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Hyperglycemia, characteristic of diabetes mellitus, contributes to the production of oxidative stress agents that 
cause impaired immune function and the development of a chronic inflammatory process. These factors underlie the 
development of late complications of diabetes mellitus, such as coronary heart disease, unstable angina pectoris, 
myocardial infarction, peripheral microangiopathy and other articular diseases that worsen the prognosis for diabetic 
foot syndrome. Inflammatory processes and disorders of the immune system contribute to an imbalance of tissue 
homeostasis, are associated with the appearance of chronic ulcers and the need for amputation of the lower extremities. 
The consequences of chronic wounds create an unfavorable reality of disability and mental stress for patients. Both 
patients and medical staff will undoubtedly benefit from a deeper understanding of the pathogenesis and pathophysiology 
of various non-healing ulcers. New knowledge was acquired by comparing the similarities between chronic wounds of 
different natures with their differences from acute wounds. 

Key words: type 2 diabetes mellitus; diabetic foot syndrome; vitamins; micronutrients; macronutrients; management
_______________________________________________________________________________________________

INTRODUCTION
Normal blood sugar levels are regulated by the body with 

the help of several organs, such as the liver, the autonomic 
nervous system, and the endocrine glands. Homeostasis of 
blood glucose levels is vital for humans. The liver plays a 
key role in responding to changes in blood glucose levels by 
activating hormonal reactions. A decrease in glucose levels 
leads to the release of glucagon, and an increase leads to 
the release of insulin by the pancreas. Any disruption in the 
production of these hormones can lead to diabetes and im-
proper regulation of blood glucose levels. Type 2 diabetes 
mellitus is a metabolic syndrome characterized by metabolic 
disorders and hyperglycemia. It occurs due to insufficient 
insulin production by beta cells of the pancreas and insuf-
ficient sensitivity of the body to insulin. The initial causes of 
this disease are extremely complex and are most often as-
sociated with metabolic and immune processes. Risk factors 
contributing to the development of complications in diabetes 
mellitus include diet, overweight, obesity, smoking, alcohol 
consumption, physical activity level, hormonal balance, viral 
infections, atherosclerosis, cardiovascular diseases, insulin 
shock, diabetic ketoacidosis, and hyperosmolar hypergly-
cemia. Uncontrolled factors such as genetics and age are 
beyond people's control. However, people can reduce the 
impact of controlled risk factors such as exercise and proper 
nutrition by improving their healthy habits, which can reduce 
the likelihood of complications [3, 25].

According to the definitions of the World Health Organi-
zation and the International Diabetes Federation, diabetic 
foot syndrome is a serious complication of diabetes melli-
tus, which is manifested by ulcers and wounds on the tis-
sues of the foot. Diabetic foot ulcers are usually associated 
with neuropathy, ischemia, and trauma. Diabetic peripheral 
neuropathy leads to insensitivity and weakening of the foot 
tissues, increasing the probability of ulceration due to re-
peated exertion and impaired blood supply. Hyperglycemia 
in diabetes causes metabolic disorders that interfere with 
wound healing. These include glycation, oxidative stress, 
skin dysfunction and inflammation, as well as increased 
stiffness of the extracellular matrix. This leads to a chronic 
inflammatory condition, circulatory dysfunction, and poor 
oxidative tissue perfusion due to lack of oxygen [30]. How-
ever, this process can be prevented and controlled through 
proper and accurate pharmacological therapy, moderate 
physical activity, as well as a balanced diet and dietary 
supplements to compensate for the deficiency of certain 
trace elements that play an important role in glucose and 
insulin metabolism. 

The deficiency of nutrients in the body of patients 
suffering from type 2 diabetes mellitus leads to a de-
crease in fat deposits under the skin in areas with pres-
sure, increasing the probability of pressure wounds, re-
duces the synthesis of collagen necessary for healing, 
reducing energy resources and affecting the mobility of 
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the patient, affects the body's response to infection, im-
pairs immunity and contributes to the appearance of thin 
and flaky skin, which eventually leads to the formation 
of wounds. Slowing down the wound healing process in 
diabetic foot is a complex problem depending on various 
factors, and improper nutrition only worsens this situa-
tion [19, 26].

PHYSIOLOGY OF WOUND HEALING
The process of normal wound healing, during which 

the skin barrier is restored and closed after damage, can 
be divided into three interrelated phases, including five key 
stages: inflammation with hemostasis processes, prolifer-
ation with granulation and repidermalization processes, as 
well as the remodeling phase, which can vary in duration, 
with nutrients playing an important role at each stage.

The first stage of the healing process is hemostasis 
and the formation of a temporary wound matrix. After the 
endothelium is damaged, the components of the extracel-
lular matrix bind and activate circulating platelets, which 
then undergo adhesion and aggregation. Damaged tis-
sue and aggregated platelets trigger external and inter-
nal clotting pathways, working together to stabilize the 
fibrin-platelet clot. This process creates the basis for mi-
gration and proliferation of other cells involved in wound 
healing and provides a reservoir for cytokines and growth 
factors.

Inflammation is a significant, non-specific, natural im-
mune response aimed at destroying tissues and clearing 
cellular and extracellular waste, as well as remnants of 
pathogens. This process usually lasts about 6 days after 
injury, when the number and phenotype of infiltrated leu-
kocytes return to baseline values. However, in the pres-
ence of an external stimulus that harms tissues, inflam-
mation can become chronic and more intense. Like plate-
lets, white blood cells produce inflammatory cytokines 
that create a chemotactic gradient to attract additional 
white blood cells, enhancing the inflammatory process. 
These include interleukin (IL)-1α, IL-1β, IL-6, IL-8, tumor 
necrosis factor (TNF)-α, platelet growth factor and trans-
forming growth factor (TGF)-β. As a result, this process 
activates matrix-producing cells, which promotes rapid 
deposit of connective tissue for subsequent phases of 
inflammation and proliferation. This recovery process is 
mainly due to the mediated action of histamine by vasodi-
lation, which prevails over vasoconstriction approximately 
10 minutes after injury. Released from mast cells, hista-
mine forms pores in blood vessels, promoting the release 
of protein and white blood cells into the wound. In the 
initial phase of the leukocyte response, neutrophils pre-
dominate during the first two to five days, but by about the 
third day macrophages become dominant. Neutrophils 
perform three main functions: they produce free radicals 
through the myeloperoxidase pathway to kill bacteria, 
clean the wound by isolating proteolytic enzymes that de-
compose some tissues, and phagocytize dead bacteria 
and matrix residues. After completing their tasks, neutro-
phils usually undergo apoptosis and are removed by mac-
rophages. Monocytes migrate to the wound, where they 
turn into macrophages, and become key regulatory cells 

in the process of inflammation. Macrophages with high 
activity phagocytize non-functional host cells, neutrophils 
filled with bacteria, damaged matrix, foreign debris, and 
residual bacteria.

This leads to the next stage - the proliferation phase, 
which begins 3-5 days after injury and can last up to 3 
weeks. At this stage, cellular activity predominates in re-
sponse to elevated cytokine levels. The skin repair process 
begins when keratinocytes and epithelial stem cells begin 
to proliferate and migrate. With a decrease in inflammation, 
the skin is restored, and endothelial cells and fibroblasts 
begin to accumulate in the wound area for the synthesis 
of granulation tissue. Angiogenesis and fibroplasia occur 
simultaneously, providing the body with oxygen, nutrients, 
and a hydrated matrix to maintain a high level of cellular 
activity. Fibroblasts play a key role in the production of 
extracellular matrix substances (collagen, fibronectin, gly-
cosaminoglycans, proteoglycans and hyaluronic acid) that 
interact with cells, regulating their migration, growth, and 
differentiation.

The process of reduction and remodeling is the final 
stage of wound healing. It usually begins two weeks after 
injury and can last up to two years. Under the influence of 
mechanical stress and cytokines, including TGF-β, fibro-
blasts increase the expression of α-smooth muscle actin, 
turning into myofibroblasts. These cells shrink the wound 
through interaction with the integrin receptor and extracel-
lular matrix components such as fibronectin and collagen. 
In the process of remodeling, fibroblasts increase the syn-
thesis of more durable type I collagen, while matrix metal-
loproteinase destroys disorganized old collagen. A careful-
ly balanced ratio between collagen synthesis and destruc-
tion contributes to the formation of a normal scar, in which 
collagen fibers are rearranged into small parallel bundles 
along the stretch lines.

Previously, these stages were considered separate 
and sequential, but modern research suggests that such a 
traditional view is outdated. Wound healing occurs through 
a complex mechanism that starts immediately after skin 
damage, and the phases overlap and even occur in parallel 
both in time and in the space of the wound. The time re-
quired for wound healing depends on several factors, such 
as the type and size of the wound, the age of the person, 
his physical condition, the presence of comorbidities, the 
location of the wound and treatment methods.

Chronic wounds are characterized by a disrupted heal-
ing process, which does not allow achieving stable ana-
tomical and functional results in the expected time. Unlike 
the typical sequential healing process, they get stuck at 
the stage of inflammation and remain immune to adequate 
treatment. Further tissue damage supports a prolonged 
and increased inflammatory state of the wound, accompa-
nied by abundant penetration of neutrophils, reactive oxy-
gen species and destructive enzymes, which supports the 
stagnant process. Also, the presence of a wound affect’s 
nutrition due to the need to mobilize metabolic resources 
to repair damaged tissues, as well as due to the loss of 
nutrients through wound fluid. Therefore, the main goal of 
proper nutrition in wound healing is to provide optimal calo-
ries and nutrients that will promote healing [2, 24, 30],
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KEY NUTRITION CONCEPTS AND THE ROLE 
OF NUTRIENTS

Nutrition is considered one of the key and most con-
trolled environmental factors that can reduce the risk of dis-
eases throughout life. Proper and rational intake of nutri-
ents and their metabolism provide the basis for the normal 
functioning of physiological processes in the human body. 
To analyze the nutritional needs of a diabetic foot patient, it 
is important to understand basic concepts and terminology. 
All nutrients consumed by the body are divided into macro-
nutrients, micronutrients, and water. According to the AS-
PEN guidelines and standards, macronutrients are defined 
as «the nutrients needed in the body in the largest amounts 
(proteins, carbohydrates, fats)». Amino acids serve as 
building materials for proteins in the body. Carbohydrates 
can be used to form carbon scaffolds in the synthesis of 
amino acids; however, they can only be used for those ami-
no acids that the body can synthesize on its own. Essential 
amino acids must enter the body as part of proteins or in 
the form of ketoacid for the synthesis of all essential ami-
no acids. Fatty acids and cholesterol are nutrients that are 
broken down by beta oxidation to produce cellular energy. 
They play an important role in cellular function, for exam-
ple, providing isolation of nerve axon membranes and are 
necessary for the creation of a lipid bilayer – an important 
component of organelles and cell membranes. Micronutri-
ents are nutrients that the body needs in small amounts, 
such as vitamins and certain minerals (trace elements). 
Vitamins are organic nutrients that are needed in limited 
quantities and are not available for synthesis by the human 
body. The main types of vitamins are fat-soluble and wa-
ter-soluble. Water-soluble vitamins require more frequent 
use compared to fat-soluble ones. Some minerals, such as 
calcium, magnesium, and phosphorus, called macronutri-
ents, are present in the body in large quantities. One of the 
main functions of trace elements and some macronutrients 
is to provide the necessary cofactors for enzymatic reac-
tions. Basic, or essential, nutrients are those that cannot 
be synthesized in the body. Conditionally essential nutri-
ents are those that are necessary in the diet under certain 
metabolic conditions when the body cannot meet its needs 
through internal synthesis [18].

Vitamin A is an essential micronutrient present in var-
ious forms such as retinols, retinals and retinoic acid. The 
body assimilates vitamin A, which comes from food from 
animal products such as dairy products, fish, and meat, in 
the form of retinol or retinyl esters from ready-made reti-
noids or in the form of carotenoids, which are provitamin A, 
which are yellow, orange, and red compounds contained 
in plants, which are converted into retinol in enterocytes. 
After that, they are transported to the liver for storage using 
chylomicrons, and then released into the bloodstream and 
into biologically active tissues, binding to the protein re-
sponsible for binding retinol. Retinoids regulate important 
cellular processes such as cell proliferation, differentiation, 
and apoptosis, and therefore play a key role in many phys-
iological processes such as immune maintenance, barrier 
integrity, male and female reproduction, and embryonic 
development. Retinoids regulate the growth and develop-
ment of various types of skin cells. The lack of retinoids 

leads to abnormal formation of the stratum corneum of the 
epidermis. In case of tissue damage, vitamin A promotes 
the restoration of the epidermis, accelerates the healing 
process, and restores the structure of the skin, and has the 
ability to eliminate the negative effects of anti-inflammatory 
steroids on the healing process. In addition to its function 
in the inflammatory healing phase, retinoic acid promotes 
the production of extracellular matrix components such as 
type I collagen and fibronectin, stimulates the division of 
keratinocytes and fibroblasts, and reduces the activity of 
matrix-destroying metalloproteinases [15, 21].

Vitamin D is believed to have a variety of effects on 
the body, including an important role in the work of insulin 
and the differentiation of keratinocytes and fibroblasts by 
regulating growth factors and cytokines. Vitamin D comes 
from foods rich in this vitamin and is formed in the skin 
when exposed to sunlight. Ultraviolet rays convert 7-de-
hydrocholesterol in the skin into previtamin D3. Previtamin 
D3 can then undergo the process of isomerization into vi-
tamin D3 under the influence of membrane structures. Vi-
tamin D3, also known as cholecalciferol, is released from 
the keratinocyte cell membrane, and absorbed by the skin 
capillaries using a protein that binds to vitamin D [17]. Vita-
min D is converted to 25-hydroxyvitamin D by the enzyme 
hydroxylase, which is a key non-specific regulator of the 
immune system. This enzyme stimulates the production of 
antimicrobial peptides in monocytes or macrophages. The 
receptor of this enzyme is found on the surface of almost 
all types of immune cells, including activated CD4 and CD8 
T cells, B cells, neutrophils, and antigen-presenting cells 
such as macrophages. 25-hydroxyvitamin D reduces the 
level of inflammatory cytokines and promotes anti-inflam-
matory reactions. In patients with diabetic foot syndrome, 
characterized by weakened immunity, impaired production 
of 25-hydroxyvitamin D is considered more common and 
severe, especially in the presence of non-healing ulcers 
[22].

Vitamin E. There is a long-recognized link between 
oxidative stress and type 2 diabetes mellitus that hypergly-
cemia, hyperinsulinemia, and insulin resistance can con-
tribute to the formation of free radicals, which contributes 
to the development of oxidative stress. Oxidative stress, 
in turn, can lead to glycation of hemoglobin, deterioration 
of insulin signaling and decreased secretion of insulin by 
beta cells in type 2 diabetes mellitus. Therefore, it is logical 
to assume that antioxidants such as vitamin E can have a 
positive effect on blood sugar control in diabetes. Vitamin 
E (tocopherols and tocotrienols) is a powerful fat-soluble 
antioxidant that the body mainly receives from fruits, vege-
table oils, nuts, and green leafy vegetables. It can prevent 
glycosylation of hemoglobin by blocking the formation of 
end products of advanced glycosylation, mitigating long-
term dysfunction of pancreatic β-cells caused by oxidative 
stress in type 2 diabetes mellitus [29].

Ascorbic acid acts as an antioxidant and influences 
various body tissues, including participation in the process-
es of reproduction, immunity, growth, and infection control. 
It is an important element in the production of collagen, 
which is necessary for the health of the skin and the forma-
tion of cartilage tissue. Vitamin C can slow down several 
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stages of the wound healing process, including inflamma-
tion, proliferation, and remodeling, which in turn contrib-
utes to overall healing. In the inflammatory phase, vitamin 
C is necessary for the breakdown of neutrophils, and in 
the proliferation phase it plays an important role in the syn-
thesis, maturation, release, and decomposition of collagen, 
which makes up from 30 to 40% of the total amount of pro-
tein in the body. The range of collagen-related diseases is 
very extensive and includes various pathologies such as 
involuntary bleeding, cardiovascular diseases, arterial an-
eurysms, premature skin aging and impaired wound heal-
ing. Insufficient vitamin C levels can slow down the healing 
process of wounds, which increases the risk of infection 
and negative effects on the body. One of the limitations 
for humans is that they are not able to synthesize ascorbic 
acid on their own since this requires the presence of the 
enzyme gulonolactone oxidase. Therefore, to complete the 
inflammatory phase, it is recommended to consume vita-
min C, which can be obtained from fruits, vegetables, or 
special additives [11, 13].

B vitamins are a set of water-soluble organic com-
pounds that have a variety of structures but play an import-
ant role in maintaining vital body functions, such as proper 
cell function, growth, and tissue development. The family 
of B vitamins includes vitamins B1 (thiamine), B2 (ribofla-
vin), B3 (niacin), B5 (pantothenic acid), B6 (pyridoxine), 
B9 (folic acid) and B12 (cobalamin). Except for vitamin B3, 
which can be produced from tryptophan, all other B vita-
mins necessary for the human body must come from food 
or other external sources. Consequently, a deficiency of 
B vitamins can occur within a few weeks with insufficient 
intake of a certain type of vitamin B. It is important to note 
that B vitamins (B1, B6 and B12) play a key role in the 
nervous system, both in terms of its structure and mainte-
nance of its normal functioning [8].

Thiamine, or vitamin B1, is found in whole grains, 
dairy products, and red meat. This vitamin plays the role 
of a precursor of a biochemical coenzyme in metabolic 
processes and is an important component of the biological 
membranes of the peripheral and central nervous systems. 
The physiologically active form of thiamine is thiamine py-
rophosphate (or sodium thiamine diphosphate), which acts 
as a key enzyme in carbohydrate metabolism, especially 
in the brain, where it plays an important role in glucose 
metabolism and energy production. A lack of thiamine can 
lead to a decrease in the rate of nerve conduction and dis-
turbances in the electrical activity of the nervous system 
due to changes in the process of myelinogenesis, which 
ultimately leads to a decrease in the diameter of myelin 
fibers. Prolonged thiamine deficiency can cause distal sen-
sorimotor polyneuropathy, especially affecting the lower 
extremities. Polyneuropathy due to vitamin B1 deficiency 
is characterized by a slow, bilateral, distal manifestation of 
a painful tingling pathology, also known as a burning sen-
sation in the feet. In the absence of adequate treatment, 
the condition can progress to a change in gait (stepping) 
and the development of muscle weakness in the lower ex-
tremities [8].

Vitamin B5 is widely distributed in food and is pro-
vided by ordinary intestinal bacteria. Foods rich in panto-

thenic acid include animal organs (liver and kidneys), fish, 
shellfish, dairy products, eggs, avocados, legumes, mush-
rooms, and sweet potatoes. Vitamin B5 has a beneficial 
effect on keratinocytes and fibroblasts, promotes fibroblast 
migration, reproduction, and differentiation of keratino-
cytes, regulates the maturity of macrophages, and plays 
a key role in cell development. Its topical application can 
promote the natural healing process of wounds. Vitamin 
B5 regulates the immune system, stimulates epithelial cells 
to express inflammatory cytokines such as tumor necrosis 
factor and interleukin, promotes the maturation of macro-
phages and enhances the differentiation of T helper cells. 
A lack of vitamin B5 can lead to a decrease in cortisol syn-
thesis, increased pain in arthritis and myalgia, as well as 
increased levels of fatigue, headache, depression, insom-
nia and widespread "pro-inflammatory" effects affecting the 
immune system. The lack of this vitamin also reduces the 
level of acetylcholine, a neurotransmitter of the parasym-
pathetic nervous system, which is manifested by paresthe-
sia and «burning in the legs syndrome» [9].

In nature, there are many foods containing vitamin B6, 
such as fish, beef, starchy vegetables, and fruits, and it is 
also produced by the intestinal microflora. One of the met-
abolically active forms of vitamin B6 is pyridoxal-5’-phos-
phate, which is formed from pyridoxine, pyridoxamine and 
pyridoxal, three pyrimidine derivatives. Vitamin B6 per-
forms two different biological functions: it acts as a cofactor 
in many metabolic and physiological processes, as well as 
in developmental processes, and works as an antioxidant. 
Pyridoxal-5’-phosphate is a cofactor for several enzymes 
involved in more than 140 important enzymatic reactions, 
including the metabolism of glucose, amino acids and 
fatty acids, the synthesis of histamine, hemoglobin, and 
neurotransmitters, as well as in the regulation of gene ex-
pression. Vitamin B6 deficiency in adults can lead to neu-
ropathy depending on body length, starting with the legs, 
and spreading to the lower extremities. Early signs of this 
neuropathy include a feeling of burning pain or numbness, 
as well as paresthesia. Neurological examination shows a 
decrease in sensitivity in the extremities and a weakening 
of deep tendon reflexes, often accompanied by ataxia and 
mild weakness in the extremities [8].

The term «Vitamin B12» is used to refer to cobala-
mines, a group of cobalt-containing corrinoids. The met-
abolically active forms of vitamin B12 are adenosylcobal-
amin, methylcobalamin and hydroxocobalamin; while cy-
anocobalamin contained in dietary supplements does not 
perform direct biological functions and requires conversion 
to adenosylcobalamin or methylcobalamin. Dietary sourc-
es of hydroxocobalamin present in food include animal 
products such as fish, beef, poultry, and dairy products. 
Vitamin B12 is synthesized by some bacteria, but not by 
plants or animals, so it is important to consume it with food 
to maintain proper levels and prevent deficiency. Vitamin 
B12 can selectively block the conduction of certain sensory 
nerves and reduce ectopic nerve arousal. Deficiency of B 
vitamins in diabetic patients can increase oxidative stress 
and lead to deterioration. Oxidative stress occurs when the 
amount of prooxidants exceeds the ability of antioxidants 
to compensate for their effects. Reactive oxygen species 
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can damage functional compounds and tissues by altering 
carbohydrates, proteins, lipids, and DNA. A lack of vitamin 
B12 can lead to increased levels of homocysteine, which 
is thought to contribute to the accumulation of reactive ox-
ygen species. Vitamin B12 deficiency is associated with an 
increase in prooxidants and a decrease in antioxidants [7].

Magnesium plays a key role as a cofactor in the trans-
port of glucose into cells and carbohydrate metabolism and 
is also involved in many enzymatic processes. It is neces-
sary for the activation of insulin, the synthesis of collagen 
and proteins. Insufficient magnesium intake increases the 
risk of developing diabetes. Magnesium deficiency reduc-
es the protective functions of cells from oxidative stress, 
which reduces resistance to oxidative stress caused by di-
abetes and contributes to the progression of complications 
associated with this disease [6, 13].

The concentration of calcium in the wound area var-
ies according to the biochemical activity of the healing pro-
cess. At the stage of hemostasis, calcium promotes blood 
clotting, contributing to the formation of a platelet plug. It 
is believed that in the inflammatory phase, a high content 
of extracellular calcium penetrates neutrophils and causes 
an increase in intracellular calcium, which ultimately mod-
ulates the function of neutrophils. One of the signs of the 
proliferation phase is the overgrowth of the wound with a 
new epithelium. Extracellular calcium plays an important 
role in regulating epidermal homeostasis, and its receptor 
(CaSR) initiates calcium signals that promote adhesion, 
differentiation, and survival of keratinocytes by increasing 
intracellular calcium and transmitting signals associated 
with E-cadherin. The rapid diffusion of calcium ions at the 
wound site causes a damage signal that does not depend 
on transcription and stimulates the healing process of the 
epithelium [27].

Zinc plays a key role in various processes of cellular 
metabolism and promotes wound healing. It can enhance 
platelet activity and aggregation and performs an important 
function in the adhesion of monocytes to the endothelium. 
Zinc can regulate the differentiation of monocytes into var-
ious types of macrophages: proinflammatory (M1 macro-
phages responsible for initial inflammation and elimination 
of microbes/residues) or immunoregulatory/wound healing 
processes (M2 macrophages involved in suppressing the 
immune response and subsequent tissue repair/remod-
eling). Macrophages use zinc transporters to transport it 
to or from bacterial phagosomes. Depending on the pres-
ence of microbes, macrophages can deprive bacteria of 
zinc, effectively starving them, or, conversely, harm bac-
teria with toxic levels of zinc and other heavy metals. Zinc 
metalloproteinases are involved in DNA and RNA synthe-
sis, protein, and collagen production, and support immune 
function, cell division, and wound healing processes. In 
addition, zinc is an important cofactor for lysyl oxidase en-
zymes, which play a key role in the formation of collagen 
cross-links [13, 16].

Iron plays an important role in the process of collagen 
synthesis, promotes wound healing and is necessary for 
the hydroxylation of proline and lysine. Patients with dia-
betic foot syndrome often have problems with anemia and 
iron deficiency. Lactoferrin, a glycoprotein that binds to iron 

and is secreted by iron-containing epithelial cells, promotes 
the healing process, having a beneficial effect on the initial 
phase of inflammation. It can reduce excessive immune 
responses, contributing to the development of granulation 
tissue and the process of epithelialization. Lactoferrin also 
promotes the movement of fibroblasts and keratinocytes 
by stimulating collagen synthesis.

Copper is necessary as a cofactor for protein synthe-
sis and plays an important role in the formation of collagen 
during wound healing, therefore, copper deficiency can 
slow down the wound healing process [13].

Selenium plays an important role as an immunonutri-
ent, supporting human metabolic activity through its chem-
ical bonds. Organic forms of selenium that are naturally 
present in the human body include selenocysteine and 
selenoproteins. These forms have a special mechanism 
of synthesis and translational coding. Selenoproteins act 
as antioxidants, help regulate thyroid function, increase 
male fertility, and have an anti-inflammatory effect. One 
of the main selenoproteins present in the human body is 
glutathione peroxidase, which helps control the excessive 
formation of free radicals in inflammatory foci. In addition 
to glutathione peroxidase, other selenoproteins include 
selenoprotein-S, which regulates inflammatory cytokines, 
and selenoprotein-P, which plays a role in maintaining ho-
meostasis. During wound healing, selenoproteins such as 
GPX-1, GPX-4, selenoprotein S and selenoprotein P in-
teract to perform various functions, including antioxidant 
activity, suppression of inflammatory cytokines and neu-
tralization of peroxynitrate during the inflammatory process 
[10].

DISCUSSION
Most individual, both primary and secondary studies 

provide insight and evidence of differences in macro- and 
microelements in patients with diabetic foot. Thus, a study 
by the authors Pena et al., 2020 showed that the preva-
lence of micronutrient deficiencies, especially vitamins D, 
C, A and zinc, is especially high in patients with diabetes 
mellitus with foot ulcers [20]. A review by the authors of 
Putz et al., 2022 indicated that insufficient vitamin D con-
tent may play a key role in the development of peripheral 
neuropathy, diabetic foot syndrome, as well as cardiovas-
cular autonomic neuropathy in patients with type 2 diabe-
tes mellitus [23]. A systematic review and meta-analysis by 
Kurian et al., 2023 identified a significant relationship be-
tween diabetic foot ulcers and levels of vitamin D, vitamin 
C, as well as magnesium, copper, and selenium. Based 
on the data obtained, the authors also make recommen-
dations to determine the level of micronutrient status in pa-
tients with diabetic foot syndrome and to investigate their 
relationship [14]. In their study, Dai et al., 2019 conducted 
a systematic review and meta-analysis to assess the re-
lationship between vitamin D deficiency and foot ulcers in 
patients with diabetes mellitus. The analysis included data 
from seven studies with a total of 1,115 participating pa-
tients. It was found that the level of vitamin D in foot ulcers 
in patients with diabetes mellitus was significantly reduced 
(mean difference – 13.47 nmol/l, 95% CI – 16.84-10.10; P 
= 0.34, I2 = 12%). It was also found that severe vitamin D 
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deficiency significantly increases the risk of developing foot 
ulcers in patients with diabetes mellitus (Odds ratio 3.22, 
95% CI 2.42-4.28; P = 0.64, I2 = 0%) [4]. In another prom-
ising study, the authors evaluated the relationship between 
vitamin D and diabetic foot in Chinese patients. The total 
number of hospitalized patients was 1,721, who were divid-
ed into two groups depending on the presence of a diabetic 
foot. According to the results, the level of 25-OH-vitamin D 
in patients with Wagner scores from 0 to 5 showed a down-
ward trend (p=0.114) and was also associated with diabetic 
foot independently (p=0.001, OR=0.986). Vitamin D defi-
ciency and the frequency of its deficiency were higher in 
the group of patients with diabetic foot (77.51%) compared 
with the group without it (59.2%). The level of 25-OH-vita-
min D was also lower in the group with diabetic foot (35.80 
nmol/l) compared with the group without it (45.48 nmol/l). 
The researchers concluded that despite seasonal changes 
in vitamin D levels, patients with diabetic foot syndrome al-
ways face an increased risk of vitamin D deficiency [28]. An 
updated systematic review and meta-analysis of random-
ized controlled trials conducted by researchers Asbaghi 
et al., in 2023, revealed that vitamin E intake significantly 
reduces levels of glycosylated hemoglobin, fasting insulin 
and insulin resistance index in patients with type 2 diabe-
tes mellitus. In addition, there was a significant decrease 
in fasting blood glucose levels when taking vitamin E in 
studies with varying duration of intervention. The research-
ers also found that the optimal doses of vitamin E to reg-
ulate the level of glycosylated hemoglobin and insulin are 
in the range of 400 to 700 mg per day [1]. In a prospective 
double-blind placebo-controlled study among 90 patients 
with type 2 diabetes mellitus, it was found that treatment 
with oral methylcobalamin at a dose of 1 mg for twelve 
months led to an increase in plasma vitamin B12 levels. 
In addition, there was an improvement in all neurophys-
iological parameters, somatosensory function, pain level, 
as well as an improvement in the quality of life of patients. 
These results highlight the importance of maintaining op-
timal nutritional status in people with chronic diseases [5]. 
A study by Turkish authors examined the relationship be-
tween serum magnesium levels and diabetic foot ulcers in 
a sample of 147 people. The participants were divided into 
three groups: a main group of 49 patients with diabetes 
mellitus and foot ulcers, a control group of patients with 
diabetes mellitus without foot ulcers, and a control group of 
49 healthy individuals, the groups were similar in age and 
gender (p= 0.116 and 0.897, respectively). According to the 
results, magnesium levels in patients with diabetes mellitus 
and foot ulcers were lower than in patients with diabetes 
mellitus without ulcers and in healthy individuals (p<0.001). 
It was found that there is a strong relationship between the 
magnesium content in the blood and the incidence of ul-
cers on the diabetic foot (OR 5.9, CI 95% 2.7–12.6, p < 
0.05) [12].

CONCLUSIONS
According to the results of the presented data, it is 

worth noting that the state of vitamins, macro- and mi-
croelements plays an important role, because monitoring 
the micronutrient status and proper care make it possi-

ble to identify deficiencies, take the necessary measures 
to restore them, optimize the wound healing process, 
strengthen the immune system and improve the patient's 
body. Using this strategy, in turn, will lead to significant 
improvements, more effective rehabilitation and preven-
tion of complications. Since improper nutrition negatively 
affects the complex process of wound healing, it is im-
portant to screen patients with wounds and identify risk 
factors for nutritional deficiency in advance. And the intro-
duction of clinical guidelines based on the results of for-
eign and domestic research will provide medical person-
nel with systematic information about the state of trace 
elements and macronutrients in the patient's body and the 
levels of eating disorders, which will allow developing a 
new approach to caring for patients with diabetic foot syn-
drome in clinical practice.
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Гипергликемия, характерная для сахарного диабета, способствует производству выработки агентов окисли-
тельного стресса, которые вызывают нарушение иммунной функции и развитие хронического воспалительного 
процесса. Эти факторы лежат в основе развития поздних осложнений сахарного диабета, таких как ишемиче-
ская болезнь сердца, нестабильная стенокардия, инфаркт миокарда, периферическая микроангиопатия и дру-
гие сочлененные заболевания, которые ухудшают прогноз при синдроме диабетической стопы. Воспалитель-
ные процессы и нарушения деятельности иммунной системы способствуют дисбалансу тканевого гомеостаза, 
ассоциируются с появлением хронических язв и потребностью в ампутации нижних конечностей. Последствия 
хронических ран создают неблагоприятную реальность инвалидности и душевного стресса для пациентов. Как 
пациенты, так и медицинский персонал, несомненно, получат выгоду от более глубокого понимания патогенеза 
и патофизиологии различных незаживающих язв. Новые знания приобретены путем сравнения сходства между 
хроническими ранами различной природы с их различиями от острых ран.

Ключевые слова: сахарный диабет 2 типа; синдром диабетической стопы; витамины; микронутриенты; макро-
нутриенты; ведение
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Қант диабетіне тән гипергликемия иммундық функцияның бұзылуына және созылмалы қабыну процесінің 
дамуына әкелетін тотығу стрессінің агенттерін өндіруге ықпал етеді. Бұл факторлар жүректің ишемиялық ауруы, 
тұрақсыз стенокардия, миокард инфарктісі, перифериялық микроангиопатия және диабеттік табан синдромы-
ның болжамын нашарлататын басқа да артикуляциялық аурулар сияқты қант диабетінің кеш асқынуларының 
дамуына негіз болады. Қабыну процестері және иммундық жүйенің бұзылуы тіндік гомеостаздың теңгерімсіздігіне 
ықпал етеді, созылмалы жаралардың пайда болуымен және төменгі аяқтарды ампутациялау қажеттілігімен бай-
ланысты. Созылмалы жаралардың салдары пациенттер үшін мүгедектік пен психикалық стресстің қолайсыз шын-
дығын тудырады. Науқастар да, медициналық қызметкерлер де әр түрлі емделмейтін жаралардың патогенезі мен 
патофизиологиясын тереңірек түсінуден пайда көретіні сөзсіз. Жаңа білім әртүрлі сипаттағы созылмалы жаралар 
арасындағы ұқсастықтарды олардың өткір жаралардан айырмашылықтарымен салыстыру арқылы алынады.

Кілт сөздер: 2 типті қант диабеті; диабеттік табан синдромы; витаминдер; микронутриенттер; макронутриент-
тер; басқару
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Рецессия десны является распространенной патологией полости рта. Показатели распространённости 
варьируются от 15 до 99,7%. Рецессия десны часто приводит к серьезным эстетическим проблемам. Могут также 
привести к дополнительным жалобам на повышенную чувствительность и образованию пришеечного кариеса. К 
развитию рецессии десны способствуют множество факторов: вредные привычки, плохая гигиена полости рта, 
ятрогенные факторы, последствие ортодонтического лечения и т. д.

