи C7 улучшает проницаемость цефидероко-
ла во внешней мембране. Оксимные и диметильные 
группы, с другой стороны, повышают устойчивость 
к гидролизу β-лактамазами. Механизм действия це-
фидерокла идентичен пенициллинам: блокирование 
синтеза бактериальной стенки. Он транспортирует-
ся внутри бактериальной клетки с помощью систем 
транспорта железа, расположенных на внешней мем-
бране грамотрицательных клеток. Комплекс желе-
зо-сидерофор-антибиотик связывается с переносчи-
ком железа за пределами бактериальной мембраны, и 

оно активно транспортируется внутрь бактериальной 
клетки, минуя защитные системы патогена. После 
прохождения комплекса через внешнюю мембрану це-
фидерокол диссоциирует и, как и другие β-лактамные 
антибиотики, ингибирует PBPs, что приводит к гибе-
ли бактерии, которая больше не может синтезировать 
клеточную стенку. Фактически, цефидерокол также 
сохраняет эффективность в случаях усиления эфлюкс 
механизма, что является одним из вариантов устойчи-
вости патогенов к карбапенемазам [20]. 

Цефидерокол обладает абсолютно уникальным ан-
тибактериальным спектром против широкого спектра 
клинически значимых грамотрицательных штаммов, 
включая не только патогенные микроорганизмы, при-
надлежащие к семейству Enterobacteriaceae (Klebsiella 
spp., Shigellaflexneri, Salmonella spp., Vibrio spp. и 
Yersinia spp.), но и против таких видов бактерий, как 
Acinetobacter spp., Pseudomonas spp. и Burkholderia spp. 
Он также обладает активностью против патогенов, та-
ких как Haemophilus spp., которые вызывают инфек-
ции дыхательных путей. Более того, этот антибиотик 
проявляет мощную активность invitro с низкими зна-
чениями МИК в отношении нескольких грамотрица-
тельных штаммов с множественной лекарственной 
устойчивостью и штаммов-продуцентов β-лактамаз 
(включая ESBL, серин и металло-карбапенемазу). Ос-
новным аргументом в пользу цефидерокола является 
структурная стабильность в отношении широкого 
спектра сериновых и металло-β-лактамаз, таких как 
оксациллинкарбапенемаза и металло-β-лактамаза. В 
отличие от предыдущих сидерофорных цефалоспори-
нов, очень хорошая активность цефидерокола invitro 
поддерживается клинической эффективностью invivo. 
Цефидерокол был одобрен в качестве инъекционного 
препарата и, кроме того, является первым цефалоспо-
рином, способным лечить инфекции A.baumannii. В 
2019 году FDA объявило о своем одобрении под торго-
вой маркой Fetroja® для лечения взрослых пациентов 
с инфекцией мочеполовой системы, вызванные чув-
ствительными грамотрицательными микроорганиз-
мами, которые имеют ограниченные возможности ле-
чения или не имеют альтернативы. В 2020 году были 
добавлены показания для лечения HABP и VABP, 
вызванных следующими бактериями: A.baumannii, 
E.coli, Enterobactercloacae, K.pneumoniae, P.aeruginosa 
и Serratiamarcescens. После этого цефидерокол так-
же был одобрен EMA (Европейское агентство лекар-
ственных средств) в апреле 2020 года [21].

Результаты безопасности и эффективности пилот-
ного исследования у пациентов с UTI показали, что 
у 72,6% прекратились симптомы и произошло унич-
тожение бактерий через семь дней после лечения по 
сравнению с 54,6% у пациентов, которые получали 
альтернативный антибиотик [22]. 

Претоманид является бициклический нитроими-
дазолом. Механизм его действия достаточно сложный. 
Микобактерии могут жить как в аэробных условиях, 
так и в анаэробных условиях. В аэробных условиях 
препарат ингибирует превращение гидроксимиколо-
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вой кислоты в кетомиколат (т.е. миколовые кислоты, 
которые вместе с арабиногалаттанами и липоарабино-
маннанами составляют стенку микобактерий) с после-
дующим накоплением гидроксимиколовой кислоты и 
истощением кетомиколатов. Кроме того, претоманид 
также блокирует клеточные дыхательные процессы 
микобактерий в анаэробной среде за счет выделения 
оксида азота, который убивает M.tuberculosis. Таким 
образом, претоманид эффективен как в отношении 
репликации, так и в отношении латентных клеток 
M.tuberculosis, аэробно и анаэробно. Поэтому меха-
низм действия полностью инновационный [23]. 

В августе 2019 года FDA одобрило претома-
нид (Dovprela®, PA-824 в клинической разработке), 
первый противотуберкулезный бициклический ни-
троимидазо-оксазин, успешно разработанный и за-
регистрированный TB Alliance, некоммерческой орга-
низацией, основанной в Южной Африке в 2000 году. В 
2020 году препарат также получил одобрение от EMA 
в комбинированном режиме с бедаквилином и лине-
золидом, который можно принимать всего 6 месяцев 
для лечения туберкулеза с МЛУ (множественной ле-
карственной устойчивостью) у взрослых и туберкуле-
за, которые не реагировали на другие обычные анти-
биотики. Этот режим был эффективен в 89% случаев, 
зарегистрированных в ходе клинического исследова-
ния, в котором оценивалось использование одних и 
тех же антибиотиков при МЛУ-формах туберкулеза. 
Кроме того, он также включен в новую схему лечения 
BPaMZ, состоящую из бедахина, претоманида, мок-
сифлоксацина и пиразинамида [24]. 

Океаны являются уникальным источником новых 
биоактивных натуральных продуктов. В среде обита-
ния, в которой микробы составляют > 98% биомассы, 
многие организмы вырабатывают вторичные метабо-
литы антибактериального действия для обеспечения 
выживания вида. За счёт этой способности их можно 
использовать для разработки новых антибиотиков и 
преодоления лекарственной устойчивости. Их уни-
кальные химические структуры и явная антибактери-
альная активность, вероятно, подразумевают загадоч-
ные и новые способы действия. Таким образом, они 
представляют собой перспективное лечение инфек-
ций, вызываемых грамотрицательными бактериями, 
такими как P.aeruginosa, которые стали одним из наи-
более опасных патогенов для здоровья человека без 
эффективных методов лечения. Выделены наиболее 
эффективные, перспективные, интересные антибиоти-
ки, которые были получены из различных обитателей 
океанов [25]. 

Антибиотики природного происхождения (из 
обитателей океанов):
•	 Антрахиноны: майамицин, баквалактоны 1-3, 

изобензофуранил и фуропиранил 1-2;
•	 Макроциклические поликетиды и микроке-

тиды: гидроксифуранил-бензоатсидерофорного 
типа;

•	 Алкалоиды: денигрины A-C, фасзаплизин, кати-
онные амфипатические барбитураты;

•	 Пептиды: эпинецидин-1, сфистин;
•	 Полиэфиры: эктейнамицин, наночастицы био-

генного серебра.
Майамицин-антибиотик ангуциклинового типа, 

относится к ароматическому поликетиду, который был 
получен из Streptomyces sp., выделенного из морской 
губки Halichondriapanacea путем изменения условий 
культивирования. Майамицин, гликозилированный 
специальным аминосахаром через С-гликозидную 
связь, проявлял не только хорошую антибактериаль-
ную активность в отношении P.aeruginosa, но и цито-
токсичность в наномолярном диапазоне в отношении 
восьми линий раковых клеток человека [26]. 

Баквалактоны 1-3, принадлежащие к се-
мейству макроциклических лактонов из 24 чле-
нов, были получены из Bacillusamyloliquefaciens, 
симбионта приливно-отливных красных водоро-
слей Hypneavalentiae. Баквалактоны 1-3 прояв-
ляли бактерицидную активность в отношении ус-
ловно-патогенных микроорганизмов, вызывающих 
внутрибольничные инфекции, например, метицил-
линрезистентного золотистого стафилококка (MRSA), 
ванкомицинрезистентного Enterococcusfaecalis, штам-
мов Pseudomonasaeruginosa и Klebsiellapneumonia с 
множественной лекарственной устойчивостью [27]. 

25-членные макролиды изобензофуранил и 
фуропиранил 1-2, были выделены из морского 
B.amyloliquefaciens и проявили впечатляющую ан-
тимикробную активность против P.аeruginosa. Их 
биоактивность invitro была объяснена с помощью 
исследований физико-химических параметров и 
молекулярной стыковки: изобензофуранил имеет 
высокую топологическую площадь полярной по-
верхности, максимальное количество взаимодей-
ствий водородных связей и наилучший показатель 
сходства с лекарством, что позволяет предположить, 
что это перспективный ведущий антибиотик. Изо-
бензофуранил проявлял бактерицидную активность 
широкого спектра действия в отношении метицил-
линрезистентного золотистого стафилококка, ван-
комицинрезистентного Enterococcusfaecalis и лекар-
ственно-устойчивых штаммов Pseudomonasaeruginosa 
и Klebsiellapneumoniae [28].

Макроциклические поликетиды и микрокетиды, 
гидроксифуранил-бензоатсидерофорного типа, обла-
дающие перспективной антибактериальной активно-
стью.

Два новых гидроксифуранил-бензоатасидеро-
форного типа, состоящих из 12-членных макроцикли-
ческих поликетидов, были выделены из водоросли 
Shewanella и продемонстрировали широкую антибак-
териальную активность в отношении множества кли-
нических патогенов, включая MRSA (Метициллинре-
зистентный золотистый стафилококк) и P.aeruginosa. 
Чтобы подтвердить их антимикробную активность 
invitro в отношении MRSA, производили исследова-
ния по стыковке кремния с пенициллинсвязывающим 
белком 2a (PBP2a) транспептидазой. Исследования 
показали, что оба соединения могут занимать алло-
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стерический сайт PBP2a [29].
Алкалоиды, денигрины A-C, фасзаплизин, катион-

ные амфипатические барбитураты, invitro проявляю-
щие значительную антибактериальную активность.

Денигрины A-C были выделены из морской губ-
ки Dendrillanigra. Денигрины B-C проявляли высо-
кую антимикробную активность против P.aeruginosa, 
в то время как соединение денигрин A, лишенный 
п-гидроксифенильной группы в положении С-2, 
имел меньшую антимикробную активность против 
P.Aeruginosa [30].

Фасзаплизин – бисиндольный алкалоид с мно-
жественной биологической активностью, пер-
воначально был обнаружен у морской губки 
Fascaplysinopsisbergquist. Была разработана и син-
тезирована серия бромированных фасзаплизинов, и 
одно из полученных соединений проявило мощную и 
избирательную ингибирующую активность в отноше-
нии P.аeruginosa. Фасцаплизин эффективно индуциру-
ет апоптоз раковых клеток, обладает разнообразной 
биологической активностью, такой как антибактери-
альная, противоопухолевая, антиплазмодиевая и т.д. К 
сожалению, плоская структура фасцаплизина может 
быть встроена в ДНК, и такое взаимодействие также 
ограничивает дальнейшее применение фасцаплизина, 
требуя его структурной модификации [31].

Была разработана серия катионных амфи-
патических барбитуратов из предшественника, 
обнаруженного у морской арктической мшанки 
Tegellacf.spitzbergensis и австралийской асцидии 
Eusynstyelalatericius. Среди синтезированных произ-
водных одно соединение с барбитуратным кольцом 
продемонстрировало многообещающую антимикроб-
ную активность в отношении чувствительных к анти-
биотикам патогенов и 30 мультирезистентных клини-
ческих изолятов, включая P.aeruginosa. Он также был 
эффективен у мышей, инфицированных клинически-
ми изолятами Escherichiacoli и Klebsiellapneumoniae 
[32]. 

Среди пептидов перспективную активность прояв-
ляют эпинецидин-1, сфистин.

Эпинецидин-1 представляет собой пептид из 20 
аминокислот, вырабатываемый оранжево-пятнистым 
морским окунем Epinepheluscoioides и играющий 
важную роль в защите рыбы от грамположительных 
и грамотрицательных бактерий. Синтезированный 
пептид Epi-1 обладает разнообразной фармакологи-
ческой активностью, включая антимикробные, имму-
номодулирующие, противоопухолевые и ранозажив-
ляющие свойства. Кроме того, было обнаружено, что 
он способен оказывать ингибирующее действие на 
P.аeruginosa. Затем была оценена его антибактериаль-
ная эффективность на моделях мышиной инфекции, 
индуцированной P.aeruginosa. Эпинецидин-1 увели-
чил выживаемость инфицированных мышей и умень-
шил бактериальную нагрузку во всех исследованных 
органах без системных токсических эффектов. Кроме 
того, он смог снизить уровень провоспалительных 
цитокинов на уровне белка и мРНК. Все результаты 

показали, что этот пептид является многообещающим 
соединением в качестве антибиотика следующего по-
коления для лечения МЛУ-инфекций [33].

Сфистин – пептид из 38 аминокислот на основе 
гистона H2A, выделенного из парамамозаина грязе-
вого краба Scylla, проявлял широкую антимикробную 
активность без очевидной цитотоксичности. Его усе-
ченный фрагмент Sph12-38 обладает более сильным 
антибактериальным эффектом. Как исходный пептид, 
так и его фрагмент проявляли активность против 
P.аeruginosa. А также они в сочетании с азитромици-
ном или рифампицином invitro проявляли значитель-
ный синергический эффект против P.аeruginosa. Эф-
фективность пептида Sph12-38 invivo в комбинации 
с рифампицином или азитромицином оценивали на 
модели раны мыши, инфицированной P.aeruginosa. По 
сравнению с группой, получавшей физиологический 
раствор с фосфатным буфером, пептид в комбина-
ции с рифампицином или азитромицином приводил 
к полному выздоровлению в течение пяти-семи или 
четырех-пяти дней, в то время как сам по себе пептид 
или антибиотик не могли сократить время заживления 
[34].

Эктейнамицин, полиэфирный антибиотик, по-
лученный из морской Actinomadura sp. проявил 
мощную антибактериальную активность против 
Clostridiumdifficileinvitro и invivo, при эксперименте 
на мышей и в введении антибиотика через зонд. Так-
же он проявлял ингибирующую активность по отно-
шению к P.aeruginosa. Было обнаружено, что эктейна-
мицин действует как ионофорный антибиотик через 
нарушение регуляции транспорта калия [35].