Лечение рецессии десны следует начинать с устранения этиологических факторов. Тем, не менее при уже 
сформированном дефекте, данные действия не способны решить проблему. Золотым стандартом в устранении 
рецессией является хирургическое лечение. Выбор хирургического метода обусловлен количеством дефектов, 
анатомических условий в полости рта и др.

Ключевые слова: рецессия десны; распространенность; классификация; факторы риска; методы лечения
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РАСПРОСТРАНЕННОСТЬ
Рецессия десны представляет собой обнажение 

поверхности корня из-за апикального смещения края 
десны, связанного с клинической утратой костной 
опоры [20]. Данная патология является одной из наи-
более распространенных проблем пародонтологии. 
Распространенность рецессии десны широко иссле-
довалась в литературе, и получены неоднозначные 
результаты. Показатели распространенности варьи-
ровали от 15 до 99,7% [16]. Результаты показывали, 
что рецессия десны является распространенным за-
болеванием с распространенностью 68% среди муж-
чин и 32% у женщин [3].  В систематическом обзоре, 
проведенном Vikender и др. [65], сообщалось, что у 
более 2/3 населения имелась, хотя бы одна рецессия 
десны, размером более 1 мм, а у 5-32% взрослого 
населения наблюдался стойкий прогрессирующий 
процесс рецессии десны [48].

Распространенность рецессии десны выше в обла-
сти нижних резцов (79,8%) [5]. Эти данные также под-
тверждались результатами исследования Matas и др. 
[33], Manchala и др. [31], и Romandini и др. [22]. Однако 
некоторые исследования показали более высокую рас-
пространенность в области верхних премоляров и мо-
ляров [25, 31]. Научные работы Fragkioudakis и др. [17] 
показали, что рецессии десны больше всего поражали 
нижние левые клыки и левый первый премоляр.

КЛАССИФИКАЦИЯ
На данный момент принятой классификацией ре-

цессий десны [25] является классификация Миллера. 
[34]. Однако данная классификация имеет свои ограни-
чения, в виде сложности дифференциации I и II класса 
из-за трудности определения зубодесневого прикрепле-
ния. При рецессиях III и IV классов по Миллеру происхо-
дит потеря межзубной кости, при этом объем и тип по-
тери костной массы не уточняется, так же не определя-
ется уровень межзубных сосочков и степень их утраты. 
Классификация Миллера позволяет оценивать прогноз 
после закрытия дефекта и создавалась тогда, когда ме-
тоды закрытия рецессий только внедрялись в клиниче-
скую практику.  С прогрессом методов лечения данная 
классификация не может закрыть все вопросы по дан-
ной проблеме [42]. Поэтому предложена новая класси-
фикация на Всемирном семинаре в Каире [6] в качестве 
новой системы классификации рецессии [3]. В Каире 
определены типы рецессии десна, основанные на уров-
не межпроксимального клинического прикрепления, в 
качестве основного критерия для постановки диагноза 
рецессии десны и прогнозирования закрытия дефекта.

ФАКТОРЫ РИСКА ЗАБОЛЕВАНИЯ
Пол и возраст. В литературных источниках сооб-

щается, что распространенность рецессии десны уве-
личивается с возрастом и чаще встречается у мужчин, 
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чем у женщин [21]. Эти данные разнятся с результата-
ми других исследователей, отсутствием связи между 
полом и рецессией десны [28]. В своем исследовании 
K. C. Mascardo и др. доказали, что между рецессией 
десны и полом не существует никакой корреляции 
[32]. Fragkioudakis и др. так же не определили стати-
стические различия между мужчинами и женщинами 
[8]. Так же имеется статистически значимая положи-
тельная связь между возрастом и наличием рецес-
сией десны [51]. Исследование Romandini и др. [47] 
показало, что пациенты в возрасте 35-49 лет имеют 
самый высокий риск развития рецессии десны. Другие 
эпидемиологические исследования так же подтвер-
ждают, что возраст является важным фактором риска 
рецессии десны [5,56].

Гигиена полости рта. Хронический пародонтит. 
Уровень гигиены полости рта является одним из факто-
ров риска развития рецессии десны. Имеется прямая 
связь между не удовлетворительной и плохой гигиеной 
полости рта и риском развития рецессии десны. В ис-
следованиях, проведенных Toker and Ozdemir и др. [59] 
показывалось, что высокий уровень бактериальных 
бляшек значимо связан с развитием рецессии десны. 
Romandini M. и др. [22] сообщали о существовании пря-
мой связи: чем больше налета, тем тяжелее степень 
рецессии десны.

Данные литературы показали, что рецессия десны 
более распространена у пациентов с запущенными 
заболеваниями пародонта [54]. K. C. Mascardo и др. в 
своей работе показали статистически значимую поло-
жительную связь между стадией пародонтита и степе-
нью тяжести рецессии десны [17].

Анатомические особенности строения альве-
олярной кости. Клинически рецессия десны всегда 
сопровождается отсутствием альвеолярной кости на 
пораженных участках. Поэтому неудивительно, что де-
гисценция (щелевидные дефекты альвеолярной кости 
с обнажением корня) и фенестрация (дефекты в виде 
окна) альвеолярной кости тесно связаны с развитием 
рецессии десны [29]. Определялась положительная 
корреляция между рецессией десны и расхождением 
подлежащей кости [30]. Однако подобные морфоло-
гические дефекты альвеолярной кости сами по себе 
не обязательно могут привести к развитию рецессии 
десны. Действительно, многие дефекты альвеолярной 
кости могут быть случайной находкой во время лоскут-
ных операций или оставаться незамеченными. 

Прикрепление уздечки вблизи пришеечной области 
десны считается возможным предрасполагающим фак-
торам для рецессии десны [35]. Подвижная губная и 
язычная уздечки, а также рубцовые спайки могут пред-
располагать к рецессии десны в этой области и особен-
но в участках, подвергающихся недостаточной гигиене 
полости рта.

Согласно предложенной концепции «биотип паро-
донта», десну можно разделить на тонкие и толстые 
биотипы, особенно на вестибулярной поверхности. 
Тонкий биотип характеризуется минимальным количе-
ством тканей с толщиной десны менее 1,5 мм, тогда как 
толстый биотип характеризуется плотной и фиброзной 

тканью с большим количеством прикреплений и толщи-
ной десны более 2 мм [69, 74]. Считается, что пациенты 
с тонким биотипом более подвержены рецессии десны, 
чем пациенты с толстым биотипом [23, 50].

Влияние ортодонтического лечения. Ортодонти-
ческое лечение является еще одним возможным этио-
логическим фактором, способствующим рецессии дес-
ны. Лабиальное или лингвальное движение зубов во 
время ортодонтического лечения может вызвать истон-
чение, расхождение и фенестрацию поддерживающей 
пластинки альвеолярной кости. Если край десны недо-
статочно поддерживается альвеолярной костью, может 
произойти апикальная миграция, что в конечном ито-
ге приведет к рецессии десны [67]. Повышенный риск 
рецессии десны после ортодонтического лечения на-
блюдается при толщине свободного края десны менее 
0,5 мм и особенно при наклоне передних зубов вперед 
[68]. Таким образом, необходима правильная клини-
ческая оценка, биотипа пародонта, чтобы избежать 
слизисто-десневых дефектов после ортодонтического 
лечения и обеспечить правильное принятие решения о 
планируемом наклоне передних зубов [74].

Легкая и длительная травма. Известно, что од-
ной из причин является хроническая травма, особенно 
из-за неправильной ежедневной чистки зубов, которая 
физически повреждает ткани десен [9]. Травматичное 
ежедневное использование зубной щетки, а также дру-
гих средств гигиены полости рта на деликатных краях 
десны может постепенно и медленно с годами приве-
сти к рецессии десны. В основном эти случаи представ-
лены в сочетании с клиновидным дефектом в результа-
те травматизации, вызванных теми же агентами.

Курение. Курение – еще один фактор, связанный 
с рецессией десны. Действительно, несколько иссле-
дований продемонстрировали положительную связь 
между курением и возникновением рецессии десны 
[26]. Однако точный механизм действия этого фактора 
до сих пор остается неясным. Более того, 6-месячное 
исследование с участием здоровых молодых людей не 
показало, что у курильщиков повышен риск развития 
рецессии десны [36].

Ятрогенные факторы. Поддесневое размещение 
краев художественной реставрации считается еще од-
ним потенциальным вариантом причины рецессии дес-
ны. Таким образом, края поддесневой реставрации мо-
гут вызывать изменения из-за прямой травмы тканей 
пародонта [13] или же создавать дополнительное депо 
для накопления зубного налета, которое может приве-
сти к воспалительному процессу и в последующем к 
образованию рецессии десны [22]. Данное предполо-
жение подтверждалось работой Koke U. и др. [24], где 
определялось, что зубы с реставрациями в пришееч-
ной области более подтверждены потере прикрепле-
ния десны, чем зубы с реставрациями на других по-
верхностях. Данная ситуация усугублялась в случае с 
тонкой десной, толщиной менее 2 мм. Рецессия десны 
с большей вероятностью возникала на участках с тон-
кой десной [11]. Однако следует учитывать, что даже 
толстый биотип десны не достаточен, для того чтобы 
противостоять воспалению или травме, вызванными 
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зубным налетом, который образуется из-за не коррект-
ной работы под десной в период коррекции пломб в 
пришеечной области. 

Ранее проведены исследования, которые проде-
монстрировали, что зубы с коронками имели в 2,65 
раза более высокий риск рецессии десны по сравне-
нию с интактными зубами [15].

Эти факторы могут быть взаимосвязаны, следова-
тельно, в большинстве случаев рецессия десны обра-
зуется под воздействием нескольких факторов. Следо-
вательно, наличие одного из этих факторов может уве-
личить потенциальный риск развития рецессии десны.

МЕТОДЫ ЛЕЧЕНИЯ РЕЦЕССИИ ДЕСНЫ
Лечение рецессии десны следует начинать с первой 

фазы лечения, заключающейся в устранении этиологи-
ческих факторов. [18, 80]. Однако, несмотря на эффек-
тивность данного подхода в стабилизации и предотвра-
щении прогрессирования заболевания, он не способен 
решить проблемы с уже сформированными дефектами 
тканей десны. Основным этапом в устранении рецес-
сией является хирургическое лечение. Суть операций 
по закрытию рецессии десны сводится к пластическо-
му замещению дефекта десны, покрытие обнаженной 
часть корня зуба интегрированными тканями и восста-
новление удовлетворительного цвета десны. 

Для достижения полного покрытия корня (CRC) 
чаще всего используются два различных хирургиче-
ских метода: корональный расширенный лоскут (CAF) 
[70,71] и туннельный метод (TUN) [40,73].

Показания к методу покрытия корня зависит от того, 
является ли рецессия одиночной или множественны-
ми [40]. Техника расширенного лоскута с различными 
модификациями является наиболее раскрытым мето-
дом в научной литературе [60]. В сочетании с соедини-
тельнотканным трансплантатом метод CAF считается 
золотым стандартом в лечении одиночных рецессий 
[8]. Кроме того, расширенный лоскут с вертикальными 
разрезами успешно используются для лечения мно-
жественных рецессий десен [2]. Однако, некоторые 
анатомические условия могут ограничивать его приме-
нение, например, недостаточное количество кератини-
зированной ткани, некариозные поражения шейки зуба 
или малое преддверия полости рта [53]. Эти недостат-
ки указывают на необходимость дальнейших исследо-
ваний в поисках альтернативных подходов.

Альтернативным методом закрытия рецессии дес-
ны является туннельный метод, который возможен для 
закрытия единичных и множественных дефектов [55]. 
Туннельная техника представляет собой минимально 
инвазивный, безопасный и предсказуемый метод [39]. 
Суть метода заключается в создании кармана (слизи-
сто-надкостничный туннель), позволяющего поднять 
лоскут и ввести соединительного лоскута или поли-
мерный заменитель без отслойки сосочков десны и без 
вертикальных послабляющих разрезов [73]. Туннель-
ный метод постепенно набирает популярность как ва-
риант, который не влияет на целостность межзубного 
сосочка, а также улучшает эстетические результаты, 
ненарушенное кровоснабжение и питание трансплан-

тата, ограниченное раскрытие лоскута. Все эти преи-
мущества могут привести к более быстрому заживле-
нию и уменьшению послеоперационных осложнений.

В нескольких систематических обзорах [7, 55] изу-
чали и сравнивали методы CAF или TUN, тем не ме-
нее не достигнут консенсус и не выявлено какой метод 
дает лучший клинический результат. Отсутствие дока-
зательств может быть связано с ограниченным числом 
РКИ, сравнивающих эти два метода, или отсутствие 
стандартизированного хирургического протокола. 

Основным критерием успешного хирургического 
метода (CAF и TUN) является полное закрытие корней 
(CRC), оценивающийся в процентах. 

Azaripour A. и др. и Salhi L и др. в своих исследо-
ваниях сравнивали два метода в сочетании с соеди-
нительнотканным трансплантантом (CTG): TUN + CTG 
с CAF + CTG. Существенных различий с точки зрения 
CRC не было выявлено в двух группах [4, 49].

В систематическом обзоре и мета-анализе 
Toledano-Osorio M. и др. результаты по покрытию кор-
ней варьировали в пределах 61,24–99% и 56,07–97,3% 
для CAF и TUN, соответственно. Разница между двумя 
методами составила 2,93% (от –5,46 до 11,31; 95% ДИ). 
Тем не менее, статические значимых различий в двух 
группах не наблюдались [60].

В метаанализе Tozüm и др. [62] показано, что CAF 
превосходил TUN (p = 0,007), разница в проценте по-
крытия корней составила 4,93% (от 1,36 до 8,51; 95% 
ДИ). Отмечены различия в абсолютных значениях, о 
которых сообщалось в исследованиях, но не все из них 
статистически значимы.

Противоположные результат получен в исследо-
вании Zuhr O и др., в котором туннельный метод с ис-
пользованием соединительнотканного трансплантанта 
(CTG) (p<0,005) показал значительно лучшие долго-
срочные результаты, чем методика CAF с соединитель-
нотканным трансплантантом [72].

В качестве самого распространенного пластическо-
го материала в настоящее время используется соеди-
нительно-тканный трансплантат [38,45]. Популярность 
данного пластического материала обусловлена высо-
кой биодоступностью аутологичных тканей, отсутстви-
ем рисков возникновения иммунных реакций [63]. Тем 
не менее, данная методика не лишена и недостатков. К 
ним относятся: дополнительная травматизация на до-
норском участке, риск кровотечения при повреждении 
конечных веток небной артерии, развитие инфекции 
на донорском участке, опасность некроза слизистого 
трансплантата [61], в том числе обусловленная при-
менением инфильтрации анестетиков с вазоконстрик-
торов при применении, которых имеет место спазм и 
сдавление капиллярных веток [12]. Все это способству-
ет поиску альтернативных методов и материалов для 
решения данной проблемы [26,43]. Альтернативные 
материалы включают алло и ксенотрансплантаты, по-
следние в свою очередь представлены ацеллюлярной 
коллагеновой матрицей (АКМ). Первоначально АКМ 
разрабатывалась и использовалась для лечения ожо-
гов, в качестве временного дермального эквивалента. 
В последующем данный материал, нашел применения 
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в стоматологической реконструктивной хирургии в ка-
честве замены соединительного тканного транспланта-
та без риска отторжения [10]. 

Экспериментальные исследования на животных 
показали, что ксеногенный коллагеновый матрикс за-
меняется собственной тканью хозяина с желаемыми 
гистологическими и функциональными характеристи-
ками [58] и приводит к увеличению как высоты, так и 
толщины полосы ороговевшей ткани [57].

На сегодняшний день многие биологические мате-
риалы сходны по своим целевым свойствам, однако, 
отличаются сырьевым материалом, способами обра-
ботки, стерилизации, хранения [52], что существенно 
влияет на их эффективность. 

Основными материалами для изготовления дер-
мального матрикса является брюшина свиньи и круп-
ного рогатого скота (КРС). Бесклеточный дермальный 
матрикс свиньи (PADM) состоит из трехмерного стери-
лизованного чистого коллагена I и III типа и эластина, 
который представляет собой стабильный тканевый 
матрикс, полученный из свиней [11]. PADM проходит 
процесс дезинфекции для устранения всех антигенных 
компонентов и компонентов тканевого отторжения, та-
ких как не коллагеновые белки и клетки, а также бакте-
рии и вирусы из дермы [1].

В 2010 г. группой казахстанских ученых К. Р. Абуга-
лиевой, В. Б. Огай и др. разработано и запатентовано 
раневое покрытие на основе обесклеточенной парие-
тальной брюшины крупного рогатого скота (КРС) под 
коммерческим названием «X-GRAFT» [35]. Выбор КРС 
в качестве сырьевого материала обусловлен распро-
страненностью в мировом животноводстве, и большим 
выходом конечного продукта с одной единицы пого-
ловья. [27]. Процесс обесклеточивания позволил по-
лучить коллагеновую пластину лишенную антигенных 
структур и максимально схожую по структуре с челове-
ческим коллагеном [21].

Имеется ряд публикаций, сравнивающих соедини-
тельно тканный трансплантант с коллагеновыми ма-
трицами для лечения рецессии десны.

J. Nunez и др. создали экспериментальную модель 
одиночных рецессий десны на 3 мини свиньях.  Лече-
ние проводилось с помощью CAF и установкой соеди-
нительнотканного трансплантата (CTG) или PADM. Че-
рез 3 месяца в группе CTG в среднем CRC достигла 
76%, в группе PADM -  62% (результаты статически не 
значимы). Гистологическая картина с поверхности кор-
ня была одинаковая в двух группах [37].

C. M. Schmitt и др. опубликовали 10-месячное докли-
ническое исследование, где сравнивали CTG и PADM у 
собак породы бигль. В ходе исследования пришли к вы-
воду, что в группе с PADM объем кератинизированной 
десны статистически не уступал группе с CTG [5].

M. Cie´slik-Wegemund и др. опубликовали шести-
месячное рандомизированное клиническое исследо-
вание, сравнивающее PADM и CTG с использованием 
туннельной техники для лечения рецессии десны по I и 
II классу по Миллеру. В двух группах наблюдался при-
рост кератинизированной ткани, однако CRC в группе 
с CTG составлял 71,4%, PADM – 14,3% (P < 0,05) [29].

Положительные результаты также наблюдались в 
продолжительном исследовании Cosgarea и др., кото-
рое длилось 12 месяцев. В рамках исследования про-
водили лечение множественных смежных рецессий 
десны с помощью модифицированного туннельного 
метода (MCAT) в сочетании со свиной бесклеточной 
дермальной матрицей (PADM). В результате иссле-
дования определено, что использование комбинации 
MCAT+PADM дает хорошие результаты лечения мно-
жественных рецессий десны. Через 1 год в 78,05% слу-
чаев рецессии десны наблюдалось закрытие корня на 
50%, а в 68,29% случаев закрытие корня сохранялось 
на 50% через 4 года [44]. 

В 2019 г. O. G¨urlek и др. сравнивали PADM и CTG 
в лечении множественных рецессии по 1, 2 классу по 
Миллеру M-CAF методом. Процент зубов с полным по-
крытием корней в двух группах оставался одинаковым 
через 6 месяцев (CTG – 78% и PADM -70,7% соответ-
ственно) и через 18 месяцев (в двух группах – 87,8%) 
(р>0.05). Два метода показали эффективность во вре-
мя всего исследования в течении 18 месяцев. Однако, 
при лечении рецессии с CTG у пациентов наблюдались 
более высокие показатели по увеличению ороговев-
шей ткани [19].

Однако, в исследовании Pietruska и др., в котором 
сравнили лечение множественных рецессий десен на 
нижней челюсти с использованием модифицированной 
корональной расширенной туннельной техники (MCAT) 
в сочетании с CTG и PADM. В ходе исследования полу-
чены следующие результаты: среднее покрытие корней 
(MRC) с PADM составило 53,20% и 83,10% с CTG через 
год. Полное покрытие рецессии (CRC) составило 20% 
для PADM и 67% для CTG. Комбинация MCAT+CTG по-
казала более эффективные результаты с точки зрения 
покрытия корня и эстетических параметров [41].

В 2020 г. группа ученных D. L. Rakasevic и др. прово-
дили лечение 20 пациентов с рецессией десны1 типа. 
Пациенты рандомно пролечены с использованием сви-
ной дермальной коллагеновой матрицы (PADM) или 
соединительнотканного трансплантата (CTG) в соче-
тании с модифицированной туннельной техникой. Про-
водилась оценка среднего и полного покрытия корня, 
ширины кератинизированной ткани, прирост толщины 
десны и эстетическая оценка покрытия корня. В ходе 
исследования не было обнаружено существенных раз-
личий в клинических и эстетических результатах в двух 
группах. Тем не менее, среднее покрытие корней ха-
рактеризовалось показателями статистически выше у 
пациентов, которым операция проводилась с использо-
ванием соединительнотканного трансплантата. Паци-
ентов с полном покрытием корня, пролеченных с CTG, 
в два раза больше, чем пациентов с PADM [46].

В исследовании S. Vincent-Bugnas и др. проводи-
лось сравнение эффективности туннельной техники 
закрытия корня с использованием нового ксеногенного 
бесклеточного дермального матрикса и соединитель-
нотканной трансплантации (CTG) для лечения множе-
ственных рецессий верхней челюсти (рецессия типа 1) 
через 12 месяцев после операции. При этом доказано, 
что с использованием CTG получены лучшие резуль-
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таты по среднему покрытию корней (MRC) 80,6% ± 
23,7% по сравнению с 68,8%±23,4% при PADM. Полное 
покрытии рецессии (CRC) в группе CTG – 48,7%±6,8% 
с и 24,3%±8,2% при лечении с PADM. В этом исследо-
вании все полученные параметры говорили в пользу 
CTG. Однако у пациентов, с использованием PADM, 
наблюдалось снижение заболеваемость, и уменьше-
ние послеоперационной боли [66].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Рецессия десны является одной из основных эсте-

тических проблем пациентов с различными заболева-
ниями полости рта. Это приводит к развитию у пациен-
тов чувствительности зубов и большему риску развития 
кариеса корня. Мукогингивальная хирургия стремится 
восстановить рецессию десны до полного закрытия де-
фекта с соблюдение эстетически удовлетворительного 
состояния десны. Для покрытия обнаженных корней 
в настоящее время существует широкий спектр мето-
дов мукогингивальной трансплантации. Эти методы 
дают вполне предсказуемые и удовлетворительные 
результаты решения проблем, связанных с рецессией 
десны. Правильно подобранный метод хирургической 
операции с учетом клинической ситуации и материал 
трансплантации приводят к успешным результатам 
по закрытию дефекта десны. Актуальность проблемы 
предполагает дальнейший поиск методов и средств 
для успешного лечения рецессии десны.
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Gingival recession is a widely spread pathology of the oral cavity. Prevalence rates vary from 15 to 99.7%. Gingival 
recession often leads to serious aesthetic problems. It can also lead to additional complaints of increased sensitivity and 
the formation of cervical caries. Many factors contribute to the development of gingival recession: unhealthy habits, bad 
oral hygiene, iatrogenic factors, the consequences of orthodontic treatment, etc.

Treatment of gingival recession should begin with the elimination of etiological factors. However, with an already 
formed defect, these actions are not able to solve the problem. The gold standard in eliminating recession is surgical 
treatment. The choice of surgical method is determined by the number of defects, anatomical conditions in the oral cavity, 
etc.
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Қызыл иек рецессиясы - ауыз қуысының кең таралған патологиясы. Таралу деңгейі 15%-дан 99,7%-ға дейін. 
Қызыл иек рецессиясы күрделі эстетикалық мәселелерге жиі әкеледі. Олар сондай-ақ жоғары сезімталдықтың 
қосымша шағымдарына және тіс мойны кариесінің пайда болуына әкелуі мүмкін. Қызыл иек рецессиясының 
дамуына көптеген факторлар әсер етеді: жаман әдеттер, ауыз қуысының нашар гигиенасы, ятрогендік факторлар, 
ортодонтиялық емдеудің салдары және т.б.

Қызыл иек рецессиясын емдеуі этиологиялық факторларды жоюдан басталуы керек. Алайда, егер ақау 
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бұрыннан қалыптасқан болса, бұл әрекеттер мәселені шешуге қабілетті емес. Рецессияны жоюдың алтын 
стандарты - хирургиялық емдеу. Хирургиялық әдісті таңдау ақаулардың санына, ауыз қуысындағы анатомиялық 
жағдайларға және т.б.

Кілт сөздер: қызыл иек рецессиясы; таралуы; жіктелуі; қауіп факторлары; емдеу әдістері
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Aging is an inevitable stage of life, a natural process that we all experience and often strive to slow down. As life 
expectancy on Earth continues to rise, the quest for longevity and vitality becomes increasingly significant. However, 
alongside this increase in lifespan, we face the emergence of diseases associated with aging and genetic mutations that 
can lead to various health complications. This dual challenge has long been a concern for researchers and healthcare 
professionals.

To mitigate the negative impact of aging on health, it is crucial to explore ways to slow down this process. This article 
discusses several promising options that suggest their effectiveness against aging, potentially acting as geroprotectors. 
Among these, antioxidants are perhaps the most popular choice due to their ability to reduce oxidative stress caused by 
free radicals—unstable molecules that can damage cells and contribute to aging.

In addition to traditional antioxidants, synthetic antioxidants such as enzyme mimetics are becoming a focal point 
of therapeutic research. These compounds aim to replicate the action of natural enzymes that combat oxidative stress, 
offering a novel approach to age-related health issues. Furthermore, polyphenols, naturally occurring compounds found 
in various fruits, vegetables, and beverages like tea and red wine, have garnered attention for their potential health 
benefits.

Together, these compounds may contribute to new research opportunities aimed at combating age-related pathology 
and improving overall health outcomes. By understanding and harnessing the power of antioxidants, enzyme mimetics, 
and polyphenols, we may pave the way for innovative interventions that not only extend lifespan but also enhance the 
quality of life for individuals as they age. The pursuit of effective geroprotectors represents a vital frontier in promoting 
healthy aging and preventing age-related diseases.

Key words: geroprotection; antioxidants; polyphenols; synthetic antioxidants; aging
______________________________________________________________________________________________

Reviewing the literature in recent decades, it is im-
possible not to notice in publications a reflection of the 
widespread search for ways to slow down human aging 
and pre-vent diseases that aggravate aging. Already, it 
seems, ways have been found to control many of the 
diseases that accompany aging: there are drugs that 
can significantly control heart disease, diabetes, arthri-
tis, and even Alzheimer's disease. However, there are 
still no means that can prevent the occurrence of these 
age-associated diseases. The search for safe drugs that 
treat aging in general by slowing cellular degradation 
or making the elderly more resistant to the factors that 
cause physical and mental decline is still in its infan-
cy. The goal of anti-aging medicine is to slow the aging 
process and mitigate its associated consequences, such 
as susceptibility to cancer, diabetes, cardiovascular and 
neurodegenerative diseases. It is clear that although 
some biological substances or technologies have now 

shown promising results in preclinical settings and even 
in the clinic, it will take considerable time to test their 
long-term effects in humans.

Nevertheless, it is objectively clear that there is a rea-
son to hurry: people over 70 represent the fastest-growing 
segment of the population, which is most noticeable in the 
United States [58]. The World Health Organization (WHO) 
projects that between 2015 and 2050, the proportion of the 
world's population over 60 will almost double from 12% to 
22% [83]. Currently, 80% of the world's adults aged 65 years 
and older have at least one chronic disease, and 68 percent 
have two or more [16]. There is no doubt that in the near 
future, there will be more and more people living in their 80s, 
90s, and 100s. The need to keep these older people healthy 
is obvious. Improving the quality of life of people in late age 
may even be a boon for the economy and a breakthrough for 
the healthcare system, which annually spends huge sums 
on the treatment of age-associated diseases.
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Drug regulators are currently debating this but have 
not yet recognized aging as a preventable disease, so 
there is no clear path to licensing drugs to treat it. Howev-
er, there is reason to hope that the situation will change. 
Several substances can already be identified as leading 
candidates for use in reducing the risk of age-related pa-
thology in this way, as they go beyond individual diseas-
es and could help support health more broadly. They are 
briefly described below.

Thus, metformin, a diabetes drug taken by millions, 
has been tested as a geroprotector for many years. There 
is some evidence that metformin has protective properties 
against cardiovascular disease and may reduce the risk of 
other age-related diseases such as cancer, dementia, and 
stroke [65]. Similar anti-aging effects have been described 
in recent years for another group of antidiabetic drugs, 
namely sodium-glucose co-transporter type 2 (SGLT2) in-
hibitors - canagliflozin, empagliflozin, dapagliflozin [39, 64, 
65]. Whether older people taking metformin or empaglifloz-
in can avoid or at least delay the development of age-re-
lated diseases will likely be determined in large, long-term 
clinical trials.

Rapamycin, discovered in the 1970s, is now used to pre-
vent organ rejection after transplantation and to treat some 
types of cancer. However, it has been repeatedly proven in 
mice that rapamycin prevents cancer in rodents and slows 
the progression of dementia; rapamycin also helps mice 
maintain muscle mass, slows the development of cardiovas-
cular diseases, and can prolong the life of old mice [47, 57]. 
The current focus is on whether rapamycin will provide the 
same benefits in slowing disease in humans.

Senolytics, as a new class of drugs, target senescent 
cells, also called zombie cells, which are damaged cells that 
refuse to die. As we age, the body becomes less efficient at 
removing them, so they begin to accumulate and release 
chemicals that can cause chronic inflammation, damage 
nearby cells, and cause typical age-associated pathology 
[22, 46]. Researchers are now testing the ability of senolyt-
ics to prevent or slow the progression of age-related human 
diseases such as Alzheimer's disease, osteoarthritis, cardio-
vascular disease, and kidney disease [2, 69].

Aim – to evaluate the efficacy of synthetic antioxidants 
and polyphenols for the geroprotective properties.

In this review, we sought to draw the main attention 
to biologically active substances, both of plant origin and 
synthesized, that have antioxidant properties (we propose 
to consider only exogenous antioxidants).

The phrase «antioxidant and aging» occurs quite often; 
when searching, it was found in 14,524 articles in PubMed, 
1,704 articles in the past year alone, and a total of 49,600,000 
results were obtained for this query in Google.

This interest of researchers is obviously due to the 
fact that among the many theories explaining the causes 
of aging, one of the main ones is the theory of oxidative 
stress, first formulated by Denham Harman [29, 30]. It 
should be taken into account that it is an antioxidant, an-
tiradical activity that is assumed to be one of the general 
anti-aging mechanisms, starting with the theory of aging 
put forward by D. Harman [29] and further developed at 
present [12, 80]. 

We found it possible to present some introductory con-
cepts related to antioxidants here. Free radicals are chem-
ical compounds that contain at least one unpaired electron 
in their outer shell, which usually makes them highly reac-
tive. The most common free radicals and reactive mole-
cules in biological systems are formed from oxygen (reac-
tive oxygen species, ROS) and nitrogen (reactive nitrogen 
species, RNS). ROS or RNS are formed during electron 
transfer reactions by losing or gaining electron(s) [25]. The 
terms reactive oxygen species (ROS) and reactive nitro-
gen species (RNS) refer to reactive radical and non-radical 
derivatives of oxygen and nitrogen, respectively.

Free radicals play an important role in cell proliferation, 
differentiation, migration, apoptosis, and necrosis. Low to 
moderate levels of ROS and RNS are required to main-
tain many important physiological functions. On the con-
trary, excessive production of these forms is responsible 
for the disruption of redox homeostasis, which in turn leads 
to oxidative stress and indirect damage to important bio-
molecules, including DNA, proteins, and membranes [42]. 
Oxidative stress, characterized by a shift in the balance 
between forming and eliminating free radicals towards ac-
cumulation, is a common denominator in the pathogenesis 
of chronic diseases and aging [29]. 

The concept of oxidative stress has been interpreted 
in different ways, but the most common is the following: an 
imbalance between oxidants and antioxidants in favor of 
oxidants, leading to disruption of redox signaling and con-
trol and/or molecular damage [68]. 

Oxidative stress and the aging process are closely re-
lated to each other. It has been proven that both acute and 
chronic oxidative stress lead to the induction of a prema-
ture aging program both in vitro and in vivo [19, 41, 78]. 
With the advent of the concept of oxidative stress, it was 
proposed that diseases associated with oxidative stress 
could be “cured” by increasing the supply of antioxidants.

That is why research on the anti-aging properties of 
antioxidants began quite a long time ago, which attracted a 
lot of public attention [20]. First of all, research was carried 
out on vitamins with antioxidant properties - C, A, E, and D. 
The first results seemed promising, and today for a large 
number of people the words “antioxidants” and “anti-aging” 
are associated with each other as closely as the words “ox-
idants” and “aging”.

However, over the past few years, paradigms have 
changed. Large-scale clinical studies have shown only 
limited health benefits from taking antioxidants in the 
form of vitamins E, A, C, or α-tocopherol, β-carotene, 
and selenium [25, 27]. Cochrane reviews state that sup-
plementation with antioxidant vitamins A, C, and sele-
nium does not affect mortality in either healthy people 
or patients; on the contrary, vitamin E was found to in-
crease mortality [7]. 

A systematic review and meta-analysis of studies 
describing the effects of antioxidant vitamin and mineral 
supplements on cardiovascular disease risk and all-cause 
mortality [32] found that no effect was observed for com-
monly used multivitamins, vitamin D, calcium, and vitamin 
C, and there was an increased risk of all-cause mortality 
when taking niacin (with statins).
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Work has begun to accumulate showing the pro-oxi-
dant effects of antioxidants and the negative effects of 
some antioxidants on normal, healthy cells that maintain 
physiological levels of ROS [37, 45]. 

It is now believed that, despite the ability of these antiox-
idants to scavenge peroxides and free radicals in cell-free 
systems, their ability to exhibit these properties in vivo has 
not yet been confirmed. And even the known cytoprotective 
activity is explained mainly by the ability not to suppress, 
but to activate multiple redox pathways, which causes bi-
phasic hormetic reactions and highly pleiotropic effects in 
cells. It has been established that N-acetylcysteine, β-caro-
tene, selenium, and vitamins influence redox homeostasis 
through the formation of low molecular weight redox-active 
compounds (H2O2 or H2S), known for their ability to stimu-
late cellular endogenous antioxidant defense and promote 
cytoprotection in low concentrations, but have prooxidant 
effects at high concentrations [3, 74]. Probably, taking into 
account the two-phase response of cells to the pleiotropic 
effect of antioxidants can help explain many contradictory 
results obtained in fundamental and applied research and 
build a more logical strategy for their use.

Polyphenols occupy a special position among anti-
oxidants. Among natural antioxidants, polyphenols are 
the most frequently studied compounds. Polyphenols are 
macro-molecules with a molecular weight of more than 200 
Daltons that quickly diffuse through cell membranes [56]. 
Larger polyphenols are biosynthesized in situ from small-
er polyphenols into non-hydrolysable tannins [48]. Some 
polyphenols contain repeating phenolic molecules of pyro-
catechol, resorcinol, pyrogallol, and chloroglucinol, linked 
by esters (hydrolyzable tannins) or more stable C-C bonds 
[71]. The main feature of polyphenols is their antioxidant 
and antiradical activity, which is even more important than 
their anti-inflammatory effect [9]. The mechanism of antiox-
idant action of polyphenols includes hydrogen atom trans-
fer, single electron transfer, sequential proton loss electron 
transfer, and transition metal chelation [88]. 

These compounds are potent ROS scavengers in vi-
tro, but it is important to remember that they are readily 
oxidized to form quinones, semiquinones, and hydrogen 
peroxide (H2O2) and thus can have pro-oxidant effects, 
especially in cell culture [44, 85]. Unlike vitamins E and 
C, there appear to be no specific transport mechanisms 
for the accumulation of polyphenols in the human body, 
and indeed polyphenols are rapidly metabolized through 
processes such as methylation and glucuronidation; such 
metabolism reduces their antioxidant activity [82]. Levels 
of unconjugated polyphenols in vivo are generally very 
low, especially in the brain [63], and based on studies of 
biomarkers of oxidative damage, there have been previ-
ous reports that polyphenols do not have systemic antioxi-
dant effects in vivo [55, 82]. However, most recent studies 
have refuted this and suggest that polyphenols improve 
autophagy by clearing misfolded proteins in neurons, sup-
press neuroinflammation and oxidative stress, and protect 
against neuro-degeneration in vivo [11, 86]. 

When considering the systemic distribution and action 
of polyphenols, it is important to remember that the effect 
of polyphenols does not begin to unfold in the blood, but 

in the gastrointestinal tract, the situation may be different. 
The poor absorption of polyphenols leads to their high con-
centrations in the gastrointestinal tract, where polyphenols 
may already have an antioxidant (or other) effect there [26, 
33]. Rapid metabolism of phenols by colon bacteria leads 
to the formation of compounds that may have real ther-
apeutic value [50, 82]. For example, due to the low bio-
availability of anthocyanins, their intestinal metabolites, as 
suggested by B Wang et al. [79] play a critical role in pro-
viding health benefits by participating in the so-called gut 
microbiota-heart or gut microbiota-brain axes. Increasing 
evidence suggests that polyphenols delay aging and alle-
viate age-related diseases indirectly through interactions 
with the microbiota [23, 31, 91]. 

Overall, polyphenols may play a special role in the gas-
trointestinal tract and most of the preventive and therapeu-
tic effects may be realized, at least in part, through antiox-
idant effects in the gut microbiome [28]. Their beneficial 
effects on human health appear to be due not only to direct 
antioxidant effects but also to indirect interactions with the 
intestinal microbiota. 

We consider it necessary to note that the results of 
clinical studies of polyphenols vary significantly depend-
ing on whether an isolated polyphenol is used in the study 
(resveratrol, curcumin, fisetin, quercetin, and others) or a 
natural mixture or concentrate of polyphenols typical of a 
particular natural product source of polyphenols is used. It 
is still unclear whether the protective effects are due to in-
dividual antioxidant polyphenols or to unique combinations 
of polyphenols found in different foods [8]. 

For example, over the past 20 years, there have been 
nearly 200 studies evaluating resveratrol for at least 24 
indications, including cancer, menopausal symptoms, di-
abetes, metabolic syndrome, and cardiovascular disease. 
But there are still no agreed-upon treatment regimens for 
any specific condition or endpoint, other than the fact that 
resveratrol is generally well tolerated at doses up to 1 g/
day. In addition, resveratrol has been found to consistent-
ly reduce inflammatory markers and improve aspects of 
impaired metabolism [10]. Researchers generally con-
clude that resveratrol may provide health benefits to hu-
mans, but larger, higher-quality clinical trials are needed 
to move this intriguing compound from health food stores 
to clinics. 

More definitive conclusions are obtained by research-
ers of total polyphenols (polyphenols of wine or grapes, 
blueberries, strawberries, and other berries and plants). 
Thus, while taking the Mediterranean diet (MED) or the 
Green-MED diet enriched with poly-phenols, it was pos-
sible to record a significant decrease in biological age for 
256 participants with abdominal obesity or dyslipidemia af-
ter an 18-month randomized controlled trial DIRECT PLUS 
(a difference of ~ 8.9 months) [87]. The Green-MED diet 
(high in polyphenols) has been found to be neuroprotective 
in age-related brain atrophy [35]. 

Total polyphenols have shown promising effects in the 
treatment of chronic age-associated diseases, as they 
have potent anti-inflammatory, antioxidant, and cholester-
ol-lowering effects [67]. Thus, a mixture of strawberries, 
blueberries, chokeberries, and black currants reduced 
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systolic blood pressure and LDL levels, while increasing 
HDL levels [17]. In another study, strawberries alone re-
duced LDL cholesterol levels as well as vascular cell ad-
hesion molecule-1 (VCAM-1) levels in patients with met-
abolic syndrome [4]. 

Red wine polyphenols have been extensively studied 
for their protective effects on vascular health in both ani-
mals and humans. In a meta-analysis [81] a significant im-
provement in systolic blood pressure was proven (- 2.6 mm 
Hg, 95% CI: - 4.8, - 0.4).

Polyphenols are promising bioactive substances that 
have beneficial effects on age-related cognitive decline. 
In a study by J Bensalem et al. [6], the effect of polyphe-
nol-rich grape and blueberry extract on the memory of 
healthy elderly people (60-70 years old) was assessed. 
An improvement in age-related episodic memory decline 
in people with severe cognitive impairment has been es-
tablished. 

Results of a double-blind randomized trial [84] in 61 
healthy subjects aged 65–80 years demonstrate that daily 
intake of blueberry powder equivalent to 178 g wet weight 
improves vascular and cognitive function and reduces 24-
hour ambulatory systolic blood pressure in healthy older 
adults. This suggests that blueberry (poly) phenols may 
reduce future cardiovascular disease risk in older adults 
and improve episodic memory processes in older adults at 
risk for cognitive decline. The meta-analysis also confirms 
that the use of polyphenols may be a potential means of 
preventing muscle loss as humans age [51].

A complex of coffee, tea, and beet polyphenols re-
duced body weight in obese patients in a randomized clin-
ical trial [52]. Dietary polyphenols are hypothesized to be 
effective in preventing obesity through various multi-target 
weight loss mechanisms. Polyphenol supplementation 
significantly altered anthropometric parameters in obese 
subjects aged <50 years, for periods ≥3 months, and at 
doses <220 mg per day [90]. Overall, dietary polyphenols 
show promise in preventing and treating obesity in aging 
populations [1]. 

A meta-analysis of 14 studies with a total of 50,366 par-
ticipants with metabolic syndrome [59] found a reduction 
in the chances of developing metabolic syndrome by an 
average of 22% when using polyphenols. 

Another meta-analysis suggests that modulation of the 
microbiota by total lingonberry polyphenols and probiotics re-
duces atherosclerotic plaques by a mechanism mediated in 
part by activation of Akkermansia muciniphila and reduction 
of TMAO [49]. A study by F. Liu et al. [43] confirmed a positive 
correlation between the use of lingonberry polyphenols and 
the activity of Akkermansia muciniphila in the colon.

Typically, synthetic antioxidants identical to natural 
ones are isolated (for example, synthetic precursors of re-
duced glutathione, synthetic superoxide dismutase (SOD) 
mimetics, synthetic carotenoids and polyphenols, acetyl-
carnitine, acetylcysteine, ascorbic acid, β-carotene, chole-
calciferol, α-lipoic acid, and others) and synthetic antioxi-
dants, having no natural analogs (probucol, pentoxifylline, 
ubiquinone, metal compounds and others) [72]. 

Synthetic small molecules with antioxidant activity 
can be used as therapeutic agents, but are more com-

monly used as antioxidant dietary supplements to slow 
down the oxidation of nutrients, particularly lipids and 
proteins. 

Among the synthesized antioxidants identical to nat-
ural ones, antioxidant enzyme mimetics can be distin-
guished. Since superoxide dismutase (SOD), catalase, 
and glutathione peroxidase are the most important anti-
oxidant enzymes playing a key role in redox homeostasis, 
this makes them attractive biomolecules for the design 
of small molecular metal complexes with ROS scaveng-
ing properties under pathological conditions. Perhaps the 
most frequently studied are metal complexes with mag-
nesium, which have superoxide dismutase mimetic prop-
erties. Manganese is a transition metal capable of oscil-
lating between several oxidation states, making it suitable 
for hosting superoxide anion radicals and creating SOD 
mimetic compounds [77]. To date, a large number of 
Mn-based complexes have been synthesized and stud-
ied - salen derivatives, nitro-gen-centered ligands, cyclic 
polyamines, carboxylate/aminocarboxylate ligands, por-
phyrins, peptides, phthalocyanines [18]. Several Mn(II)-
based cyclic polyamines and Mn(III) porphyrins have en-
tered early clinical trials with mixed results [5]. 

Several SOD mimetic compounds simultaneously ex-
hibit the properties of SOD mimetic and catalase. For ex-
ample, the Mn-salen complex (EUK-8) exhibits both SOD 
and catalase mimetic properties and has been found to an-
tagonize sepsis- or lipopolysaccharide-induced pulmonary 
dysfunction [21]. 

Various glutathione peroxidase mimetic compounds 
have also been tested. For example, an organic com-
pound based on selenium, ebselen, has a wide spectrum 
of action. This compound and its modified analog BXT-
51072 were able to delay neurological deficits and acute 
ischemic stroke, presumably by reducing oxidative stress 
levels [18]. 

Among the antioxidants that have no natural analogs, 
we propose to consider aminopyridines. This is due to the 
fact that in the last decade, excessive production of nitric 
oxide nNOS has been recognized as a key player in the 
induction and progression of neurodegenerative diseases. 
Although normal production activity is at physiological lev-
els [24]. However, since nNOS is important for neurotrans-
mission, its overproduction is associated with the formation 
of an extremely reactive oxidant, peroxy-nitrite (ONOO-) 
[73], in the presence of superoxide. nNOS has also been 
shown to be involved in some chronic neurodegenerative 
pathologies such as Alzheimer's disease [14], Parkinson's 
disease [89], Huntington's disease [53], amyotrophic later-
al sclerosis [15], neuronal damage during stroke [70]. 

Selective inhibitors of human nNOS are precisely an-
tioxidants based on a 2-aminopyridine framework with a 
shortened side amino chain [13, 76]. 

Aminopyridines are a class of heterocycles with a rel-
atively high probability of exhibiting biological activity. The 
biological activity of aminopyridine derivatives is being 
intensively studied [54]. Among them, 2-aminopyridines 
stand out, for which antioxidant and cytoprotective effects 
have been recorded (these effects can be considered pre-
cursors of senolytic action) [76]. Using 2-aminopyridine de-
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rivatives as pharmacophores, pharmaceutical companies 
around the world are seeking to synthesize small mole-
cules with antioxidant activity for use against various bio-
logical targets [60]. A series of potent, selective, and highly 
permeable human neuronal nitric oxide synthase (hnNOS) 
inhibitors based on a difluorobenzene ring coupled to a 
2-aminopyridine scaffold are reported for the treatment of 
neurodegenerative diseases [75]. The antimicrobial activ-
ity of substituted 2-aminopyridines has been established 
[36, 61]. The combination of antioxidant capacity with anti-
fungal and antibacterial effects has been established for a 
number of new substituted 2-aminopyridine δ-lactone [62]. 
A number of data indicate that 2-aminopyridine derivatives 
are promising lead molecules for the development of new 
anti-tuberculosis drugs [40]. 

4-Aminopyridine derivatives have been identified as 
non-selective blockers of several voltage-gated potassium 
channels and are being tested in the symptomatic treat-
ment of demyelinating diseases such as spinal cord injury 
or multiple sclerosis [54]. 

It was discovered that some 3-aminopyridine-2 (1H)-ones 
obtained for the first time have high antiradical activity [38]. 

Among a number of new compounds, derivatives of 
3-(arylmethylamino)-6-methyl-4-phenylpyridin-2(1H)-one 
3a-d showed high antiradical activity against DPPH• and 
ABTS•+ radicals, in some cases exceeding the refer-
ence drug - ascorbic acid, which indicates high relevance 
for further studies of the resulting derivatives. The same 
3-(arylmethylamino) pyridone derivatives were studied for 
cytoprotective effects. The results of measuring the level 
of viability of MCF-7 cells during incubation with the study 
of 3-(arylmethylamino) pyridone compounds also seem 
promising as a cytoprotective basis for the manifestation of 
geroprotective activity [66]. 

The geroprotective potential of some plant and synthetic 
antioxidants has been de-scribed quite fully, including in vivo 
models of pathology. However, it is obvious that for plant 
polyphenols, the lack of standardization of the elemental 
composition of the sub-stances used reduces the likelihood 
of licensing them as medicines. Total polyphenolic substanc-
es are still used as food additives, although the prospects for 
clinical use as gero-protectors are clearly present.

New research opportunities may arise from synthesized 
compounds with high anti-radical activity against reactive ni-
trogen species and acceptable toxicity, which are ex-pected 
to better control oxidative damage at the molecular level.

We hope that this approach will contribute to a ratio-
nal pharmacological perspective and look forward to the 
success of studies of total natural and synthetic antioxi-
dants as substances that reduce the risk of age-associat-
ed pathology.
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Старение – неизбежный этап жизни, естественный процесс, который мы все переживаем и часто стремимся за-
медлить. Поскольку продолжительность жизни на Земле продолжает расти, стремление к долголетию и жизненной 
силе становится все более значимым. Однако наряду с этим увеличением продолжительности жизни мы сталкива-
емся с возникновением заболеваний, связанных со старением, и генетических мутаций, которые могут привести к 
различным осложнениям со здоровьем. Эта двойная проблема давно беспокоит исследователей и специалистов в 
области здравоохранения.

Чтобы смягчить негативное влияние старения на здоровье, крайне важно изучить способы замедления этого 
процесса. В этой статье рассматриваются несколько перспективных вариантов, которые предполагают их эффек-
тивность против старения, потенциально выступая в качестве геропротекторов. Среди них антиоксиданты, по-
жалуй, являются самым популярным выбором из-за их способности снижать окислительный стресс, вызванный 
свободными радикалами — нестабильными молекулами, которые могут повреждать клетки и способствовать 
старению.

В дополнение к традиционным антиоксидантам, синтетические антиоксиданты, такие как миметики фермен-
тов, становятся центром терапевтических исследований. Эти соединения направлены на воспроизведение дей-
ствия природных ферментов, которые борются с окислительным стрессом, предлагая новый подход к проблемам 
со здоровьем, связанным с возрастом. Кроме того, полифенолы, природные соединения, содержащиеся в раз-
личных фруктах, овощах и напитках, таких как чай и красное вино, привлекли внимание из-за их потенциальной 
пользы для здоровья.

Вместе эти соединения могут способствовать новым возможностям исследований, направленных на борьбу 
с возрастной патологией и улучшение общих показателей здоровья. Понимая и используя силу антиоксидантов, 
миметиков ферментов и полифенолов, мы можем проложить путь для инновационных вмешательств, которые 
не только продлят продолжительность жизни, но и улучшат качество жизни людей по мере их старения. Поиск 
эффективных геропротекторов представляет собой важный рубеж в содействии здоровому старению и профи-
лактике возрастных заболеваний.

Ключевые слова: геропротектор; антиоксиданты; полифенолы; синтетические антиоксиданты; старение
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Қартаю – өмірдің еріксіз кезеңі, біз бәріміз бастан кешіретін және жиі баяулатуға тырысатын табиғи процесс. 
Жер бетіндегі өмір сүру ұзақтығы артып келе жатқандықтан, ұзақ өмір сүруге және өміршеңдікке ұмтылу барған 
сайын маңызды бола бастады. Дегенмен, өмір сүру ұзақтығының осылай артуымен бірге біз қартаюға байланы-
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сты аурулардың және денсаулықтың әртүрлі асқынуларына әкелетін генетикалық мутациялардың пайда болуына 
тап боламыз. Бұл екі жақты проблема ұзақ уақыт бойы зерттеушілер мен денсаулық сақтау мамандарын алаңда-
тып келеді.

Қартаюдың денсаулыққа кері әсерін азайту үшін процесті баяулатудың жолдарын зерттеу өте маңызды. 
Бұл мақалада олардың қартаюға қарсы тиімді болуы мүмкін және геропротектор ретінде қызмет ететін бірнеше 
перспективалы нұсқалар қарастырылады. Олардың ішінде антиоксиданттар еркін радикалдар – жасушаларды 
зақымдауы және қартаюға ықпал ететін тұрақсыз молекулалар тудыратын тотығу стрессін төмендету қабілетіне 
байланысты ең танымал таңдау болып табылады.

Дәстүрлі антиоксиданттардан басқа, синтетикалық антиоксиданттар, мысалы, ферментті миметика, тера-
певтік зерттеулердің негізгі бағытына айналуда. Бұл қосылыстар тотығу стрессімен күресетін табиғи фермент-
тердің әрекетін қайталауға бағытталған, жасына байланысты денсаулық мәселелеріне жаңа көзқарас ұсынады. 
Сонымен қатар, полифенолдар, шай және қызыл шарап сияқты түрлі жемістер, көкөністер мен сусындарда кезде-
сетін табиғи қосылыстар денсаулыққа әлеуетті пайдасы үшін назар аударды.

Бұл қосылыстар бірге жасқа байланысты патологиялармен күресуге және денсаулықтың жалпы нәтижелерін 
жақсартуға бағытталған жаңа зерттеу мүмкіндіктеріне әкелуі мүмкін. Антиоксиданттардың, ферменттік миметик-
тердің және полифенолдардың күшін түсіну және пайдалану арқылы біз өмір сүру ұзақтығын ұзартуға ғана емес, 
сонымен қатар қартайған сайын адамдардың өмір сүру сапасын жақсартуға мүмкіндік беретін инновациялық ара-
ласуларға жол аша аламыз. Тиімді геропротекторларды іздеу салауатты қартаюды ілгерілету және жасқа байла-
нысты аурулардың алдын алудағы маңызды шекара болып табылады.

Кілт сөздер: геропротектор; антиоксиданттар; полифенолдар; синтетикалық антиоксиданттар; қартаю
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Background. Adipose-derived tissues and platelet-rich plasma (PRP) have emerged as promising agents in 
regenerative medicine and aesthetic surgery due to their ability to stimulate tissue repair, enhance angiogenesis, and 
reduce inflammation. Their combined use has gained increasing attention in reconstructive and plastic surgical practices.

Aim. This review aims to evaluate the biological functions and clinical potential of adipose tissue derivatives and PRP 
in surgical applications, particularly in enhancing fat graft survival and promoting tissue regeneration.

A systematic review of scientific literature was performed using databases such as PubMed, Scopus, and Web of 
Science, following PRISMA guidelines. The selection criteria included original studies, reviews, and clinical trials focused 
on the biological properties, therapeutic mechanisms, and surgical outcomes associated with the use of adipose tissue 
and PRP. Adipose tissue contains multipotent mesenchymal stem cells that contribute to neovascularization, immune 
modulation, and extracellular matrix remodeling. PRP is rich in growth factors that support cellular proliferation, tissue 
integration, and inflammation control. The co-administration of PRP with fat grafts improves graft retention and healing 
outcomes. Several clinical studies demonstrate enhanced aesthetic and functional results in procedures involving facial 
reconstruction, wound healing, and breast surgery.

Conclusion. The integration of PRP and adipose-derived therapies offers significant advantages in surgical 
regenerative strategies. However, heterogeneity in preparation methods and application protocols limits comparability 
across studies. Further research is necessary to standardize techniques, validate outcomes, and broaden the clinical 
applicability of these regenerative modalities.

Key words: platelet-rich plasma; adipose tissue; regenerative medicine; fat grafting; surgery
______________________________________________________________________________________________

INTRODUCTION
Adipose tissue is recognized as a complex and dy-

namic organ that not only participates in energy metab-
olism but also possesses considerable regenerative ca-
pabilities, primarily due to the presence of mesenchymal 
stem cells. Over the past decade, it has become increas-
ingly utilized in the field of regenerative medicine, with 
particularly widespread application in plastic and recon-
structive surgery, where lipofilling techniques continue to 
evolve and improve [12].

Simultaneously, platelet-rich plasma (PRP) has 
emerged as a complementary therapeutic modality, offer-
ing pro-angiogenic and immunomodulatory benefits that 
may enhance the effectiveness of fat grafting procedures.

This review focuses on evaluating the biological prop-
erties of adipose tissue and current lipofilling approaches, 
as well as exploring the synergistic effects of PRP when 
used in combination with fat grafts. Particular attention is 
given to their potential integration into various clinical con-
texts, including tissue repair, aesthetic procedures, and 
surgical reconstruction.

To conduct a thorough and structured literature review, 
we applied a detailed search strategy using several major 
electronic databases: PubMed, Scopus, Web of Science, 
Embase, and the Cochrane Library. The search encom-
passed publications from January 2022 to December 2023 
and targeted high-quality sources in regenerative medi-
cine, plastic and reconstructive surgery, and adipose-de-
rived therapies. We formulated search queries using a 
combination of keywords and controlled vocabulary (MeSH 
terms), including «adipose tissue», «adipose-derived stem 
cells»(ASCs), «stromal vascular fraction» (SVF), «plate-
let-rich plasma» (PRP), «lipofilling», «fat grafting», «graft 
survival», and other related concepts. Boolean operators 
(AND, OR) were employed to refine and broaden the re-
sults where appropriate.

Inclusion criteria were restricted to peer-reviewed En-
glish-language publications released between 2000 and 
2023, prioritizing original studies, randomized controlled 
trials, systematic reviews, and meta-analyses that ad-
dressed the biological mechanisms, therapeutic applica-
tions, and clinical integration of adipose tissue and PRP. 
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Excluded from consideration were case reports, commen-
taries, abstracts without full-text access, articles with lim-
ited methodological transparency, and works unrelated to 
the main research focus.

From an initial pool of 1,250 records, duplicate entries 
were removed, yielding 850 unique titles and abstracts for 
preliminary evaluation. Following this screening, 300 arti-
cles were selected for full-text review. Ultimately, 150 stud-
ies were deemed suitable for inclusion based on method-
ological quality and alignment with our review objectives. 
Key information—such as study type, patient population, 
technical parameters of PRP and fat processing, and rel-
evant clinical outcomes (e.g., graft retention, vasculariza-
tion, and efficacy)—was systematically extracted using 
standardized data collection forms.

ADIPOSE TISSUE AND ITS IMPORTANCE 
IN MEDICINE

Structural and Functional Features of Adipose Tis-
sue. Adipose tissue is a metabolically active and hetero-
geneous organ composed of mature adipocytes and var-
ious stromal-vascular elements, including preadipocytes, 
fibroblasts, immune and endothelial cells, as well as ad-
ipose-derived stem cells. It consists of two primary com-
ponents: adipocytes, responsible for lipid storage, and the 
stromal vascular fraction (SVF), which provides regenera-
tive potential through its content of multipotent stem and 
support cells [17].

Adipogenesis follows a two-phase process – initial 
commitment of mesenchymal cells into preadipocytes, fol-
lowed by terminal differentiation marked by lipid accumu-
lation. This capacity declines with aging [47]. Traditionally, 
adipose cells were categorized as white (WAT) or brown 
(BAT), but recent findings have revealed intermediate sub-
types such as beige adipocytes, which exhibit thermogen-
ic properties under stimuli like cold exposure or exercise. 
Pink adipocytes, described in rodent models during lacta-
tion, show epithelial-like traits, though their presence in hu-
mans remains uncertain [71].

White adipocytes store energy in a single lipid droplet 
and produce regulatory hormones like leptin and adiponec-
tin [100], while brown adipocytes possess multilocular lipid 
droplets and abundant mitochondria, supporting heat pro-
duction [21]. Adipocytes are structurally fragile, whereas 
preadipocytes show greater resilience due to their size and 
metabolic profile [38]. The surrounding extracellular matrix, 
rich in collagen and adhesive proteins, maintains tissue ar-
chitecture and vascular support [104]. Additionally, adipose 
tissue acts as an endocrine organ, secreting various adi-
pokines and cytokines that influence systemic metabolism, 
inflammation, and tissue homeostasis [13].

The Role of Adipose Tissue in Regenerative Medi-
cine. Adipose tissue is a key source in regenerative med-
icine, offering a higher yield of adult stem cells than bone 
marrow [32, 38]. These adipose-derived stem cells (ASCs) 
possess strong regenerative and immunomodulatory abil-
ities, migrating to injury sites to support healing. The stro-
mal vascular fraction (SVF), extracted from digested ad-
ipose tissue, contains diverse stromal and immune cells 
that act mainly via paracrine mechanisms, particularly in 

low-oxygen conditions [38]. Pre- and intraoperative use of 
platelet-rich plasma (PRP) has been shown to improve fat 
graft retention, vascularization, and reduce inflammation, 
leading to better tissue integration [32]. ASCs produce 
key growth factors like vascular endothelial growth factor 
(VEGF), HGF, and FGF2, aiding angiogenesis and tissue 
repair [38]. Additionally, adipocytes can dedifferentiate, and 
progenitor cells can become fibroblasts, keratinocytes, and 
endothelial cells.

Fat grafting has shown clinical benefits in treating 
burns, osteoarthritis, and chronic wounds [115, 116, 117, 
118, 119, 120, 121, 122, 123, 124, 125, 126], particular-
ly by enhancing angiogenesis in poorly perfused diabet-
ic tissues [24]. SVF makes up ~10% of non-parenchymal 
adipose content and includes endothelial, mesenchymal, 
and immune cells. These cells modulate inflammation and 
stimulate matrix remodeling; for example, IL-10-secreting 
macrophages aid tissue repair [143]. SVF injections im-
prove wound healing and scar quality, enhancing texture, 
elasticity, and hydration [139]. Due to its accessibility, bio-
compatibility, and stem cell richness, adipose tissue is a 
valuable and versatile material in regenerative medicine 
and lipofilling procedures [61].

LIPOFILLING 
IN PLASTIC SURGERY

Historical Development and Contemporary Tech-
niques. Lipofilling, defined as the autologous transplan-
tation of adipose tissue acquired through liposuction, has 
experienced notable evolution over time. Historically, its 
progression can be categorized into three distinct eras: the 
initial phase from 1889 to 1977, characterized by fat excision 
techniques; a second period between 1977 and 1994, when 
liposuction procedures were still invasive and traumatic; 
and a third stage commencing in 1994, marked by the intro-
duction and refinement of the Coleman method [107]. The 
earliest recorded instance of using fat for reconstructive pur-
poses dates back to 1889, when Meulen V. utilized omental 
tissue in the repair of a hernia [106]. In 1893, Neuber G. 
performed the first documented fat grafting by transferring 
adipose tissue from the arm to the orbital region, highlighting 
the superior outcomes associated with small-volume grafts 
[109]. Czerny subsequently used a lipoma for breast recon-
struction following mastectomy, laying the groundwork for 
fat-based augmentation techniques [5].

In 1910, Lexer applied fat grafting in facial aesthetic 
procedures and for the correction of deformities, including 
cases of Dupuytren’s disease [19]. Brunning incorporated 
fat grafting into rhinoplasty surgeries in 1911, while Hol-
länder explored cross-species fat transplantation, though 
his methods did not gain widespread acceptance [44]. By 
the mid-20th century, the method had further advanced 
when Billings and May advocated for its use in breast re-
construction and recommended the inclusion of fascia to 
enhance graft longevity [40]. Notably, during World War II, 
fat grafting was reportedly employed in espionage-related 
facial modifications [107]. Peer later demonstrated that 
only approximately half of the transplanted adipocytes sur-
vived, thereby emphasizing the necessity of refining surgi-
cal techniques [22].
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The practice of liposuction, initially introduced in the 
1970s by Arpad and Fischer, underwent significant im-
provement through the contributions of Illouz, who em-
ployed blunt-tipped cannulas, revolutionizing adipose 
harvesting methods [81]. In the 1980s, surgeons such as 
Ellenbogen and Bircoll began utilizing fat grafting for the 
correction of facial asymmetries and breast irregularities, 
although its broader application was limited by oncological 
safety concerns [118]. The 1990s introduced a series of in-
novations, including the development of fat-filled implants 
(Hang-Fu) and enhanced graft processing techniques 
(Chajchir) [74,51]. The Coleman method, which prioritized 
gentle aspiration, careful fat purification, and precise mi-
croinjection, significantly improved both graft viability and 
outcome consistency [56].

In the current clinical landscape, lipofilling is employed 
not only for volumetric restoration but also as a therapeutic 
intervention for scar remodeling, wound healing, and over-
all aesthetic enhancement. Its expanding scope of applica-
tions underscores its enduring relevance and utility in both 
reconstructive and aesthetic plastic surgery.

Principal Stages and Hypotheses Regarding Fat 
Graft Viability. Although substantial research has been 
dedicated to fat grafting, a universally accepted standard 
for adipose tissue harvesting and processing has yet to 
be established [45]. The procedural framework generally 
comprises three key stages: (1) harvesting fat via liposuc-
tion, (2) subsequent processing, and (3) reinjection of the 
prepared graft. The widely adopted Coleman technique, 
developed in the 1990s, involves low-pressure manual as-
piration aimed at minimizing cellular trauma, followed by 
centrifugation to segregate the harvested fat into distinct 
layers: oil, a central adipocyte-rich fraction, and debris. The 
middle fraction, enriched with viable adipocytes and stro-
mal vascular cells, is then reimplanted in small, controlled 
quantities to foster new blood vessel formation [55].

Numerous alterations to the original method have since 
emerged [123]. In some protocols, centrifugation is re-
placed by simpler techniques such as gravitational decant-
ing or filtration through sterile gauze or Ringer’s solution 
[92]. Commercially available systems now strive to maxi-
mize the recovery of viable cells while reducing procedural 
trauma [43]. A consensus review by Kaufman et al. indicat-
ed that neither the donor site nor the processing method 
significantly influenced clinical outcomes. Nonetheless, it is 
common surgical practice to overcompensate during graft-
ing to account for an anticipated volume reduction of up to 
50% within six months postoperatively [86].

The effectiveness of fat grafting is contingent upon the 
viability and type of transplanted cells – whether mature ad-
ipocytes, preadipocytes, or mesenchymal stem cells – as 
well as the thorough removal of contaminants such as resid-
ual blood, which may compromise integration and survival 
[85]. Certain theoretical models suggest that the majority of 
grafted adipocytes fail to persist, and instead, regeneration 
is mediated by the activation of host cells at the implantation 
site. The precise cellular composition that ensures long-term 
engraftment success, however, remains under investigation.

Another variable that may influence graft outcomes is 
the diameter of the cannula used during harvesting and in-

jection, although empirical data on this factor are sparse. 
Discrepancies in clinical results can often be attributed 
to variations in technique, individual patient characteris-
tics, and gaps in understanding the biological behavior 
of fat tissue, especially in relation to aging. The Coleman 
method typically employs adipose tissue harvested from 
the abdominal or hip regions, followed by centrifugation 
to isolate the desired graft material, which contains both 
mature fat cells and components of the stromal vascular 
fraction [56]. Due to the inherently low vascular density 
of fat, graft retention is often unpredictable. Adipocytes 
are highly sensitive to oxygen deprivation, making prompt 
revascularization a critical determinant of graft survival. If 
blood flow is restored quickly, the potential for recovery 
improves considerably [29]. Extended graft viability not 
only supports sustained secretion of trophic factors but 
also enhances the regenerative capacity by maintaining 
stem cell activity.

Platelet-Rich Plasma: Definition, Typology, and 
Production Methods

The post-transplant fate of fat grafts is strong-
ly shaped by interactions with the extracellular matrix, 
which regulates essential cellular processes such as 
migration, differentiation, and proliferation. Several con-
ceptual frameworks have been proposed to explain the 
survival dynamics of grafted fat. Peer’s Graft Survival 
Theory posits that adipocytes initially survive through 
diffusion of plasma nutrients, with smaller graft volumes 
demonstrating enhanced outcomes due to superior nutri-
ent diffusion [22]. The Graft Replacement Theory argues 
that most transplanted adipocytes undergo apoptosis, 
and regeneration is instead driven by stromal vascular 
fraction (SVF) cells, which induce angiogenesis and adi-
pogenesis [120]. Conversely, the Host Cell Replacement 
Theory suggests that all necrotic donor cells are sup-
planted by host-derived adipocytes, connective tissue, 
and vasculature, thus placing emphasis on the recipient 
site’s biological environment [110].

According to Eto et al. (2012), three distinct zones 
can be identified within a fat graft: an external viable zone 
measuring approximately 300 µm, a middle zone char-
acterized by regenerative activity and partial cell death 
(600–1200 µm), and a central necrotic zone devoid of 
viable cells. Revascularization typically begins within 48 
hours, but in the absence of sufficient perfusion, cells 
in the deeper layers rapidly undergo necrosis [63,117]. 
While adipogenesis can restore tissue volume over a pe-
riod of three months, complete structural integration may 
take up to nine months and may still result in partial re-
sorption or fibrotic transformation [19].

Long-term volume retention varies considerably, with 
reported losses reaching as high as 80% [129]. Graft 
success is influenced by multiple variables, including the 
technique used, individual patient factors such as age 
and body mass index, comorbid conditions, and the ef-
ficiency of neovascularization. Mechanical trauma during 
injection and insufficient angiogenesis are notable con-
tributors to reduced graft longevity [140, 27]. Empirical 
studies underscore the importance of early revasculariza-
tion, revealing a direct correlation between prompt blood 
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vessel formation and improved graft retention rates [46].
Recipient site optimization is crucial for fat graft success. 
Strategies include cyclic negative pressure to enhance 
perfusion [80], and the use of alloplastic implants to slow 
resorption via controlled inflammation [97]. VEGF appli-
cation improves vascular growth and reduces oil cysts 
[137]. Ischemic preconditioning and microneedling stim-
ulate oxygenation and matrix remodeling [8,127]. Preclin-
ical evidence suggests that pre-treatment with PRP can 
enhance graft integration, though comparative data with 
other techniques remain limited. Further research is nec-
essary to standardize recipient site preparation and im-
prove clinical outcomes [82].