Одной из самых серьезных проблем для здоровья 
является глобальный рост вспышек инфекционных 
заболеваний и смертности, связанных с бактерия-
ми с множественной лекарственной устойчивостью. 
Устойчивость к антибиотикам вынуждает людей ис-
пользовать более вредные, дорогостоящие и низко-
эффективные препараты [38]. Это приводит к тому, 
что исследователи переходят к новым альтернативам, 
чтобы противостоять этой тревожной ситуации. Ниже 
рассмотрены несколько нетрадиционных методов 
борьбы с антибиотикорезистентностью.

Альтернативные методы борьбы с антибиоти-
корезистентностью
•	 Использование наночастиц биогенного серебра

Известно, что продукты натурального происхож-
дения продемонстрировали потенциал в борьбе с са-
мыми страшными заболеваниями и, следовательно, 
служат эффективным источником биологически ак-
тивных соединений, которые могут быть использова-
ны в качестве антибактериальных средств. Данные со-
единения способны восстанавливать ионы металлов 
и покрывать наночастицы с образованием биогенных 
наночастиц (NPS), имеющих антибактериальную ак-
тивность. В некоторых исследованиях рассматрива-
лось использование экстракта терминалимантали для 
синтеза наночастиц серебра (TM-AgNPs) и оценка их 
антибактериальной активности [37].
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Получают биогенные TM-AgNPs с помощью 
восстановления нитрата серебра с использованием 
водных и метанольных экстрактов терминалииман-
тали. Они имеют анизотропную форму и диаметр 
от 1183 нм. Антибактериальную активность терми-
налиимантали и TM-AgNPs оценивали в отношении 
восьми штаммов бактерий с использованием анализа 
микроразведений бульона. В течение 8 часов оцени-
вали кинетику ингибирования роста биоактивных 
TM-AgNPs на чувствительных штаммах. Их бакте-
рицидный эффект был особенно высок в отношении 
Streptoccocuspneumoniae и Haemophilusinfluenzae. 
Биогенные TM-AgNPs потенциально могут быть ис-
пользованы в качестве альтернативы обычным проти-
вомикробным средствам. Ведутся дальнейшие иссле-
дования по изучению их антимикробного механизма 
[38]. 
•	 Использование ингибиторов эффлюксной 

помпы
Насосы оттока, присутствующие в 

цитоплазматической мембране бактерий, избирательно 
откачивают химические соединения против градиента 
концентрации. Это один из основных процессов, 
обеспечивающих устойчивость к антибиотикам. Когда 
речь идет о бактериях с множественной лекарственной 
устойчивостью, разработка ингибиторов 
эффлюксной помпы (ЭПИ) обязательна, так как они 
являются основными факторами, определяющими 
лекарственную устойчивость [39].

Классификация ЭПИ по механизму действия:
1.	 ЭПИ, которые работают путем отделения энергии 

от откачивающих насосов.
2.	 ЭПИ, которые непосредственно связывают и инги-

бируют откачивающие насосы.
ЭПИ обещают значительную эффективность в 

борьбе с устойчивостью к антибиотикам, в первую 
очередь, помогая антибиотикам в их способе действия 
или ослабляя бактерии до того, как антибиотики нач-
нут действовать. На данный момент необходимы до-
полнительные исследования безопасности данных 
соединений [40].

Некоторые примеры ЭПИ представлены в таблице  
1.

•	 Использование пептидных нуклеиновых кис-
лот как специфичных противомикробных пре-
паратов
Была разработана терапия узкого спектра дей-

ствия, в которой в качестве бактерицидных аген-
тов используются пептидные нуклеиновые кислоты 
(PNAS). PNAS представляют собой группу соедине-
ний, которые взаимодействуют с комплементарными 
им нуклеиновыми кислотами сильнее, чем природные 
нуклеиновые кислоты, и имеют модифицированный 
сахаро-фосфатный остов, в котором сахарные и фос-
фатные связи заменены повторяющимися N-(2-ами-
ноэтил) глициновыми звеньями, которые соединены 
с помощью метиленкарбонильных линкеров. Они 
действуют как программируемая имитация ДНК, ко-
торая может быть введена в бактериальные клетки для 
специфического подавления генов с помощью таких 
механизмов, как остановка транскрипции, образова-
ние Р-петли, ингибирование репликации, остановка 
трансляции и т.д. [41].

Одним из основных ограничений использования 
PNAS в качестве противомикробных агентов являет-
ся их доставка в бактериальные клетки из-за их низ-
кой растворимости в воде и высокой молекулярной 
массы. Это ограничение в основном преодолевается 
путем модификации олигонуклеотидного остова для 
повышения гидрофильности или путем интеграции с 
молекулами, которые могут проникать в клетки и дей-
ствовать как транспортеры [42].
•	 Использование индолпропионовой кислоты

Индолпропионовая кислота ИПК вырабатывается 
кишечной микрофлорой человека, в отличие от 
большинства антибиотиков, вырабатываемых 
почвенными микробами, имеющих большой объем, 
плохо поддающихся химической обработке и 
нарушающих процессы макромолекулярного синтеза, 
она представляет собой небольшую, химически 
послушную молекулу, нацеленную на биосинтез 
аминокислот. ИПК активна в отношении широкого 
спектра микобактерий, включая устойчивую к 
лекарственным средствам микобактерию туберкулеза 
и нетуберкулезные микобактерии [43]. 

Известно, что метаболит, вырабатываемый микро-

Таблица 1. Характеристика ингибиторов эффлюксной помпы

№ ЭПИ Источник Механизм действия Ингибирующая концентрация

1
EA-371a, EA-371d Streptomyces MF-

EA-371-NS1

МЛУ-помпа MexAB-OprM 
Pseudomonasaeruginosa (P. aeruginosa) 

PAM1032

0,625 мг / л вызвали 
четырехкратное снижение МИК 

левофлоксацина
2

Резерпин Раувольфия 
змеиная

NorA, TetK, MepA, Bmr золотистого 
стафилококка, Bacillussubtilis, 

Streptococcuspneumoniae.

13,2 ± 1,02 мкм и 10 ± 3 мкм 
соответственно

3

Кверцетин Камелия 
китайская

Ингибирует транспорт талинолола в 
клеточной линии Caco-2 посредством 
ингибирования P-gp в семействе МЛУ.

Наблюдаемые значения 
IC50 составляют 97 и 41 мкм 
талинолола в отсутствие и в 

присутствии кверцетина
4

Кумарины Анжелика Гигас
Ингибирует P-gp, MRP-2 и BCRP, 

действуя в качестве субстрата в S. 
Aureus

2-5 мкм
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биотой, обнаруживается в сыворотке как здоровых, 
так и больных туберкулезом людей, а также в некото-
рых животных моделях [44].

Заключение
В настоящее время проблема антибиотикорези-

стентности может преодолеваться несколькими пу-
тями. В первую очередь, эта борьба находит своё 
отражение в создании принципиально новых антибак-
териальных препаратов или совершенствовании уже 
существующих классов с целью улучшения их эффек-
тивности. Уже одобрены для применения такие пер-
спективные препараты как претоманид, плазомицин 
и ваборбактам. Поиск новых соединений происходит 
достаточно активно и заставляет учёных обращаться 
к исследованию объектов окружающей среды мор-
ских растений и организмов. Так, обитатели морей и 

океанов стали источником сразу нескольких классов 
соединений: антрахиноны, алкалоиды, полиэфиры и 
т.д., являющихся достаточно перспективными с точ-
ки зрения лечения многих инфекций, устойчивых к 
другим антибиотикам. Это подтверждается результа-
тами испытаний invitro. Создаются препараты, точеч-
но угнетающие определённые механизмы развития 
антибиотикорезистентности. Например, ингибиторы 
эффлюксной помпы – крайне распространённого пути 
приобретения резистентности. Также разрабатывают-
ся альтернативные препараты на основе наночастиц 
серебра, проявляющие выраженную антибактериаль-
ную активность. Таким образом, существует доста-
точно широкий спектр мер по преодолению глобаль-
ной антибиотикорезистентности, заключающихся в 
разработке новых препаратов и совершенствовании 
уже существующих групп антибиотиков.
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Ehlers-Danlos Syndrome: Clinical Observation from Practice
L.R. Akhmadeyeva1, Ye.O. Goldyrev1, R.R. Gizatullin1, E.N. Akhmadeyeva1,
A.P. Yermagambetova2 
1Bashkir State Medical University, Ufa, Russia 
2Marat Ospanov West Kazakhstan Medical University, Aktobe, Kazakhstan 

The article presents a clinical case of Ehlers-Danlos syndrome in a 24-year-old man. 
This syndrome is a heterogeneous group of autosomal dominant inherited diseases 
characterized by impaired development of the molecular structure of collagen, which 
leads to articular hypermobility, excessive extensibility and vulnerability of the skin, 
as well as pronounced fragility of tissues throughout the body. The authors present 
the classification, epidemiology of the Ehlers-Danlos syndrome, consider in detail the 
issues of etiology, pathogenesis, clinical picture, diagnosis and treatment of the Ehlers-
Danlos syndrome.
The incidence of Ehlers-Danlos syndrome is about 1/5000 in the general population. 
Currently, this nosological form often remains undiagnosed, which creates difficulties 
for clarifying epidemiological data. The development of Ehlers-Danlos syndrome is 
based on genetic mutations that affect the development of collagen of one type or 
another or tenascin, depending on the type of syndrome. Defective collagen in the 
developing organism plays the role of a failed scaffold based on randomly oriented, 
mechanically unreliable fibrous structures. This defect in the development of collagen 
leads to the defeat of all organs and tissues containing collagen fibers: ligamentous-
articular apparatus, tendons, integuments, walls of hollow organs and vessels. The 
consequence of the above changes is reduced strength, weakness of connective tissue 
structures, which usually leads to chronic pain.
The diagnosis of the Ehlers-Danlos syndrome is based on a thorough clinical 
examination: the collection of complaints, the study of the history of the disease 
and the life of the patient, the data of the physical examination. It is also necessary 
to find out data on the patient's heredity with subsequent histochemical analysis to 
identify defective proteins. The material is presented in order to improve the quality 
of diagnosis and treatment of patients with Ehlers-Danlos syndrome by neurologists, 
pediatricians and other specialists.
Keywords: Ehlers-Danlos syndrome, collagen fibers, articular hypermobility, chronic 
pain, skin hyperelasticity, desmogenesis imperfecta.
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Мақалада 24 жастағы ер адамда Элерс-Данлос синдромының клиникалық 
жағдайы келтірілген. Бұл синдром коллагеннің молекулалық құрылымының 
дамуының бұзылуымен сипатталатын аутосомды-доминантты тұқым 
қуалайтын аурулардың гетерогенді тобы болып табылады, артикулярлық 
гипермобилділікке, терінің шамадан тыс созылуына және осалдығына, сондай-
ақ бүкіл денедегі тіндердің айқын сынғыштығына әкеледі. Авторлар Элерс-
Данлос синдромының жіктелуін, эпидемиологиясын ұсынады, Элерс-Данлос 
синдромының этиологиясы, патогенезі, клиникалық көрінісі, диагностикасы 
және емі мәселелерін егжей-тегжейлі қарастырады.
Элерс-Данлос синдромының жиілігі жалпы популяцияда шамамен 1/5000 
құрайды. Қазіргі уақытта бұл нозологиялық түрі жиі диагнозсыз қалады, бұл 
эпидемиологиялық деректерді нақтылауда қиындықтар тудырады. Элерс-Данлос 
синдромының дамуы синдром түріне байланысты бір немесе басқа түрдегі 
коллагеннің немесе тенасциннің дамуына әсерететін генетикалық мутацияларға 
негізделген. Дамып кележатқан ағзадағы ақаулы коллаген кездейсоқ бағдарланған, 
механикалық сенімсіз талшықты құрылымдарға негізделген сәтсіз тірек рөлін 
атқарады. Коллагеннің дамуының бұл ақауы құрамында коллаген талшықтары 
бар барлықоргандар мен тіндердің: байлам-артикулярлықаппараттар, сіңірлер, 
қабықтар, қуыс мүшелер мен тамырлардың қабырғалары зақымдануына әкеледі. 
Жоғарыда аталған өзгерістердің салдары әдетте созылмалы ауырсынуға әкелетін 
дәнекер тінінің құрылымдарының күші, әлсіздігі төмендейді.
Элерс-Данлос синдромының диагнозы мұқият клиникалық тексеруге негізделген: 
шағымдарды жинау, ауру тарихын және науқастың өмірін зерттеу, физикалық 
тексеру деректері. Сондай-ақ ақаулы белоктарды анықтау үшін науқастың тұқым 
қуалаушылығы туралы деректерді кейіннен гистохимиялық талдау арқылы 
анықтау қажет. Материал невропатологтардың, педиатрлардың және басқа 
мамандардың Элерс-Данлос синдромы бар науқастарды диагностикалау және 
емдеу сапасын жақсарту мақсатында ұсынылған.
Негізгі сөздер: Элерс-Данлос синдромы, коллаген талшықтары, артикулярлық 
гипермобилділік, созылмалы ауырсыну, терінің гиперсерпімділігі, жетілмеген 
десмогенез

Синдром Элерса-Данлоса: клиническое наблюдение из практики
Л.Р. Ахмадеева1, Е.О. Голдырев1, Р.Р. Гизатуллин1, Э.Н. Ахмадеева1,
А.П. Ермагамбетова2
Башкирский государственный медицинский университет, Уфа, Башкортостан1
Западно-Казахстанский медицинский университет имени Марата Оспанова, 
Актобе, Казахстан2

В статье представлен клинический случай синдрома Элерса-Данлоса у 
мужчины 24-х лет. Данный синдром представляет собой гетерогенную 
группу наследуемых по аутосомно-доминантному типу заболеваний, 
характеризующихся нарушением развития молекулярной структуры коллагена, 
что приводит к суставной гипермобильности, чрезмерной растяжимости и 
ранимости кожи, а также выраженной хрупкости тканей всего организма. 
Авторами представлены классификации, эпидемиология синдрома Элерса-
Данлоса, подробно рассмотрены вопросы этиологии, патогенеза, клинической 
картины, диагностики и лечения синдрома Элерса-Данлоса. 
Частота встречаемости синдрома Элерса-Данлоса около 1/5000 в общей 
популяции. В настоящее время данная нозологическая форма часто остается не 
диагностированной, что создает трудности для уточнения эпидемиологических 
данных. В основе развития синдрома Элерса-Данлоса лежат генетические 
мутации, влияющие на развитие коллагена того или иного типа или тенасцина 
в зависимости от типа синдрома. Дефектный коллаген в развивающемся 
организме играет роль несостоятельного каркаса на основе беспорядочно 
ориентированных, механически ненадежных волокнистых структур. Этот дефект 
развития коллагена приводит к поражению всех органов и тканей, содержащих 
коллагеновые волокна: связочно-суставного аппарата, сухожилий, наружных 
покровов, стенок полых органов и сосудов. Следствием вышеописанных 
изменений является сниженная прочность, слабость соединительнотканных 
структур, что и приводит, как правило, к хронической боли. 
В основе диагностики синдрома Элерса-Данлоса лежит тщательное клиническое 
обследование: сбор жалоб, изучение анамнеза заболевания и жизни пациента, 
данные физикального обследования. Необходимо выяснить также данные о 
наследственности пациента с последующим гистохимическим анализом с 
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Синдром Элерса-Данлоса (далее СЭД) (син. Э-Д; 
англ. Ehlers-Danlos Syndrome, «гиперэластичность 
кожи» («Cutishyperelastica»), несовершенный десмо-
генез, синдром Черногубова-Элерса-Данлоса) – это 
гетерогенная группа наследуемых по аутосомно-до-
минантному типу заболеваний, характеризующихся 
нарушением развития молекулярной структуры колла-
гена [1], что приводит к суставной гипермобильности, 
чрезмерной растяжимости и ранимости кожи, а также 
выраженной хрупкости тканей всего организма. 

Существует 6 основных типов:
•	 Классический
•	 Гиперподвижность
•	 Сосудистые проявления
•	 Кифосколиоз
•	 Артрохалазия
•	 Дерматоспараксис

Наиболее современная классификация 2017 г. 
содержит описание 13 типов синдрома [2]:
•	 Классический тип, аутосомно-доминантное на-

следование;
•	 Классический-подобный тип, аутосомно-рецес-

сивное наследование;
•	 Клапанно-сердечный тип, аутосомно-рецессив-

ное наследование;
•	 Сосудистый тип, аутосомно-доминантное насле-

дование;
•	 Гипермобильный тип, аутосомно-доминантное 

наследование;
•	 Артрохалазийный тип, аутосомно-доминантное 

наследование;
•	 Дерматоспараксисный тип, аутосомно-рецессив-

ное наследование;
•	 Кифосколиотический тип, аутосомно-рецессив-

ное наследование;
•	 Синдром хрупкой роговицы, аутосомно-рецес-

сивное наследование;
•	 Спондилодиспластический тип, аутосомно-ре-

цессивное наследование;
•	 Мышечно-контрактурный тип, аутосомно-рецес-

сивное наследование;
•	 Миопатический тип, аутосомно-доминантное на-

следование;
•	 Периодонтальный (зубной) тип, аутосомно-доми-

нантное наследование.
Эпидемиология, этиология и патогенез СЭД. 

СЭД всегда считался редкой патологией, частота 
встречаемости – ~1/5000 в общей популяции. Однако 
на сегодняшний день становится очевидным, что 
данная нозологическая форма часто остается не 
диагностированной [3], что создает трудности 
для уточнения эпидемиологических данных. 

Гипермобильный тип СЭД [4] имеет частоту 
встречаемости от 6 до 57% среди женщин и от 2 до 35% 
среди мужчин. СЭД выявляется чаще у африканцев, 
чем у представителей белой расы.

В основе развития СЭД лежат генетические мута-
ции, влияющие на развитие коллагена того или иного 
типа или тенасцина (в зависимости от типа синдро-
ма). Дефектный коллаген в развивающемся организме 
играет роль несостоятельного каркаса на основе бес-
порядочно ориентированных, механически ненадеж-
ных волокнистых структур. Этот дефект развития кол-
лагена приводит к поражению всех органов и тканей, 
содержащих коллагеновые волокна (связки, суставы, 
сухожилия, наружные покровы, стенки полых органов 
и сосудов). Следствием вышеописанных изменений 
является сниженная прочность, слабость соедини-
тельнотканных структур, что и приводит, как правило, 
к хронической боли [5].

У данного пациента преобладает симптоматика 
гипермобильного типа синдрома Элерса-Данлоса. Ос-
новную роль в диагностике СЭД играет клиническое 
обследование: сбор жалоб, изучение анамнеза забо-
левания и жизни пациента, а также данные физикаль-
ного обследования. Немаловажное значение имеют 
данные о наследственности пациента [6]. Лишь после 
тщательного клинического обследования имеет смысл 
проводить гистохимический анализ с целью выявле-
ния дефектных белков.

Гипермобильный тип, аутосомно-доминантное 
наследование

Большие критерии: генерализованная 
гипермобильность суставов. Пять признаков из 
следующих 12 критериев системного вовлечения 
соединительной ткани для диагностики 
гипермобильного типа: 1) мягкая или бархатистая 
кожа; 2) легкая гиперрастяжимость кожи; 3) стрии в 
паху, на бедрах, в груди и/или животе у подростков без 
предыдущего значительного увеличения или потери 
массы тела; 4) двусторонние пьезогенные папулы; 
5) повторные или множественные абдоминальные 
грыжи (пупочная, паховая, бедренная); 6) 
атрофические рубцы как минимум в двух регионах, без 
формирования рубцов по типу папиросной бумаги; 7) 
тазовый, ректальный и/или маточный пролапс у детей; 
8) скученность роста зубов и высокое или узкое небо; 
9) арахнодактилия, положительный признак запястья 
(Штейнберга) с обеих сторон; положительный 
признак большого пальца (Уолкера) с обеих сторон; 
10) соотношение размаха рук к длине тела >1,05; 
11) пролапс митрального клапана, выявленный 
при эхокардиографии в соответствии со строгими 
диагностическими критериями; 12) дилатация корня 

целью выявления дефектных белков. Материал представлен с целью улучшения 
качества диагностики и лечения пациентов с синдромом Элерса-Данлоса 
врачами-неврологами, педиатрами и другими специалистами.
Ключевые слова: синдром Элерса-Данлоса, коллагеновые волокна, суставная 
гипермобильность, хроническая боль, гиперэластичность кожи, несовершенный 
десмогенез
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аорты более 2 STD по Z-критерию [7]. Либо один 
признак или более в сочетании с отягощенным 
семейным анамнезом.

Мышечно-скелетные осложнения: 1) боль в 2х и 
более конечностях, повторяющаяся ежедневно в тече-
ние как минимум 3 мес.; 2) хроническая распростра-
ненная боль в течении 3 мес.; 3) повторные суставные 
вывихи и нестабильность, не связанные с травмой: 
а) 3 и более атравматических вывиха в 1 суставе или 2 
и более вывиха в 2 разных суставах в разное время; б) 
медицинское подтверждение нестабильности суста-
вов в 2 различных областях, не связанных с травмой.

Для постановки диагноза необходимо сочетание 
трех больших критериев

Критерии исключения: 1) отсутствие необычной 
хрупкости кожи; 2) исключение других наследуемых 
и приобретенных заболеваний соединительной ткани, 
в т.ч. ревматологических; 3) исключение альтернатив-
ных диагнозов (гипермобильного синдрома, других 
типов СЭД, синдромов Марфана, Лоеса-Дитца, ске-
летных дисплазий). Диагнозы могут быть исключены 
по данным анамнеза, осмотра или молекулярно-гене-
тического тестирования.

Хроническая боль – одна из самых распространен-
ных жалоб, которую предъявляют пациенты с СЭД, 
особенно часто этот симптом встречается при самом 
распространенном типе СЭД – гипермобильном. Хро-
ническая боль существенно снижает качество жизни 
пациента вплоть до инвалидизации. Боль зачастую яв-
ляется основным симптомом данного заболевания, со-
гласно некоторым данным, от 80% до 90% пациентов 
сообщают о той или иной форме хронической боли.

Общие характеристики хронической боли и 
последовательность изменений симптомов при СЭД 
следующие: в молодом возрасте у пациентов с суставной 
гипермобильностью могут возникать множественные 
травмы [8], вывихи/подвывихи суставов [9], а 
также боли в суставах в период роста ребенка [10, 
11]. Условно это можно характеризовать как 1-ю 
клиническую стадию. Преобладает ноцицептивная 
чувствительность. Далее на 2-й стадии возникают 
и начинают преобладать различные скелетно-
мышечные боли (артралгии/миалгии, энтезопатии) 
и внесуставные боли (желудочно-кишечные, 
тазовые, головные) [12]. Для 3-й клинической 
стадии характерны невропатическая боль (синдром 
защемленного нерва), периферические парестезии, 
комплексный регионарный болевой синдром, 
признаки центральной сенситизации (гипералгезия, 
аллодиния, гиперчувствительность) [13]. Для 4-ой 
клинической стадии характерны ощущение боли с 
выраженной усталостью, висцеральные осложнения, 
нарушения со стороны сердца и вегетативной нервной 
системы [14, 15].

Проведен ряд исследований, основной задачей ко-
торых являлось структурирование болевых проявле-
ний по группам для организации правильного подхода 
к купированию хронического болевого синдрома [16, 
17].

Скелетно-мышечная боль. Как правило, суставная 
боль является первым вариантом проявления боли 
при данном заболевании [18]. Болевые ощущения 
начинаются остро, как результат травм, вывихов и 
растяжений, с феноменом нарастающих болей. Чаще 
всего вовлеченными в болевой процесс оказываются 
плечевые суставы (80%), кисти (75%) и колени (71%). 
Болезненность в I пальце кисти нередко приводит к 
нарушению мелкой моторики. Также пациенты от-
мечают склонность к потере равновесия и падениям. 
Повторяющиеся вывихи ввиду слабости суставов и 
связанные с ними болевые ощущения формируют у 
многих пациентов так называемую кинезиофобию 
(страх движений). Хроническую утомляемость отме-
чают до 95% пациентов, некоторыми из них (особенно 
старшего возраста) это переносится тяжелее, чем боль 
[19].

Очень часто встречаются хроническая боль и инва-
лидизирующие вывихи (подвывихи) в височно-ниж-
нечелюстном суставе (до 70% пациентов), что требует 
особых подходов к диагностированию этих пациентов 
и их ведения стоматологом [20, 21].

Невропатия.  Примерно 70% пациентов 
предъявляют жалобы на головные боли и боли в 
позвоночнике [22]. Компрессионные и аксональные 
невропатии считаются основной причиной 
парестезий, онемения и дизестезии у пациентов с 
СЭД. Часто возникают ущемление и травматизация 
локтевого нерва. Боль часто появляется в покое, и у 
пациентов с выраженными болевыми ощущениями 
нередко диагностируются изменения в структуре 
нервного волокна [23].

Генерализованная гипералгезия – низкий общий 
болевой порог и повышенная болевая готовность в 
сочетании с возбудимостью, как правило, свидетель-
ствуют о невропатическом характере болей при СЭД 
[24].

Психологические проблемы, связанные с бо-
лью.  Психологические расстройства, усталость, на-
рушения сна нередко сопровождают пациентов, что 
может отрицательно повлиять на болевые ощущения 
и прогрессию симптоматики [25], а впоследствии 
способствовать хронизации процесса и развитию 
инвалидности [26]. До 70% пациентов избыточно 
тревожны, у некоторых из них наблюдаются паниче-
ские атаки. Почти половина пациентов прибегают к 
использованию психотропных средств из-за развития 
у них кинезиофобии, тревожности, повышенной воз-
будимости, а также «готовности к боли» или ее ожи-
дания. Все чаще подтверждается взаимосвязь СЭД с 
депрессией, биполярным расстройством, аутизмом, 
синдромом дефицита внимания и гиперактивностью, 
соматическими расстройствами [27].

Лечение синдрома Элерса-Данлоса. Подход к ле-
чению СЭД должен быть комплексным и в большей 
степени индивидуальным для каждого конкретно-
го пациента [28], ввиду клинического многообразия 
проявлений заболевания и состоять из применения 
обезболивающих препаратов, физиотерапевтических 
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процедур, лечебной физкультуры, психотерапии, в 
некоторых случаях необходимо проводить хирурги-
ческие вмешательства, также следует контролировать 
течение имеющихся заболеваний.

Ведение пациента должно осуществляться преи-
мущественно с применением консервативных мер – 
это наиболее предпочтительно из-за хрупкости тканей 
пациента [29].

Лекарственная терапия. При легкой и умеренной 
степени выраженности боли пациентам рекомендо-
ваны нестероидные противовоспалительные препа-
раты (НПВП) и глюкокортикостероиды (ГКС), соот-
ветственно. Их использование помогает устранить 
дискомфорт, испытываемый пациентом, но связано с 
риском развития побочных эффектов, в т.ч. со стороны 
желудочно-кишечного тракта, и, как известно, отрица-
тельно влияет на структуру соединительной ткани.

При выраженном болевом синдроме, который не 
купируется НПВП, а также при противопоказаниях 
к применению НПВП и ГКС, например, при эрозив-
но-язвенных поражениях ЖКТ, могут быть приме-
нены сильнодействующие болеутоляющие вещества 
– опиоиды, использование которых является популяр-
ной практикой на Западе. Однако применять их следу-
ет непродолжительно [30]. Существуют убедительные 
доказательства того, что длительное использование 
опиатов опасно из-за высокой вероятности форми-
рования привыкания. Альтернативным вариантом 
является трамадол с его серотонинергическим и обе-
зболивающим эффектом, успешно справляющийся со 
стойкими болевыми ощущениями.

Миорелаксанты, такие как баклофен, показаны 
при мышечных спазмах, но не рекомендуются для ре-
гулярного использования из-за теоретического риска 
усиления нестабильности суставов, что в свою оче-
редь может привести к прогрессии болевых ощуще-
ний.