COMBINED USE 
OF PRP AND LIPOFILLING

Platelet-rich plasma (PRP) is defined as plasma with 
platelet concentrations significantly higher than baseline [6, 
42, 53, 103, 111]. Due to varied preparation protocols, its 
composition – particularly platelet, leukocyte, and growth 
factor content – differs widely across over 17 commercial 
systems [34, 75]. While Marx and Cho proposed thresh-
olds of 4-7× baseline, some protocols yield PRP with lower 
platelet counts than whole blood [53, 64, 103]. Initially ap-
plied in hematology and later in surgery and dermatology, 
PRP is now used across multiple fields including plastic 
and reconstructive surgery [18, 57, 66, 90, 108, 133, 135].

In lipofilling, PRP’s regenerative potential stems from its 
proangiogenic and anti-inflammatory effects. Early studies, 
including Rigotti et al. [25], observed enhanced vascular re-
sponse and immune activation after PRP-enriched fat graft-
ing, though improvements in regeneration were modest. 
Subsequent trials by Cervelli, Segreto, and Smith confirmed 
the safety and feasibility of PRP-enhanced fat grafting for 
wound healing, with some reporting accelerated healing 
and reduced pain [48]. However, randomized trials, such as 
Smith et al.'s diabetic foot ulcer study, found no significant 
clinical differences across groups, highlighting the need for 
larger studies.

Results remain mixed across applications. In facial at-
rophy (Fontdevila et al.), gluteal augmentation (Willemsen 
et al.), and scarring (Tenna et al.), PRP showed benefits in 
recovery and session reduction [7], while others, like Sal-
garello in breast reconstruction, found no added advantage 
[7]. Comparative studies with stromal vascular fraction 
(SVF) suggest both PRP and SVF enhance graft survival, 
though Gentile et al. reported superior outcomes with PRP 
in some contexts [9, 10, 125].

PRP contributes to fat graft viability by providing a fi-
brin matrix that supports adipocytes, suppresses inflam-
mation, and retains growth factors. In vitro studies show 
that PRP enhances adipose-derived stem cell (ASC) 
proliferation, supports keratinocyte and fibroblast differ-
entiation, and stimulates vascular network formation [48]. 
Additionally, PRP reduces preadipocyte apoptosis, sup-
presses inflammatory markers, and improves cell survival 
in co-cultures [36].

Optimal PRP concentration remains debated; 5-15% 
is generally beneficial, while higher levels (>40%) may be 
cytotoxic [68]. Although PRP enhances proliferation, high 

concentrations may inhibit adipogenic differentiation [14]. 
Nevertheless, PRP promotes ASC transdifferentiation 
into endothelial cells, crucial for angiogenesis [4].

Donor site selection also influences outcomes: abdom-
inal and thigh fat – especially with thicker adipose layers 
– yields more viable ASCs and better graft retention [91].

Animal studies demonstrate that PRP-treated grafts 
show enhanced vascularization and fewer ischemic mark-
ers (e.g., vacuoles, oil cysts) within the first week post-in-
jection [112, 126]. However, early revascularization is 
essential, as hypoxic adipocytes die within seven days. 
Activated PRP has demonstrated superior results over in-
activated PRP or saline, with Hersant et al. reporting higher 
cell viability and vascular density [23, 112].

Although PRP improves the structural and vascular 
profile of fat grafts, the timeline of revascularization re-
mains critical. If delayed, even PRP-induced angiogenesis 
may not prevent early ischemia-related cell loss.

CONCLUSION
This review provides an in-depth examination of the bi-

ological characteristics of adipose tissue and platelet-rich 
plasma (PRP), emphasizing their clinical relevance in plas-
tic and reconstructive surgery. Adipose tissue, due to its 
abundance of multipotent stem cells, holds significant re-
generative potential by supporting angiogenesis, immune 
modulation, and tissue regeneration. Advances in lipofilling 
– particularly through techniques like the Coleman method – 
have improved the reliability and consistency of fat grafting 
procedures. Nonetheless, challenges related to graft reten-
tion persist, highlighting the importance of complementary 
approaches to enhance graft integration and longevity.

PRP, recognized for its angiogenic and anti-inflamma-
tory effects, has emerged as a promising adjuvant in fat 
grafting. A growing body of evidence supports the com-
bined use of PRP and adipose tissue to improve graft via-
bility, promote wound healing, and stimulate regenerative 
responses. In addition to enhancing vascularization, PRP 
facilitates stem cell differentiation, further strengthening its 
role in regenerative therapies. However, key challenges re-
main, including variability in PRP preparation techniques, 
uncertainty regarding optimal concentrations, and lack of 
standardized protocols for clinical application.

A central conclusion of this review is the need for con-
tinued investigation into the biological interplay between 
PRP and adipose tissue. Current findings suggest a syn-
ergistic interaction, but the underlying mechanisms require 
further clarification.

Limitations and future directions:
Current research is limited by the absence of standard-

ized PRP preparation and delivery protocols, as well as a 
lack of long-term outcome data regarding fat graft survival. 
Future investigations should aim to establish unified guide-
lines that enhance the clinical efficacy of PRP and adipose 
tissue in regenerative procedures. Additionally, exploring 
the influence of donor site variability on graft quality and 
persistence, as well as defining optimal integration condi-
tions for recipient tissues, will be critical for advancing clin-
ical outcomes.
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Введение. Производные жировой ткани и плазма, обогащенная тромбоцитами (PRP), представляют 
собой перспективные средства регенеративной медицины и эстетической хирургии благодаря способности 
стимулировать восстановление тканей, усиливать ангиогенез и снижать воспаление. Их комбинированное 
применение активно внедряется в реконструктивной и пластической хирургии.

Цель. Оценить биологические функции и клинический потенциал производных жировой ткани и PRP в 
хирургии, особенно в контексте увеличения выживаемости жировых трансплантатов и регенерации тканей.

Проведён систематический обзор литературы с использованием баз данных PubMed, Scopus и Web of 
Science по протоколу PRISMA. Включались оригинальные исследования, обзоры и клинические испытания, 
посвящённые биологическим свойствам, механизмам действия и хирургическим результатам применения 
жировой ткани и PRP.

Жировая ткань содержит мультипотентные мезенхимальные стволовые клетки, способствующие ангиогенезу, 
иммуномодуляции и ремоделированию внеклеточного матрикса. PRP богат факторами роста, которые 
поддерживают клеточную пролиферацию, интеграцию трансплантата и контроль воспаления. Совместное 
использование PRP и жира улучшает приживление трансплантата и результаты заживления. Клинико-
экспериментальные данные подтверждают улучшенные функциональные и эстетические результаты при 
реконструкции лица, заживлении ран и операциях на молочной железе.

Заключение. Комбинация PRP и жировых производных открывает значительные перспективы в хирургической 
регенеративной медицине. Однако разнообразие методов подготовки и применения затрудняет сравнение 
результатов. Необходимы дальнейшие исследования для стандартизации подходов и расширения клинического 
применения.

Ключевые слова: обогащенная тромбоцитами плазма; жировая ткань; регенеративная медицина; липофилинг; 
хирургия
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Кіріспе. Май тіні мен тромбоциттерге бай плазма (PRP) регенеративті медицина мен эстетикалық хирургияда 
тіндердің қалпына келуін ынталандыру, ангиогенезді күшейту және қабынуды төмендету қабілетімен ерекшеленеді. 
Бұл компоненттердің біріктірілген қолданылуы пластикалық және реконструктивтік хирургияда белсенді түрде 
зерттелуде.

Мақсаты. Май тінінің туындылары мен PRP-нің хирургиялық қолданудағы биологиялық әсерлерін және 
клиникалық әлеуетін бағалау.

PubMed, Scopus және Web of Science дерекқорларынан PRISMA стандарттарына сәйкес жүйелі әдеби шолу 
жүргізілді. Қарауға бастапқы зерттеулер, шолулар және клиникалық зерттеулер енгізілді.

Май тінінде ангиогенезге, иммуномодуляцияға және матриксті қайта құруға ықпал ететін мезенхималық дің 
жасушалары бар. PRP жасушалық пролиферацияны, тіндік интеграцияны және қабынуды бақылауды қамтамасыз 
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ететін өсу факторларына бай. PRP мен май трансплантатын бірлесіп қолдану трансплантаттың тіршілік етуін 
жақсартады. Клиникалық зерттеулер PRP қолданумен бет құрылымын қалпына келтіру, жараны емдеу және 
омырау хирургиясы кезінде функционалдық және эстетикалық нәтижелердің жақсарғанын көрсетеді.

Қорытынды. PRP және май тініне негізделген терапияларды біріктіру регенеративті хирургияда елеулі 
артықшылықтар береді. Алайда дайындау әдістерінің әртүрлілігі нәтижелерді салыстыруды қиындатады. Осы 
бағыттағы клиникалық қолдануды кеңейту үшін стандарттау мен қосымша зерттеулер қажет.

Кілт сөздер: тромбоциттерге бай плазма; май тіні; регенеративті медицина; липофилинг; хирургия
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Зерттеудің мақсаты. Түнгі ауысымдағы жұмыстың мейіргерлердің өмір сапасына әсерін бағалау.
Материалдар және әдістер. «Көпбейінді облыстық балалар ауруханасы» КМК ауысым бойынша жұмыс 

істейтін 175 мейіргердің өмір сапасы зерттелді. Зерттеуге 31 (17,7%) ер мейіргерлер, 144 (82,3%) әйел мейіргерлер 
қатысты. WHOQOL- BREF сауалнамасы бойынша сипаттамалық статистиканы пайдалана отырып, көпбейінді 
облыстық балалар ауруханасының мейіргерлерінің өмір сапасын бағалаудың орташа мәндері мен стандарттық 
ауытқулары, жасы, жынысы, еңбек өтілі бойынша есептеліп ұсынылды және модасы, медианасы, минимум және 
максимум көрсеткіштері есептелді.

Нәтижелер және талқылау. Жалпы физикалық денсаулықтың орташа көрсеткіші – 54,22. Бұл өмір сапасының 
орташа көрсеткішін білдіреді. Психикалық денсаулық – 63,47; әлеуметтік қарым-қатынастар – 68,61; қоршаған 
орта сферасы – 65,37 көрсетіп тұр. Бұл мейіргерлердің осы үш сфера бойынша өмір сапасының орташадан 
жоғары екенін көрсетеді.

Қорытынды. Көпбейінді облыстық балалар ауруханасының түнгі ауысым бойынша жұмыс істейтін 
мейіргерлердің өмір сапасы орташа және орташадан жоғары деңгейді көрсетеді. Түнгі ауысымдағы жұмыс 
мейіргерлердің өмір сапасына, соның ішінде ұйқы, демалыс, ауырсынулар мен жұмысқа қабілеттілігіне, күнделікті 
міндеттерін атқару мүмкіндігіне  айтарлықтай әсер етеді.

Кілт сөздер: мейіргер; түнгі ауысым; өмір сапасы; физикалық денсаулық
_____________________________________________________________________________________________

КІРІСПЕ
Мейіргер ісі – бұл күрделі мамандық, өйткені ол 

жауапкершіліктің жоғары деңгейін, күрделі жұмыстар-
ды орындауды және ауысыммен жұмыс істеуді талап 
етеді. Мейіргер ісі мамандығы көбінесе түнгі ауысымда 
жұмыс істеуді қамтиды, бұл мейіргер ісінің ерекшелігі, 
оны өзгерту өте қиын [3].

Ауысымдық жұмыс көбінесе ауруханаларда, па-
латаларда, жедел қызметтерде және пациенттерге 
үздіксіз қызмет көрсету мен күтімді қамтамасыз етудің 
жалғыз жолы болып табылатын маңызды аймақтарда 
денсаулық сақтау қызметтерін көрсетудің ерекше және 
қажетті шарты болып табылады [5].

Соңғы онжылдықтарда жұмыс үлгілері айтарлықтай 
өзгерді, ал «24 сағаттық қоғам» өмір салты әлеуметтік 
құрылымды тудырды. Онда уақыт шектеулері адам қа-
жеттіліктері мен күнделікті іс-әрекеттеріне шектеу қой-
майды. Жақында еуропалық жұмысшылардың шама-
мен 20% ауысымдық жұмыста жұмыс істейтіні анықтал-
ды, ал мейіргерлер денсаулық сақтау жүйесіндегі негізгі 
күштердің бірі ретінде алдыңғы қатарда. Мұндай ауы-
сымдық жұмыс (әсіресе түнгі ауысым) жұмысшының 
денсаулығы мен әл-ауқатына теріс әсер етуі мүмкін, 
өйткені адам биологиясы жарық пен қараңғылықтың 
синхронды цикліне жақсы бейімделген. Ауысымдық жұ-

мыс біздің ішкі сағаттарымыз бен қоршаған орта ара-
сындағы байланысты үзетіні белгілі. Теріс салдарларға 
жалпы денсаулықтың нашарлауы, физиологиялық қыз-
меттің циркадиялық ырғақтарының бұзылуы, тамақта-
ну мен ұйқы режимінің бұзылуы, жүрек-қан тамырла-
ры, асқазан-ішек жолдары және нейрофизиологиялық 
функцияларға әсер ететін әртүрлі күрделі бұзылулар 
жатады [1, 4, 7].

Осы тақырыпта жүргізілген зерттеуде зерттеуге 
қатысқан және түнгі ауысымда жұмыс істейтін мейір-
герлердің 44,8%-да ұйқының сапасы нашар екендігі 
анықталды. Ұйқының сапасының бұзылуы мейіргер-
лердің физикалық функцияларына, психологиялық 
жағдайына, отбасындағы және одан тыс жерлердегі 
әлеуметтік қатынастарына теріс әсер ету арқылы олар-
дың өмір сүру сапасының төмендеуіне әкелуі мүмкін. 
Бұдан бөлек түнгі ауысымда жұмыс істейтін мейір-
герлерде жиі кездесетін стресс – өмір сапасына теріс 
әсер ететін негізгі факторлардың бірі болып саналады. 
Стресс – стресс сигналы арқылы пайда болады және 
мидағы стрессті қабылдауға жауап береді. Ал одан кей-
ін иммундық, эндокриндік және жүйке жүйелері сияқты 
физиологиялық жүйелер стресске реакция береді [6].

Зерттеулер көрсеткендей, ауысымдық жұмысқа қа-
тысатын адамдар көбінесе жүйке-психикалық саланың 
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жағдайына байланысты психосоматикалық ауруларды 
дамытады. Бұл, мысалы, созылмалы гастрит, асқазан 
жарасы, гипертония, бронх демікпесі. Созылмалы ұй-
қысы қанбаған адамдардың иммунитеті нашар екен-
дігі көрсетілген – олар респираторлық вирустық ауру-
лардың маусымдық эпидемиясы кезінде жиі ауырады. 
Ірі зерттеулерде ауысымдық режимде жұмыс істейтін 
әйелдердің сүт безі қатерлі ісігінің даму қаупі 30-60%-
ға жоғары екендігі көрсетілген, бұл режимдегі жұмыс 
уақытымен бірге қауіп артады [2, 8].

Түнгі ауысымдардың осы параметрлерге әсерін бір-
ге бағалай отырып, барлық осы параметрлер арасында 
байланыс орнатуға болады. Бұл түнгі ауысымда мейір-
герлер жұмыс істеген кезде туындайтын мәселелердің 
этиологиясына анықтауға көмектеседі.

Зерттеудің мақсаты – түнгі ауысымдағы жұмы-
стың мейіргерлердің өмір сапасына әсерін бағалау 
және денсаулыққа кері әсерін төмендетуге бағытталған 
шараларды әзірлеу.

МАТЕРИАЛДАР ЖӘНЕ ӘДІСТЕР
Осы зерттеуді жүргізу барысында зерттеу объектісі 

ретінде «Көпбейінді облыстық балалар ауруханасы» 
коммуналдық мемлекеттік кәсіпорыны қарастырылды. 
«Көпбейінді облыстық балалар ауруханасы» КМК Қа-
рағанды қаласы және Қарағанды облысы балалары-
на мамандандырылған, жоғары кәсіби медициналық 
көмек көрсететін көпбейінді емдеу- профилактикалық 
мекемесі.

Көпбейінді облыстық балалар ауруханасында түнгі 
ауысыммен жұмыс істейтін мейіргерлердің өмір сапа-
сын анықтау мақсатында ДДҰ «Өмір сапасы» сауална-
масының қысқартылған түрі (WHOQOL-BREF) сауал-
намасы пайдаланылды. WHOQOL-BREF сауалнама-
сының нәтижелері төрт шкалаға топтастырылған (фи-
зикалық денсаулық, психикалық денсаулық, әлеуметтік 
қарым- қатынастар және қоршаған орта). Сонымен қа-
тар алғашқы екі сұрақ (Q1, Q2) жеке түрде есепке алы-
нады. Бірінші сұрақ сауалнамаға қатысушының өзінің 
өмір сапасын қаншалықты бағалайтыны туралы. Ал 
екінші сұрақ өзінің денсаулық жағдайына қаншалықты 
қанағаттанатыны туралы. Алғашқы екі сұрақта 5 балл 
– ең жоғарғы көрсеткіш, ал 1 балл – ең төменгі көрсет-
кіш. Төрт шкала 100 баллмен бағаланады. 0 балл – ең 
төменгі өмір сапасын көрсетсе, 100 балл – өмір сапа-
сының өте жақсы екендігін білдіреді. 0-20 балл – өмір 
сапасының төменгі көрсеткішін білдіреді, 21-40 балл 
– орташадан төмен көрсекіш, 41-60 балл –  орташа 
көрсеткіш, 61-80 балл – орташадан жоғары көрсеткіш, 
81-100 балл – өмір сапасының жоғары көрсеткіші. Сау-
алнама ерікті түрде анонимді жүргізілді. Қатысушылар-
дың ақпараттарымен жұмыс істеуде қатаң құпиялылық 
пен этикалық нормалар сақталды.

Зерттеу барысында көпбейінді облыстық балалар 
ауруханасында ауысым бойынша жұмыс істейтін мейір-
герлердің өмір сапасын анықтау мақсатында АҚШ және 
Еуропа елдерінде кеңінен қолданылатын ДДҰ «Өмір 
сапасы» WHOQOL-BREF сауалнамасын қолдана оты-
рып, мейіргерлер арасында сауалнама жүргізілді. Сау-
алнамаға «Көпбейінді облыстық балалар ауруханасы» 

КМК ауысым бойынша жұмыс істейтін 228 мейіргер 
арасынан 175 мейіргер қатысты. Бұл деректер түнгі 
ауысымда жұмыс істейтін мейіргерлердің өмір сапасын 
бағалау үшін құнды ақпарат береді.

Таңдама сипаттамасы: 1) таңдамаға 18 жастан 60 
жасқа дейінгі мейіргерлер кірді; 2) жынысы бойынша: 
17,7% ер мейіргерлер, 82,3% әйел мейіргерлер.

Көпбейінді облыстық балалар ауруханасының мей-
іргерлерінің өмір сапасын кеңінен талдау мақсатында 
респонденттерді жынысына, жасына, жұмыс өтіліне қа-
рап кіші топтарға бөлдік. 

Респонденттердің жынысы бойынша әйелдердің 
үлес салмағы 82,3%- ды құраса, ал ерлердің үлес сал-
мағы 17,7%-ды құрады. Жас бойынша мейіргерлер 
төмендегідей төрт топқа бөлінді: 18-25 жас, 26-34 жас, 
35-45 жас және 45-60 жас (1 кесте).

Көпбейінді облыстық балалар ауруханасындағы 
мейіргерлердің еңбек өтілі бойынша келесідей топтарға 
бөлінді: 1 жылдан 5 жылға дейін, 5 жылдан 10 жылға 
дейін, 15 жылдан 20 жылға дейін, 20 жылдан артық (2 
кесте).

Респонденттердің өмір сапасын, жасын, жынысын, 
еңбек өтілі бойынша зерттеу мақсатында мейіргер-
лерді топтарға бөлу әдісі қолданылды. Сонымен қатар 
WHOQOL-BREF сауалнамасы бойынша сипаттамалық 
статистиканы пайдалана отырып, көпбейінді облыстық 
балалар ауруханасының мейіргерлерінің өмір сапасын 
бағалаудың орташа мәндері мен стандарттық ауытқу-
лары жасы, жынысы, еңбек өтілі бойынша есептеліп, 
ұсынылды және модасы, медианасы, минимум және 
максимум көрсеткіштері есептелді.

Зерттеу нәтижесінде қол жеткізген деректерді ста-
тистикалық өңдеу үшін Microsoft Office Exсel бағдарла-
масы қолданылды.

НӘТИЖЕЛЕР ЖӘНЕ ТАЛҚЫЛАУ
WHOQOL-BREF сауалнамасынан өткен түнгі ауы-

сымда жұмыс істейтін 175 мейіргердің нәтижелері 
3-кестеде көрсетілген. Мейіргерлер арасында бірінші 
сұрақ (Q1) бойынша (Сіз өзіңіздің өміріңіздің сапасын 
қаншалықты бағалайсыз?) жалпы орташа көрсеткіш – 
3,78; стандарттық ауытқу – 0,78. Ал екінші сұрақ (Q2) 
бойынша (Сіз өзіңіздің денсаулық жағдайыңызға қан-
шалықты қанағаттанасыз?) орташа көрсеткіш – 3,79; ал 
стандарттық ауытқу – 0,75. Бірінші мен екінші сұрақтар-
дың нәтижесі мейіргерлердің өмір сапасына және ден-
саулық жағдайына қанағаттануының орташа деңгейін 
көрсетеді. Жалпы физикалық денсаулықтың орташа 
көрсеткіші – 54,22; стандарттық ауытқу – 9,66. Бұл 
мейіргерлерде физикалық денсаулық бойынша өмір 
сапасының орташа деңгейде екенін көрсетеді, яғни 41-
60 аралығында. Ал психикалық денсаулық бойынша 
орташа көрсеткіш – 63,47; стандарттық ауытқу – 11,18. 
Әлеуметтік қарым-қатынас шкаласы бойынша орта-
ша көрсеткіш – 68,61; стандарттық ауытқу – 16,58. Ал 
қоршаған орта шкаласы бойынша орташа көрсеткіш 
– 65,37; стандарттық ауытқу – 15,49. Бұл нәтижелер 
көпбейінді облыстық балалар ауруханасының мейір-
герлерінің психикалық денсаулық, әлеуметтік қарым-қа-
тынас және қоршаған орта шкалалары бойынша өмір 



Экология и гигиена

62

сапасының орташадан жоғары екендігін білдіреді, яғни 
61-80 аралығында орташадан жоғары деңгейде. Са-
лыстырмалы түрде ең жоғары деңгей әлеуметтік қа-
рым-қатынас шкаласы бойынша, одан соң қоршаған 
орта шкаласы, психикалық денсаулық шкаласы. Ал 
ең төменгі көрсеткіш физикалық денсаулық шкаласы 
бойынша, яғни мейіргерлер ұйқы, демалыс, ауырсыну-
лар мен жұмысқа қабілеттілігіне, күнделікті міндеттерін 
атқару мүмкіндігіне байланысты сұрақтарға орташа жа-
уап берген, олардың арасында бұл сұрақтардың жауа-
бын «нашар» деп белгілегендер де болды.

WHOQOL-BREF сауалнамасынан өткен түнгі ауы-
сымда жұмыс істейтін мейіргерлер жынысы бойынша 
екі топқа бөлініп зерттелді. Сауалнама бойынша са-
уалнамадан өткен ер мейіргерлер саны – 31, пайы-
здық көрсеткіші – 17,7%. Ал әйел мейіргерлер саны 
– 144, пайыздық көрсеткіші – 82,3%-ды құрайды. Q1 
бойынша ерлерде орташа көрсеткіш – 3,77; стандарт-
тық ауытқу – 0,78. Ал әйелдерде орташа көрсеткіш 
мәні – 3,78; стандарттық ауытқу – 0,77. Q2 бойын-
ша ерлерде орташа көрсеткіш – 3,79; стандарттық 
ауытқу – 0,75; әйелдерде орташа көрсеткіш – 3,79; 
стандарттық ауытқу – 0,75. Яғни, жалпы өмір сапа-
сын бағалау бойынша ерлер мен әйелдер арасын-
да айтарлықтай айырмашылық жоқ. Ал денсаулық 
жағдайын бағалау бойынша ерлер мен әйелдердің 
нәтижелері бойынша мүлдем айырмашылық жоқ. Q1 

және Q2 нәтижелері ерлерде де, әйелдерде де орта-
ша деңгейді көрсетіп тұр. Физикалық денсаулық шка-
ласы бойынша ер мейіргерлер нәтижесінің орташа 
көрсеткіші – 54,36; стандарттық ауытқуы –  9,66; әйел 
мейіргерлерде орташа көрсеткіш – 54,22; стандарт-
тық ауытқу – 9,66. Психикалық денсаулық шкаласы 
нәтижелері бойынша ерлерде орташа көрсеткіш – 
63,46; стандарттық ауытқу – 11,24; әйелдерде орта-
ша көрсеткіш – 63,47; стандарттық ауытқу – 11,18. Ал 
әлеуметтік қарым-қатынас шкаласының нәтижелері 
бойынша ерлер нәтижесінің орташа көрсеткіші – 68,6; 
стандарттық ауытқуы – 16,72; ал әйелдерде орташа 
көрсеткіш – 68,61; стандарттық ауытқу – 16,58. Қор-
шаған орта шкаласы бойынша ерлерде орташа көр-
сеткіш – 63,33; стандарттық ауытқу – 15,62; әйелдер-
де орташа көрсеткіш – 65,37; стандарттық ауытқу 
– 15,49. Бұл көрсеткіштер көпбейінді облыстық бала-
лар ауруханасында түнгі ауысымда жұмыс істейтін 
ер және әйел мейіргерлердің арасында өмір сапасы 
сауалнамасы нәтижелері бойынша жынысқа байла-
нысты айтарлықтай айырмашылықтың жоқ екенін ай-
қындайды.

Сонымен қатар сауалнамадан өткен мейіргерлер 
жас санаты бойынша төрт топқа бөлініп қарастырыл-
ды. Жасы бойынша мейіргерлер 18-25 жас аралығы, 
26-34 жас аралығы, 35-45 жас аралығы және 45-60 
жас аралығына бөлінді. Q1 бойынша бірінші топтың, 

Сала Орташа 
көрсеткіш

Стандарттық 
ауытқу Мода Медиана Минимум Максимум

Q1 3,78 0,78 4 4 1 5
Q2 3,79 0,75 4 4 1 5
Физикалық денсаулық 54,22 9,66 53,57 53,57 17,85 96,42
Психикалық денсаулық 63,47 11,18 66,66 66,66 12,5 100
Әлеуметтік қарым-қатынас 68,61 16,58 75 75 0 100
Қоршаған орта 65,37 15,49 71,87 68,75 15,62 100

3 кесте – Өмір сапасы сауалнамасы көрсеткіштері

Жас ерекшелігі Ерлер Әйелдер Барлығы
абс. % абс. % абс. %

18-25 жас 27 87 36 25 63 36
26-34 жас 3 9,7 27 18,7 30 17,1
35-45 жас 1 3,2 37 25,7 38 26,4
45-60 жас 0 0 44 30,5 44 30,5
Барлығы 31 17,7 144 82,3 175 100

1 кесте – Респонденттердің жыныс және жасы бойынша пайыздық көрсеткіштер

Еңбек өтілі Ерлер Әйелдер Барлығы
абс. % абс. % абс. %

1-5 жыл 27 87 39 22,3 66 37,7
5-10 жыл 3 9,7 33 22,9 36 20,6
15-20жыл 1 3,2 30 20,8 31 17,7
20+ жыл 0 0 42 29,1 42 24
Барлығы 31 17,7 144 82,3 175 100

2 кесте – Респонденттердің жынысы және еңбек өтілі бойынша пайыздық көрсеткіштер



Медицина и экология, 2025, 2

Экология и гигиена

63

яғни 18-25 жас аралығындағы мейіргерлердің сау-
алнама нәтижесінің орташа көрсеткіші – 3,77; стан-
дарттық ауытқуы – 0,78. 26-34 жас аралығындағы 
нәтижелердің орташа көрсеткіші – 3,73; стандарттық 
ауытқуы – 0,72. 35-45 жас санаты бойынша сауална-
ма нәтижесінің орташа көрсеткіші – 3,75; стандарт-
тық ауытқуы – 0,72. Ал 45- 60 жас тобы бойынша са-
уалнама нәтижесінің орташа көрсеткіші – 3,78; стан-
дарттық ауытқуы – 0,77. Q2 бойынша 18-25 жас ара-
лығындағы мейіргерлердің сауалнама нәтижесінің 
орташа көрсеткіші – 3,79; стандарттық ауытқуы – 
0,75. 26-34 жас аралығындағы нәтижелердің орташа 
көрсеткіші – 3,75; стандарттық ауытқуы – 0,76. 35-45 
жас санаты бойынша сауалнама нәтижесінің орташа 
көрсеткіші – 3,76; стандарттық ауытқуы – 0,75. Ал 
45- 60 жас тобы бойынша сауалнама нәтижесінің ор-
таша көрсеткіші – 3,79; стандарттық ауытқуы – 0,79 
ұпайды көрсетті. Бұл көрсеткіштер орташа деңгейді 
білдіреді.

Физикалық денсаулық шкаласы бойынша 18-25 
жас аралығындағы мейіргерлердің сауалнама нәтиже-
сінің орташа көрсеткіші – 54,36; стандарттық ауытқуы 
– 9,66. 26-34 жас аралығындағы нәтижелердің орташа 
көрсеткіші – 54,09; стандарттық ауытқуы – 8,14. 35-45 
жас санаты бойынша сауалнама нәтижесінің орташа 
көрсеткіші – 53,92; стандарттық ауытқуы – 8,1. Ал 45- 
60 жас тобы бойынша сауалнама нәтижесінің орташа 
көрсеткіші – 54,22; стандарттық ауытқуы – 9,66. 

Психикалық денсаулық шкаласы бойынша сауал-
нама нәтижесі мынадай: 18-25 жас аралығындағы мей-
іргерлердің сауалнама нәтижесінің орташа көрсеткіші 
– 63,46; стандарттық ауытқуы – 11,24. 26-34 жас ара-
лығындағы нәтижелердің орташа көрсеткіші – 63,32; 
стандарттық ауытқуы – 9,67. 35-45 жас санаты бойын-
ша сауалнама нәтижесінің орташа көрсеткіші – 63,26; 
стандарттық ауытқуы – 9,61. Ал 45-60 жас тобы бойын-
ша сауалнама нәтижесінің орташа көрсеткіші – 63,47; 
стандарттық ауытқуы – 11,18.

Әлеуметтік қарым-қатынастар шкаласы бойын-
ша 18-25 жас аралығындағы мейіргерлердің сауална-
ма нәтижесінің орташа көрсеткіші – 68,6; стандарттық 
ауытқуы – 16,72. 26-34 жас аралығындағы нәтиже-
лердің орташа көрсеткіші – 68,76; стандарттық ауытқуы 
– 15,75. 35-45 жас санаты бойынша сауалнама нәтиже-
сінің орташа көрсеткіші – 68,85; стандарттық ауытқуы – 
15,69. Ал 45- 60 жас тобы бойынша сауалнама нәтиже-
сінің орташа көрсеткіші – 68,61; стандарттық ауытқуы 
– 16,58- ді көрсетті.

Қоршаған орта шкаласы бойынша 18-25 жас ара-
лығындағы мейіргерлердің сауалнама нәтижесінің ор-
таша көрсеткіші – 65,33; стандарттық ауытқуы – 15,62. 
26-34 жас аралығындағы нәтижелердің орташа көрсет-
кіші – 65,64; стандарттық ауытқуы – 14,52. 35-45 жас 
санаты бойынша сауалнама нәтижесінің орташа көр-
сеткіші – 65,7; стандарттық ауытқуы – 14,51. Ал 45-60 
жас тобы бойынша сауалнама нәтижесінің орташа көр-
сеткіші – 65,37; стандарттық ауытқуы – 15,49 көрсетті.

Сауалнама нәтижелері бойынша мейіргерлердің 
жас топтары арасында сәл айырмашылықтың барын 
байқаймыз. Салыстырмалы түрде Q1 және Q2 бой-

ынша ең төменгі көрсеткіш 26- 34 жас тобында, 35-45 
жас тобы нәтижесі одан сәл жоғары, одан соң 35-45 
және 45- 60 жас тобы сәл жоғары деңгейді көрсеткен. 
Бұл нәтижелер өмір сапасының орташа деңгейін біл-
діреді. Ал физикалық денсаулық, психикалық денсау-
лық, әлеуметтік қарым- қатынастар және қоршаған орта 
шкаласы бойынша сауалнамаға қатысушылардың жас 
топтары арасында айтарлықтай айырмашылық жоқ 
ауруханасындағы мейіргерлер төрт топқа бөлініп қара-
стырылды: 1 жылдан 5 жылға дейін, 5 жылдан 10 жылға 
дейін, 15 жылдан 20 жылға дейін  және одан артық. Q1 
бойынша бірінші топтың, яғни 1- 5 жылдық еңбек өтілі 
бар мейіргерлердің сауалнама нәтижесінің орташа көр-
сеткіші – 3,77; стандарттық ауытқуы – 0,78. 5-10 жыл-
дық еңбек өтілі бар мейіргерлер нәтижелерінің орташа 
көрсеткіші – 3,73; стандарттық ауытқуы – 0,74. 10-15 
жыл санаты бойынша сауалнама нәтижесінің орташа 
көрсеткіші – 3,75; стандарттық ауытқуы – 0,76. Ал 15-
20+ жыл тобы бойынша сауалнама нәтижесінің орта-
ша көрсеткіші – 3,78; стандарттық ауытқуы- 0,77. Ал Q2 
бойынша бірінші топтың, яғни 1-5 жылдық еңбек өтілі 
бар мейіргерлердің сауалнама нәтижесінің орташа көр-
сеткіші – 3,77; стандарттық ауытқуы – 0,78. 5-10 жыл-
дық еңбек өтілі бар мейіргерлер нәтижелерінің орташа 
көрсеткіші – 3,74; стандарттық ауытқуы – 0,77. 10-15 са-
наты бойынша сауалнама нәтижесінің орташа көрсет-
кіші – 3,76; стандарттық ауытқуы – 0,76. Ал 15-20+ жас 
тобы бойынша сауалнама нәтижесінің орташа көрсет-
кіші – 3,79; стандарттық ауытқуы – 0,75. Бұл нәтижелер 
Q1 және Q2 бойынша орташа деңгейді көрсетеді. 