Эксперты указывают на то, что длительное исполь-
зование только медикаментозных средств без приме-
нения немедикаментозных методов часто оказывается 
неэффективным.

Лечебная физкультура. Основной частью лечения 
пациентов с болевым мышечно-суставным синдромом 
на фоне гипермобильности суставов без осложнений 
является укрепление мышц, окружающих проблемные 
суставы. В первую очередь, необходима тренировка 
трапециевидных мышц, поперечных мышц живота, 
мышц бедра. В случае, если боль связана с движе-
нием, пациентам рекомендуются изометрические на-
грузки –  статическое напряжение мышц с минималь-
ным движением в суставах. Если мышечно-суставная 
боль связана с гиподинамией и длительными статиче-
скими позами, то показано сочетание изометрических 
и изокинетических видов нагрузок, когда напряжение 
мышц сочетается с движением в суставах [28].

Для улучшения проприоцептивного чувства сле-
дует использовать ортезирование, гимнастический 
мяч и балансирующую доску. Во время выполнения 
этих упражнений для улучшения контроля над дви-

жениями, желательно, использовать зеркала. Занятия 
в бассейне позволяют укрепить все основные группы 
мышц с одновременным снятием осевой нагрузки с 
суставов и позвоночника. Все перечисленные выше 
виды тренировок направлены на увеличение мышеч-
ной силы, а не объема мышц. Ключевую роль играет 
увеличение тонуса мышц и улучшение нейромышеч-
ной координации.

Физиотерапия.  Основная цель физиотерапии 
– улучшение качества жизни пациентов. Ряд 
исследований доказали эффективность массажных 
процедур в отношении острой и хронической боли. 
Кроме того, такие методики, как мануальная терапия, 
использование ортопедических поддерживающих 
корсетов, воротников, а также мягкая, атравматичная 
растяжка приносят существенную пользу пациентам. 
Было также установлено, что применение 
физиотерапии и ортопедических стелек дают очень 
высокие результаты. Болевые ощущения в височно-
нижнечелюстном суставе требуют активного контроля 
со стороны хорошо знакомого с данной проблемой 
врача-ортодонта.

Психологическая помощь.  Рекомендуется обраще-
ние к когнитивно-поведенческой терапии (КПТ) как 
к основному варианту профессиональной психологи-
ческой помощи пациенту, страдающему хроническим 
болевым синдромом. КПТ доказала свою эффектив-
ность при связанных с СЭД расстройствах, таких как 
тревога и депрессия.

Образ жизни. Пациенты должны быть осведомле-
ны о рисках травм, о том, как их предотвратить. Па-
циент должен контролировать массу тела, мышечный 
тонус и поддерживать тело в хорошей форме. Отказ от 
курения также играет немаловажную роль в улучше-
нии состояния пациента.

Инвазивные методы лечения.  Существует мне-
ние, что пациенты с СЭД обладают резистентностью 
к местной анестезии, однако данный вопрос требует 
дальнейшего изучения. В некоторых ситуациях при 
выраженном болевом синдроме применяется местная 
анестезия.

Радиочастотные методы могут улучшить самочув-
ствие пациентов, их функциональность и снизить бо-
левые ощущения, однако эффективность этих методов 
в долгосрочной перспективе не установлена.

Клинический пример. Пациент К., 24-х лет. Жало-
бы на момент осмотра на головокружение, шаткость 
при ходьбе, мышечную слабость, быструю утомляе-
мость, отсутствие концентрации внимания, снижение 
памяти и умственной активности – пациент перестал 
обучаться в колледже по специальности; боли в раз-
ных отделах позвоночника и в области правого тазо-
бедренного сустава, боли в мышцах при нагрузках, в 
т.ч. в мышцах лица.

Анамнез жизни. Родился в Республике 
Башкортостан. Холост, детей нет. Вредные привычки 
отрицает. Туберкулёз, ВИЧ, сахарный диабет, 
язвенную болезнь, сахарный диабет, гепатиты и 
венерические заболевания отрицает. Перенесённые 
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и сопутствующие заболевания: хронический 
панкреатит, гастроэзофагеальная рефлюксная 
болезнь, гастродуоденит; врожденный порок сердца 
(двустворчатый аортальный клапан); шум в ушах 
около 15 лет; запоры много лет; плоскостопие; сколиоз; 
дисформия желчного пузыря. Принимает препараты 
панкреатина. Операции, травмы – компрессионные 
переломы позвонков ThXII и LI в возрасте 10 и 
12 лет. Травма левого колена в 6 лет. Переливания 
компонентов крови не проводились. Наследственный 
анамнез отягощен по сердечно-сосудистой патологии, 
остеопорозу, онкопатологии. Аллергические реакции 
на лекарственные препараты: пенициллин – рвота, 
никотиновая кислота – жар в теле, карбамазепин –
сыпь.

Анамнез заболевания (собран со слов пациента 
и его мамы). Считает себя больным с детства. Ребе-
нок родился от первой беременности при стимуля-
ции родов на две недели раньше срока, использовали 
щипцы (со слов мамы). Со слов мамы, наблюдался не-
врологом с рождения ввиду синдрома гипервозбуди-
мости. В возрасте 6-ти лет начала снижаться острота 
зрения. Наблюдался с диагнозами: синдром Марфана, 
нарушение обмена гомоцистеина. Состоит на диспан-
серном учёте у генетика с 13-ти лет. Диагноз:Синдром 
Элерса-Данлоса (СЭД) был установлен в возрасте 16-
ти  лет. Головные боли наблюдаются около 10-ти лет, 
снижение умственной деятельности около 5-ти лет, 
эпизоды ощущения жара в теле 6-7 лет. Ухудшение 
состояния в виде нарастания всех жалоб происходило 
в течение последних 2-х лет. Мама пациента связыва-
ет ухудшение состояния с однодневными военными 
сборами в 2019 году, после чего усилилась симпто-
матика в виде нарастания общей слабости, головной 
боли, появления «дрожания» во всех группах мышц. 
Неоднократно лечился амбулаторно и стационарно с 
временным кратковременным эффектом. В том числе 
проходил лечение у психотерапевта около 3-х лет на-
зад: были проведены сеансы психотерапии и назначен 
приём амитриптилина на протяжении одного года.

Объективный статус. Общее состояние 
удовлетворительное. Сознание ясное. Положение 
активное. Удовлетворительного питания. Кожные 
покровы физиологической окраски и влажности, 
чистые. Лимфатические узлы, доступные пальпации, 
не увеличены, безболезненны. Язык влажный, 
чистый. В зеве гиперемии и налетов нет. Температура 
тела 36,6С0. Костно-суставной аппарат визуально и 
пальпаторно без патологии. Грудная клетка правильной 
формы, равномерно участвует в акте дыхания, без 
видимо расширенных вен и пульсаций. Над всеми 
отделами легких перкуторно ясный легочный звук. 
Аускультативно дыхание везикулярное, хрипов 
нет. Частота дыхания 16 в минуту. Тоны сердца 
приглушены, ритмичные, ЧСС 90 ударов в минуту, 
дефицита пульса нет. Шумы не выслушиваются. 
Границы сердца не расширены: левая – на 1,5 см 
кнутри от среднеключичной линии, верхняя – третье 
ребро, на 1,0 см кнутри от правого края грудины. 

АД 120/70 мм рт.ст. Живот симметрично участвует 
в акте дыхания, не вздут, мягкий, безболезненный. 
Перитонеальных знаков нет. Печень не выступает из-
под края реберной дуги. Селезенка не пальпируется. 
Симптом поколачивания отрицательный с обеих 
сторон. Стул, мочеиспускание не нарушены. Отеков 
нет.

Неврологический статус. Сознание: ясное. Кон-
такту доступен, адекватен. Глазные щели равные, 
зрачки D=S. Объём движения глазных яблок в полном 
объеме. Реакция зрачков на свет сохранна. При взгля-
де в стороны, больше вправо, у пациента возникает 
диплопия (в т.ч. при монокулярном зрении). Нистаг-
ма нет. Язык – по средней линии. Речь не нарушена. 
Глотание не нарушено. Положительный хоботковый 
рефлекс. Сила в конечностях – 5 баллов. Нормотонус 
в мышцах конечностей. Отмечается непостоянный по-
стурально-кинетический тремор в пальцах вытянутых 
рук, усиливающийся при волнении и уменьшающийся 
при отвлечении внимания. Глубокие физиологические 
рефлексы умеренной живости, D=S. Патологических 
рефлексов не выявлено. В позе Ромберга неустойчив 
– шаткость. Пальценосовую и пяточно-коленную про-
бы выполняет точно, с незначительным интенцион-
ным тремором. Походка с элементами атаксии. При 
исследовании глубокой чувствительности нарушений 
нет. При исследовании поверхностной чувствитель-
ности даёт явления гиперестезии во всём теле, лице, 
конечностях (более выражены ощущения в лице). Бо-
лезненность возникает при пальпации точек выхода 
тройничного нерва, глазных яблок, козелков. Верхних 
менингеальных знаков нет. При исследовании симпто-
ма Кернига – пассивные движения без ограничений, 
даёт выраженное ограничение активных движений 
в ногах в коленных суставах из-за «тянущих болей в 
бёдрах и икрах». Фиксирован на своих ощущениях, 
в поведении демонстративен. На просьбу провести 
осмотр в положении лёжа и при переходе в это поло-
жение начал тяжело дышать открытым ртом, но при 
отвлечении внимания дыхание восстановилось.

Ранее были проведены исследования
Гейдельбергская ретинальная томография от 

26.04.21 г. (в динамике от 19.10.20 г.): OD – визуали-
зируется проминенция диска зрительного нерва (ДЗН) 
и перипапиллярной сетчатки в стекловидное тело до 
0,331 мм. Границы ДЗН стушёваны, определить не 
удаётся. OS – стереометрические параметры HRT ста-
бильны.

Окулист НИИ глазных болезней от 19.10.20 
г.:  OU  застойный ДЗН. Миопия высокой степени. 
Сложный миопический астигматизм.

Окулист от 19.03.21 г.: OU застойный ДЗН. Мио-
пия высокой степени с астигматизмом.

Гастроэнтеролог от 28.05.21 г. Диагноз: Хрониче-
ский паренхиматозный панкреатит с внешнесекретор-
ной недостаточностью, средней тяжести, обострение. 
Соп.: Хронический поверхностный гастрит, средней 
тяжести, обострение. РЭРБ с эзофагитом 1 ст. Дис-
формия желчного пузыря.
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Уролог от 22.05.21 г. Диагноз: Мочекаменная бо-
лезнь. Камень левой почки.

Травматолог-ортопед от 10.03.21 г. Диагноз: 
Полиостеоартроз. Остеоартоз суставов верхних 
и нижних конечностей. Болевой синдром. 
Распространенный остеохондроз позвоночника в 
стадии обострения с корешковым синдромом. Болевая 
форма. S-образный сколиоз грудопоясничного отдела 
позвоночника 2 степени. Даны рекомендации.

Генетик от 16.02.21 г. Диагноз: Системная диспла-
зия соединительной ткани, синдром Элерса-Данлоса 
2 типа. S-образный сколиоз позвоночника, остеохон-
дропатия со множественными грыжами Шморля, не-
стабильность шейного отдела позвоночника, синдром 
гипермобильности суставов, плоскостопие 3 ст., двух-
сторонний подвывих надколенников, артроз колен-
ных суставов, ПМК 1-2 ст., миопия высокой степени, 
астигзматизм. Сопутствующий диагноз: ВПС-дву-
створчатый аортальный клапан. Энцефалопатия рези-
дуально-органическая, дисциркуляторная (на фоне не-
стабильности шейного отдела позвоночника (ШОП), 
аномалия Киммерли, базиллярная импрессия). Син-
дром внутричерепной гипертензии, вестибуло-атакти-
ческий синдром.

Кардиохирург от 11.01.19 г. Диагноз: ВПС. Дву-
створчатый аортальный клапан. Аортальная недоста-
точность 1 ст. Осл.: ХСН 0. Соп.: Пролапс митрально-
го клапана 1 ст.

Спондилограммы ГОП от 11.05.21 г. Заключе-
ние: рентгенологические признаки сколиоза грудного 
отдела позвоночника I степени.

Спондилограммы ШОП от 11.05.21 г.  Заклю-
чение: рентгенологические признаки остеохондроза 
ШОП, аномалии Киммерли, нестабильности С4 и С5 
позвонков.

МРТ головного мозга от 28.03.2019 г.: При «на-
тивном» МР картина умеренной внутренней сим-
метричной вентрикуломегалии. Данных за наличие 
изменений очагового и диффузного характера в веще-
стве мозга не выявлено. МР признаки мелкой кисты 
кармана Ратке. Косвенные МР признаки ВЧГ. МР кар-
тина полипа левой верхней челюсти пазухи носа.

МРА от 28.03.19 г.:  МР-картина асимметрии ин-
тракраниальных сегментов позвоночных артерий, 
снижение кровотока по глазничным артериям, допол-
нительного изгиба правой ВСА, варианта развития 
Виллизиева круга.

МРТ ХСО с в/в контрастированием от 06.02.20 
г.: МР-признаки кистозного образования в селлярной 
области (киста карма Ратке). МР-признаки полипа 

правой верхнечелюстной пазухи.
МРТ ПКОП от 12.03.20 г.: МР-признаки остеохон-

дроза ПКОП I ст. по Зекеру. Протрузии дисков Th12/
L1, L1/L2, L2/L3, L3/L4, L5/S1.

МР ШОП +КВП от 15.06.21 г.: МР картина дис-
трофических изменений ШОП (остеохондроз); дор-
зальных протрузии С34, с45, с5/6 дисков. Начальные 
проявления спондилоартроза. Низкое расположение 
миндалин мозжечка. МР признаков ротационного под-
вывиха С1 позвонка не выявлено.

УЗ триплексное сканирование экстракрани-
альных сосудов головы от 6.05.21 г.:  Значимые 
нарушения церебральной гемодинамики на экстра-
краниальном уровне имеются (вертеброгенные). Экс-
травазальная компрессия ПА в сегментах V2 (СIV-V) 
с позиционным усугублением.

УЗ исследование интракраниальной гемодина-
мики от 26.05.21 г.: значимые нарушения интракра-
ниальной гемодинамики имеются. Дисциркуляция в 
вертебро-базилярной системе за счёт гипоперфузии в 
левой ПА. Вариант развития Виллизиева круга с пе-
рестройкой в пользу вертебро-базилярной системы. 
Венозная дисфункция.

Э к с п е р и м е н т а л ь н о - п с и хо л о г и ч е с к о е 
обследование от 23.04.21 г.: Неравномерное снижение 
в виде снижения оперативной памяти до умеренной 
степени, негрубые изменения динамики мышления 
по типу инертности, несколько снижены запас 
знаний, нарастание социально-бытовой дезадаптации 
в виду ограничения двигательных возможностей и 
повышенной психической истощаемости.

На основании жалоб, анамнеза заболевания, 
общего осмотра, неврологического статуса, 
проведенных обследований был выставлен диагноз: 
Системная дисплазия соединительной ткани, синдром 
Элерса-Данлоса 2 типа. Синдром энцефалопатии 
с венозно-ликворной дисфункцией, вестибуло-
атактическими синдромом, цефалгией, снижением 
когнитивных функций, вегетативной дисфункцией 
над сегментарным уровнем, астеническими 
синдромом. Нарушение стато-локомоторных 
функций и социально-бытовой адаптации. Исключить 
функциональные наслоения. S-образный сколиоз 
позвоночника, остеохондропатия со множественными 
грыжами Шморля, нестабильность шейного 
отдела позвоночника, синдром гипермобильности 
суставов, плоскостопие, двухсторонний подвывих 
надколенников, артроз коленных суставов, ВПС-
двустворчатый аортальный клапан, пролапс 
митрального клапана, миопия, астигматизм.
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Role Play Method Efficacy in Teaching the Kazakh Language in Medical 
Universities
Zh. K. Kozhabekova, M.M. Sabitbekova, Sh.Sh. Utargaliyeva, L.Zh. Moldasheva 
Marat Ospanov West Kazakhstan Medical University, Aktobe, Kazakhstan  

Purpose. Today, as a result of reforming the system of medical education, the main task 
is to train a competitive specialist using modern teaching methods. In this regard, the 
effectiveness of the application of innovative methods in mastering the state language 
in medical universities has been confirmed in practice. For research work, we chose the 
“Role-playing” method as unique.
Methods. The research involved 1-2 year students of the specialties "General Medicine" 
and "Dentistry", who studied the Kazakh language in the 2021-2023 academic year. 
For them, 40 lexical and grammatical topics for the study of the state language were 
selected and practical exercises were conducted using the role-playing game. After 
applying the innovative technology of role-playing games, the results were analyzed 
and surveys have been conducted.
Results. In the 2021-2023 academic year, the Kazakh language course of the Department 
of languages conducted several practical classes in the discipline "Kazakh language" 
to study various lexical topics using role-playing games. During the assessment of 
knowledge, as well as on the basis of the results of the classes, an increase in students' 
interest in learning the state language and the effectiveness of this teaching method 
have been noted.
Conclusion. Thus, the modern innovative technology "Role-playing game" is 
a distinctive means of mastering the state language. The basis for this is that even 
in everyday life, the medical specialist uses the same method when collecting an 
anamnesis of the disease, getting acquainted with the medical history, building a 
dialogue with the patient, entering into contact with the patient's relatives and friends. 
Therefore, for the future medical worker, the role-playing method in mastering the 
Kazakh language is an indispensable effective tool.
Keywords: role-playing method, state language, teaching the Kazakh language, 
medical universities, innovative technologies, professional skills

Медициналық жоғары оқу орындарында қазақ тілін оқытудағы рөлдік 
ойын әдісінің тиімділігі
Ж.Қ. Қожабекова, М.М. Сәбитбекова, Ш.Ш. Утаргалиева, Л.Ж. Молдашева 
Марат Оспанов атындағы Батыс Қазақстан медицина университеті, Ақтөбе, 
Қазақстан 

Мақсаты. Медициналық білім беру жүйесін реформалау нәтижесінде оқытудың 
заманауи әдістерін қолданып, бәсекеге қабілетті маманды даярлау бүгінгі күннің 
басты талабы. Осы орайда медициналық жоғары оқу орындарында мемлекеттік 
тілді меңгертуде инновациялық әдістерді қолдану тиімділігі тәжірибе жүзінде 
расталып отыр. Сол әдістердің бірегейі ретінде біз зерттеу жұмысына «Рөлдік 
ойын» әдісін таңдадық. 
Зерттеу материалы. Зерттеуге 2021-2023 оқу жылдарында қазақ тілі пәнін 
оқыған «Жалпы медицина» және «Стоматология» мамандықтарының 1-2 курс 
студенттері қатысты. Оларға мемлекеттік тілді меңгертуде 40 лексикалық 
және грамматикалық тақырыптар таңдалып алынып, рөлдік ойын әдісімен 
практикалық сабақтар өткізілді. Рөлдік ойын инновациялық технологиясы 
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Кіріспе 

Рөлдік ойын - бұл тіршілік   жағдайларының бел-
гілі бір мінез-құлық  немесе эмоционалдық жақтарын 
меңгеру  ниетінде алдын-ала бөлінген рөлдер арқылы 
қатысушы топтардың  сахналап ойнауы. Бұл әдісті 
жалпы, мектептерде болсын, орта, жоғары оқу орын-
дарында болсын қарым-қатынас жасау құралы мен тіл-
ді меңгертуде, сөздік қор мен есте сақтауды дамытуда 
қолданады. Ал медициналық жоғары оқу орындарын-
да қазақ тілін оқытуда қолданудың тиімділігі алдымен 

студенттің өз мамандығына қатысты кәсіби лексика-
ны меңгеруін, терминдерді есте сақтауын қамтама-
сыз етеді. Сонымен қатар, бұл әдіс шағын   топтарда 
(3-5 қатысушы) жүргізіледі. Қатысушылар   карточка 
арқылы (тақтада, қағаз парақтарда және т.б.) тапсыр-
ма алады, рөлдерді бөледі, жағдайды ойнайды  және 
барлық топқа   ұсынады (көрсетеді). Оқытушы  білім 
алушылардың мінез-құлқын ескере отырып, рөлді өз-
дері бөлетін жағдайлар да кездеседі.

Бұл әдістің артықшылығы сол, әрбір қатысушы 
өзін ұсынылған рөл жағдайында көрсетеді, сол не 

қолданылғаннан кейінгі нәтижелер сарапталып, сауалнамалар жүргізілді. 
Нәтиже. Рөлдік ойындар әдісі қолданылып, 2021-2023 оқу жылдарында тілдер 
кафедрасы қазақ тілі курсында қазақ тілі пәні бойынша әртүрлі лексикалық 
тақырыптарды игертуде бірнеше практикалық сабақтар өткізілді. Өткізілген 
сабақтар нәтижесінде студенттердің мемлекеттік тілді меңгеруге деген 
қызығушылықтары артқаны және бағалау барысында аталған әдіс тиімділігін 
көрсетті. 
Қорытынды. Осылайша, «Рөлдік ойын» заманауи инновациялық технология 
мемлекеттік тілді меңгертудің айрықша құралы болып табылады.  Оған негіз 
күнделікті өмірде де дәрігер маман ауру анамнезін жинау, ауру тарихымен 
танысу, науқаспен диалог құру, науқастың туған-туыстарымен коммуникацияға 
түсу кезінде дәл осы әдісті қолданады. Сондықтан болашақ медицина маманы 
үшін қазақ тілін меңгеруде рөлдік ойын әдісі таптырмас тиімді құрал.
Негізгі сөздер: рөлдік ойын әдісі, мемлекеттік тіл, қазақ тілін оқыту, 
медициналық жоғары оқу орындары, инновациялық технологиялар, кәсіби 
дағдылар

Эффективность метода ролевых игр в обучении казахскому языку в 
медицинских вузах
Ж.К. Кожабекова, М.М. Сабитбекова, Ш.Ш. Утаргалиева, Л.Ж. Молдашева
Западно-Казахстанский медицинский университет имени Марата Оспанова, 
Актобе, Казахстан

Цель. На сегодняшний день в результате реформирования системы медицинского 
образования основной задачей является подготовка конкурентоспособного 
специалиста с применением современных методов обучения. В связи с этим на 
практике подтверждена эффективность применения инновационных методов в 
освоении государственного языка в медицинских вузах. Для исследовательской 
работы в качестве уникального метода был выбран метод «Ролевая игра». 	 
Материалы исследования. В исследовании приняли участие студенты 1-2 
курсов специальностей «Общая медицина» и «Стоматология», изучавшие 
казахский язык в 2021-2023 учебных годах. Для них было отобрано 40 
лексических и грамматических тем по изучению государственного языка и 
проведены практические занятия методом ролевой игры. После применения 
инновационной технологии ролевых игр были проанализированы результаты и 
проведены опросы.
Результаты. В 2021-2023 учебном году кафедрой языков на курсе казахского 
языка по дисциплине «Казахский язык» было проведено несколько практических 
занятий по изучению различных лексических тем с применением методов 
ролевых игр. В ходе оценивания знаний, а также по итогам проведенных занятий 
было отмечено повышение интереса студентов к изучению государственного 
языка и эффективность данного метода обучения.
Заключение. Таким образом, современная инновационная технология «Ролевая 
игра» является отличительным средством овладения государственным языком. 
Основой для этого является то, что даже в повседневной жизни врач-специалист 
использует тот же метод при сборе анамнеза болезни, ознакомлении с историей 
болезни, построении диалога с пациентом, вступлении в контакт с родными 
пациента. Поэтому для будущего медицинского работника метод ролевой игры в 
освоении казахского языка является незаменимым эффективным инструментом.
Ключевые слова: метод «Ролевая игра», государственный язык, обучение 
казахскому языку, медицинские вузы, инновационные технологии, 
профессиональные навыки
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басқа жағдайды айтарлықтай шынайы байқайды, 
сол не басқа әрекеттердің салдарларын сезінеді және 
шешім қабылдайды.

Зерттеу материалы. Зерттеуге 2021-2023 оқу 
жылдарында қазақ тілі пәнін оқыған «Жалпы медици-
на» және «Стоматология» мамандықтарының 1-2 курс 
студенттері қатысты. Оларға мемлекеттік тілді мең-
гертуде 40 лексикалық және грамматикалық тақырып-
тар таңдалып алынып, рөлдік ойын әдісімен практи-
калық сабақтар өткізілді. Рөлдік ойын инновациялық 
технологиясы қолданылғаннан кейінгі нәтижелер са-
рапталып, сауалнамалар жүргізілді. Және шет тілін 
оқытудағы рөлдік ойын әдісін қолданған зерттеулерге 
талдаулар жасалды.  

Нәтижелер. Болашақ медицина маманына тиімді 
рөлдік ойын әдісі – нақты науқас және дәрігер ма-
мандардың рөлін сомдау, науқастың анамнезін жинау, 
ауру тарихымен танысу, зерттеу нәтижелерін талдау, 
болжам және қорытынды диагноз қою, ем тағайындау 
мәселелерін шешу жолымен оқытуға негізделген ин-
новациялық әдіс. 

Медициналық оқу орны студенттеріне қазақ тілі са-
бақтарында ойын элементтерін пайдалану – сабақтың 
формалары мен әдістерін жетілдіру жолындағы іздені-
стердің маңызды бір бөлшегі, әрі тиімді құралы болып 
табылады. Ойын элементтерін оқу үдерісін пысықтау, 
жаңа тақырыпты қорытындылау кезеңдерінде, қайта-
лау сабақтарында пайдаланған өте тиімді. Ойын эле-
менттерінің материалдары сабақтың тақырыбы мен 
мазмұнына сәйкес таңдалынып алынса, оның берер 
пайдасы мен танымдық, тәрбиелік маңызын күшей-
те түсері анық. Оны тиімді қолдану мен іске асыру 
сабақтың әсерлігін, тартымдылығын дамытып, білім 
алушылардың тіл үйренуге деген қызығушылықта-
рын арттырады, студенттің өзін–өзі тануына, өзіндік 
«менін» қалыптастыруға мүмкіндік береді. Мұғалім 
рөлдік ойынды таңдап ұйымдастыруы керек осылай-
ша, ол білім алушыларда жағымды эмоциялар қалып-
тастырып қана қоймай, тіл үйренуге ынталандыра-
ды және білім алушылар үшін пайдалы болады. [1].  
Рөлдік ойындар – дидактикалық ойындардың ішінде 
айрықша орын алады. Рөлдік ойындар рөлін сомдай-
тын кейіпкерлердің түрлері бойынша бірнеше прин-
циптен құралуы қажет [2].  Кәсіби немесе әлеуметтік 
қызметтердің негізгі, елеулі сипаттарына еліктеуден 
туатын рөлдік ойындар студенттердің сабаққа қы-
зығушылығын ғана емес жауапкершілігін де арттыра 
түседі. Болашақ медицина маманының қиялын, ойлау 
қабілетін, ерік-жігерін дамытады, шығармашылық 
қызметке, жалпы пәнге деген қызығушылығын оята-
ды. Сондай-ақ рөлдік ойындарда оқытушы мен сту-
денттің арасында еркін қарым-қатынас орнайды. Осы 
орайда, әріптестеріміз Әл-Фараби атындағы ҚазҰУ 
мен Абай атындағы ҰПУ ғалымдары И.А.Кульжаба-
ева мен Э.Т.Жанысбекова «Ағылшын тілі граммати-
касын оқытуда рөлдік ойынды қолдану» [3]  тақыры-
бындағы мақаласына шолу жасап, қай тілді болмасын 
меңгертудегі рөлдік ойын әдісінің тиімділігіне тағы да 