Физикалық денсаулық шкаласы бойынша бірінші 
топтың, яғни 1-5 жылдық еңбек өтілі бар мейіргерлердің 
сауалнама нәтижесінің орташа көрсеткіші – 54,36; стан-
дарттық ауытқуы – 9,66. 5-10 жылдық еңбек өтілі бар 
мейіргерлер нәтижелерінің орташа көрсеткіші – 53,8; 
стандарттық ауытқуы – 8,77. 10-15 жыл санаты бойын-
ша сауалнама нәтижесінің орташа көрсеткіші – 53,87; 
стандарттық ауытқуы – 8,76. Ал 15-20+ жас тобы бой-
ынша сауалнама нәтижесінің орташа көрсеткіші – 54,22; 
стандарттық ауытқуы – 9,66 деген нәтижені көрсетті.  

Психикалық денсаулық шкаласы бойынша бірінші 
топтың, яғни 1-5 жылдық еңбек өтілі бар мейіргерлердің 
сауалнама нәтижесінің орташа көрсеткіші – 63,46; стан-
дарттық ауытқуы – 11,24. 5-10 жылдық еңбек өтілі бар 
мейіргерлер нәтижелерінің орташа көрсеткіші – 63,0; 
стандарттық ауытқуы – 10,55. 10-15 жыл санаты бойын-
ша сауалнама нәтижесінің орташа көрсеткіші – 63,03; 
стандарттық ауытқуы – 10,76. Ал 15-20+ жас тобы 
бойынша сауалнама нәтижесінің орташа көрсеткіші – 
63,47; стандарттық ауытқуы – 11,18.  

Әлеуметтік қарым- қатынас шкаласы бойынша 
бірінші топтың, яғни 1-5 жылдық еңбек өтілі бар мейір-
герлердің сауалнама нәтижесінің орташа көрсеткіші – 
68,6; стандарттық ауытқуы – 16,72. 5-10 жылдық еңбек 
өтілі бар мейіргерлер нәтижелерінің орташа көрсеткіші 
– 68,21; стандарттық ауытқуы – 16,68. 10-15 жыл сана-
ты бойынша сауалнама нәтижесінің орташа көрсеткіші 
– 68,45; стандарттық ауытқуы – 16,47. Ал 15-20+ жас 
тобы бойынша сауалнама нәтижесінің орташа көрсет-
кіші – 68,61; стандарттық ауытқуы – 16,58.
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Қоршаған орта бойынша бірінші топтың, яғни 1-5 
жылдық еңбек өтілі бар мейіргерлердің сауалнама 
нәтижесінің орташа көрсеткіші – 65,33; стандарттық 
ауытқуы – 15,62. 5-10 жылдық еңбек өтілі бар мейір-
герлер нәтижелерінің орташа көрсеткіші –  65,32; стан-
дарттық ауытқуы – 15,21. 10-15 жыл санаты бойынша 
сауалнама нәтижесінің орташа көрсеткіші – 65,41; стан-
дарттық ауытқуы – 15,23. Ал 15-20+ жас тобы бойынша 
сауалнама нәтижесінің орташа көрсеткіші – 65,37; стан-
дарттық ауытқуы – 15,49.  

Сауалнама нәтижелері бойынша салыстырмалы 
түрде  мейіргерлердің еңбек өтілі бойынша бөлінген 
топтардың арасында Q1 және Q2 бойынша сәл айы-
рмашылық бар. Q1 және Q2 бойынша ең төменгі көр-
сеткіш 5-10 жыл еңбек өтілі тобында, 10-15 жыл тобы 
нәтижесі одан сәл жоғары, одан соң 1-5 жыл және одан 
соң 15-20+жас тобы сәл жоғары деңгейді көрсеткен. 
Бұл нәтижелер өмір сапасының орташа деңгейін біл-
діреді. Ал физикалық денсаулық, психикалық денсау-
лық, әлеуметтік қарым-қатынастар және қоршаған орта 
шкаласы бойынша зерттеу базасы мейіргерлерінің ең-
бек өтілі бойынша топтары арасында айтарлықтай айы-
рмашылық жоқ. Физикалық денсаулық шкаласы барлық 
топта орташа деңгейді көрсетсе, қалған үш шкала орта-
шадан жоғары деңгейді көрсетеді. 

ҚОРЫТЫНДЫ
Зерттеу барысында көпбейінді облыстық бала-

лар ауруханасында ауысым бойынша жұмыс істейтін 
мейіргерлердің өмір сапасын анықтау мақсатында 
ДДҰ «Өмір сапасы» сауалнамасын (WHOQOL) қол-
дана отырып, мейіргерлер арасында сауалнама жүр-
гізілді. Сауалнамаға ауысым бойынша жұмыс істей-
тін 228 мейіргер арасынан 175 мейіргер қатысты.  
Бұл деректер арқылы түнгі ауысымда жұмыс істейтін 
мейіргерлердің өмір сапасын бағалау үшін маңыз-
ды ақпараттарға қол жеткіздік. Жүргізілген зерттеу 
нәтижелері бойынша жалпы сауалнамаға қатысқан 
мейіргерлердің жалпы өмір сапасы мен денсаулық 
жағдайы және физикалық денсаулық жағдайы орта-
ша көрсеткішті көрсетеді, ал психикалық, әлеуметтік 
және қоршаған орта салалары бойынша орташадан 
жоғары көрсеткіш көрсетеді. Қорытындылайтын бол-
сақ Облыстық балалар клиникалық ауруханасында 
түнгі ауысым бойынша жұмыс істейтін мейіргерлердің 
өмір сапасы орташа және орташадан жоғары дең-
гейді көрсетеді. Түнгі ауысымдағы жұмыс мейіргер-
лердің өмір сапасына, соның ішінде ұйқы, демалыс, 
ауырсынулар мен жұмысқа қабілеттілігіне, күнделікті 
міндеттерін атқару мүмкіндігіне  (физикалық денсау-
лыққа) айтарлықтай әсер етеді.
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Aim. The main idea of the study is to assess the impact of night shift work on the quality of life of nurses.
Materials and methods. The quality of life of 175 nurses working in shifts at the Multidisciplinary regional children's 

hospital PUE was studied. The study involved 31 (17.7%) male nurses and 144 (82.3%) female nurses. Using descriptive 
statistics from the WHOQOL-BREF questionnaire, the average values and standard deviations of the assessment of the 
quality of life of nurses of the regional children's clinical hospital were calculated and presented by age, gender, length of 
service and the indicators of fashion, median, minimum and maximum were calculated.

Results and discussion. The average indicator of general physical health is 54.22, which is an average indicator of 
quality of life. Mental health – 63.47; social relations – 68.61; environment – 65.37. This shows that the quality of life of 
nurses is above average in these three areas.

Conclusions. The quality of life of nurses working the night shift at the multidisciplinary regional children's hospital 
shows a level from average to above average. Working the night shift has a significant impact on nurses' quality of life, 
including sleep, rest, pain and ability to work, as well as the ability to perform their daily duties.

Keywords: nurse; night shift; quality of life; physical health
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ОЦЕНКА ВЛИЯНИЯ РАБОТЫ В НОЧНУЮ СМЕНУ В УСЛОВИЯХ СТАЦИОНАРА НА КАЧЕСТВО ЖИЗНИ 
МЕДИЦИНСКИХ СЕСТЕР 
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Цель исследования. Оценить влияние работы в ночную смену на качество жизни медицинских сестер.
Материалы и методы. Исследовано качество жизни 175 медсестер, работающих посменно в КГП 

«Многопрофильная областная детская больница». В исследовании приняли участие 31 (17,7%) медбратов-
мужчин и 144 (82,3%) медсестер-женщин. Используя описательную статистику по опроснику WHOQOL-BREF, 
средние значения и стандартные отклонения оценки качества жизни медицинских сестер областной детской 
клинической больницы были рассчитаны и представлены по возрасту, полу, стажу и рассчитаны показатели 
моды, медианы, минимума и максимума.

Результаты и обсуждение. Средний показатель общего физического здоровья составляет – 54,22, это 
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средний показатель качества жизни. Психическое здоровье – 63,47; социальные отношения – 68,61; сфера 
окружающей среды – 65,37. Это показывает, что качество жизни медсестер выше среднего по этим трем сферам.

Выводы. Качество жизни медицинских сестер, работающих в ночную смену многопрофильной областной 
детской больницы, показывает уровень от среднего до выше среднего. Работа в ночную смену оказывает 
значительное влияние на качество жизни медсестер, включая сон, отдых, боль и трудоспособность, а также 
способность выполнять свои повседневные обязанности.

Ключевые слова: медицинская сестра; ночная смена; качество жизни; физическое здоровье
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Мақалада Қарағанды облысындағы тау-кен байыту кешеніндегі (ТБК) еңбек жағдайларының санитарлық-гиги-
еналық көрсеткіштеріне және олармен байланысты кәсіби сырқаттанушылыққа кешенді талдау жасалған. Кәсіпо-
рынның төрт бөлімшесінде (алтын өндіретін фабрикасы – АӨФ 3-кезең, АӨФ 1-кезең, ашық кеніш участкесі және 
қосалқы учаскелер) негізгі өндірістік факторлар – шаңдану, газдану, шу, діріл және микроклимат зерттелді. Жұмыс 
аймағы ауасындағы зиянды заттардың концентрациясы, шудың және дірілдің эквивалентті деңгейлері анықтал-
ды. АӨФ 1-кезеңде шаң концентрациясы (8,0 мг/м³, рұқсат етілген шекті мәні – 4,0 мг/м³) және синиль қышқылы-
ның буы (сутекті цианид – 0,46-2,75 мг/м³, норма – 0,3 мг/м³) белгіленген шектерден айтарлықтай асып түсетіні 
көрсетілді. Шу деңгейі АӨФ 1-кезеңде орта есеппен 92 дБА, ААФ 3-кезеңде – 88 дБА, ал ашық кеніш участкесінде 
– 82 дБА (ауыр жүк көліктері үшін – 88 дБА дейін). Ашық кеніш участкесі жұмыс орындарында жалпы діріл деңгейі 
асып кеткен (түзетілген деңгей – 120,5 дБ). Шаң факторы бойынша еңбек өтілінің рұқсат етілген ұзақтығы есеп-
теліп, ең шаңды учаскелерде оның 30 жылдан аз болатыны анықталды. 2023 жылғы уақытша еңбекке жарамсы-
здық бойынша сырқаттанушылық талдауы тыныс алу органдарының, тірек-қимыл аппаратының аурулары мен 
жарақаттардың басым екенін көрсетті: АӨФ 3-кезеңде тыныс алу аурулары бірінші орынды алады (100 адамға 4,8 
жағдай және 33,3 күн), жарақаттар – 2,5 жағдай, 39,5 күн. Бөлімшелер арасында сырқаттанушылық жиілігі бойын-
ша статистикалық тұрғыда маңызды айырмашылықтар анықталды: АӨФ 1-кезеңде сырқаттанушылық АӨФ 3-ке-
зеңмен салыстырғанда едәуір жоғары (χ²=9,83, p=0,0017). Зерттеу нәтижелері негізінде кәсіби қауіптерді басқару 
моделі әзірленіп, тәуекелдерді азайтуға арналған ұсыныстар жасалды (желдетуді жақсарту, шу жүктемесін реттеу, 
еңбек өтілін нормалау және т.б.).

Кілт сөздер: кәсіби қауіп; тау-кен өндірісі; кәсіби сырқаттанушылық; еңбек жағдайлары; кәсіби қауіптерді 
басқару
_____________________________________________________________________________________________

кіндік бермейді [5, 6, 7]. Осыған байланысты өндірістегі 
кәсіби тәуекелдерді басқару шараларын әзірлеу және 
енгізу мәселелері өзекті болып қала береді.

Осы зерттеудің мақсаты – еңбек жағдайларының 
тау-кен кәсіпорны жұмысшыларының кәсіби сырқатта-
нушылығына әсерін зерттеу және кәсіби тәуекелдерді 
басқару жүйесін жетілдіру бойынша ұсыныстар әзірлеу.

МАТЕРИАЛДАР ЖӘНЕ ӘДІСТЕР
Зерттеу нысаны – «АК Алтыналмас» АҚ-ның Пу-

стынное Тау-кен байыту кешені. Еңбек жағдайларын 
бағалау кәсіпорынның төрт негізгі өндірістік бөлімше-
сінде жүргізілді: алтын өндіретін фабрикасы (АӨФ) 
3-фаза, АӨФ 1-фаза, ашық кеніш учаскесі және қо-
салқы учаскелер. Өндірістік орта мен еңбек жағдайла-
рының ұқсастығы негізінде жұмысшылар 4 топқа бөлін-
ді: АӨФ 1-фаза – 284 адам, АӨФ 3-фаза – 131 адам, 
ашық кеніш учаскесі – 182 адам, қосалқы учаскелер 

КІРІСПЕ
Жұмысшылар денсаулығын сақтау тау-кен өн-

дірісінде мемлекеттік саясаттың маңызды бағытта-
рының бірі болып табылады. Тау-кен өндірісі — шаң, 
шу және діріл сияқты қолайсыз өндірістік факторлар 
пайдалы қазбаларды өндіру мен өңдеу технологиялық 
процестерін тұрақты түрде сүйемелдейтін, жарақат 
алу және денсаулыққа зиян келтіру қаупі жоғары са-
лалардың бірі [1, 3]. Дүниежүзілік денсаулық сақтау 
ұйымының деректеріне сәйкес, әлемдегі кәсіптік ау-
рулардың шамамен 30%-ы тау-кен өнеркәсібі қыз-
меткерлерінің үлесіне тиесілі [11]. Қазақстанда ресми 
статистика бойынша тау-кен өнеркәсібіндегі кәсіби 
сырқаттанушылық деңгейі экономиканың басқа сала-
ларымен салыстырғанда едәуір жоғары [2, 4]. Айта 
кету керек, тау-кен кәсіпорындарында енгізіліп жатқан 
қазіргі заманғы технологиялар өндірістік ортаның қо-
лайсыз факторларын толығымен жоюға әрдайым мүм-
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– 48 адам. Жұмыс орындарында шаңның, химиялық 
заттардың (органикалық булар, дәнекерлеу аэрозоль-
дері, металл оксидтері, қышқылдар, сілтілер және т.б.) 
концентрациясы, өндірістік шудың эквивалентті деңгейі 
(дБА шкаласы бойынша), жалпы діріл деңгейлері, ми-
кроклимат пен жарықтандыру параметрлері өлшенді. 
Өлшеулер өндірістің типтік жағдайларында қолданы-
стағы нормативтерге (СН, ГОСТ және әдістемелік ұсы-
нымдар) сәйкес, сертификатталған құрал-жабдықтар-
дың көмегімен жүргізілді.

Технологиялық процестердің негізгі гигиеналық си-
паттамалары анықталды: АӨФ 3-фазасында ұнтақтау 
және конвейерлік тасымалдау учаскелерінде тұрақты 
шаңдану факторлары басым; АӨФ 1-фазасында – 
ерітінділерді өңдеу және электролиз химиялық фон-
ның жоғарылауын тудырады; ашық кеніш учаскесін-
де – ауыр техниканың әсерінен шу мен діріл деңгейі 
жоғары. Кәсіби сырқаттанушылықты талдау үшін 2023 
жылғы еңбекке уақытша жарамсыздық парақтарының 
деректері статистикалық өңдеуден өткізілді. Сырқат-
танушылық көрсеткіштерін есептеу үшін Догле және 
Юркевичтің (1984 ж.) әдістемесі [8], сондай-ақ «Ау-
рулардың халықаралық классификациясы» (МКБ-10, 
1996 ж.) және зерттелетін контингенттің ерекшеліктері 
(жұмысқа қабылданғандар, жұмыстан шыққандар, то-
лық жыл жұмыс істегендер) пайдаланылды. 100 то-
лық жұмыс істейтін қызметкерге шаққанда сырқаттану 
жиілігі, науқастар саны және еңбекке жарамсыздық 
күндері есептелді. Бөлімшелер арасындағы айыр-
машылықтардың статистикалық маңыздылығын тек-
серу үшін χ²-тест және көпөлшемді қиылысу кестелері 
қолданылды.

Шаң және шу факторлары бойынша дозалық жүк-
темелерді есептеу келесі құжаттарға сәйкес жүргізіл-
ді: Қазақстан Республикасы Денсаулық сақтау ми-
нистрлігі Санитариялық-эпидемиологиялық бақылау 
комитеті төрағасының 2020 жылғы 31 желтоқсандағы 
бұйрығымен бекітілген №24 «Өндірістік ортаның зиян-
дылығы мен қауіптілігі факторлары, еңбек процесінің 
ауырлығы мен қарқындылығы көрсеткіштері бойынша 
еңбек жағдайларын гигиеналық бағалау және жіктеу 
критерийлері» әдістемелік ұсынымдары [9], сондай-ақ 
Р 2.2.1766-03 «Жұмысшылар денсаулығына кәсіби тәу-
екелді бағалау жөніндегі нұсқаулық» (Н.Ф. Измеров, 
Э.И. Денисов) [12]. Бұл әдістер нақты жағдайларда эк-
вивалентті әсерлерді және рұқсат етілетін еңбек өтілін 
анықтауға мүмкіндік берді.

НӘТИЖЕЛЕР ЖӘНЕ ТАЛҚЫЛАУ
Жүргізілген санитариялық-гигиеналық зерттеу-

лердің нәтижелері көрсеткендей, кейбір өндірістік ны-
сандардағы жұмыс аймақтарында ауадағы шаң мен 
химиялық заттардың мөлшері гигиеналық норматив-
терден жоғары екені байқалады.

Атап айтқанда, алтын өндіретін фабриканың (АӨФ) 
3-фазасындағы қайталама және үшінші деңгейдегі ұса-
ту корпусының (ҚҮҰК) учаскелерінде өлшенген шаң-
ның ең жоғарғы бір реттік концентрациясы 22,4 мг/м³ 
(тәуліктік орташа – 13,6 мг/м³) құрап, шекті рұқсат етіл-
ген концентрациядан (ШРЕК) 5,6 есе жоғары болды 

(ШРЕК = 4,0 мг/м³). Ал бастапқы ұсату корпусы (БҰК) 
мен көмекші бөлімшелердегі шаңдану деңгейі норма-
тив шегінде қалды.

Сонымен қатар, АӨФ 3-фазасында цианды сутек 
(синиль қышқылы) буының концентрациясы норматив-
тен жоғары болып тіркелді: сорбциялық сілтілеу цехын-
да бұл көрсеткіш 0,46–2,75 мг/м³ аралығында болды, 
бұл ШРЕК 0,3 мг/м³-тен 9,1 есе асып түсті. АӨФ 1-фаза-
сында бұл көрсеткіш 0,48–3,6 мг/м³-ке дейін жетіп, гра-
витациялық бөлу бөлімінде химиялық әсердің шамадан 
тыс екендігін көрсетті.

Салыстыру үшін басқа заттардың (темір оксидінің 
дәнекерлік аэрозольдері, күкірт қышқылы, сілті, күкірт-
сутек) деңгейі белгіленген нормативтер шегінде болды. 
Демек, негізгі жұмыс орындарында ауадағы шаң мен 
жекелеген химиялық аэрозольдер (HCN) бойынша нор-
мадан асып кету жиі байқалады.

АӨФ 3-фазасында дыбыс қысымының эквивалент-
тік деңгейі орта есеппен 92 дБА, АӨФ 1-фазасында – 88 
дБА. Ашық кеніш участкесінде ауыр техникадан (само-
свалдар – 86 дБА, тиегіш машиналар – 85 дБА) шыққан 
шудың орташа деңгейі 82 дБА болды. 8 сағаттық жұмыс 
күні үшін рұқсат етілген шек 80 дБА болған жағдайда 
бұл көрсеткіштер нормадан жоғары екені анықталды. 
Көмекші бөлімшелерде шулы орта 75 дБА болып, рұқ-
сат етілген шек ішінде қалды.

Сол сияқты, ашық кеніш участкесінде діріл факто-
ры да нормадан жоғары екені тіркелді. Жалпы діріл 
деңгейі 120,5 дБ құрап, рұқсат етілген деңгейден (116 
дБ) 3-7 дБ-ға жоғары болды. Бұл көрсеткіштер само-
свалдар, экскаваторлар және бұрғылау жабдықтары 
операторларының кабинасынан алынды. Ал АӨФ және 
көмекші учаскелерде діріл экспозициясының аздығына 
байланысты шекті деңгейден асып кету тіркелмеді.

Санитарлық-гигиеналық өлшемдердің нәтижесі 
бойынша шаң факторының асып кетуі негізінен ЕҮҰК, 
АӨФ 3-фазасының ұсақтаушылары мен конвейер ма-
шинистері учаскелерінде байқалды (шаң концентраци-
ясы ШРМ-нан 2,5–5,6 есе жоғары). 

Шу факторына келсек, ол көбіне қысқа мерзімді, 
бірақ жоғары қарқынды сипатқа ие болды (негізгі көз-
дер: ұсатқыштар, конвейерлер, компрессорлар).

Ашық кеніштегі вибро-акустикалық орта еңбек ету 
ұзақтығына шектеу қойып отыр: шаңды жүктеме ауы-
рлық дәрежесінің 3-класына жатады. Есептеулер бой-
ынша, ең жоғары ластанған учаскелерде қауіпті еңбек 
өтілі 14–18 жыл ішінде жиналады, ал салыстырмалы 
түрде аз ластанған жұмыс орындарында бұл көрсеткіш 
40–45 жылдан асады.

2023 жылғы еңбекке уақытша жарамсыздық па-
рақтары негізінде бөлімшелер арасындағы сырқаттану 
көрсеткіштеріне талдау жүргізілді. 100 тұрақты жұмыс 
істейтін қызметкерге шаққанда ауру жағдайларының 
жиілігі, науқастар саны және еңбекке жарамсыз күндер 
саны есептелді. АӨФ 1-фазасында жалпы сырқаттану 
284 қызметкерге 29 жағдайды (10,5%) құрады, АӨФ 
3-фазасында – 131 қызметкерге 24 жағдай (19,0%). χ² 
статистикалық критерийі АӨФ 3 пен АӨФ 1 арасындағы 
айырмашылықтың маңызды екенін көрсетті (χ² = 9,83, 
p = 0,0017), яғни АӨФ 1-фазасында сырқаттану деңгейі 
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Учаске Шаңды жүктеме (мг/м³) Шу (дБА) Вибрация (дБ)

АӨФ 1-фазасы 12,5 89 98

АӨФ 3-фазасы 15,2 92 102

Ашық кеніш учаскесі 6,9 86 120

Қосалқы учаскелер 5,1 75 84

3 кесте – Уақытша еңбекке жарамсыздық көрсеткіштері (100 тұрақты жұмысшыға шаққанда)

4-кесте – Сырқаттанушылықтың негізгі нозологиялар бойынша үлесі

Ауру түрі Жалпы сырқаттану үлесі (%)

Тыныс алу мүшелерінің аурулары 38%

Кәсіби есту қабілетінің жоғалуы 25%

Тірек-қимыл аппаратының аурулары 18%

Басқа аурулар 19%

2 кесте – Өндірістік факторлардың орташа деңгейлері

1 кесте – Жұмыс аймағы ауасындағы зиянды заттардың концентрациясы (мг/м³)

Аурулар класы (АХЖ-10) АӨФ 3-фаза (жағдай, күн) АӨФ 1-фаза (жағдай, күн)

Тыныс алу жүйесі аурулары 4,8 жағдай, 33,3 күн 5,6 жағдай, 36,8 күн

Тірек-қимыл жүйесі аурулары 2,9 жағдай, 23,8 күн 3,5 жағдай, 32,9 күн

Жарақаттар мен уланулар 2,5 жағдай, 39,5 күн 3,0 жағдай, 47,2 күн

Ас қорыту жүйесінің аурулары 1,7 жағдай, 18,8 күн 3,0 жағдай, 33,3 күн

Факторлар ШРЕК АӨФ 
3-фаза

АӨФ 
1-фаза

Ашық кеніш 
учаскесі

Қосалқы 
учаскелер

Шаңдану 4,0 13,6* 3,6 1,9 1,1

Синил қышқылы (HCN) 0,3 1,47* 1,82* – 0,12

Темір оксидінің дәнекерлік 
аэрозольдері (Fe2О3)

6,0 8,7 6,5 – 2,1

Көмірсутектер (органикалық.) 300,0 35,9 340* 50,0 92,1

* – ШРЕК мәнінен асып кету. Концентрациялар туралы деректер өлшеу нәтижелерінен алынады
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айтарлықтай жоғары. Бұл АӨФ 1-дегі өндірістік жағдай-
лардың және/немесе әлеуметтік-демографиялық фак-
торлардың жоғары сырқаттанушылықпен байланысты 
екенін көрсетеді.

Кестеден байқағанымыздай, екі фабрикада да ты-
ныс алу және тірек-қимыл жүйесі аурулары басым. Ал-
тын өндіру фабрикасында (АӨФ 3) тыныс алу аурулары 
(33,3 күн) және жарақаттар (39,5 күн) алдыңғы орында 
тұр. АӨФ 1 фазада ең көп еңбекке жарамсыз күндер 
жарақаттардан (47,2 күн) және тыныс алу ауруларынан 
(36,8 күн) туындаған. Сырқаттану құрылымы аэроген-
ді және физикалық жүктемелердің әсерін көрсетеді: 
шаң факторы мен ауыр дене еңбегі тыныс алу және 
тірек-қимыл жүйесі ауруларының өсуіне ықпал етеді.

Алынған статистикалық деректер зерттеліп отырған 
Тау-кен байыту кешеніндегі (ТБК) еңбек қорғау жүйесін-
дегі сындарлы әлсіз тұстарды көрсетеді. Алтын өндіретін 
фабрикасының (АӨФ) 3-фазасы мен 1-фазасында (ги-
гиеналық нормадан 2,5-5,6 есе жоғары) шаңдану дең-
гейінің жоғары болуы концентраттарды ұнтақтау және 
сүзу технологиясының тиімді аспирация жүйесісіз жүр-
гізілуімен байланысты. Синил қышқылы буларының 
шектен тыс мөлшері дәнекерлеу учаскелерінде жергілік-
ті сорғыш желдеткіштердің жоқтығын көрсетіп, тыныс 
алу органдарын қорғау құралдары мен желдету жүйе-
лерін орнатудың қажеттілігін айқындайды. Дыбыстық 
әсер деңгейі (цехтарда 92 дБА дейін) IV қауіптілік класы-
на жатады, сондықтан жеке қорғаныс құралдарын (құлақ 
тығындары) күшейту, дыбыс оқшаулағыш қаптамаларды 
қолдану және жұмыс режимін өзгерту қажет.

АӨФ 1-фаза мен АӨФ 3-фаза арасындағы уақыт-
ша еңбекке жарамсыздық көрсеткіштеріндегі статисти-
калық тұрғыда мәнді айырмашылықтар (p<0,01) еңбек 
жағдайларының әртүрлілігін және алдын алу шарала-
рының бағыттылығын қажет ететіндігін көрсетеді. АӨФ 
1-фазасында шаң жүктемесінің төмен болуына қара-
мастан еңбекке жарамсыздық жағдайлары жиі кезде-
седі, бұл химиялық факторлармен және өндіріс ерек-
шелігімен (еріткіштер, электролиз) байланысты болуы 
мүмкін. Ал АӨФ 3 фазасында тыныс алу ауруларының 
жоғары деңгейі ауадағы шаң концентрациясының жоға-
рылығымен логикалық байланысады.

Кәсіптік аурулардың басым бағыттары ретінде тыныс 
алу, тірек-қимыл жүйесі және жарақаттар анықталды. Бұл 
зиянды өндірістік факторлармен сәйкес келеді және та-
у-кен жұмысшылары арасында созылмалы өкпе-аурула-
рын (мысалы, пневмокониоз, бронхит), көз және тірек-қи-
мыл жүйесі бұзылыстарын профилактикалауды басым 
бағыт етіп алуды қажет етеді. Тыныс алу жүйесі аурулары 
мен ауадағы шаң деңгейінің арасында (r = 0,74; p<0,05), 
ал есту мүшесі аурулары мен шу деңгейінің арасында (r = 
0,69; p<0,05) айқын оң корреляция байқалды.

Зерттеу нәтижелері негізінде кәсіптік аурулардың 
алдын алуға бағытталған шаралар жүйесі мен тәуе-
келдерді басқару үлгісі әзірленді. Оған мыналар кіреді: 
шаң бөлінетін цехтарды герметизациялау және желде-
ту жүйесін жетілдіру, ауа ортасын жүйелі түрде бақы-
лау, шаңды ортада жұмыс істеу мерзімін нормалау 
және қызметкерлерді ротациялау, тыныс алу және есту 
органдарын қорғау құралдарын міндетті түрде пайда-

лану, кәсіби ауруларға бейім қызметкерлерге медици-
налық скрининг жүргізу. Ұсынылған бағдарлама мен 
ұсынымдар отандық зерттеулердің кешенді санитар-
лық-техникалық және ұйымдастырушылық шаралар-
дың өндірістік аурушаңдықты азайтудағы тиімділігін 
көрсететін қорытындыларымен үндеседі.

Кен өндіруші кәсіпорындарда кәсіби тәуекел дең-
гейін төмендету үшін келесі профилактикалық шара-
ларды енгізу орынды:

Шаңдану деңгейі жоғары аймақтарда аспирация 
және желдету жүйелерін қайта жаңғырту;

Жұмысшыларды есту және тыныс алу органдарын 
қорғау құралдарымен қамтамасыз ету;

Вибрация деңгейін төмендету мақсатында жаб-
дықтарды жоспарлы техникалық қызметтен өткізу;

Кәсіптік патологияны ерте анықтауға бағытталған 
мерзімді медициналық тексерулерді ұйымдастыру;

ISO 45001 халықаралық стандартына негізделген 
жұмыс орнындағы кәсіби тәуекелдерді бағалау жүйесін 
енгізу.

ҚОРЫТЫНДЫ
Қарағанды өңіріндегі Тау-кен байыту кешенінде 

жүргізілген зерттеулер нәтижесінде өндірістік ортаның 
санитарлық-гигиеналық параметрлері көптеген жағдай-
ларда, әсіресе шаңдану және кейбір химиялық ласта-
ушы заттар бойынша, белгіленген нормативтерден 
асып түсетіні анықталды. Шудың орташа деңгейі (88–92 
дБА) және ашық кеніш учаскесіндегі вибрация (120,5 
дБ) да қауіпсіз шектерден жоғары болып отыр.

Уақытша еңбекке жарамсыздық құрылымында ты-
ныс алу органдарының аурулары, тірек-қимыл аппара-
тының аурулары және өндірістік жарақаттар басым, бұл 
көрсеткіштер өндірістік процестің ерекшеліктерімен ста-
тистикалық тұрғыда байланысты. Кәсіптік аурушаңдық 
көрсеткіштері бойынша өндірістік бөлімшелер арасын-
да айтарлықтай айырмашылықтар анықталды (χ²=9,83; 
p<0,01), бұл профилактикалық шараларға сараланған 
тәсілді қажет етеді.

Нақты дозалық жүктемелерді бағалаудың ғылыми 
негізделген әдістемесі нақты кәсіптер бойынша жұмыс 
істеуге рұқсат етілетін еңбек өтілін есептеуге мүмкіндік 
берді. Зерттеу нәтижелері басқарушылық шешімдер 
қабылдауға негіз болады: кәсіптік аурулардың даму 
қаупін болжау үлгісі және осы қауіптерді төмендетуге 
бағытталған ұсыныстар жиынтығы (желдетуді жақсарту, 
шу жүктемесін нормалау, медициналық бақылау және 
т.б.) әзірленді.
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This article presents a comprehensive analysis of the sanitary and hygienic working conditions at a mining and pro-
cessing complex (MPC) in the Karaganda region and the associated occupational morbidity. The main occupational risk 
factors—dust, gas contamination, noise, vibration, and microclimate—were studied across four production units (Gold 
Recovery Plant – GRP Phase 3, Gold Recovery Plant – GRP Phase 1, open-pit mine, and auxiliary sections). Concen-
trations of harmful substances in the workplace air, as well as equivalent levels of noise and vibration, were determined. 
It was found that dust concentration at GRP Phase 1 (8.0 mg/m³ versus the maximum permissible concentration (MPC) 
of 4.0 mg/m³) and hydrogen cyanide vapors (0.46–2.75 mg/m³ versus the standard of 0.3 mg/m³) significantly exceed 
permissible limits. The average equivalent noise level at GRP Phase 1 was 92 dBA, at GRP Phase 3-88 dBA, and in the 
open-pit mine – 82 dBA, with heavy dump truck noise levels reaching up to 88 dBA. Exceedances in whole-body vibration 
levels were recorded at open-pit workstations (adjusted level: 120.5 dB). The calculation of permissible work duration 
based on dust exposure showed significant limitations in highly dusty areas (less than 30 years of service). Analysis 
of temporary disability morbidity in 2023 revealed a predominance of respiratory diseases, musculoskeletal disorders, 
and injuries: at GRP Phase 3, respiratory diseases ranked first (4.8 cases and 33.3 lost workdays per 100 employees), 
followed by injuries (2.5 cases and 39.5 lost workdays). Statistically significant differences were identified between pro-
duction units: the incidence rate at GRP Phase 1 was significantly higher than at GRP Phase 3 (χ² = 9.83, p = 0.0017). 
Based on the findings, a risk management model and recommendations for reducing occupational risks were developed 
(improving ventilation, regulating noise exposure, limiting service duration, etc.).