көз жеткіздік. 
А. Әлімов рөлдік ойындарды былайша сипаттай-

ды: «Сабақта «ойын» сөзі инсценировканың орын 
алып, әрекеттердің спектакль түрінде көрсетілетінді-
гін меңзейді. Ал «рөлдік» сөзі әр қатысушының бел-
гілі бір рөл орындайтынын және де бұл рөлдің басқа 
рөлдердің қатарында  олармен тығыз қарым-қаты-
наста болатындығын білдіреді. Бұл қарым-қатынас 
өмірде орын алған қарым-қатынастарды қайталайды, 
сол себепті де рөлдік ойындар қоғамда кең етек алған 
проблемалар мен оларды шешудегі тиімді әрекеттерді 
меңгеруді мақсат тұтады»[4]. Рөлдік ойын оқытудың 
барлық негізгі дидактикалық принциптерін жүзеге 
асыра алады:

 - сана принципі; 
- көрнекілік принципі; 
- беріктік принципі; 
- мәдениетаралық өзара іс-қимыл қағидаты; 
- белсенділік принципі; 
- концентризм принципі [5].
Медициналық жоғарғы оқу орындарының сабақта-

рындағы қолданылатын рөлдік ойын әдісі мен жалпы 
білім беретін мектептердегі рөлдік ойын әдісінің ерек-
шелігі, университеттерде рөлдік ойын оқу үдерісінде 
алған және дамытқан студенттердің кейбір қалыпта-
сқан коммуникативтік дағдыларын ескере отырып 
құрылатындығымен анықталады. Университет оқы-
тушысы қарым-қатынас дағдыларын қалыптастыру 
және мәселесін шешуді қажет етпейді, тек оларды 
күрделі лексикалық және грамматикалық материалды 
оқыту жағдайында жетілдірумен ерекшеленеді. Рөлдік 
ойын әдісін кез-келген жастағы мектеп оқушыларын 
оқытуда пайдалануға болады. Ойын бастауыш мектеп 
жасындағы қызметтің жетекші түрі болып қалатын-
дықтан, оны балабақшалардағы орыс топтарында да, 
орыс мектептерінде де балаларға қазақ тілін үйрету 
үшін қолдану керек. Бұл мектеп оқушыларының қа-
зақ тілін үйренуге деген ынтасы мен қызығушылығын 
арттырады. Рольдік ойынның мектеп оқушыларының 
мемлекеттік тілде ауызекі сөйлеуге дағдыландыра-
ды. Ол өзінің сөйлеу әрекетін жоспарлауға үйретеді, 
өз іс-әрекетін бақылау, басқалардың ісәрекетіне объ-
ективті баға беру қабілеттерін дамытады. Мұғалім-
дердің көпшілігі әдістемелік әдебиеттерде мұндай 
тапсырмалардың болмауына немесе оқу уақытының 
жетіспеуіне байланысты сабақтарына рөлдік ойын 
тапсырмаларын қамтымайды. Университеттегі рөлдік 
ойынның грамматикалық мазмұны оқытушының тео-
риялық бөлімді ұсынғаннан кейін жинақтауға бағыт-
талған грамматикалық материалмен анықталады. Бұл 
кезеңде рөлдік ойын білім беру процесінде барлық 
маңыздылығына қарамастан, кейбір профессор-оқы-
тушылар құрамы материалмен жұмыс істеудің соңғы 
кезеңінің бөлігі ретінде әрекет ететініне назар ауда-
ру керек. Алайда, материалды үйренудің кез-келген 
уақытында ойын-оқыту әдістерін қолдануға болады. 

Грамматикалық материал мен лексикалық тақы-
рыпты қабылдаудың келесі кезеңдерінде оқытушы 
үдерісті бақылайтын және түзететін бақылаушы 
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ретінде әрекет етіп, ал студенттерді топтарға бөліп, 
олардың арасында тапсырмалары бар үлестірме кар-
точкаларды тарату арқылы ойында белгілі бір еркін-
дікке жол береді. Үлестірме карточкаларды алғаннан 
кейін әр топ рөлдерді бөледі және ойнайтын кейіпкер-
лерді анықтайды.

Рөлдік ойынды дайындауға және өткізуге кіріспес 
бұрын студенттер оның негізгі шарттарымен танысуы 
керек. Студенттерге лингводидактикалық анықтама-
лықтан рөлдік ойынның анықтамасын ұсыну және 
олардан рөлдік ойын деген не, ол қандай функция-
ларды атқаратынын өз сөздерімен түсіндіруді сұрау 
өте қолайлы. Рөлдік ойын - бұл нақты қарым-қатынас 
жағдайларына мүмкіндігінше жақын мағынада сөйлеу 
дағдыларын қалыптастыру және дамыту мақсатында 
сабақта ұжымдық оқу іс-әрекетін ұйымдастырудың 
бір түрі [6]. А.Калина ұсынған рөлдік ойындарды өт-
кізудің арнайы технологиясымен қазақ тілі курсында 
өткізілген сабаққа тоқталайық. 

Дайындық кезеңі
Ұйымдастыру: рөлдерді бөлу, қазылар алқасы мен 

сарапшылар тобын таңдау, ойын топтарын құру, ойын 
ережелері мен міндеттерімен танысу. Бұл бөлімде 
біз «Артық салмақ» тақырыбына орай науқас, тіркеу 
бөлімі, учаскелік дәрігер, мейірбике, гастроэнтеро-
лог, диетолог, эндикринолог және кардиолог дәрігер-
лерінің рөлдерін бөлдік. Оқытушы ойын ережесімен 
таныстырмас бұрын, үстел үстіне тасталған, таразы, 
тонометр, метрлік, науқас карточкасы, үлестірме ақпа-
раттық қағаздар, жүрек тыныс алуға арналған құрылғы 
т.с.с заттарды әр ойынға қатысушы таңдап алды. Бұл 
жерде де дәрігер өз мамандығы туралы, оның міндет-
тері, әр дәрігердің қолданатын құрылғы аспаптары ту-
ралы ақпарат білуі қажет. 

Тақырыпппен, проблемамен және тапсырмалармен 
танысу, материал жинау, оны сараптау, хабарлама дай-
ындау. 

Ойын кезеңі. Жағдаятты сезіну. Науқас емханаға 
кіргеннен бастап, диалог басталды. Диалог-бұл ауы-
зекі сөйлеудің кең таралған түрі, оның барысында 
қатысушылар пікір алмасады. Диалогта кейінірек қол-
данылатын сөйлеу құрылымдары пысықталады [7]. 
Диалогтық сөйлеу көбінесе эмоционалдылық сияқты 
сипаттамалармен сипатталады (өйткені спикер өзінің 
эмоциялары мен сезімдерін не туралы айтып жатқа-
нын білдіреді), инверсия (сөйлеу әрқашан бір немесе 
бірнеше тыңдаушыға бағытталған), ситуация (диалог-
та белгілі бір жағдай қойылады және талқыланады) 
және реактивтілік (тыңдаушылар не болып жатқаны-
на жауап береді). [8]. Алдымен тіркеу бөлімі қызмет-
керімен науқастың диалогы өрбіді. 

Диалогтық сөйлеудің кейбір ерекшеліктері бар. 
Ең алдымен, ол алынған ақпаратқа (таңдану, келісу, 
теріске шығару және т. б.) реакциясын көрсету үшін 
диалог қатысушылары қолданатын интерференция-
ларды, кіріспе сөздерді, бағаланатын сипаттағы әртүр-
лі өрнектерді қолданумен сипатталады [9]. Топішілік: 
проблеманы жекеше түсіну, топ ішіндегі дискуссия, 
ұстанымды анықтау, шешім қабылдау, хабарлама дай-

ындау.
Топаралық: әр топтың хабарламасын тыңдау, топ-

тардың қабылдаған шешімдерін талқылау, шешім-
дерді бағалау.

Қорытынды бөлім. Проблема бойынша қорытын-
ды шешім шығару.

Сарапшылар тобының хабарламасы. Сарапшы-
лар науқас пен дәрігерлер арасындағы диалог кезінде 
қазақ тілінің спецификалық дыбыстарының дұрыс 
айтылуы, сөзді таза қазақ тілінде сауатты қолдануы, 
диалог барысында сөйлем құруы, дәрігерлердің өз са-
ласы бойынша ақпараттарды қазақ тілінде нақты беруі 
қадағаланды. 

Ең үздік хабарламаны таңдау.  Ойын нәтижелерін 
сараптау. 

Белсенділік дәрежесі. Студенттердің өз рөлін 
алып шығудағы белсенділігі, қазақ тілінде ойын жет-
кізудегі тазалығы сарапталады. Осы орайда ресейлік 
әріптесіміз Ресейдің тұңғыш Президенті Б.Н.Ельцин 
атындағы Урал Федерациялық университетінің жас 
ғалымы Наталья Давыдова өзінің «Role-playing as a 
means of teaching monologigal and dialogical speech in 
english for secondary school students» мақаласында рөл-
дік ойындардың әсіресе тіл үйренуде маңыздылығына 
тоқталады [10].

Білімі мен білік-дағдыларының деңгейі. Қазақ тілін 
білудегі деңгейі. Ойынды жетілдіру туралы нұсқаулар. 
Қазақ тілі орыс топтары мен шет ел студенттері үшін 
шет тілі ретінде меңгертіледі. Өздеріңіз білетіндей, 
шет тілі курсы пәнді практикалық меңгеруді қамтама-
сыз етуге арналған. Бұл міндет шет тілі мұғалімінен 
үйреніп жатқан тілде қарым-қатынас жасауды үйрету-
ді талап етеді. Бұл жұмыста «ойын» термині «әртүр-
лі қарым-қатынас жағдайларында оқу материалын 
бекіту және белсендіру мақсатында арнайы құрылған 
шартты жағдайларда тіл сабақтарындағы қызмет түрі» 
ретінде қарастырылады [11].

Ал медициналық мәтіндерді талдауда рөлдік ой-
ындар технологиясы бойынша «Данышпан үкілер» 
ойыны тиімді әдіс. Яғни, тек дәрігер мен науқас ара-
сындағы диалогпен шектелмей,   рөлдік ойындарды 
түрліше мазмұнда өткізуге болады. Мәселен, «Да-
нышпан үкілер» мәтінмен жұмыс істеудің өте тиімді 
тәсілдерінің бірі. Әдетте ол мәтіннен кейінгі тапсыр-
маларды орындау барысында, яғни білім құрастыру 
немесе түсінікті дамыту кезеңдерінде ойналады. Бұл 
технология студентке мәтінді меңгертіп қана қой-
май, мәтін мазмұнына байланысты өз тұжырымын 
жариялауға, комментарий беруге, мәтінде көтерілген 
проблеманы шешу жолдарын ұсынуға мол мүмкіндік 
береді. Оқытудың көптеген әдістерін қолдану тілдік 
құбылыстарды есте сақтауға, тұрақты визуалды және 
есту бейнелерін жасауға, сондай-ақ оқушылардың ын-
та-жігері мен бастамасын қолдауға көмектеседі. [12].   
Ұйымдастыру кезеңі.

1-үкі – мәтіннің негізгі ойын иллюстрациялауға 
тырысады, егер мүмкін болса, мәтіннен алған әсерін 
сурет, схема немесе карикатура түрінде береді. Мәсе-
лен, «Демікпе дерті» тақырыбында мәтін берілсе, сол 
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мәтінді  схема немесе карикатура түрінде науқастың 
белгілері, дәрігер келуі ,мәтіннің ойы туралы ақпарат 
береді.

2-үкі – өнеге көрсетерлік қорытынды шыға-
рушы.  Мәтіннен алған ақпаратынан өзінің болашақ 
өмірі мен қызметі үшін маңызды боларлық қорытын-
ды шығарады.

3-үкі – пікір таластыруға тұрарлық маңызды тақы-
рыптарды табушы.  Мәтіннен ерекше назар аударар-
лық, көпшіліктің талқысына салуға лайықты ойларды 
табады.

Ал қалған студенттер сарапшылар тобын құрай-
ды.  Олар үкілердің хабарламасын тыңдап болғаннан 
кейін өз бағаларын беріп, ең үздік шыққан хабарлама-
ны жариялайды. Белсенділік көрсетіп, жоғары білім 
деңгейін таныта білген студенттерді ерекше атап өтіп, 
сыни көзқарастарын да білдіре алады. Зерттеулерге 
сәйкес, ббілім алушының когнитивті икемділік пен 
шығармашылыққа қабілеттілігі рөлдік ойындармен 
байланысты, өйткені олар миын жаттықтырады және 
қиялға ерік береді. [13]

 Бұл замануи технологияны қолданған кезде рөлдік 
ойындардағы оқытушының орны қандай деген орын-
ды сұрақ туындайды.

Бастапқы кезде оқытушы білім алушылардың  ын-
та-жігерін бақылағаны жөн. Бірақ оқытушы әрекеті 
нәтижелі болуы үшін мына жағдайларды ескеру қа-
жет:
•	 Рөлдік ойын барысында оқытушы студент жібер-

ген қатені бірден түзетпейді, тек білдіртпей дәп-
теріне түртіп алады да, келесі сабақта осындай 
қателермен жұмыс істейді немесе ойын соңында 
бағалау кезінде талдап кетеді.

•	 Рөлдерді кейде жеребе бойынша анықтайды, кейде 
оқытушы өзі  бөледі, кейде студенттердің қалауына 
да ерік берген жөн. Себебі білім алушы  қазақ тілін 
қаншалықты біледі, соған орай өздері де рөлді тез 
таңдайды. 

•	 Өткізген ойынға қорытынды жасаған кезде оқы-
тушы дұрыс тәсіл қолданып, әсіресе, алғашқы 
мақтауда немесе сыни пікір айтуда абай болғаны 
дұрыс. Өйткені, баланың ынтасын жоғалтады. 

•	 Оқытушы талдау кезінде  алдымен жақсы жақта-
рын айтып, соңынан кемшіліктерге тоқталуы ке-
рек.  Сарапшылардың талдауына да бақылау жа-
сайды. 

Қорытынды. Медициналық жоғары оқу орнын-
дағы орыс тобының студенттеріне қазақ тілін үйрету-
дегі рөлдік ойын инновациялық әдісінің тиімділігі: 

а) білім алушының қазақ тілі арқылы қатынас жа-
сауға деген қызығушылықтарын арттырады; 

ә) қажетті сөздерді неғұрлым көп білсем, дұрыс 
жауап берсем деген ойды туғызып, тіл үйренушіні ын-
таландырады; 

б) ойын барысында тілдік қатынастар ерекше 
маңызға ие болады: грамматикалық категориялар, 
спецификалық дыбыстар, тілдің шұбарланбауы; 

в) тіл үйренушінің мемлекеттік тіл бойынша білік-

тілігі мен белсенділігін арттырады, қазақ тіліне деген 
құрметін қалыптастырады. Шетел тілін оқытуда рөл-
дік ойындарды пайдалана отырып оқыту әдісі – білім 
алушылардың оқу міндетіне сәйкес бұрын алған бар-
лық білім, білік, дағдыларын белсендіретін тиімді 
инновациялық педагогикалық технология. Пенни Ур 
анықтамасынан мынадай қорытынды шығады: рөл-
дік ойындар оқушылардың жаңа контекске сәйкес 
тілдік құралдарды пайдалана отырып, сыныптан тыс 
жағдайда өзін елестету кезінде сөйлеу әрекетінің бар-
лық түрлерін дамыту үшін қолданылады [14].

Рөлдік ойындар студенттердің болашақ маман-
дығы медицинаның да ерекшелігімен толығырақ та-
нысуға септігін тигізеді. Зерттеушілердің пікірінше, 
«рөлдік ойын, оның табысы көп жағдайда оқытушыға 
байланысты. Ол оқытушының ұйымдастыру және өт-
кізу қабілеттеріне қатысты».

Сонымен  рөлдік ойынмен сабақ өткізу келесі 
маңызды  міндеттерді қамтиды: 

-білім алушының қоғамдық қатынастарға бейімде-
луі;

 жалпы адамзаттық мәдени құндылықтар мен қазақ 
ұлтының этностық мәдениетін меңгеру;

-білім алушының шынайы адамгершілік комму-
никацияға енуіне мүмкіндік беретін коммуникативті 
іс-әрекеттердің көрініс табуы жүзеге асырылады. 

-тіл үйренушінің   әр қырынан  көрінуіне   ин-
теллектуалдық, шығармашылық, коммуникативтік  
жағынан және әртүрлі қиындықтарды жеңуіне жағдай 
жасайды.

Рөлдік ойынды  қолдануда  оның күнделікті жат-
тығу  жұмысына айналмауын ескеру керек, он-
дай  жағдайда білім алушының қызығушылығы 
төмендейді. Көбіне рөлдік ойынның тілді меңгерту-
дегі әртүрлі тәсілдерін сабақтың бекіту, қорытынды, 
қайталау сабақ түрлеріне орай түрлендіріп отыруды 
ұсынамын.  

Осы ұсынылып отырған рөлдік ойын инноваици-
ялық әдісі медициналық жоғары оқу орнында бола-
шақ мамандардың қазақ тілін меңгеруде тілге деген 
қызығушылығын арттырып, оқу-тәрбие үдерісін іске 
асырудың тиімді жолы екенін айтамын. 

Қорыта келгенде, ғалымдар Т.И.Шамова, П.И.Тре-
тьякова «Инновация» дегенді былай түсіндіреді: 
«Жаңа мазмұнды ұйымдастыру, ал жаңалық енгізу де-
геніміз – тек қана жаңалықты енгізу, қалыптастыруды 
анықтайды, ал «жаңаша» деп жаңаның мазмұны, оны 
енгізудің әдіс-тәсілі мен технологиясын қамтитын құ-
былыс» делінген [15]. Орыс тілділерге қазақ тілін оқы-
ту барысында аудиторияны яғни курсқа қатысушылар 
кімдер екенін ескере отырып, қазақ тілінің грамма-
тикасымен қатар, әрбір деңгейге байланысты ұтым-
ды әдіс-тәсілдерді қолдануымыз керек. Қазақ тілін 
оқытуда ойын технологиясының, оның ішінде рөлдік 
ойын технологиясы өте тиімді деп білемін. Себебі тех-
нологияның атауының өзі құлаққа жеңіл, әрі тартым-
ды. Кім болса да – мейлі ол жас бала болсын, ересек 
адам болсын ынта қоя кіріседі. Британдық тәрбиеші 
Джон Локк: «Бұл балаларға арналған ойынға баруға 
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Медициналық жоғары оқу орындарында қазақ тілін оқытудағы рөлдік ойын әдісінің тиімділігі

не үйренуге болатын нәрсені айналдыра алатын тама-
ша өнер», - деді. Бұл тұжырым студенттік аудиторияға 
да қатысты, өйткені ойын білім беру технологиялары 
бүкіл әлемде кеңінен қолданылады, әсіресе ағылшын 
тілін үйренуде [16].

Болашақ медицина мамандарына қазақ тілін мең-
гертуде рөлдік ойындар тәсілін қолданып өткізілген 

сабақтан студенттердің белсенділігі, тіл үйренуге 
қызығушылығы артты, күнделікті дәстүрлі сабаққа 
қарағанда бағалау кезінде де үлгерім көрсеткіші жоға-
рылағаны байқалды. Сондықтан, рөлдік ойын әдісі – 
дидактикалық әдістердің ішіндегі медицина маманда-
рының кәсібімен тікелей байланысты ойын түрі екенін 
баса айтқымыз келеді.
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Simulation of problem-based learning in a medical university
Kh.S.Tadzhiyeva  
Tashkent Medical Academy, Tashkent, Uzbekistan

In this work, a study is conducted on the use of the problem-based learning method 
in organizing the educational process of teaching medicinal chemistry to students of 
medical universities, where the foundation is laid for the study of metabolic processes in 
mastering the subject of biological chemistry, which is one of the fundamental sciences 
in the training of a qualified general practitioner. In the context of the credit-module 
system, special attention is paid to independent education, as the most important way to 
develop students' independent thinking and the ability to work with literature and other 
sources of information. Problem-based learning is an effective method of educational 
technology to solve this issue. This paper provides examples from teaching students 
the medicinal chemistry subject using the problem-based learning method.
Keywords: learning technologies, problem-based learning, problem situations, 
independent education, independent thinking

Медициналық университетте мәселелік оқытуды модельдеу
Х.С. Таджиева  
Ташкент медицина академиясы, Ташкент, Өзбекстан 

Бұл жұмыста білікті жалпы тәжірибелік дәрігерді дайындаудағы іргелі 
ғылымдардың бірі болып табылатын, зат алмасу процестерін зерттеуге негіз 
болатын биологиялық химия пәнін оқытуда медициналық ЖОО студенттеріне 
медициналық химияны оқу процесін ұйымдастыруда проблемалы оқыту әдісін 
қолдану зерттеледі. Кредиттік-модульдік жүйе жағдайында студенттердің өздік 
ойлауын дамытудың және әдебиетпен және басқа ақпарат көздерімен жұмыс істеу 
қабілетін дамытудың ең маңызды жолы ретінде өздік білім алуға ерекше көңіл 
бөлінеді. Проблемалы оқыту – бұл мәселені шешудегі оқыту технологиясының 
тиімді әдісі. Бұл жұмыста студенттерге медициналық химия пәнін проблемалы 
оқыту әдісі арқылы оқыту тәжірибесінен мысалдар келтірілген.
Негізгі сөздер: оқыту технологиялары, проблемалы оқыту, проблемалы 
жағдайлар, өздік білім беру, өздік ойлау

Моделирование проблемного обучения в медицинском ВУЗе
Х.С. Таджиева
Ташкентская медицинская академия, Ташкент, Узбекистан

Цель. В данной работе проводится исследование по применению метода 
проблемного обучения при организации учебного процесса в преподавании 
медицинской химии студентам медицинских вузов, где закладывается фундамент 
для изучения процессов метаболизма в освоении предмета биологической 
химии, которая является одной из фундаментальных наук при подготовке 
квалифицированного врача общей практики. В условиях кредитно-модульной 
системы уделяется особое внимание самостоятельному образованию, как 
важнейшему способу развития у студентов самостоятельного мышления, 
способности работать с литературой и другими источниками информации. 
Проблемное обучение является эффективным методом педагогической 
технологии для решения этого вопроса. В данной работе приводятся примеры 
из практики обучения студентов предмету медицинская химия с использованием 
метода проблемного обучения.
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Моделирование проблемного обучения в медицинском вузе 

Введение 

В соответствии с задачами развития системы 
высшего образования главной задачей является под-
готовка высококвалифицированных специалистов, 
обладающих достаточным уровнем знаний и име-
ющих хорошие навыки для успешного начала своей 
профессиональной деятельности. Важнейший пока-
затель всесторонне и гармонично развитой личности 
– наличие способности к свободному самостоятель-
ному мышлению. В современном образовательном 
процессе деятельность преподавателя должна быть 
направлена не на автоматическую передачу знаний, 
умений и навыков от преподавателя к студенту, а на 
полноценное формирование и развитие способностей 
студента к самостоятельному образованию. Для этого 
необходимо побуждать студента к самостоятельному 
разрешению теоретических и практических проблем. 
Проблемное обучение позволяет решить эту задачу.

Преимущество проблемного обучения заключается 
в том, что оно в отличии от традиционного, мотивиру-
ет студентов к самостоятельному поиску и усвоению 
материала, развивает познавательную самостоятель-
ность и творческую активность. Оно направлено на то, 
чтобы сформировать у студентов необходимую систе-
му знаний, умений и навыков, а также достигнуть вы-
сокого уровня развития способности к самообучению, 
самообразованию. Немаловажную роль играет умение 
использовать компьютерные технологии и приобрете-
ние практических навыков в учебной и виртуальной 
лаборатории [1]. В педагогике принято выделять три 
основных типа обучения: традиционное, проблемное 
и программированное. Каждый из этих типов имеет 
как положительные, так и отрицательные стороны. 
Однако есть явные сторонники и того, и другого типа 
обучения. Чаще всего сторонники определённого вида 
обучения стараются абсолютизировать достоинства 
предпочитаемого ими метода и не акцентируют вни-
мание на его недостатках. Однако лучшие результаты 
достигаются при оптимальном сочетании различных 
типов обучения. К сожалению, сегодня наиболее рас-
пространенным остаётся традиционный вариант. Тер-
мин «традиционное обучение» подразумевает, прежде 
всего, аудиторно-поточную организацию обучения, 
повторяющую традиционную классно-урочную тех-
нологию, до сих пор являющуюся преобладающей в 
школах мира [2]. 

При традиционном обучении преподаватель явля-
ется передатчиком готовых знаний: объясняет новый 
материал, излагает новые положения, подкрепляет их 
примерами, иллюстрациями, опытами, эксперимен-
тами, добивается понимания нового материала, свя-
зывает его с уже изученным материалом, проверяет 
степень усвоения. Деятельность преподавателя носит 
объяснительно-иллюстративный характер, сам препо-
даватель становится транслятором знаний, накоплен-

ных человечеством.  Обучающиеся воспринимают 
сообщаемую им информацию, осмысливают ее, запо-
минают, заучивают, воспроизводят, упражняются. Их 
деятельность носит репродуктивный характер. Это де-
ятельность потребления, в которой учащийся уподо-
бляется приёмнику, воспринимающему информацию, 
передаваемую ему через транслятор.

При традиционном обучении учащиеся усваивают 
знания в готовом виде без раскрытия путей доказа-
тельства их истинности, воспринимают, воспроизво-
дят и применяют знания в аналогичных ситуациях. 
Достоинством традиционного обучения является воз-
можность за короткое время передать большой объём 
информации. Среди существенных недостатков этого 
типа обучения можно назвать его ориентированность 
в большей степени на память, а не на мышление. Это 
обучение мало способствует развитию творческих 
способностей, самостоятельности и активности, обу-
чающихся [3].

Поставленная задача требует внедрения систем-
но-деятельного подхода к организации образователь-
ного процесса, который, в свою очередь, связан с 
принципиальными изменениями деятельности препо-
давателя, реализующего новый подход к образованию 
в ВУЗе. В современном мире изменяются технологии 
обучения, стало невозможно сформировать у студен-
тов ключевые компетенции, работая только в аудито-
рии или потоке. А потому, совершенно очевидно, что 
реализовать обучение в прежних условиях не пред-
ставляется возможным. Приоритетной целью совре-
менного образования становится не репродуктивная 
передача знаний, умений и навыков от учителя, а пол-
ноценное формирование и развитие способностей сту-
дента самостоятельно очерчивать учебную проблему, 
формулировать алгоритм её решения, контролировать 
процесс и оценивать полученный результат [5].

Развивая умственную деятельность, студент дол-
жен самостоятельно подготовиться с предлагаемой 
информацией и самостоятельно сделать выводы, ос-
нованные на самостоятельном мышлении, чего нельзя 
добиться при традиционном методе обучения. Наряду 
с методами, направленными на понимание и запоми-
нание готовой информации необходимо использовать 
методы, побуждающие студентов к непосредственно-
му познанию действительности, к самостоятельному 
разрешению теоретических проблем. Одним из мето-
дов современной технологии обучения является про-
блемное обучение.

При проблемном обучении необходимо организо-
вывать учебные занятия таким образом, чтобы сту-
денты под руководством преподавателя создавали 
проблемные ситуации и активно, самостоятельно дей-
ствовали на пути их разрешения. 

К достоинствам проблемного метода обучения не-
обходимо отнести формирование личностной мотива-
ции студента, развитие мыслительной способности, 

Ключевые слова: технология обучения, проблемное обучение, проблемные 
ситуации, самостоятельное образование, самостоятельное мышление
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познавательной активности, формирование диалекти-
ческого мышления.

Однако проблемный тип обучения не решает всех 
образовательных и воспитательных задач, поэтому 
он не может заменить собой всей системы обучения, 
включающей разные типы, способы организации 
учебно-воспитательного процесса. Но система обу-
чения не может быть полноценной без самостоятель-
ного, развивающего диалектическое мышление, про-
блемного обучения [6].

Используя проблемное обучение, необходимо по-
ставить задачи для осуществления следующих целей:

Формирование у обучающихся определённой си-
стемы знаний, умений и навыков.

Достижение высокого уровня развития 
способности к самообучению, самообразованию.