Key words: occupational risk; mining industry; occupational morbidity; working conditions; risk management
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В статье представлен комплексный анализ санитарно-гигиенических условий труда на горно-обогатительном 
комплексе (ГОК) Карагандинской области и связанной с ними профессиональной заболеваемости. Исследованы 
основные производственные факторы – запылённость, загазованность, шум, вибрация и микроклимат – на че-
тырёх подразделениях предприятия (золотоизвлекательная фабрика – ЗИФ 3-фаза, золотоизвлекательная фа-
брика – ЗИФ 1-фаза, карьер и вспомогательные участки). Определены концентрации вредных веществ в воздухе 
рабочей зоны, эквивалентные уровни шума и вибрации. Показано, что запылённость на ЗИФ 1-фаза (8,0 мг/м³ 
при ПДК 4,0 мг/м³) и пары синильной кислоты (цианистый водород до 0,46-2,75 мг/м³ при норме 0,3 мг/м³) значи-
тельно превышают допустимые нормы. Средний эквивалентный уровень шума на ЗИФ 1-фаза составил 92 дБА 
(на ЗИФ 3-фаза – 88 дБА), в карьере – 82 дБА (при уровне шума тяжёлых самосвалов до 88 дБА. На карьерных 
рабочих местах зафиксировано превышение уровней общей вибрации (скорректированный уровень 120,5 дБ). 
Расчёт допустимых стажей по пылевому фактору показал, что на наиболее запылённых участках допустимый 
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стаж работы существенно ограничен (ниже 30 лет). Анализ заболеваемости с временной утратой трудоспособ-
ности (2023 г.) выявил доминирование заболеваний органов дыхания, опорно-двигательного аппарата и травм: 
на ЗИФ 3-фазе 1-е место занимают болезни дыхания (4,8 случаев и 33,3 дней нетрудоспособности на 100 чел.) 
и травмы (2,5 случаев, 39,5 дней). Между подразделениями установлены статистически значимые различия: 
частота заболеваний на ЗИФ 1-фаза существенно выше, чем на ЗИФ 3-фаза – (χ²=9,83, p=0,0017). На основе 
результатов разработана модель управления рисками и рекомендации по снижению профессиональных рисков 
(улучшение вентиляции, нормирование шумовых нагрузок, регламентация трудового стажа и др.).

Ключевые слова: профессиональный риск; горнорудная промышленность; профессиональная заболевае-
мость; условия труда; управление рисками
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Кіріспе. Мақалада артериялық гипертензия бойынша есепте тұрған Қазақстан Республикасының еңбекке қа-
білетті ересек тұрғындары арасында 2010 жылдан 2023 жылға дейінгі кезеңде жүргізілген ретроспективті талдау 
ұсынылған. Зерттеу барысында осы аурудың таралу жиілігі мен динамикасы, оның ерлер мен әйелдер арасында 
таралуы, сондай-ақ тән ерекшеліктерін анықтай отырып, қала мен ауыл тұрғындары арасындағы салыстырмалы 
деректер қарастырылды.

Зерттеудің мақсаты. Қазақстан Республикасында еңбекке қабілетті жастағы адамдар арасында қан қысы-
мының таралу жиілігін арттыратын факторларды сипаттау.

Материалдар және әдістер. Зерттеу Материалы Қазақстан Республикасы Денсаулық сақтау министрлігінің 
2010-2023 жылдардағы республикалық электрондық денсаулық сақтау орталығында артериялық гипертензия 
бойынша есепте тұрған еңбекке қабілетті жастағы адамдардың деректер базасы болып табылады. Зерттеу әдісі 
Microsoft Excel көмегімен статистикалық өңдеу болды және SPSS статистикалық бағдарламасы арқылы талдан-
ды.

Нәтижелер және талқылау. Қазақстан Республикасының аумағында ересек тұрғындар арасында жоғары 
қан қысымының тіркелген барлық жағдайлары талданды. Жыныс-жас ерекшеліктерін және пациенттердің тұра-
тын жерін ескере отырып статистикалық зерттеулер жүргізілді. Бұл аурудың қалалық және ауылдық тұрғындар 
арасында таралуын талдау барысында оның қалалардағы ересектер арасында жиі кездесетіні анықталды. Қала 
тұрғындары арасында аурудың жоғары таралуының негізгі себептерінің бірі-жоғарыда аталған профилактикалық 
және диагностикалық шаралардың көпшілігі негізінен қалалық жағдайларда жүзеге асырылады.

Қорытындылар. Еңбекке қабілетті жастағы қала тұрғындары арасында қан қысымының жиі кездесетін негізгі 
себептерін келесі факторларды ажыратуға болады: ауыл тұрғындарымен салыстырғанда қала тұрғындары ара-
сындағы стресстің жоғары деңгейі. Артериялық гипертензия (AG) ауылдық тұрғындармен салыстырғанда еңбекке 
қабілетті қала тұрғындары арасында жиі кездеседі. Бұл құбылысты түсіндіретін бірнеше факторлар бар: Стресс 
және психоэмоционалды стресс, дұрыс тамақтанбау, физикалық белсенділіктің төмендеуі, экологиялық фактор-
лар, медициналық көмекке қол жетімділік, әлеуметтік-экономикалық факторлар. Осылайша, артериялық гипер-
тензияның дамуына қалалық ортаға жиі тән көптеген факторлардың жиынтығы әсер етеді. Осы факторларды жою 
және өмір салтын өзгерту қала тұрғындарының гипертензия деңгейін төмендетуге көмектеседі.

Кілт сөздер: халық; демография; ересектер; қала тұрғындары; артериялық гипертензия; сырқаттанушылық
____________________________________________________________________________________________

КІРІСПЕ
Мақалада зерттеу нәтижесінде анықталғандай 

артериальдық гипертензия сырқаттылығы қәзірғі 
таңда дүниежізінің экономикасы даму үстіндегі ел-
дерде денсаулықсақтау саласы үшін ең күрделі мәсе-
лелердің бірі болып тұр. Біздің елде де бұл аурудың 
түрі халық арасында, оның ішінде еңбекке жарам-
ды ересек тұрғындар арасында кең етек алып отыр. 
Үкімет пен денсаулықсақтау ведомствоның осы аха-

уды азайтуға қарай бағытталған шараларға қара-
мастан бұл сырқаттылық түрі өз шешімін әліде бол-
са табалмай тұр. Мақалада артериялық гипертензия 
бойынша есепте тұрған Қазақстан Республикасының 
еңбекке қабілетті ересек тұрғындары арасында 2010 
жылдан 2023 жылға дейінгі кезеңде жүргізілген ре-
троспективті талдау ұсынылған. Зерттеу барысында 
осы аурудың таралу жиілігі мен динамикасы, оның 
ерлер мен әйелдер арасында таралуы, сондай-ақ 
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1 сурет – Қазақстан Республикасында 2010-2023 жыл аралығында ересек адамдар арасында артериальдық 
гипертенизясы бар науқастардың таралу жиілігі 100 000 адамға шаққанда

2 сурет – 2010-2023 жылдар аралығында ҚР қала тұрғындарының еңбекке жарамды жастағы ересеке адамдар 
арасында артериальдық гипертензия сырқаттылығымен ауыратын науқастардың кездеу жиілігі (100 000 адамға 
шаққанда)

ҚРхалық арасында қан қысымының жоғарылауымен 
сипатталатын аурулар 100 мың адамға шаққанда (2010-2023 )
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тән ерекшеліктерін анықтай отырып, қала мен ауыл 
тұрғындары арасындағы салыстырмалы деректер қа-
растырылды.

Мақсаты – қан қысымы жоғарылауына байланысты 
мемлекетізде тіркелген ересек науқастардың арасында 
таралу жиілігіне сипаттама жасау.

МАТЕРИАЛДАР ЖӘНЕ ӘДІСТЕР
Кешенді зерттеу материалдары Қазақстан Респу-

бликасының электронды денсаулық орталығының 2010-
2023 жылдары аралығында тіркелген науқастардың 
жиынтығы базасынан алынып, статистикалық әдіспен 
өңделді. Зерттеу бағдарламасы докторлық диссертаци-
ясының аясында жасалынды. Статистикалық зерттеу 
2010-2023 жыл аралығында тіркелген мәліметтерді өң-
деу үшін қарқынды және экстенсивті көрсеткішін есеп-
теу және оның динамикалық қатары құрылып оған тал-
дау жасалынды. Алынған деректерді статистикалық өң-
деу statistica (Statsoft, Inc) қолданбалы бағдарламалар 
пакеті арқылы жүзеге асырылды, 8-нұсқасын алдық.

НӘТИЖЕЛЕР ЖӘНЕ ТАЛҚЫЛАУ
Гипертонияның таралуы үнемі артып келеді, негізгі 

себебтерінің бірі болып әрине ол халықтың қартаюы, 
атап айтқанда 80 жастан асқан халықтың көбеюі нәти-
жесінде, бұл көрсеткіш соңғы 40 жылда экспоненциал-
ды түрде өсті. Қазіргі уақытта ЭЫДҰ-да (Экономикалық 
Ынтымақтастық Және даму Ұйымы) 80 жастан асқан 
өмір сүру ұзақтығы Даму) елдер тобы 9 жыл, салысты-
рғанда 1970 жылдары шамамен 6 жыл, бұл 50% өсуді 
білдіреді.2 Еуропалық Одақта 27,3 миллион адам қар-
тайған 2016 жылы 80 жастан асқан (жалпы халықтың 
5,4%), 2006 жылғы 20 миллионмен салыстырғанда 
(жалпы халықтың 4,6%).3 Дюйм Америка Құрама Штат-
тарында 80 жастан асқан адамдардың үлесі 2050 жылы 
7,4% болады деп болжануда. 4 , бұл 2010 жылмен са-
лыстырғанда екі есе көп [1, 2].

Дүниежүзілік Денсаулықсақтау Ұйымының мәлімде-
месі бойынша соңғы 30 жылда гипертензиямен ауыра-
тындардың саны екі есеге жуық өсті – 650 миллионнан 
1,28 миллиардқа дейін. Сонымен қатар, жоғары қысым-
нан зардап шегетін 580 миллион адам өздерінің син-
дромы туралы білмеді, ал 720 миллион адам емделме-
ген. Бұл туралы Дүниежүзілік денсаулық сақтау ұйымы 
хабарлады. 580 миллионға жуық гипертониялық на-
уқастар (әйелдердің 41% және мужчин 51%) өздерінің 
ауруын болжаған жоқ, өйткені олар ешқашан диагноз 
қойылмаған. Зерттеу сонымен қатар гипертониямен 
ауыратын адамдардың жартысынан көбі (әйелдердің 
53%-ы және мужчин 62%-ы) немесе жалпы саны 720 
миллион адам қажетті ем қабылдамайтындығын көр-
сетті [3].

Қазақстан мемлекетінде жүргілген ретроспективті 
талдауда осы мәселенің медицина саласы үшін ең күр-
делі мәселелердің бірі болып отыр. Оған дәлел 1-ші 
суретте көрсетілген ересек тұрғындар арасында арте-
риальдық гипертензиясының таралуының кестесі.

2-ші суретте ҚР халық арасында қан қысымы 
жоғарылауымен байланысты 2010 мен 2023 жыл 
аралығында ересек адамдар арасында тіркелген 

санын байқап отырмыз. 8-ші суретте көрсетгендей 
қан қысымының жоғарылауы 2010 жылдан бастап 
елімізде жоғыралай бастағанын байқап отырмыз. Егер 
2010 жылы бұл кқрсеткіш 913,8 болса 100 000 адамға 
шаққанда, 2023 жылы 1271,1 жеткенін байқап отырмыз, 
әрине зерттеліп отырған жылдар арасында аталған 
көреткіш 2021 жылы 1919,1 дейін жоғарылағанын 
байқап отырмыз, оның себебтерінің бірі болып 2020-
2022 жылдар аралығында COVID-19 індетінің елімізде 
кең етек алып, осы дерттің халық арасында тез 
таралуы және 2013 жылдан бері енгізілген жұқпалы 
емес әлеуметтік маңызы бар сырқаттылықтарға 
арналған нормативтік-құқыұтық актілерді шығуы және 
сонымен қатар қан қысымы бар адамдарды скринингтік 
шараларды одан әрі дамыту туралы бұйрықтар өз 
нәтижелерін берді [4, 5].

Қазақстан Республикасның еңбекке жарамды 
жастағы тұрғындар арасында қан қысымы зерделей 
отырып, қала мен ауыл тұрғынадар арасында осы 
дерттің қалай таралған деген сауалға жауап іздегенде, 
қаладағы ересеке тұрғындар арасында жоғары екені 
анықталды, бұл дерттің қала тұрғындар жиі кездесетінің 
бірде бір себебі: жоғарыда аталған шаралардың 
басым көпшілігі қалалы жерде өте ауқымды түрде 
атқарылатыны, ауыл тұрғындарының басым көпшілігі 
қалалы жерге келіп қаралатыны және тағы басқа 
факторлар болып табылды (2 сурет).

2-шы суретте көрсетілгендей елімізде 2010 жылдан 
бастап 2023 жылы аралығында еңбекке жарамды 
тұрғындар арасында қан қысымының жоғарылау 
жиілігі 3,8 есе өскен көруге болады, егер артериальдық 
гипертензия 2010 жылы елімізде 880,7‱ болса, 
2023 жылы 3 372,5‱-ге дейін жетті, зерттеліп 
отырған көрсеткіш ақырғы үш жыл қалған жылдармен 
салыстырғанда едәуір жоғылады, мысалы 2021 жылы 
– 2 201‱, 2022 жылы – 3 236,2 және 2023 жылы – 3 
372,5‱-ге жетті.

ТҮЙІНДЕМЕ
Қан қысымының еңбекке жарамды жастағы қала 

тұрғынардарының  арасында жиі кездесуінің негізгі 
себебтері болып мынандай факторларды атап 
көрсетуге болады, ол факторларға мыналар жатады:

1. Қала тұрғындарының арасында, ауыл тұрғында-
рымен салыстырғанда стресс деңгейінің жоғары болуы: 
еңбекке жарамды жастағы қала тұрғындары арасында 
көбінесе қарбаластық пен жоғары қарқынмен көпшілік 
тұрғындардың өмір сүруі, сөзсіз стресс деңгейін артты-
рады.

2. Келесі фактор, ол еңбекке жарамды жастағы 
қала тұрғындары арасында жиі кездесетін факторлар-
дың бірі  дұрыс тамақтанбау факторы: қалалы жерде, 
оның ішінде үлкен қалаларда жиі тіркелетін фактор 
адамның тамақтану әдеттері көбінесе тез дайында-
латын тағамдарға, фастфудке және тұзды өнімдерге 
бағытталған.

3. Еңбекке жарамды жастағы адамдардың арасын-
да жиі кездесетін факторлардың бірі болып: физикалық 
белсенділіктің тым аздығы. Қала тұрғындарының,оның 
ішінде еңбекке жарамды жастағы адамдардың басым 
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көпшілігі жұмысқа бару немесе күнделікті өз қажеттілік-
терімен жүру үшін көлік құралдарын пайдаланады. 

4. Жиі кездесетін факторлардың бірі болып эколо-
гиялық факторларды да жатқызуға болады. Қалалалық 
мекен жайларда, ауылды жермен салыстырғанда ау-
аның ластануы, шу деңгейі және тағы басқада эколо-
гиялық стрессорлар ауылды жермен салыстырғанда 
едәуір жоғары екені белгілі. 

5. Қала тұрғындарының еңбекке жарамды жастағы 
ересек адамдардың арасында қан қысымының жиі 
кездесінің тағы бір факторы болып денсаулық сақтау 
қызметтерінің жетімділігіде өз үлесін қосып тұр.Ауыл 
тұрғындарымен салыстырғанда қала тұрғындарына 
медициналық көмектің қолжетімділігі жоғары болған-
дықтан жоғары қан қысымы бар науқастар медицина-
лық қызметке жиі қаралады.

6. Ең соңғы фактор болып: генетикалық және әле-
уметтік факторларды айтуға болады, оған біз мына 
факторларды жатқызуымызға болады: тұрғындардың 
жасына,жынысына және мамандығына байланысты 
әртүрлі әлеуметтік-экономикалық топтарға жіктеле-
нуі, әлеуметтік теңсіздік немесе қаржылық стресс және 
басқа да әлеуметтік факторларды жатқызуға болады. 
Еңбекке жарамды жастағы ауыл тұрғындарының ара-
сында артериальдық қан қысымының жоғарылауының, 
қала тұрғындарымен салыстырғанда аз болуының бір-
де-бір себебі, жоғарыда аталған факторлардың,еңбек-
ке жарамды жастағы ауыл тұрғындарының арасында 
сирек кездесетіні, үй-тұрмысы физикалық қозғалысты 
көп қажет ететіні, экологиялық және әлеуметтік-эконо-
микалық стресстің аз болуы, қала тұрғындарының ауыл 
тұрғындарымен салыстырғанда стресс деңгейінің жоға-
ры болуы: еңбекке жарамды жастағы қала тұрғындары 
арасында көбінесе қарбаластық пен жоғары қарқынмен 
көпшілік тұрғындардың өмір сүруі, сөзсіз қала тұрғында-
ры арасында стресс деңгейін арттырады,ауыл тұрғын-
дарына, қала тұрғындарынмен салыстырғанда медици-
налық қызметтің қол жетімділігінің аз болуы және тағы 
басқа факторлар өз әсерін тигізіп отыр. Осы аталған 
факторлар ауыл тұрғындары арасында қала тұрғында-
рымен салыстырғанда артериальдық гипертензия сы-
рқаттылығының аз кездесуінің алғашқы себебтері болып 
табылады.  Сонымен қатар  әлеуметтік жағдайы төмен 
тұрғындар арасында АГ жиілігінің жоғарылау тенденци-
ясы осы сырқаттылық жайлы ақпараттың тым аз білетін 
түсіндіріледі, ауқатты азаматтардың қол жетімділігінің 
артықшылығы медициналық көмекті сатып алу мүмкін-
діктері мол,қымбат және сапалы медициналық препа-
раттар қолдануылары, азық-түлік, барабар физикалық 
белсенділік мүмкіндіктері болуы, сондай-ақ профилакти-
калық препараттардың маңыздылығын түсіну, сонымен 
қатар осы аурыдың алдын-алу арналған іс-шаралар 
және салауатты өмір салтын жүргізудің салдарынан осы 
топ арасында жиі байқалып тұр [6].

ҚОРЫТЫНДЫ
Жалпы еңбекке жарамды ересеке жастағы қала 

тұрғындарының арасында, ауыл тұрғындарымен са-
лыстырғанды жиі кездесетінін зерттеліп отырған жыл-
дар аралығында еңбекке жарамды жастағы ересек 

қала тұрғындары арасында 2010-2023 жылдары, ауыл 
тұрғындары сияқты өскенін байқасақтада, жиілік көрсет-
кіші едәуір тұрақтылықты көрсетті, 2010 жылы еңбекке 
жарамды жастағы ауыл тұрғындарының арасында 1 
456,8‱ көрсетсе, 2023 жылы 1 922,10‱ ғана жеткен, 
яғни көрсеткіш өсімі 1,3 есе өскенін көреміз. Егер 2021 
– 2023 жылдары арасында қала тұрғындарында қан қы-
сымы жиілігі жоғыры көрсеткіштермен сипатталған бол-
са, ауыл тұрғындары арасында керісінше тұрғындар 
арасында қан қысымының азайғанын көруімізге бола-
ды, 2021 жылы – 1 661,7‱, 2022 жылы – 1 707,8 және 
2023 жылы – 1 922,1, бұл көрсеткіштер 2010 – 2020-
шы жылдар салыстырғанда төмен көрсеткіштер болып 
шықты.

Артериальдық гипертензиясы бар науқастар-
дың жанұялық жағдайын талдау кезінде ер адамдар 
арасында АГ-ның максималды таралуы ажырасқан 
адамдар (87,2%), ал ең аз көрстекіш – жесірлер ара-
сында (48,3%; р = 0,145) байқалған. Зерттеудің нәти-
жесі көрсеткендей некеде болмағандар немесе зайы-
бынан жеке тұратын адамдар зерттеу нәтижесінде кез-
деспеді. Әйел адамдар арасында қан қысымының та-
ралуы жесір әйелдер арасында 91,2% құраса, өмірінде 
неке құрмаған әйел адамдар саны-72,4% (р = 0,029).[7]
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Introduction. The article presents a retrospective analysis conducted over the period from 2010 to 2023 among the 
able-bodied adult population of the Republic of Kazakhstan registered for arterial hypertension. The study examined the 
frequency and dynamics of this disease, its prevalence among men and women, as well as comparative data between 
urban and rural residents with the identification of characteristic features.

Aim. To characterize the factors that increase the incidence of blood pressure among people of working age in the 
Republic of Kazakhstan.

Materials and methods. The research material is a database of people of working age who are registered for 
hypertension at the Republican Center for Electronic Health of the Ministry of Health of the Republic of Kazakhstan for 
2010-2023. The research method was statistical processing using Microsoft Excel and analyzed using the statistical 
program SPSS.

Results and discussion. In the territory of the Republic of Kazakhstan, all registered cases of high blood pressure 
among the adult population were analyzed. Statistical studies have been conducted taking into account gender and age 
characteristics and the place of residence of patients. During the analysis of the prevalence of this disease among urban 
and rural residents, it was found that it is more common among the adult population in cities. 

Conclusions. The main reasons why blood pressure is more common among urban residents of working age are the 
following factors: high stress levels among the urban population compared with the rural population. Arterial hypertension 
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is indeed more common among the able-bodied urban population than in rural areas. Thus, the development of arterial 
hypertension is influenced by a combination of many factors that are more often inherent in the urban environment. 

Key words: population; demography; adults; urban dwellers; arterial hypertension; morbidity
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Введение. В статье представлены результаты ретроспективного анализа, проведенного за период с 2010 по 
2023 гг. среди трудоспособного взрослого населения Республики Казахстан, состоящего на учете по артериальной 
гипертензии. Рассмотрены частота распространения и динамика заболевания, его распространенность среди 
мужчин и женщин, также изучены данные городского и сельского населения с выявлением характерных 
особенностей.

Цель. Охарактеризовать факторы, повышающие частоту распространения артериального давления среди 
лиц трудоспособного возраста Республики Казахстан.

Материалы и методы. Материалом исследования явилась база данных лиц трудоспособного возраста, 
состоящих на учете по артериальной гипертензии в Республиканском центре электронного здравоохранения 
Министерство здравоохранения Республики Казахстан в 2010-2023 гг. Методом исследования послужила 
статистическая обработка с помощью Microsoft Excel и анализировалась с помощью статистической программы 
SPSS.

Результаты и обсуждение. Были проанализированы все зарегистрированные случаи повышенного 
артериального давления среди взрослого населения. Проведены статистические исследования с учетом 
половозрастных характеристик и места проживания пациентов. В ходе анализа распространенности артериальной 
гипертензии среди городских и сельских жителей было установлено, что эта патология чаще встречается 
среди городского взрослого населения. Одной из основных причин более высокой распространенности среди 
горожан является то, что большинство профилактических и диагностических мероприятий преимущественно 
осуществляется в городских условиях.

Выводы. Основными причинами, по которым артериальная гипертензия чаще встречается среди городских 
жителей трудоспособного возраста, можно выделить следующие факторы: высокий уровень стресса среди 
городского населения по сравнению с сельским населением. Артериальная гипертензия чаще встречается среди 
трудоспособного городского населения по сравнению с сельским. Существует несколько факторов, объясняющих 
это явление: стресс и психоэмоциональные нагрузки, неправильное питание, низкая физическая активность, 
экологические факторы, доступ к медицинскому обслуживанию, социально-экономические факторы.

Ключевые слова: население; демография; взрослые люди; горожане; артериальная гипертензия; 
заболеваемость
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Кіріспе. Ұрықтың туа біткен даму ақаулары барлық жерде кездесетін көптеген қауіп факторларының таралуы, 
стресстік жағдайлардың көбеюі, жүкті әйелдердің дәрі-дәрмектерді бақылаусыз қабылдауы, жаман әдеттер мен 
жұқпалы аурулардың халық арасында кеңінен таралуы жағдайына байланысты денсаулық сақтаудың өзекті 
мәселелерінің бірі болып табылады.

Зерттеудің мақсаты. Ұрықтың туа біткен ақауларының пайда болуына әсер ететін факторларды зерттеу.
Материалдар және әдістер. Біздің тарапымыздан зерттеу барысында жүктілік кезінде амбулаториялық 

деңгейде ультрадыбыстық зерттеуден өткен 697 әйелдің деректері талданды.
Зерттеуге алынған 697 әйелдің деректерін талдадық, ұрықтағы туа біткен даму ақауларының белгілеріне 

байланысты әйелдер екі топқа бөлінді: негізгі топқа жүктілік кезінде немесе ерте постнатальды кезеңде 
нәрестесінде  дамудың туа біткен ақаулары көрініс берген 466 әйел, ал бақылау тобына балаларында туа біткен 
даму ақауларының белгілері не жүктілік уақытында, не ерте неонатальды кезеңде көрініс бермеген 231 әйел 
алынды.

Нәтижелер. Алынған нәтижелерге сәйкес, ұрықтағы туа біткен даму ақауларын ең ерте анықтау мерзімі – 
24,7±0,9 жүктілік аптасына сәйкес келген және ол ұрықта бірлескен ақаулар мен ОЖЖ ақаулары болған жағдайда 
байқалған. Осы туа пайда болған даму ақауларының түрлерінде олардың белгілерін анықтаудың ең ерте  мерзімі 
11,5 апта болды, бұл бүкіл зерттелген топ үшін минимумға сәйкес келді. Одан кейінгі орында зәр шығару жүйесінің 
туа біткен ақаулары – 26,3±1,7 аптада, ас қорыту жүйесінің ақаулары – 27,1±2,0 аптада және жүрек пен ірі қан 
тамырларының ақаулары – 27,7±1,0 жүктілік аптасында анықталды. Сүйек-бұлшықет жүйесінің ақаулары 28,1±1,9 
аптада кездеседі және ең кеш хромосомалық аномалия белгілері 29,4±3,2 жүктілік аптасында анықталады.

Қорытынды. Осылайша, жүктілікті әрі қарай жүргізуде, ауыр даму ақаулары анықталған гестациялық жас 
шешуші маңызға ие болып табылатындығы анықталды.

Кілт сөздер: фактор; даму ақаулары; нәресте өлімі; ультра дыбысты зерттеу; жүктілік; қабылдау; ұрық; 
денсаулық
_____________________________________________________________________________________________

КІРІСПЕ
Ұрықтың туа пайда болған даму ақаулары пери-

натальды және нәресте өлімі себептерінің ішінде 
тұрақты түрде жетекші орынды алып келуде [1]. Көп-
теген қауіп факторларының: стресстік жағдайлардың 
көбеюі, жүктілердің бақылаусыз дәрі-дәрмектер қа-
былдауы, зиянды әдеттердің және жұқпалы аурулар-
дың тұрғындар арасында кең таралуын қоса алғанда 
Ұрықтың Туа пайда болған даму ақаулары денсаулық 
сақтаудың  өзекті мәселелерінің бірі болып табы-
лады [2]. Бүгінгі күнде   ұрықтың туа пайда болған 
даму ақауларын алдын ала болжау және оның алдын 
алуға бағытталған бағдарламалар өте үлкен маңызға 
ие, себебі, ұрықтың туа пайда болған даму ақаула-

рын ерте анықтау және  оған әсер ететін зақымдаушы 
ықпалдарды болжай алу осы патологиямен туылатын 
балалардың санын азайтып, жаңа туған сәбилердегі 
ауруларды және өлімді азайтуға әсер етеді [2, 3].

Соңғы он жылдықта дамудың туа біткен ақауларының 
саны  айтарлықтай ұлғайды, ал жаңа туған нәрестелер 
мен жас балалардың аурушаңдығы мен өлімінің құрылы-
мындағы тұқым қуалайтын және туа біткен патологияның 
үлес салмағы өсуде. Әр түрлі зерттеушілердің пікірінше, 
дамудың тума ақаулары бар балалардың туылу жиілі-
гі 4-6% құрайды, ал бұл патологияның нәресте өлімінің 
құрылымына қосқан үлесі 35-40% дейін [4, 5].

Ұрықтың даму ақауларының пайда болу меха-
низмдері әртүрлі және олар әлі жеткілікті зерттелмеген. 
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Тератогендік факторлар эмбрионға тікелей және жана-
ма түрде, аналық метаболизмге ықпал ете отырып та, 
әсер етуі мүмкін [5]. Иондаушы сәулеленудің, дәрі-дәр-
мектердің, жаман әдеттер мен инфекциялардың,жет-
кіліксіз тамақтанудың тератогендік әсері дәлелденген 
[6, 7]. Туа біткен ақаулардың пайда болуында  ұрыққа 
механикалық әсер етуді де (жатырдың дұрыс емес 
құрылымы,жатыр ісіктері, егіздердің бір-біріне қысымы 
және т.б.) себеп ретінде қарастыруға болады. Ал тұқым 
қуалайтын дамудың туа біткен ақаулары ұрықтық дис-
морфизм немесе хромосомдық және геномдық му-
тациялармен көрініс беретін хромосомалық аурулар 
болған жағдайда да пайда болады [8]. Сонымен бірге, 
ұрықтың туа біткен даму ақауларының қалыптасуына 
әсер ететін маңызды ықпалдарға: қолайсыз акушерлік 
анамнез, жүктіліктің патологиялық ағымы, экстрагени-
тальды патологияның болуы, жатырішілік инфекцияны  
да жатқызуға болады.

Туа біткен даму ақаулары кезіндегі қолайсыз нәти-
желердің жоғары пайызын, ұзақ және күрделі емдеуді, 
туа біткен және тұқым қуалайтын аурулардан зардап 
шегетін мүгедек балаларға қажетті медициналық-пе-
дагогикалық ақауларды түзету және әлеуметтік көмек 
айтарлықтай экономикалық шығындарды қажет ететін-
дігін ескерер болсақ, негізгі күш-жігер туа біткен ақаула-
ры бар балалардың туылуын болдырмауға бағытталуы 
керек екені анық [9, 10].

Зерттеудің мақсаты – ұрықтың туа біткен ақаулары-
ның пайда болуына  әсер ететін факторларды зерттеу.

МАТЕРИАЛДАР ЖӘНЕ ӘДІСТЕР
Біз зерттеу барысында жүктілік кезінде амбулатор-

лық деңгейде ультрадыбыстық зерттеуден өткен 697 
әйелдің деректерін талдадық. Зерттеуімізде әйелдердің 
орташа жас аралығы 27,94±4,82 ні құрады, яғни зертте-
уге  20-40 жас аралығындағы әйелдер қатысты. Олар-
дың гестациялық жасы соңғы менструалдық циклға не-
гізделіп алынды. Қатысушылар зерттеудің мақсатымен 
алдын ала танысты және деректерді жинаудан бұрын 
келісімі  алынды. Зерттеуге тек келісім берген әйелдер 
ғана енгізілді.

Біздің тарапымыздан зерттеу барысында жүктілік 
кезінде амбулаториялық деңгейде ультрадыбыстық 
зерттеуден өткен 697 әйелдің деректері талданды. 
Олар ұрықта дамудың туа пайда болған ақауыларының 
белгілері болуы бойынша екі топқа бөлінді: негізгі топқа 
жүкті кезінде немесе жаңа туған нәрестенің ерте пост-
натальды кезеңінде ұрықтың Туа біткен даму ақаулары 
анықталған 466 әйел алынған болса, бақылау тобына 
ұрықта дамудың туа пайда болған ақауыларының бел-
гілері жүктілік кезінде де, ерте неонатальды кезеңде де 
көрініс бермеген 231 әйел кірді (1 кесте).

НӘТИЖЕЛЕР
Жоғарыдағы нәтижелер бойынша жалпы әйелдер 

саны 697 болып соның ішінде 466 әйел негізгі топ, 231 
топ бақылау тобы болып зерттелді.Зерттеу барысында 
бақылау тобындағы 231 әйелде ешқандай тума ақау-
лар кездеспеді. Әрі қарай тума ақаулар анықталған 466 
әйелге зерттеу жүргіздік. Келесі біз негізгі топтағы бар-

лық әйелдердегі ұрықтың туа біткен даму ақауларының 
анатомиялық орналасу бойынша таралуын зерттедік 
(2 кесте.) Ұрықтың туа біткен даму кемістігінің кездесуі 
бойынша негізгі топтағы әйелдердің УДЗ нәтижелерін 
талдадық. Кестеде көрініп тұрғандай тума ақаулардан 
ең жиі 81 (17,2%) кездеседі, екінші болып анэнцефалия 
38 (8,1%)-ды құрады,үшінші орынды жұлын жарығы 11 
(2,4%)-ды құрады. Ең соңғы орында сүйек-бұлшық ет 
ақаулары 4 (1%) кездесті.

Әрі қарай ұрықтың туа біткен даму ақауларының ор-
наласуына байланысты  кездесетін апталарын анықта-
дық. Барлық аномалиялар ішіндн ең жоғары көрсеткіш 
көптеген тума ақаулар 282 әйелде 11,5-37,5 аптада 
жиі кездессе, екінші орында орталық жұйке жүйесінің 
аномалиялары болып жалпы 140 әйелде 11,5-34 апта 
аралағанда жиі кездескен. Үшінші орында хромосом-
ды аномалиялар болып 23 әйелде анықталған және 
де 19,5-39 апталар арасында жиі кездескен.Сонымен 
бірге асқорыту жүйесінің ақауларын, несеп-жыныс жүй-
елерінің ақауларын,жүрек-тамыр жүйесінің ақаулары-
ны аптасына байланысты кездесу жиілігін анықтадық. 
Алған статистикалық деректеріміз       3-кестеде көр-
сетілген.

Алынған нәтижелерге сәйкес, ұрықтағы туа біткен 
даму ақауларын ең ерте анықтау мерзімі– 24,7±0,9 
жүктілік аптасына сәйкес келген және ол ұрықта бір-
лескен ақаулар мен ОЖЖ ақаулары болған жағдайда 
байқалған. Осы туа пайда болған даму ақауларының 
түрлерінде олардың белгілерін анықтаудың ең ерте  
мерзімі 11,5 апта болды, бұл бүкіл зерттелген топ үшін 
минимумға сәйкес келді. Одан кейінгі орында  зәр шыға-
ру жүйесінің туа біткен ақаулары – 26,3±1,7 аптада, 
ас қорыту жүйесінің ақаулары – 27,1±2,0 аптада және 
жүрек пен ірі қан тамырларының ақаулары – 27,7±1,0 
жүктілік аптасында анықталды. Сүйек- бұлшықет жүй-
есінің ақаулары 28,1±1,9 аптада кездеседі және ең кеш  
хромосомалық аномалия белгілері 29,4±3,2 жүктілік ап-
тасында анықталады. 