Эти задачи должны быть направлены на усвоение 
учебного материала в ходе активной поисковой дея-
тельности обучающихся, в процессе решения ими 
системы проблемно-познавательных задач, на фор-
мирование особого стиля умственной деятельности, 
исследовательской активности и самостоятельности в 
приобретении знаний. К задачам проблемного обуче-
ния необходимо отнести максимальное использование 
данных психологии о тесной взаимосвязи процессов 
обучения, познания, исследования и мышления. В ре-
зультате процесс обучения будет моделировать про-
цесс продуктивного мышления, центральным звеном 
которого является возможность открытия, возмож-
ность творчества [5].

Для изучения медицинской химии проблемное 
обучение является максимально целесообразным, 
так как этот метод обучения предусматривает 
необходимость следующих условий:

Содержание учебного материала содержит при-
чинно-следственные связи и зависимости, направлен-
ные на формирование понятий, законов, теоретиче-
ских основ химии, применительно к медицине.

Студенты подготовлены к проблемному изучению 
темы, так как обладают исходным уровнем знаний по 
химии.

Студенты решают ситуационные задачи, разра-
батывающие конкретную клиническую ситуацию, 
направленную на развитие самостоятельности мыш-
ления, формирование исследовательских умений, 
творческого подхода к делу.

У преподавателя есть время для проблемного изу-
чения темы.

Преподаватель хорошо владеет соответствующими 
методами обучения.

Цель активизации путем проблемного обучения 
состоит в том, чтобы понять уровень усвоения поня-
тий и обучить не отдельным мыслительным операци-
ям в случайном, стихийно складывающемся порядке, 
а системе умственных действий для решения нестере-
отипных задач. Эта активность должна быть направ-
лена к тому, чтобы студент, анализируя, сравнивая, 
синтезируя, обобщая, конкретизируя фактический ма-
териал, сам получил из него новую информацию [7]. 

Таким образом, в настоящее время проблемное 
обучение является не столько педагогической техно-
логией, сколько методикой или даже подходом к обу-
чению, и в зависимости от уровня той или иной своей 
составляющей может служить различным целям и ор-
ганично применяться в различных действующих педа-
гогических технологиях.

Преимуществом проблемного обучения является 
также и тот факт, что оно способствует выживаемости 
знаний, так как доводы, до которых человек додумал-
ся сам, убеждают больше, чем те, которые пришли в 
голову другим.

Одним из эффективных способов контроля уровня 
подготовленности студентов к занятию при изучении 
медицинской химии является моделирование и реше-
ние ситуационных задач, каждая из которых отражает 
проблемную ситуацию, в основе которой лежит хими-
ческий процесс. Как говорил А. Эйнштейн, формули-
рование проблемы часто более существенно, чем её 
разрешение [8].

И,конечно же, создаваемые отдельные проблемные 
ситуации должны быть взаимосвязаны, и в конечном 
итоге при подведении итогов занятия должна созда-
ваться целостная картина основной проблемы данной 
темы. 

Система общих методов включает в себя следую-
щие виды:

Объяснительно-иллюстративный;
Репродуктивный;
Проблемное изложение; 
Частично-поисковый;
Исследовательский метод.
Проблемное обучение включает в себя следующие 

категории: «проблемная ситуация», «учебная пробле-
ма», «проблемная задача», «познавательная задача», 
«проблемный вопрос», «проблемное задание», «спо-
соб разрешения проблемной ситуации» [9].

Результат обучения зависит от того, насколько пра-
вильно сформулирована «проблемная ситуация».

Слово «проблема» – это сложный вопрос, задача, 
требующая решения. 

Проблемная ситуация должна включать нечто не-
известное, противоречие, мотивы, побуждающие мыс-
лить [10].

Противоречие в проблемной ситуации является 
движущей силой обучения, заставляет студентов ак-
тивизироваться, и как результат – познавать.

При разрешении задач, поставленных в проблем-
ной ситуации, студент не только докладывает форму-
лировки, данные в учебном материале, он применяет 
полученные знания для разрешения той или иной за-
дачи. Они опираются на знания и опыт, полученные на 
предшествующих занятиях.

Проблемная ситуация создается тогда, когда обна-
руживается несоответствие между имеющимися уже 
системами знаний у обучающихся и новых требова-
ний. Она возникает тогда, когда необходимо приме-
нить уже имеющиеся знания в новых практических 
условиях [11]. 
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При создании проблемной ситуации необходимо 
соблюдать следующие условия:

- задание должно основываться на уже имеющихся 
знаниях и умениях студентов;

- по результатам решения задач проблемной ситуа-
ции должны быть сформулированы общие закономер-
ности;

- выполняя проблемное задание у студентов долж-
на возникнуть потребность в получении знаний;

- проблемное задание должно соответствовать ин-
теллектуальным возможностям студентов.

В решении задач проблемной ситуации преподава-
тель может использовать различные педагогические 
технологии, чтобы студенты могли применить раз-
личные методы познавательной деятельности, такие 
как анализ, синтез, сравнение, аналогия, обобщение и 
другие [12]. 

В первую очередь необходима правильная поста-
новка вопроса. Вопрос преподавателя должен быть 
одновременно и сложным, чтобы вызвать затруднение 
у студентов, и решаемым самостоятельно. Это требует 
от преподавателя отличного знания предмета и логи-
ко-психологического мышления.

В качестве проблемной ситуации на занятии мож-
но использовать:

– проблемные задачи с недостающими, избыточ-
ными, противоречивыми данными, с заведомо допу-
щенными ошибками;

– поиск истины (способа, приема, правила реше-
ния);

– различные точки зрения на один и тот же вопрос;
– противоречия практической деятельности.
Построение проблемного урока включает в себя:
Поиск подходящей проблемной ситуации. При 

изучении медицинской химии проблемную ситуацию 
удобно подбирать как ситуационную задачу, в 
которой может рассматриваться клинический случай 
использования того или иного химического вещества 
в качестве лекарственного препарата или процессы 
метаболизма, в основе которых лежат химические 
процессы. 

Построение плана постановки задания и её реше-
ния. При построении плана постановки задания и её 
решения можно описать данную ситуацию с точки 
зрения химии и предложить описать тот же процесс с 
точки зрения медицины.

Подбор приёмов для решения задач проблемной 
ситуации. Для решения задач проблемной ситуации 
можно применить педагогические технологии: «моз-
говой штурм», «чёрный ящик», «блиц-опрос», «цве-
ток лотоса» и др., а также мотивирующие приёмы 
типа «яркое пятно», «актуализация» и другие [13].

При обсуждении проблемной ситуации полезно 
разделить студентов на малые группы и позволить 
каждому студенту этой группы охарактеризовать 
ситуацию со своей точки зрения. Различные мнения, 
факты могут быть противоречивыми, а наличие 
противоречия является отправной точкой в разработке 
проблемной ситуации.

Следующим приёмом создания проблемной ситуа-
ции является подведение к познавательному затрудне-
нию. Решение проблемы должно вызвать затруднение, 
преодоление которого требует концентрации внима-
ния студентов.

Также полезно создать ситуацию столкновения 
житейских знаний с научными, что создаёт условие 
доступности и облегчает решение задачи.

Для пробуждения интереса студентов к решаемой 
проблеме, необходимо приводить примеры из истории 
науки, когда проблемы, на первый взгляд неразреши-
мые, приводили к важным научным открытиям. По-
казывать значимость изучаемого вопроса путем реше-
ния задач, имеющих практический характер [14].

Немаловажно организовывать предварительные 
практические работы студентов, выполнение которых 
способствует формированию познавательной потреб-
ности, и т.д. [13].

Проблемный урок должен быть построен в сле-
дующей последовательности: выявление опорных 
знаний → анализ проблемного задания → разделение 
проблемы на отдельные составляющие → выдвиже-
ние всевозможных предположений → сужение поля 
поиска → доказательство рабочих гипотез → провер-
ка правильности решения.

В заключение каждого проблемного урока полез-
но предложить студентам самостоятельно составить 
новую проблемную ситуацию и самим же её решить, 
а также проконтролировать правильность этого реше-
ния. Тем самым достигается высшая степень слож-
ности проблемных уроков, но вместе с этим планка 
эффективности результатов занятия поднимается на 
более высокий уровень [9].

Построение учебной программы должно модели-
ровать процесс возникновения и преодоления проти-
воречий, но на уровне содержания предмета. Этим 
требованиям, в наибольшей степени отвечает метод 
проблемного обучения [14]. 

Технология проблемного обучения в медицинском 
ВУЗе является эффективным средством повышения 
познавательной активности студентов. Данный ме-
тод создаёт условия для развития творческих спо-
собностей, стимулирует самостоятельное мышление, 
способствует успешному освоению знаний и что осо-
бенно важно – выживаемости знаний студентов. Тех-
нология проблемного обучения применима на всех 
курсах обучения студентов, в том числе и на первом 
курсе медицинского образования [15]. 

Заучивание заданного материала дома и его авто-
матическое воспроизведение на занятии не даёт воз-
можности получить полноценное усвоение того или 
иного вопроса темы и самое главное не даёт возмож-
ности обеспечить выживаемость знаний. 

Как создавать проблемную ситуацию? Она 
создается тогда, когда необходимо применить уже 
имеющиеся знания в новых практических условиях. 
В качестве примера возьмём тему: Окисление и 
восстановление органических соединений. Окисление 
и восстановление соединений в условиях лаборатории 
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кардинально отличается от таких реакций в процессе 
метаболизма. При построении проблемного урока 
необходимо придерживаться определённых правил, 
первым из которых является поиск проблемной 
ситуации. Второе условие создания проблемной 
ситуации заключается в том, что в вопросе должно 
содержаться противоречие. Оно заключается в том, что 
мы одновременно рассматриваем окисление спиртов 
in vitro (вне организма) и in vivo (внутри организма). 
В данном случае выберем окисление спиртов. Если 
задать вопрос неподготовленному студенту, в лучшем 
случае он, основываясь на школьных знаниях, ответит, 
что спирты окисляются до альдегидов при участии 
катализатора оксида меди (II). И здесь возникает 
проблема: «Как же будет идти окисление спиртов в 
условиях метаболизма?» И, начиная с этого момента 
,преподаватель, используя методы педагогических 
технологий, должен помочь студентам найти 
решение этой проблемной ситуации. Применяя метод 
«Снежки», он может разделить группу студентов на 
две малые группы и предоставить студентам задавать 
друг другу перекрёстные вопросы, ответы на которые 
шаг за шагом создадут целостную картину окисления 
спиртов в процессе метаболизма. Тем самым, в 
процесс обсуждения вовлекаются все студенты. После 
того, как все вопросы будут исчерпаны, кто-нибудь 
из студентов или сам преподаватель напишет весь 
процесс на доске и объяснит его в виде мини-лекции.

Вопрос: как и с участием каких соединений идёт 
окисление спиртов в условиях организма?

Сопутствующие вопросы и ответы:Что называется 
окислением в органической химии?

Ответ: Это отдача атомов водорода, отдача электро-
нов или присоединение гетероатома к атому углерода.

При участии каких катализирующих агентов идёт 
процесс окисления спиртов в организме?

Ответ: При участии кофермента окисления нико-
тиамидадениндинуклеотида НАД+.

Что означает знак + в степени формулы?
Ответ: в составе формулы есть положительный 

атом азота в цикле за счёт 4-х валентности азота, кото-
рый будет служить акцептором гидридного иона водо-
рода Н-, отщепляемого в данном случае от молекулы 
субстрата.

Какие продукты образуются в результате этого 
превращения?

Ответ: Первичные спирты превращаются в аль-
дегиды, вторичные спирты превращаются в кетоны. 
Кофермент НАД+ переходит в кофермент восстанов-
ления НАДН.
Целостный ответ:

Удобно применить метод проблемной ситуации и 
для запоминания формул органических веществ, име-
ющих биологическую активность, например, гетеро-
циклических соединений. Применим педагогическую 
технологию «Чёрный ящик», в который поместим 
формулу фурацилина. Противоречие заключается в 
рассмотрении двух соединений, имеющих в основе 
один и тот же гетероцикл, но имеющих одну черту, 
отличающую их друг от друга. Вопрос касается про-
изводных фурана - фурацилина и фуразолидона.

Фурацилин Фуразолидон
1-й вопрос: в чёрном ящике содержится лист с фор-

мулой гетероциклического соединения, обладающего 
бактерицидными свойствами и являющегося произво-
дным гетероциклического соединения. К группе каких 
гетероциклических соединений оно относится?

Возможные ответы: пятичленных, шестичленных, 
моноциклических, бициклических и др.

Правильный ответ: пятичленный гетероцикл.
2-й вопрос: Какой гетероатом содержится в цикле?
Возможные ответы: кислород, азот, сера.
Правильный ответ: кислород.
Поле поиска стало уже: это производное фурана. 

Производные фурана имеют бактерицидное действие.
3-й вопрос: Какое из производных фурана?
Возможные ответы: Фурацилин или фуразолидон
4-й вопрос: Какое из них? В формуле обоих ве-

ществ имеется нитрогруппа и именная группа. Какое 
вещество связано с именной группой в формуле? 

Возможные ответы: карбамид (мочевина) или ок-
сазолоновый цикл.

Правильный ответ: карбамид. Это фурацилин.
Студент пишет формулу на доске, а все остальные 

записывают в тетради.
Таким образом, применение проблемного обуче-

ния в медицинских вузах даёт хорошие результаты 
при формировании познавательных, мыслительных 
способностей студентов, развивает самостоятельную 
деятельность и способность к логическому мышле-
нию.

На примере рассмотрения темы медицинской хи-
мии «Окисление и восстановление органических 
соединений» с использованием педагогической тех-
нологии «Снежки» была решена проблема: как и с 
участием каких соединений идёт окисление спиртов в 
условиях организма? 

Также решена проблема запоминания сложных 
формул органических веществ, имеющих биологиче-
скую активность, на примере, гетероциклических сое-
динений, в частности производных фурана, применяе-
мых как лекарственные препараты в медицине.

Результаты работы со студентами в группах с ис-
пользованием постановки проблемных ситуаций и их 
решения показали эффективность применения данно-
го метода.
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