ТАЛҚЫЛАУ
Қазіргі заманауи көзқарастар туа біткен даму 

ақауларының пайда болуына қауіп факторларының 
ықпалы бар екендігін мойындағанмен, олардың ауру 
патогенезінде қаншалықты маңызды әсерге ие екенді-
гі әлі анықталмаған, яғни туа пайда болған даму ақау-
ларының негізгі себебін түсіндіріп беретін бәріне ортақ 
бір теория жоқ. Бірақ, филогенездік, онтогенездік, виру-
стық теориялар және олардың келіп шығуы бойынша 
деректер бар. Ұрықтағы аномалияларды пренетальды 
кезеңде ерте анықтау-болашақ ата-аналарды қосымша 
визуальды және генетикалық тексерістен өткізу арқылы 
жүктілікті жүргізудің барынша қолайлы және дұрыс 
тәсілін таңдай алуға мүмкіндік береді. Ал біз зертте-
уімізде жүктілік кезінде аномалияларды УДЗ арқылы 
анықтай алу жиілігін зерттедік. Әрі қарай ұрықтың туа 
біткен даму ақауларының орналасуына байланысты  
жиі кездесетін апталарын анықтадық. Барлық аномали-
ялар ішінде ең жоғары көрсеткіш көптеген тума ақаулар 
282 әйелде 11,5-37,5 аптада жиі кездессе, екінші орын-
да орталық  жұйке жүйесінің аномалиялары болып, 



Экология и гигиена

82

жалпы 140 әйелде 11,5-34 апта аралағанда жиі кез-
дескен. Үшінші орынды хромосомалық аномалиялар 
алады. Олар 23 әйелде анықталып 19,5-39 апталар 
арасында көбірек кездескен.Сонымен бірге асқорыту 
жүйесінің ақауларын, несеп-жыныс жүйелерінің ақаула-
рын,жүрек-тамыр жүйесінің ақауларыны жүктілік апта-
сына байланысты кездесу жиілігін анықтадық. Зерттеу 
нәтижелері ультрадыбыстық зерттеулердің жүкті әйел-

Нәтижелік белгілер Қатысушылардың саны Құрылымдық жиынтықтағы үлес салмағы (%)

Ұрықтың туа біткен даму ақауы бар 466 67,0
Ұрықтың туа біткен даму ақауы жоқ 231 33,0
Барлығы 697 100,0

1 кесте – Жүкті әйелдерді бақылау тобына қарай бөлу

2 кесте – Ұрықтың туа біткен даму ақауларының анатомиялық орналасу бойынша таралуын (жалпы 
қатысушылар саны – 466)

3 кесте – Анатомиялық орналасу бойынша ұрықтың туа біткен даму ақауларының жүктілік аптасына байланысты 
анықталған уақыттары

дер үшін қаншалықты маңызды екенін көрсетті. Ультра-
дыбысты зерттеуді жүктіліктің ерте апталарында дұрыс 
жасау арқылы тума ақауларды ертерек анықтап, әрі қа-
рай олардың таралуының алдын алуға, туа біткен даму 
ақауы бар нәрестелердің дүниеге келуін азайтуымызға 
болады [11, 12]. Әдеттегі клиникалық жағдайларда, 
таңдалмаған популяциясы бар аудандық ауруханалар-
да хромосомалық даму ақауларының жартысы әдеттегі 

Ұрықтың туа біткен даму ақауларының 
орналасуы

Жағдайлар саны 
(n)

Ұрықтың туа біткен даму ақауларының 
анықталған уақыттары, жүктілік аптасына 

байланысты*

min max M±m

Жүрек және ірі қан тамырлар 6 14,5 39,5 27,7±1,0

Орталық жүйке жүйесі 140 11,5 34 24,7±0,9
Зәр шығару жүйесі 4 12,5 37,5 26,3±1,7
Ас қорыту жүйесі 7 17 33,5 27,1±2,0
Хромосомалық аномалиялар 23 19,5 39 29,4±3,2
Сүйек-бұлшықет жүйесі 4 22,5 32,5 28,1±1,9
Бірлескен туа біткен даму ақаулары 282 11,5 37,5 24,7±0,9

Ұрықтың туа біткен даму ақауларының анатомиялық орналасуы Қатысушылар 
саны (адам) Үлес салмағы (%)

ОЖЖ: 140 30

Гидроцефалия 81 17,2

Анэнцефалия 38 8,1

Жұлын жарығы 11 2,4

Менингоэнцефалоцелле 8 1,7

Голопрозэнцефалия 2 0,5

Туа біткен зәр шығару жүйесінің даму ақаулары 4 1

Туа біткен сүйек-буын жүйесінің даму ақаулары (ахондроплазия) 4 1

Бірлескен туа біткен даму ақаулары 282 60,5

Хромосомалық аномалиялар 23 5

Туа біткен ас қорыту жүйесінің даму ақаулары 7 1,5

Туа біткен жүрек-қан тамыр жүйесінің даму ақаулары 6 1,3
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ультрадыбыстық зерттеу арқылы анықталады. Ол үшін 
зерттеулердің сапасын жақсарту керек. Пренатальдық 
кезеңде хромосомалық ақаулардың анықталуы, туа 
біткен даму ақауларын анықтауға қарағанда жиірек кез-
деседі [13, 14]. Ультрадыбыстық зерттеу тума анома-
лияларды скринингтеу, анықтау және бақылауда маңы-
зды рөл атқарады. Бұл қауіпсіз, қолжетімді, экономика-
лық жағынана да тиімді зерттеу әдісі, әр жүкті әйелге, 
әсіресе жүктілігі жоғары қауіппен байланысты болған 
жағдайда міндетті түрде ұсынылуы тиіс [15].

ҚОРЫТЫНДЫ
Осылайша, ауыр даму ақауы анықталатын геста-

циялық жас жүктілікті әрі қарай жүргізу үшін шешуші 
маңызға ие. Жүктілікті ерте кезеңінде үзу, осы патологи-
ямен туылатын балалардың санын азайтып, жаңа туған 
сәбилердегі ауруларды және өлім-жітімді азайтуға әсер 
етеді. Қорытындылай келе, ерте пренатальды кезеңде 
анықталған туа біткен даму ақаулары жүктілікті үзудің 
тікелей шарты болып табылады.
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Introduction. Congenital fetal developmental anomalies are one of the pressing issues in healthcare due to the 
prevalence of numerous risk factors, the increase in stressful situations, the uncontrolled intake of medications by 
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pregnant women, as well as the widespread occurrence of bad habits and infectious diseases among the population.
Aim. To study the factors influencing the occurrence of congenital fetal anomalies.
Materials and methods. During the study, we analyzed data from 697 women who underwent outpatient ultrasound 

examination during pregnancy. We analyzed the data of 697 women, who were divided into two groups based on the 
presence of signs of congenital fetal developmental anomalies. The main group included 466 women whose newborns 
exhibited congenital developmental anomalies either during pregnancy or in the early postnatal period, while the control 
group consisted of 231 women whose children showed no signs of congenital developmental anomalies either during 
pregnancy or in the early neonatal period.

Results. According to the obtained results, the earliest detection period for congenital fetal anomalies was 24.7±0.9 
weeks of pregnancy, which was observed in cases of combined anomalies and central nervous system defects. 
The earliest detection period for these congenital anomalies was 11.5 weeks, which was the minimum for the entire 
studied group. Next in order of detection were congenital anomalies of the urinary system at 26.3±1.7 weeks, digestive 
system anomalies at 27.1±2.0 weeks, and heart and major blood vessel anomalies at 27.7±1.0 weeks of pregnancy. 
Musculoskeletal system anomalies were detected at 28.1±1.9 weeks, while chromosomal anomaly signs were identified 
the latest at 29.4±3.2 weeks of pregnancy.

Conclusion. Thus, the gestational age at which severe developmental anomalies are detected plays a crucial role in 
further pregnancy management.

Key words: factor, developmental anomalies, infant mortality, ultrasound examination, pregnancy, intake, fetus, 
health.
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Введение. Врожденные пороки развития плода являются одной из актуальных проблем здравоохранения в 
связи с распространением многочисленных факторов риска, увеличением стрессовых ситуаций, бесконтрольным 
приемом лекарственных препаратов беременными женщинами, а также широким распространением вредных 
привычек и инфекционных заболеваний среди населения.

Цель. Изучение факторов, влияющих на возникновение врожденных пороков развития плода.
Материалы и методы. В ходе исследования нами были проанализированы данные 697 женщин, прошедших 

амбулаторное ультразвуковое исследование во время беременности. Проанализировали данные 697 женщин, 
которых в зависимости от наличия признаков врожденных пороков развития плода разделили на две группы. 
В основную группу вошли 466 женщин, у которых во время беременности или в ранний постнатальный период 
были выявлены врожденные пороки развития новорожденного. В контрольную группу вошли 231 женщина, у 
детей которых признаки врожденных пороков развития не проявились ни во время беременности, ни в ранний 
неонатальный период.

Результаты. Самый ранний срок выявления врожденных пороков развития плода составил 24,7±0,9 нед. 
беременности, что наблюдалось при наличии сочетанных пороков и пороков центральной нервной системы. 
Минимальный срок выявления этих врожденных пороков развития для всей исследуемой группы составил 
11,5 нед. Далее по частоте выявления следовали врожденные пороки мочевыделительной системы – 26,3±1,7 
нед., пороки пищеварительной системы – 27,1±2,0 нед., аномалии сердца и крупных сосудов – 27,7±1,0 нед.
беременности. Пороки костно-мышечной системы выявлялись на сроке 28,1±1,9 нед., а признаки хромосомных 
аномалий обнаруживались позже всех – на сроке 29,4±3,2 нед. беременности.

Выводы. При дальнейшем ведении беременности гестационный возраст, на котором были выявлены тяжелые 
врожденные пороки развития, имеет решающее значение.

Ключевые слова: фактор; пороки развития; младенческая смертность; ультразвуковое исследование; 
беременность; прием; плод; здоровье
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Кіріспе. 2020 жылы әлемдік пандемияның дамуына әкелген жаңа коронавирустық инфекция (COVID-19) пнев-
мония мен көптеген органдардың жеткіліксіздігінің даму қаупімен ғана емес, сонымен қатар орталық жүйке жүй-
есінің (ОЖЖ) көріністерімен де сипатталады. Мақаланың өзектілігі зерттеулердің жеткіліксіздігіне және мидағы 
қан айналымы жүйесінің зақымдануының жоғары жиілігіне байланысты.

Зерттеудің мақсаты. Ковидтен кейінгі кезеңдегі электроэнцефалография көрсеткіштерін зерттеу, аурудың 
ауырлығына байланысты студенттердің ми тамырларының реакциясы.

Материалдар және әдістер. Зерттеудің 1-кезеңінде «Жалпы медицина» мамандығының медицина универси-
тетінің 1-2 курс студенттерінің 48-студентов сауалнамалық динамикалық тексеру жүргізілді және короновирустық 
инфекциядан кейін олардың физиологиялық жағдайын және бақылау тобы ретінде коронавируспен ауырмаған 
10 студентті талдады. Зерттеуге қатысушылардың жасы 17-ден 19 жасқа дейін өзгерді, бұл жалпы топтың көр-
сеткіштеріне сәйкес келді. Студенттердің көпшілігі 37 (77%) отбасында, ал 23%-ы жатақханада (11 адам) тұрды, 
өйткені олар Қазақстанның басқа облыстарынан келген. Зерттеуге қатысушылардың еңбекке қабілеттілігіне шек-
теулер болған жоқ. Пәндердің көпшілігі 30 студент (62,5%) оң қолды болды.

Нәтижелер және талқылау. ЭЭГ- микрожазбаларды талдау әдістемесі бета-белсенділік диапазонындағы 
мидың биоэлектрлік белсенділігінің жалпы диффузиялық өзгерістері шеңберінде ғана күнделікті электроэнцефа-
лограммада тіркелген мидың биоэлектрлік белсенділігінің өзгерістерінің спецификалық және сандық сипаттама-
ларын анықтауға мүмкіндік беретін ең айқын болып шықты. Ковидтің ауырлығына қарамастан, мидың нейрондық 
макро-желілерінің функционалды қайта құрылуы организмнің өзіне тән бейімделуін бақылауға мүмкіндік беретін 
динамикалық өзгерістермен сипатталды. Бірақ, ковидті бастан өткергендердің айқын формасымен салыстырған-
да орташа дәрежедегі студенттердің ми белсенділігі микростаттардың ЭЭГ-нің 1-ші және 4-ші сыныптарының 
ұзақтығының айқын өзгеруімен сипатталды, бұл клиникалық түрде жаңа ақпаратты қабылдаудың бұзылуымен 
және шешім қабылдаудағы қиындықтармен көрінді.

Қорытынды. Гендерлік айырмашылықтары бар гипотоникалық типтегі ми тамырларының адаптивті 
реакциялары анықталды: студенттерде біз зерттелушілерге өздерінің «әлеуметтік мәртебесін» қалпына келтіруге 
мүмкіндік беретін «компенсаторлық» деп түсіндіруге болатын өзгерістерді анықтадық, бірақ сонымен бірге қалпына 
келтірудің 5-ші айының соңына қарай біртіндеп регрессияға ұшыраған бірқатар субъективті көріністерді сақтадық. 
Нәтижелерді денсаулық сақтау мамандары мен физиологтар қолдана алады.

Кілт сөздер: коронавирустық инфекция; электроэнце-фалография; электроэнцефалографиялық микроинелер 
мен жағдайлар; қалпына келтіру; ми белсенділігі; орталық жүйке жүйесі
_____________________________________________________________________________________________

КІРІСПЕ
«Ковидтен кейінгі синдромы» термині медициналық 

терминологияда мықтап бекітілген, бірақ оның 
клиникалық көріністерінің көптеген аспектілері жеткілікті 
зерттелмеген [1]. Коронавирустар ОЖЖ-ге екі жолмен 
енуі мүмкін: гематогендік және нейрондық, бірақ тез 
залалсыздандырылады, осыған байланысты ми заты мен 
оның қабықтарының клиникалық маңызды зақымдануы 
әдетте байқалмайды [7]. COVID-19 басқа жедел ОЖЖ 
ауруларымен біріктірілуі мүмкін, бұл олардың ағымын 

қиындатады, бұл реанимация және реанимация бөлімінде 
(ЖРВИ) науқастарды бақылауды қажет етуі мүмкін [3].

Сонымен қатар, COVID-19 кезіндегі неврологиялық 
көріністердің сипаттамалары [12] бұл инфекцияда 
көбінесе бас ауруы және бас айналу (жағдайлардың 
13,1–16,8%), сондай-ақ аносмия және гипогевзия/
агевзия (жағдайлардың 83% дейін) сияқты жалпы 
церебральды белгілер бар екенін көрсетеді.

Ақшулаковтың С. К., Меңлібаеваның К. К. және 
Махамбетовтың Е. Т. деректері бойынша [2] 2020 
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жылда Қазақстанда 100 мыңнан астам жағдай 
тіркелген (оның 95 мыңға жуығы сауығып кеткен, 
1523 адам қайтыс болған). Деректерге сәйкес World-
meters.info. Қазақстан жұқтырғандар саны бойынша 
30-орында болды (1 млн тұрғынға шаққанда 5 586 
жағдай), бұл ретте миреет әлемде алғашқылардың 
бірі болып басталған Жапония, Қытай және Оңтүстік 
Кореядан озып кетті. Науқастар саны бойынша АҚШ 
сияқты елдер көш бастады (әлемдік жағдайлардың 
24,9%), Бразилия, Үндістан, Ресей, және Оңтүстік 
Африка. Мемлекет қабылдаған шаралар, әрине, 
елде инфекцияның таралуын болдырмады, өйткені 
"қара өлім" кезінен бастап карантин жұқпалы аурудың 
таралуын болдырмаудың тиімді шарасы болып 
табылады [2, 4, 5, 8].

Зерттеудің мақсаты – әртүрлі ауырлықтағы 
дәрежелері COVID-19 жұқтырған студенттердің ми 
биоэлектрлік белсенділігінің (ЭЭГ) өзгерістерінің 
сипаты мен ауырлығын анықтау.

МАТЕРИАЛДАР ЖӘНЕ ӘДІСТЕР
Нейрофизиологиялық зерттеулер EGI-

GES-300 (128 арна) жүйесі арқылы жүргізілді. 
Электроэнцефалограммалардың бейнелеу сипаттамасы 
бас терісінің бетіндегі электроэнцефалографиялық 
сигналдың спектрлік тығыздығын зерттеу әдісіне негізделген, 
ал сигналдың динамикалық сипаттамалары Д. Леммон 
және Т. Кенинг әдісі арқылы электроэнцефалографиялық 
микростаттарды бекіту арқылы зерттелген [9].

Электроэнцефалографиялық жазбасын «Нейрон-
Спектр» электроэнцефалографы желісіне қосылу үшін 
модульмен жабдықталған басқару компьютерімен 
жүргізді. ЭЭГ тіркеу өткізгіш паста көмегімен бас 
терісіне бекітілген көпір тәрізді электродтарымен 
жүргізілді. Зерттеудің 1-кезеңінде «Жалпы медицина» 
мамандығының медицина университетінің 1-2 курс 
студенттерінің 48 студентке сауалнамалық динамикалық 
тексеру жүргізілді және короновирустық инфекциядан 

кейін олардың физиологиялық жағдайын және бақылау 
тобы ретінде коронавируспен ауырмаған 10 студентті 
талдады. Зерттеуге қатысушылардың жасы 17-ден 
19 жас аралығында, орташа жасы 18,37 + 0,44 жасты 
құрады, бұл жалпы топтың көрсеткіштеріне сәйкес 
келді. Студенттердің көпшілігі 37 (77%) отбасында, ал 
23% – ы жатақханада (11 адам) тұрды, өйткені олар 
Қазақстанның басқа облыстарынан келген. Зерттеуге 
қатысушылардың еңбекке қабілеттілігіне шектеулер 
болған жоқ. Зерттелушілердің көпшілігі 30 студент 
(62,5%) оң қолды болды.

НӘТИЖЕЛЕР ЖӘНЕ ТАЛҚЫЛАУ
Коронавирус жүректің, өкпенің, мидың, бүйректің, 

қантамырларының және адамның басқа да өмірлік 
жүйелері мен ағзаларының ауыр зардаптарын тудыруы 
мүмкін. Әдетте, асқынулар аурудың ауыр түрінен кейін 
дамиды, бірақ жеңіл түрінен кейін де пайда болуы 
мүмкін. Сонымен, ДДҰ мәліметтері бойынша, сауығып 
кеткен әрбір оныншы адам коронавирустың сақталған 
белгілері туралы хабарлайды.

Коронавирустан кейінгі ең көп таралған асқынулар-
шаршаудың жоғарылауы, ентігу, кеуде аймағындағы 
ауырсыну, иістің жоғалуы, бас ауруы және т.б. 
ковидтен кейінгі салдардың ауырлығы мен ұзақтығы 
коронавирустың ауырлығына байланысты. Пандемия 
кезінде короновирустық инфекцияның белгілері 
1-суретте көрсетілген.

Студенттердың көпшілігінде (86,4%) Covid 
инфекциясының айқын белгілері байқалды, сондықтан 
барлық клиникалық белгілер анықталды. Бірақ 95,5%-
да жұқтырғандар ауруханаға жатқызылмаған және 
пневмония диагнозы қойылмаған (2 сурет). 

Стационарлық жағдайда COVID-19 белгілері бар 
тексерілгендерге 9,1% жағдайда механикалық желдету 
жүргізілді (3 сурет).

Студенттердің 40,9%-көбі короновирустық инфек-
цияның көптеген клиникалық белгілері болды мысалы, 

1 сурет – Зерттеу кезеңіндегі ковид белгілері
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бас ауруы (40,9%) және 36,4%-да дәм сезудің жоғалуы 
болды, сонымен қатар 18,2%-да есте сақтау мен зейін-
нің төмендеуі анықталды. 

Қозғалыс белсенділігінің тұрақсыздығы және бас 
айналуы 22,7%-да байқалды, ұқсас статистикалық көр-
сеткіштер қолдар мен аяқтардағы әлсіреу пен жалпы 
әлсіздік те көрінді (22,7% – «иә» және 77,3% – «жоқ»), 
деректер 4- суретте көрсетілген.

Жүргізілген зерттеуде мидың нейрондық макро-
желілерінің функционалдық қайта құрылу белгілерін 
анықтауға және қалпына келтіру (реконвалесценция) 
кезеңінде адамның дене бейімделуін бақылауға мүм-
кіндік беретін электроэнцефалографиялық микростат-
тарды талдау негізінде когнитивті бұзылуларды зерт-
теудің перспективалық диагностикалық әдістемесі іске 
асырылды.

Демек, нейрофизиологиялық зерттеулер корона-
вирустық инфекциямен ауыратын науқастарда қыр-
тыстық құрылымдардың биоэлектрлік белсенділігінде 
оның ауырлығына қарамастан нақты және фокальды 
өзгерістердің жоқтығын растады.

Жүйке тініне тікелей ену жолдарының болуына қа-
рамастан, COVID-19 әсері жүйке жасушаларының фо-
кальды деструкциясынсыз диффузиялық процестер-
мен сипатталады, бұл әртүрлі нейропсихологиялық 
синдромдарға сәйкес келетін мидың биоэлектрлік бел-
сенділігінің жалпы өзгерістерімен бірге жүруі мүмкін. 
Мұндай «жалпы церебральды» өзгерістерді объектив-

тендіру бірнеше басқа әдістемелік тәсілдерді қолдану-
ды талап етеді. ЭЭГ мәліметтері бойынша полиморф-
ты дельта белсенділігі тіркеледі, оның аясында мета-
болизмдік бұзылулардың биомаркері болып саналатын 
фронтальды аралық Дельта белсенділігі байқалды [2]. 
Зерттелгендердің барлығында фондық жазба ампли-
тудасы төмендеген жоқ, эпилептиформды графоэле-
менттер мен қатерлі үлгілер тіркелген жоқ.

Сонымен, екі жарты шарда зерттелгендердің 1 
тобында альфа ырғағы тіркеледі. Амплитудасы: сол 
жақта 30 мкВ дейін (оң жақта 66 мкВ дейін) максималды, 
сол жақта 17 мкВ (оң жақта 32 мкВ) орташа. Доминантты 
жиілік: 10,2 Гц. Альфа ырғақ шүйде (O1A1, O2A2) 
аймақтарында басым. Альфа ырғағының жартышар 
аралық асимметриясы: амплитудасы бойынша 46%. 
Екі жарты шардың үстінде 14-20Гц жиіліктегі төмен 
жиілікті бета-ырғақ бар, амплитудасы сол жақта 14мкВ 
дейін (оң жақта 22мкВ дейін) (5 сурет).

Екі жарты шардың үстінде 20-35 Гц жиіліктегі жоға-
ры жиілікті бета-ырғақ бар, амплитудасы сол жақта 15 
мкВ-қа дейін (оң жақта 19 мкВ-қа дейін). Бета ырғағы 
ортаңғы самай-T3А1 сол жақта және шүйде-O2A2 оң 
жақта зерттелгендер 2 топта екі жартышардың үстінде 
альфа ырғақ тіркелді. Амплитудасы: сол жақта 57 мкВ 
дейін (оң жақта 41 м мкв дейін) максималды, сол жақта 
23 м кВ (оң жақта 20 мкВ) орташа. 

Доминантты жиілік: 9,8 Гц. Альфа ырғақ шүй-
де-O1A1 сол жақта және орталық-C4A2 оң жақта. 
Альфа ырғағының жартышар аралық асимметриясы: 
амплитудасы бойынша 46%. Екі жарты шардың үстін-
де сол жақта 24 м кВ-қа дейінгі амплитудасы 14-20 Гц 
төмен жиілікті бета-ырғақ байқалған (оң жақта 21 мкВ-
қа дейін). Екі жартышардың үстінде жиілігі 20-35 Гц 
жоғары жиілікті бета-ырғақ байқалған, амплитудасы 
сол жақта 41 м кВ-қа дейін (оң жақта 38 м кВ-қа дейін). 
Бета ритмдағы орта уақытша-(T3A1, T4A2) сымдарда 
басымды болды. 

Екі жарты шардың үстінде Дельта диапазонының 
баяу толқындары алдыңғы жағында көрінеді Fр1А1 
(72 м кВ) сол жақта және алдыңғы маңдайда - Fр2А2 
(113 мкВ) тіркеме. Сол жақ жартышар үстінде алдыңғы-
фронтальды жарты шарда тета диапазонының баяу 
толқындары көрінеді Fр1А1 (51 м кВ) қорғасын 6-суретте 
көрсетілген.

3 сурет – COVID-19 белгілері бар тексерілгендерге 
өкпені жасанды желдетуді жүргізу

2 сурет – Зерттелгендердегі пневмонияны анықтау

4 сурет – Соматикалық көріністерде аяқ-қолдардың 
әлсіздігінің анықталған белгілері
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ЭЭГ-де фондық белсенділік тета ырғағымен ұсы-
нылған, өте жиі тіркеледі (10 секундта 1-ден жиі.) мимика-
лық бұлшықеттердің және алдыңғы іш қабырғасының бұл-
шықеттерінің миоклониялық жиырылуымен синхронды 
полиспиктердің жалпыланған разрядтары. Вирус мұрын 
жолдарындағы және Ace-2 рецепторлары бар басқа тін-
дердегі иіс сезу эпителийі арқылы миға енуі мүмкін деген 
болжам бар, бірақ осы уақытқа дейін ликвор талдауы 
SARS-CoV-2 РНҚ тізбегінің болуын анықтаған болжамды 
энцефалитке қатысты жалғыз жағдай ғана белгілі.

Дегенмен, әдеттегі электроэнцефалография 
деңгейінде де нейрофизиологиялық зерттеу физи-
калық және психоэмоционалды жүктемелері ұқсас 
сау адамдармен салыстырғанда мидың биоэлек-
трлік белсенділігінің сипаттамаларында белгілі бір 
өзгерістерді анықтай алды. Олар ми құрылымдары-
ның биоэлектрлік белсенділігінің диффузиялық және 
спецификалық емес өзгерістерімен сипатталды, 
жылдам формалардың басым болуы және ырғақтар-
дың қалыпты кеңістіктікте таралуының бұзылуы, бұл 

5 сурет – Студенттердің 1 тобындағы электроэнце-фалография нәтижелері

6 сурет – Студенттердің 2 тобындағы электроэнцефалография нәтижелері
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бірқатар авторлардың пікірінше, жеке нейрондық 
желілердің бірлескен жұмысының сәйкессіздігін көр-
сетті [10, 11].

ҚОРЫТЫНДЫ
Осы фонда ЭЭГ-микрожазбаларды талдау әді-

стемесі бета-толқындар диапазонындағы мидың 
биоэлектрлік белсенділігінің жалпы диффузиялық 
өзгерістері шеңберінде ғана күнделікті электроэнце-
фалограммада тіркелген мидың биоэлектрлік бел-
сенділігінің өзгерістерінің нақты және сандық сипат-
тамаларын анықтауға мүмкіндік беретін ең айқын 
болып шықты. Ковидтің ауырлығына қарамастан, 
мидың нейрондық макро-желілерінің функционалды 
қайта құрылуы организмнің өзіне тән бейімделуін 
бақылауға мүмкіндік беретін динамикалық өзгері-
стермен сипатталды [13, 14]. Бірақ, ковидті бастан 
өткергендердің айқын формасымен салыстырғанда 
орташа дәрежедегі студенттердің ми белсенділігі 
микрожазбалардың ЭЭГ-нің 1-ші және 4-ші сыныпта-
рының ұзақтығының айқын өзгеруімен сипатталды, 
бұл клиникалық түрде жаңа ақпаратты қабылдаудың 
бұзылуымен және шешім қабылдаудағы қиындықтар-
мен көрінді.

Жүргізілген зерттеу келесі тұжырымдарға қол жет-
кізді: 

1. Коронавирустық инфекцияның жеңіл түрін бастан 
өткерген және реконвалесценциядан кейін оқу іс-әре-
кетіне оралған студенттерде диагностиканың нақты 
клиникалық критерийлері жоқ жалпы астениялық көріні-
стер шеңберінде ковидтен кейінгі синдромды қалыпта-
стыратын субъективті симптомдар ғана емес, сонымен 
қатар мидың биоэлектрлік белсенділігінде объективті 
өзгерістер бар.

2. Айқын көріністері бар науқастарда жалпы ЭЭГ си-
паттамаларының қалпына келуі ұзақ уақыт бойы (кем 
дегенде алты ай) байқалады және «постковид синдро-
мы» жалпы терминімен біріктірілген жалпы ми дис-
функцияларының негізі болуы мүмкін.

3. Covid жағдайында симптомдардың әртүрлі ауыр-
лығы бар студенттерде біз пациенттің «әлеуметтік мәр-
тебесін» қалпына келтіруге мүмкіндік беретін «компен-
саторлық» деп түсіндіруге болатын өзгерістерді анықта-
дық, бірақ сонымен бірге қалпына келтірудің 5-ші ай-
ының соңына қарай біртіндеп регрессияға ұшыраған 
бірқатар субъективті көріністердің сақталуы байқалды.
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Introduction. The new coronavirus infection (COVID-19), which led to the development of a global pandemic in 2020, 
is characterized not only by a high risk of pneumonia and multiple organ failure, but also by manifestations of the central 
nervous system (CNS). The relevance of the article is due to the lack of research and the high frequency of damage to 
the circulatory system in the brain. 

Aim. To study the parameters of electroencephalography in the post–cortical period according to the reactions of the 
cerebral vessels of students, depending on the severity of the disease.

Materials and methods. At the 1st stage of the study, a questionnaire dynamic examination of 48 students of the 1st-2nd 
year of the medical university of the specialty «General Medicine» was conducted and their physiological state after the 
coronavirus infection and 10 students who were not sick with coronavirus as a control group were analyzed. The age of 
the study participants ranged from 17 to 19 years, the average age was 18.37+0.44 years, which generally corresponded 
to the indicators of the main group. The majority of students 37 (77%) lived in a family, and 23% in a dormitory (11 
people), as they came from other regions of Kazakhstan. There were no disability limitations in the study participants. 
The majority of the 30 students tested (62.5%) were right-handed.

Results and discussion. The method of analyzing EEG microstates turned out to be the most indicative, which 
allowed us to identify specific and quantitative characteristics of changes in the bioelectric activity of the brain, recorded 
on a routine electroencephalogram only within the framework of general diffuse changes in the bioelectric activity of the 
brain in the beta activity range. The functional restructuring of the neuronal macro-networks of the brain, regardless of 
the severity of COVID, was characterized by dynamic changes that make it possible to trace the characteristic adaptation 
of the organism. However, the brain activity of students with a moderate degree compared with the pronounced form of 
COVID was characterized by more pronounced changes in the duration of the 1st and 4th grades of EEG microstates, 
which was clinically manifested by impaired perception of new information and difficulties in decision-making.
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Conclusion. Adaptive reactions of hypotonic-type cerebral vessels with gender differences were revealed: in students, 
we identified changes that can be interpreted as «compensatory», allowing the examined to restore their «social status», 
but at the same time maintain a number of subjective manifestations that gradually regressed by the end of the 5th month 
of recovery. The results can be used by medical professionals and physiologists.

Key words: coronavirus infection; electroencephalography; electroencephalographic micro-needles and conditions; 
recovery; brain activity; central nervous system
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Введение. Новая коронавирусная инфекция (COVID-19), которая привела к развитию мировой пандемии в 
2020 году, характеризуется не только высоким риском развития пневмонии и полиорганной недостаточности, 
но и проявлениями центральной нервной системы (ЦНС). Актуальность статьи обусловлена недостаточностью 
исследований и высокой частотой поражения системы кровообращения в головном мозге.

Цель. Изучение показателей электроэнцефалографии в постковидном периоде по реакциям сосудов головного 
мозга студентов в зависимости от степени выраженности перенесенного заболевания.

Материалы и методы. На 1 этапе исследования проведено анкетное динамическое обследование 48 
студентов 1-2 курса медицинского университета специальности «Общая медицина» и проанализировали их 
физиологическое состояния после перенесенной короновирусной инфекции и 10 не болевших коронавирусом 
студентов в качестве контрольной группы. Возраст участников исследования варьировал от 17 до 19 лет, средний 
возраст составил 18,37+0,44 г., что в целом соответствовало показателям основной группы. Большинство 
студентов 37 (77%) проживали в семье, а 23% в общежитии (11 человек), так как являлись прибывшими из других 
областей Казахстана. Ограничения трудоспособности у участников исследования отсутствовали. Большинство 
испытуемых 30 студентов (62,5%)были правшами.

Результаты и обсуждение. Методика анализа ЭЭГ-микросостояний оказалась наиболее показательной, 
позволившей выделить специфические и количественные характеристики изменений биоэлектрической 
активности мозга, регистрируемые на рутинной электроэнцефалограмме только в рамках общих диффузных 
изменений биоэлектрической активности мозга в диапазоне бета-активности. Функциональная перестройка 
нейрональных макросетей головного мозга, независимо от степени выраженности ковида характеризовалась 
динамическими изменениями, позволяющими проследить характерную адаптацию организма. Но, мозговая 
активность у студентов с умеренной степенью по сравнению с выраженной формой перенесших ковид 
характеризовалась более выраженными изменениями продолжительности 1 и 4 классов ЭЭГ микросостояний, 
что клинически проявлялось нарушением восприятия новой информации и затруднениями в принятии решения.

Выводы. Выявлены адаптивные реакции сосудов головного мозга гипотонического типа с гендерными 
различиями: у студентов выявили изменения, которые можно интерпретировать как «компенсаторные», 
позволяющие обследованным восстановить свой «социальный статус», но при этом сохранять ряд субъективных 
проявлений, которые постепенно регрессировали к концу 5 месяца выздоровления. Результаты могут быть 
использованы медицинскими работниками и физиологами.

Ключевые слова: коронавирусная инфекция; электроэнцефалография; электроэнцефалографические микро-
иглы и состояния; восстановление; мозговая активность; центральная нервная система
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Цель. Оценить эффективность телереабилитации с использованием платформы Inventivo и мобильного при-
ложения MedQuest после эндопротезирования тазобедренного сустава в сравнении с традиционной реабилита-
цией.

Материалы и методы. Проведено проспективное сравнительное исследование с участием 50 пациентов, 
перенесших первичное тотальное эндопротезирование тазобедренного сустава. Пациенты были рандомизиро-
ваны в две группы: экспериментальную (n=25, телереабилитация) и контрольную (n=25, стандартная реабили-
тация). Оценка проводилась с использованием опросников SF-12, индекса Бартела, шкалы MRC, визуальной 
аналоговой шкалы боли, шкалы субъективной оценки ограничения движений боли и гониометрии.

Результаты и обсуждение. Экспериментальная группа продемонстрировала статистически значимое улуч-
шение по сравнению с контрольной группой в показателях качества жизни (SF-12), интенсивности болевого син-
дрома (ВАШ) и мышечной силы (MRC) (p < 0,05). Использование MedQuest сократило время анкетирования в 
среднем на 16 минут и уменьшило использование бумажных носителей на 70%. Использование искусственного 
интеллекта позволило использовать большее количество МКФ кодов.

Выводы. Телереабилитация с использованием платформы Inventivo и приложения MedQuest показала более 
высокую эффективность по сравнению с традиционной реабилитацией после эндопротезирования тазобедрен-
ного сустава. Цифровые технологии оптимизировали процесс сбора и обработки клинических данных, открыв 
новые возможности для использования искусственного интеллекта в реабилитации. Массовое внедрение теле-
реабилитации может повысить доступность и качество медицинской помощи, особенно в отдаленных районах.

Ключевые слова: телереабилитация; тотальное эндопротезирование тазобедренного сустава; реабилитация; 
ЛФК; дистанционное консультирование

______________________________________________________________________________________________

ВВЕДЕНИЕ
В Казахстане наблюдается устойчивый рост числа 

операций по эндопротезированию крупных суставов, 
которое в настоящее время составляет около 65% от 
общего количества операций на суставы [1, 2]. Про-
гнозируется дальнейшее увеличение этого показателя 
в связи с демографическими изменениями и увеличе-
нием продолжительности жизни населения. C 2014 по 
2024 г. численность населения увеличилось на более 
2,8 млн. человек, а продолжительность увеличилась с 
71,44 до 75,09 лет [5].

Несмотря на развитие системы здравоохранения и 
расширение сети реабилитационных центров, сохра-
няется проблема доступности качественной реабили-
тационной помощи для жителей сельской местности. 
Более 37% людей живут в сельской местности [6].

Телереабилитация, как и традиционные методы, 
требует тщательного мониторинга и оценки эффектив-
ности на всех этапах восстановительного процесса. В 
связи с этим возникает необходимость не только в раз-
работке эффективных методик дистанционной реаби-
литации, но и в создании инновационных инструментов 
для оценки их результативности.

Внедрение мобильных приложений в клиническую 
практику представляет собой перспективное направ-
ление для решения этих задач [7]. Такие приложения 
могут обеспечить непрерывный контроль за ходом реа-
билитации, предоставлять пациентам персонализиро-
ванные программы упражнений и позволять специали-
стам дистанционно корректировать лечебный процесс.

Учитывая растущую доступность интернета и 
смартфонов среди населения, использование мо-
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Gemini от Google для определения кода по Междуна-
родной классификации функционирования (МКФ) с со-
ответствующим определителем. Контрольная группа 
получала только стандартный комплекс реабилитаци-
онных мероприятий.

Телереабилитационные упражнения выполнялись 
пациентами самостоятельно после инструктажа, трех-
кратно в течение дня. Оценка результатов проводилась 
каждые 3 сут, на основании чего корректировались 
виды и интенсивность упражнений.

Стандартный комплекс реабилитационных меро-
приятий включал в себя активизацию пациента в па-
лате в 1 сут, механотерапию тазобедренного сустава 
на аппарате для непрерывной пассивной разработки 
суставов со 2 сут, физиотерапию (лазеро- и магнито-
терапия), лечебную физкультуру и тренировку ходьбы 
по лестнице в реабилитационном отделении с 4 сут по-
сле операции, занятия на велотренажере с 7 сут после 
операции, упражнения на бумаге с объяснениями и ри-
сунками на 2 сут после операции. Реабилитация обеих 
групп пациентов проходила в течение 2 недель после 
операции.

Инструментами оценки MedQuest послужили опро-
сник SF-12 (оценка качества жизни), индекс Барте-
ла (оценка функциональной независимости); шкала 
MRC (оценка мышечной силы); инструментами оценки 
Inventivo – визуальная аналоговая шкала боли (10-бал-
льная), шкала субъективной оценки ограничения дви-
жений (10-балльная), гониометрия (оценка объема 
движений в суставе).

В ходе статистического анализа были применены 
непараметрический U-критерий Манна – Уитни и па-
раметрический t-критерий Стьюдента при нормаль-
ном распределении данных. Уровень статистической 
значимости установлен при p<0.05. Анализ проведен 
с использованием программного обеспечения SPSS 
версии 27.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ
В рамках проведенного исследования осуществля-

лась сравнительная оценка двух методологий реаби-
литационного процесса: инновационного подхода с ин-
теграцией телемедицинских технологий (эксперимен-
тальная группа) и стандартного метода ( контрольная 
группа).

Анализ результатов экспериментальной группы 
(комбинация телемедицинской реабилитации и стан-
дартных реабилитационных мероприятий) показал 
следующее:

1. статистически достоверную редукцию болево-
го синдрома по визуально-аналоговой шкале (ВАШ) и 
увеличение мышечной силы (MRC) относительно ис-
ходных параметров (p < 0,05).

2. показатели SF-12: физический компонент здоро-
вья – 15/20, психический компонент – 23/27, интеграль-
ный показатель – 38/47.

3. значимое превалирование над контрольной груп-
пой по индикаторам качества жизни (SF-12), интен-
сивности болевого синдрома (ВАШ) и мышечной силы 
(MRC) (p < 0,05).

бильных приложений для телереабилитации может 
значительно повысить качество и доступность меди-
цинской помощи, особенно для пациентов после эн-
допротезирования крупных суставов, проживающих в 
отдаленных районах или имеющих ограниченную мо-
бильность [4].

Важным аспектом разработки таких приложений яв-
ляется интеграция функций искусственного интеллекта 
и машинного обучения для анализа данных о выполне-
нии упражнений, что позволит более точно оценивать 
прогресс пациента и своевременно вносить корректи-
вы в программу реабилитации. Кроме того, включение 
элементов геймификации может повысить мотивацию 
пациентов к регулярному выполнению упражнений и 
соблюдению рекомендаций врача[3].

Таким образом, разработка и внедрение мобиль-
ных приложений для телереабилитации с функцией 
контроля выполнения упражнений представляет собой 
актуальное и перспективное направление в современ-
ной медицине, способное значительно улучшить ре-
зультаты после эндопротезирования и повысить каче-
ство жизни пациентов.

Цель работы – оценить эффективность телереа-
билитации с использованием платформы Inventivo для 
назначения реабилитационных упражнении с сенсор-
ного контролем и фиксаций движении, а также мобиль-
ного приложения для анкетирования MedQuest, после 
эндопротезирования тазобедренного суставов в срав-
нении с традиционной реабилитацией.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
Проведено проспективное сравнительное иссле-

дование. Под наблюдением находились 50 пациентов, 
перенесших первичное тотальное эндопротезирование 
тазобедренного сустава в ТОО «Green Clinic» (г. Аста-
на) в период с 01.02.2024 по 31.07.2024. Критериями 
включения были возраст 18-75 лет, отсутствие тяжелых 
сопутствующих заболеваний, критериями исключения 
- ревизионное эндопротезирование, когнитивные нару-
шения, отсутствие доступа к электронным устройствам 
или интернету, переломы бедренной кости.

Все пациенты были разделены на 2 группы. В экс-
периментальной группе пациенты (n=25) проходили 
реабилитацию с применением телемедицинских тех-
нологий. В контрольной группе реабилитация пациен-
тов (n=25): осуществлялась по стандартной схеме без 
использования телемедицины. Для распределения па-
циентов в группы была применена простая рандомиза-
ция. Группы были схожи по возрасту, полу и типу эндо-
протезирования (p>0.05). От всех участников исследо-
вания было получено информированное согласие.

Пациенты экспериментальной группы получали 
стандартный комплекс реабилитационных мероприя-
тий, дополненный индивидуализированными програм-
мами упражнений через платформу Inventivo с возмож-
ностью телеконсультаций специалиста-реабилитолога. 
Оценка эффективности проводилась в динамике с ис-
пользованием интегрированных в Inventivo методов, а 
также посредством анкетирования через приложение 
MedQuest с применением искусственного интеллекта 
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4. существенную положительную динамику всех 
исследуемых параметров в сравнении с начальными 
значениями (p < 0,05).

Анализ результатов контрольной группы (стандарт-
ные реабилитационные мероприятия) продемонстри-
ровал:

1. достоверное улучшение показателей болевого 
синдрома (ВАШ) и мышечной силы (MRC) в сопостав-
лении с исходными данными (p < 0,05).

2. показатели SF-12: физический компонент здоро-
вья – 12/20, психический компонент – 19/27, интеграль-
ный показатель – 31/47.

3. статистически значимые изменения в сравнении 
с исходными результатами по шкалам Гониометрии, 
индекса Бартела, оценки степени ограничения движе-
ния (p < 0,05).

Оценка удовлетворенности медицинского персо-
нала использованием телемедицинской платформы 
MedQuest показала, что:

•	 75% специалистов выразили готовность к си-
стематическому применению системы;

•	 60% врачей продемонстрировали намерение 
рекомендовать платформу коллегам.

Временные затраты на анкетирование посредством 
приложения были в среднем на 16 минут меньше по 
сравнению с использованием бумажных анкет (p<0.001).

Наблюдалось значительное сокращение использо-
вания бумажных носителей – более чем на 70%, с 7 до 
2 страниц на одного пациента.

Зафиксировано увеличение количества применяе-
мых МКФ-кодов для описания состояния пациента в срав-
нении с группой, не использовавшей MedQuest (p < 0,05).

Анализ результатов исследования выявил повы-
шенную результативность комбинированного подхода, 
сочетающего телереабилитацию и традиционные реа-
билитационные методики, с применением платформы 
Inventivo для назначения и мониторинга упражнений, а 
также мобильного приложения MedQuest для анкети-
рования, по сравнению с исключительно стандартной 
реабилитацией у пациентов, перенесших тотальное 
эндопротезирование тазобедренного сустава в Казах-
стане.

Значительные улучшения в группе телереабилита-
ции могут быть обусловлены возможностью непрерыв-
ного мониторинга и оперативной корректировки реаби-
литационной программы. Фактор контроля над количе-
ством занятий пациентов, вероятно, также способство-
вал повышению дисциплинированности, учитывая, что 
участникам второй группы также были предоставлены 
упражнения, но в печатном формате. Однако во втором 
случае медицинским специалистам приходилось пола-
гаться на устные отчеты пациентов о частоте самосто-
ятельно выполняемых упражнений.

Внедрение мобильного приложения MedQuest про-
демонстрировало ряд дополнительных преимуществ, 
включая повышение точности собираемых данных, оп-
тимизацию хранения и анализа информации, а также 
возможность применения искусственного интеллекта 
для определения МКФ-кода и расширения количества 
используемых кодов.

Высокий уровень удовлетворенности медицинских 
специалистов использованием мобильного приложе-
ния MedQuest (75% готовы к регулярному использова-
нию, 60% готовы рекомендовать коллегам) свидетель-
ствует о практической значимости и готовности меди-
цинского сообщества к интеграции телемедицинских 
технологий в реабилитационную практику.

К основным ограничениям исследования относятся 
сравнительно небольшой объем выборки (n=50). Кроме 
того, краткосрочный период наблюдения не позволяет 
оценить долгосрочные эффекты телереабилитации. 
Проведение исследования только в одном медицин-
ском учреждении может ограничивать применимость 
результатов к другим больницам или клиникам.

ВЫВОДЫ
1. Исследование эффективности дистанционной 

реабилитации с применением инновационной плат-
формы MedQuest и Inventivo показало впечатляющие 
результаты в сравнении с классическими методами 
восстановления после операций на тазобедренном су-
ставе по эндопротезированию.

2. Анализ данных выявил, что обе группы пациен-
тов достигли заметного прогресса по всем оценочным 
критериям. Однако группа, использовавшая телемеди-
цинские технологии, продемонстрировала статистиче-
ски значимое преимущество в таких аспектах, как об-
щее самочувствие, восприятие болевых ощущений и 
восстановление мышечного тонуса.

3. Применение цифровой платформы MedQuest 
не только оптимизировало процесс сбора и обработки 
клинических данных, но и открыло новые возможности 
для использования алгоритмов машинного обучения в 
предварительной постановке МКФ кода.

4. Положительный отклик медицинского сообще-
ства на внедрение телереабилитационных методик 
свидетельствует о готовности отрасли к цифровой 
трансформации и признании потенциала этих техноло-
гий в повышении качества оказываемых услуг.

5. Массовое использование дистанционных мето-
дов восстановления здоровья может стать ключом к 
более индивидуальному лечению пациентов. Это по-
может людям получать нужную медицинскую помощь 
даже там, где не хватает больниц и врачей, особенно в 
отдаленных районах.

Вклад авторов:
Ш. А. Булекбаева, Н. В. Сливкина – концепция и ди-

зайн исследования.
Д. Ж. Сейтенова, Ж. О. Құрбан, А. А. Алдакуатова – 

сбор и обработка материала.
Н. В. Сливкина, Ж. О. Құрбан – статистическая об-

работка.
Ж. О. Құрбан, А. А. Алдакуатова – написание тек-

ста.
Ж. О. Құрбан – редактирование.

Конфликт интересов:
Авторы заявляют об отсутствии потенциального 

конфликта интересов.



Клиническая медицина

96

ЛИТЕРАТУРА
1. Статистика РГП на ПХВ «Республиканский 

центр электронного здравоохранения». https://rcez.kz/
2. Ашимов К.Д., Байдалин Т.Т., Октяброва Д.Г., Су-

лейменов Б.Т., Бекназаров А.И., Агабеков Е.К. Опыт 
применения различных моделей эндопротезов при 
коксартрозах в нашей практике. Traumatology and 
Orthopаedics of Kazakhstan. 2022; 3 (64): 23-28. https://
doi.org/10.52889/1684-9280-2022-3-64-23-28

3. Lin Y.T., Lee W.C., Hsieh R.L. Active video games for 
knee osteoarthritis improve mobility but not WOMAC score: A 
randomized controlled trial. Ann. Phys. Rehabil. Med. 2020; 
63 (6): 458-465. https://doi.org/10.1016/j.rehab.2019.11.008

4. https://datareportal.com/reports/digital-2024-ka-
zakhstan

5. https://stat.gov.kz/ru/industries/social-statistics/
demography/publications/157456/

6. https://stat.gov.kz/ru/industries/social-statistics/
demography/publications/157457/

7. The effectiveness of a mobile application-based 
programme for rehabilitation after total hip or knee arthro-
plasty: A randomised controlled trial. Q. Wang, S. Hunter, 
R.L. Lee, S.W. Chan. Int. J. Nurs. Stud. 2023; 140: 104455. 
https://doi.org/10.1016/j.ijnurstu.2023.104455

ТРАНСЛИТЕРАЦИЯ
1.	 Statistika RGP na PHV «Respublikanskij centr 

jelektronnogo zdravoohranenija». https://rcez.kz/

2.	 Ashimov K.D., Bajdalin T.T., Oktjabrova D.G., 
Sulejmenov B.T., Beknazarov A.I., Agabekov E.K. 
Opyt primenenija razlichnyh modelej jendoprotezov 
pri koksartrozah v nashej praktike. Traumatology and 
Orthopaedics of Kazakhstan. 2022; 3 (64): 23-28. https://
doi.org/10.52889/1684-9280-2022-3-64-23-28

3.	 Lin Y.T., Lee W.C., Hsieh R.L. Active video games 
for knee osteoarthritis improve mobility but not WOMAC 
score: A randomized controlled trial. Ann. Phys. Rehabil. 
Med. 2020; 63 (6): 458-465. https://doi.org/10.1016/j.
rehab.2019.11.008

4.	 https://datareportal.com/reports/digital-2024-
kazakhstan

5.	 https://stat.gov.kz/ru/industries/social-statistics/
demography/publications/157456/

6.	 https://stat.gov.kz/ru/industries/social-statistics/
demography/publications/157457/

7.	 The effectiveness of a mobile application-
based programme for rehabilitation after total hip or 
knee arthroplasty: A randomised controlled trial. Q. 
Wang, S. Hunter, R.L. Lee, S.W. Chan. Int. J. Nurs. 
Stud. 2023; 140: 104455. https://doi.org/10.1016/j.
ijnurstu.2023.104455

Поступила 29.08.2024
Направлена на доработку 11.10.2024

Принята 29.12.2024
Опубликована online 30.06.2025

Z. K. Kurban1*, S. A. Bulekbayeva2, N. V. Slivkina1, A. A. Aldakuatova3, D. Z. Seitenova4
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Aim. To evaluate the effectiveness of telerehabilitation using the Inventivo platform and the MedQuest mobile appli-
cation after hip replacement in comparison with traditional rehabilitation. 

Materials and methods. A prospective comparative study was conducted with the participation of 50 patients who 
underwent primary total hip replacement. The patients were randomized into two groups: experimental (n=25, telereha-
bilitation) and control (n=25, standard rehabilitation). The assessment was carried out using the SF-12 questionnaires, 
the Bartel index, the MRC scale, the visual analog pain scale, the scale of subjective assessment of the limitation of pain 
movements and goniometry. 

Results and discussion. The experimental group demonstrated a statistically significant improvement compared to 
the control group in terms of quality of life (SF-12), pain intensity (VAS) and muscle strength (MRC) (p < 0.05). Using 
MedQuest reduced the survey time by an average of 16 minutes and reduced the use of paper media by 70%. The use 
of artificial intelligence has made it possible to use a larger number of ICF codes.

Conclusions. Telerehabilitation using the Inventivo platform and the MedQuest application showed higher effi-
ciency compared to traditional rehabilitation after hip replacement. Digital technologies have optimized the process 
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of collecting and processing clinical data, opening up new opportunities for the use of artificial intelligence in rehabil-
itation. Mass implementation of telerehabilitation can increase the availability and quality of medical care, especially 
in remote areas.

Key words: telerehabilitation; exercise therapy; rehabilitation; total hip replacement; distance counseling
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Зерттеудің мақсаты. Дәстүрлі оңалтумен салыстырғанда жамбас эндопротезінен кейін Inventivo 
платформасын және MedQuest мобильді қосымшасын пайдалана отырып, теле оңалтудың тиімділігін бағалау.

Материалдар және әдістер. Жамбас буынының бастапқы толық эндопротезінен өткен 50 пациенттің қатысуымен 
проспективті салыстырмалы зерттеу жүргізілді. Пациенттер екі топқа рандомизацияланды: эксперименттік (n=25, 
телереабилитация) және бақылау (n=25, стандартты оңалту). Бағалау SF-12 сауалнамалары, Бартел индексі, 
MRC шкаласы, визуалды аналогтық ауырсыну шкаласы, ауырсыну қозғалысының шектелуі мен гониометрияның 
субъективті бағалау шкаласы арқылы жүргізілді. 

Нәтижелер және талқылау. Эксперименттік топ өмір сапасы (SF-12), ауырсыну синдромының қарқындылығы 
және бұлшықет күші (MRC) көрсеткіштеріндегі бақылау тобымен салыстырғанда статистикалық маңызды 
жақсаруды көрсетті (p < 0,05). MedQuest-ті қолдану сауалнама уақытын орта есеппен 16 минутқа қысқартты және 
қағаз тасымалдаушыларды пайдалануды 70% - ға азайтты. Жасанды интеллектті қолдану МКФ кодтарының 
санын көбейтуге мүмкіндік берді. 

Қорытындылар. Inventivo платформасы мен MedQuest қосымшасын қолдана отырып, телеоңалту жамбас 
эндопротезінен кейінгі дәстүрлі оңалтумен салыстырғанда жоғары тиімділікті көрсетті. Цифрлық технологиялар 
оңалтуда жасанды интеллектті пайдаланудың жаңа мүмкіндіктерін ашу арқылы клиникалық деректерді жинау 
және өңдеу процесін оңтайландырды. Телеоңалтуды жаппай енгізу, әсіресе шалғай аудандарда медициналық 
көмектің қолжетімділігі мен сапасын арттыруы мүмкін.

Кілт сөздер: телеоңалту; жамбас буынының толық эндопротезі; оңалту; жаттығу терапиясы; қашықтан кеңес 
беру; реабилитация
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Цель. Оценка эффективности эрготерапевтических методов в процессе реабилитации пациентов с цере-
бральным инсультом.

Материалы и методы. В исследование были включены пациенты с церебральным  инсультом в возрасте 
от 42 до 69 лет (средний возраст 58±3,2 г.), проходившие курс реабилитации. Оценка состояния проводилась с 
использованием следующих шкал: шкала HDRS, индекс мобильности Ривермид, модифицированная шкала Рэн-
кина, шкала оценки инсульта NIHSS. Статистическая обработка данных осуществлялась с использованием про-
граммы Statistica 10.0 (StatSoft, Inc., США). Для количественных переменных рассчитывались среднее значение 
(M), стандартное отклонение (σ) и стандартная ошибка среднего (m); результаты представлены в виде M±σ±m. 
Для оценки различий между группами использовались t-критерий Стьюдента и χ²-критерий Пирсона. Различия 
считались статистически значимыми при p<0,05.

Результаты и обсуждение. В результате эрготерапии в динамике с 3 по 30 сут. наблюдалось достоверное 
улучшение по всем оцениваемым параметрам. У пациентов отмечено повышение баланса, чувствительности 
рук, объема активных движений в суставах, болевой чувствительности, а также улучшение навыков, необходи-
мых для выполнения повседневной деятельности. В основной группе было зафиксировано достоверное сниже-
ние выраженности неврологического дефицита по шкале NIHSS (в 2 раза, p<0,05), уровня депрессии по HDRS 
(в 1,4 раза, p<0,05), степени инвалидизации по шкале Рэнкина (в 1,5 раза, p<0,05), а также увеличение уровня 
мобильности по индексу Ривермид (в 2 раза, p<0,05).

Выводы. Применение эрготерапевтических методов в реабилитации пациентов с церебральным инсультом 
способствует значимому восстановлению двигательных функций, снижению выраженности неврологического де-
фицита и повышению активности в повседневной жизни. Полученные данные подтверждают высокую клиниче-
скую эффективность эрготерапии в раннем восстановительном периоде инсульта. 

Ключевые слова: здравоохранение; эрготерапия; восстановление; церебральный инсульт; реабилитация
_____________________________________________________________________________________________

ВВЕДЕНИЕ
Инсульт является одной из ведущих причин инва-

лидности и смерти в мире, особенно среди пожилых 
людей. Во всем мире количество инсультов ежегодно 
увеличивается, что подтверждается данным Всемир-
ной организации здравоохранения (ВОЗ). Инсульт вле-
чет за собой нарушение функции верхних конечностей, 
что значительно ухудшает качество жизни пациента. 
Восстановление двигательных функций, особенно в 
фазе ранней реабилитации, становится одной из важ-
нейших задач в клинической практике[4, 6, 8].

Одной из областей, которая набирает популярность 
в нейрореабилитации, является использование эрготе-
рапевтических методов для восстановления двигатель-
ной активности, в частности, методов, использующих 
зеркальную терапию (ЗТ). Зеркальная терапия являет-
ся методом, при котором пациенты наблюдают за зер-
кальным отражением здоровой руки, что создает иллю-
зию движения пораженной конечности. Исследования, 
проведенные в последние годы, продемонстрировали 

ее высокую эффективность в восстановлении функци-
ональности верхней конечности у пациентов после ин-
сульта [1, 7, 10, 11, 12].

Зеркальная терапия способствует значительному 
улучшению моторных функций у пациентов перенес-
ших инсульт, причем данный эффект сохраняется даже 
после завершения курса реабилитации. В этом кон-
тексте важно отметить, что улучшения, достигнутые с 
использованием зеркальной терапии, сопоставимы с 
результатами, полученными при традиционных мето-
дах реабилитации, таких как двустороннее тренировка 
рук [1].

Одним из важных аспектов эффективной реабили-
тации является вовлечение пациента в активное уча-
стие в его восстановлении. В последние годы увели-
чился интерес к социальному аспекту реабилитации, 
включая восстановление социальной активности и 
участие в повседневной жизни. В В систематическом 
обзоре показали, что программы, направленные на 
повышение социальной активности и вовлеченность в 
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повседневные дела, имеют большое значение для па-
циентов после инсульта и могут существенно повлиять 
на долгосрочные результаты реабилитации [2]. В част-
ности, участие в адаптированных программах, направ-
ленных на улучшение взаимодействия с окружающими 
и повышение уровня активности, способствует улучше-
нию качества жизни пациентов.

Для оценки функциональных возможностей паци-
ентов с инсультом широко используются различные 
шкалы, в том числе шкала активности в повседневной 
жизни (ADL), которая позволяет объективно оценить 
степень независимости пациента в выполнении базо-
вых действий, таких как уход за собой, передвижение 
и другие [3, 5, 9]. Важным аспектом является также 
оценка воздействия различных реабилитационных ме-
тодов на восстановление повседневной активности. В  
исследовании показали, что шкала ADL является од-
ним из наиболее полезных инструментов для оценки 
улучшения состояния пациентов после инсульта, что 
подтверждается множеством исследований [5].

Зеркальная терапия, наряду с другими методами, 
таким как видео-игровая терапия и функциональные 
тренировки, активно используется в реабилитации па-
циентов с инсультом. Согласно исследованию, игро-
вая терапия, включающая элементы геймификации, 
способствует улучшению функциональности верхних 
конечностей у пациентов, перенесших инсульт [13]. Та-
кие методы лечения становятся важным дополнением 
к традиционным подходам и могут обеспечить индиви-
дуализированное лечение, что особенно важно в реа-
билитации после инсульта.

С учетом вышеописанных фактов, ключевым явля-
ется исследование эффективности эрготерапевтиче-
ских методов реабилитации в восстановлении функ-
ции верхних конечностей у пациентов после инсульта. 
Важнейшими задачами в реабилитации остаются оп-
тимизация восстановления двигательных функций и 
интеграция пациентов в повседневную жизнь. В этом 
контексте зеркальная терапия представляет собой 
перспективный и высокоэффективный метод восста-
новления, особенно в сочетании с другими терапевти-
ческими подходами.

Цель работы – изучение эффективности выпол-
нения эрготерапевтических методов при реабилитации 
больных c церебральным инсультом.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
Были обследованы 120 пациентов в возрасте от 

42 до 69 лет (средний возраст – 58±3,2 г.) (табл. 1), 
перенесших инсульт, в ранний восстановительный 
период (не позднее 6 мес. после перенесенного це-
ребрального инсульта), соответствующих критериям 
включения, в условиях амбулаторного приема на 
базе реабилитационного центра «Нейрон» в г. Кара-
ганда и Астана.

Критериями включения в исследование были: па-
циенты в возрасте от 18 лет, перенесшие ишемический 
или геморрагический инсульт в течение последних 6 
месяцев; наличие двигательных нарушений верхней 
конечности, подтвержденных клиническими тестами; 

уровень сознания, достаточный для выполнения ин-
струкций реабилитационной программы; отсутствие 
тяжелых когнитивных нарушений (по шкале MMSE ≥24 
баллов); стабильное соматическое состояние, позво-
ляющее проводить интенсивную реабилитацию; отсут-
ствие активных инфекционных процессов или тяжелых 
хронических заболеваний в стадии декомпенсации; 
подписанное информированное согласие на участие в 
исследовании. 

Критерии исключения из исследования были: по-
вторный инсульт или наличие тяжелых множественных 
инсультов в анамнезе; тяжелая контрактура верхней 
конечности, исключающая возможность использования 
роботизированной перчатки; выраженные когнитивные 
расстройства (по шкале MMSE <24 баллов); эпилепсия 
в активной фазе или неконтролируемые судорожные 
состояния; выраженный болевой синдром, препят-
ствующий проведению реабилитационных мероприя-
тий; онкологические заболевания в стадии активного 
прогрессирования; тяжелая сердечно-сосудистая не-
достаточность (III – IV стадия); наличие психических 
заболеваний, препятствующих адекватному участию в 
программе реабилитации; отказ пациента от участия в 
исследовании или невозможность выполнения упраж-
нений с роботизированной системой.

В ходе работы были использованы следующие ме-
тоды исследования.

1. Шкальные методы диагностики
• шкала Гамильтона для оценки депрессии (HDRS) 

– использовалась для оценки уровня депрессии у па-
циентов. Шкала включает в себя 17 пунктов, которые 
оцениваются по степени выраженности симптомов.

• индекс мобильности Ривермид - предназначен 
для оценки мобильности пациентов, переносимости 
физических нагрузок и ограничений в движении.

• шкала Рэнкина – использовалась для оценки сте-
пени инвалидности, основанной на функциональном 
состоянии пациента.

• шкала NIHSS (National Institutes of Health Stroke 
Scale) – применялась для диагностики тяжести инсуль-
та и оценки неврологического статуса пациента.

2.	 Клинико-неврологическое обследование
Все пациенты прошли стандартизированное клини-

ко-неврологическое обследование, которое включало в 
себя оценку состояния центральной нервной системы, 
психоэмоциональное состояние и функциональные 
способности пациента с учетом характера инсульта и 
его последствий.

3.	 Статистические методы
Для статистической обработки данных использова-

лись программы Statistica 10.0 (StatSoft, Inc., США). Для 
описания количественных переменных рассчитывались 
средние значения (М), стандартные отклонения (σ) и 
стандартные ошибки среднего (m), а результаты пред-
ставлялись в формате M±σ±m. Достоверность различий 
между средними значениями определялась с помощью 
t-критерия с уровнем значимости p<0,05. При провер-
ке гипотезы о нормальности распределения данных 
использовался критерий Колмогорова – Смирнова, и в 
случае отсутствия нормального распределения приме-
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нялись методы непараметрической статистики. Для ана-
лиза различий в данных между группами в 1 и 30 сутки 
использовался критерий χ2 (критерий Пирсона).

В ходе работы были использованы следующие ме-
тоды лечения:

1.	 Стандартный метод (по протоколу диагностики 
и лечения)

Контрольная группа получала традиционное лече-
ние, включающее в себя медикаментозную терапию и 
физическую реабилитацию, направленную на восста-
новление двигательных функций и минимизацию по-
следствий инсульта.

2.	 Зеркальная терапия (ЗТ):
ЗТ была использована в основной группе пациен-

тов. ЗТ предполагает использование зеркала, которое 
помещается между двумя руками или ногами пациен-
та таким образом, чтобы изображение здоровой ко-
нечности создавалось в зеркале, создавая иллюзию 
нормального движения пораженной конечности. Это 
стимулирует нейропластичность и активирует области 
мозга, отвечающие за движение и чувствительность. 
Пациенты в основной группе проходили сеансы ЗТ про-
должительностью 30 мин. ежедневно, 1-2 раза в сут, 5 
дней в неделю.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ
В ходе исследования была проведена сравнитель-

ная оценка функциональной независимости паци-
ентов, степени неврологического дефицита, а также 
состояния функции пораженной верхней конечности 
и степени нарушения мелкой моторики у пациентов 
после инсульта. Основная цель заключалась в опре-
делении эффективности реабилитационных меро-
приятий, включая зеркальную терапию, на основании 
динамического сравнения показателей в основной и 
контрольной группах.

В динамике начиная с 3 по 30 сут исследования 
были зафиксированы положительные изменения всех 
изученных параметров как в основной, так и в контроль-
ной группах. Однако по результатам сравнительного 
анализа, основная группа, проходившая зеркальную 
терапию, показала значительно лучшие результаты по 
большинству шкал.

По шкале NIHSS, измеряющей неврологический 
дефицит, в основной группе наблюдалось значи-
тельное улучшение, что подтверждается снижени-
ем показателя с 6±1,4 в 3 сут. до 3±1,5 в 30 сут. 
(p<0,05). В контрольной группе изменения были 
менее выражены, показатель снизился с 6±1,2 до 
5±0,6 (p>0,05).

Уровень депрессии, оцененный по шкале HDRS, 
показал значительное снижение в основной группе: 
21±0,7 в 3 сут. до 15±0,8 в 30 сут. (p<0,05). В контроль-
ной группе снижение было менее выраженным: 20±0,9 
в 3 сут. и 19±0,7 в 30 сут. (p>0,05).

Индекс мобильности Ривермид показал улучшение 
мобильности и функциональных возможностей в обеих 
группах. В основной группе индекс увеличился с 3±1,2 
в 3 сут. до 6±1,4 в 30 сут. (p<0,05). В контрольной группе 
индекс оставался стабильным, увеличившись с 3±1,3 
до 3±1,5 (p>0,05).

По шкале Рэнкин, измеряющей степень инвали-
дизации, в основной группе также наблюдалось улуч-
шение, что подтвердилось снижением показателя с 
3,2±0,9 в 3 сут.  до 2,1±1,1 в 30 сут. (p<0,05). В контроль-
ной группе изменения были незначительными, показа-
тель снизился с 3,1±1,1 до 2,9±1,0 (p>0,05).

В результате в основной группе сравнительной 
оценки неврологического дефицита получены досто-
верно значимые изменения по шкале NIHSS (в 2 раза 
при р<0,05), степени депрессии по шкале HDRS (в 1,4 
раза при р<0,05), уровня мобильности по шкале Ривер-

Группа 
Мужчины Женщины Гипертоническая 

болезнь
Ишемическая 

болезнь сердца

абс. % абс. % абс. % абс. %

Основная группа (n=60) 32 53,3 28 46,7 48 80 32 53,3

Контрольная группа (n=60) 31 51,7 29 48,3 46 76,7 34 56,7

Таблица 1 – Показатели исследовательских групп

Таблица 2 – Параметры в динамике с 3 по 30 сут.

Шкала

Основная группа

(n=60) p

Контрольная группа

(n=60) p

3 сут. 30 сут. 3 сут. 30 сут.

NIHSS 6±1,4 3±1,5 <0,05 6±1,2 5±0,6 >0,05

HDRS 21±0,7 15±0,8 <0,05 20±0,9 19±0,7 >0,05

Ривермид 3±1,2 6±1,4 <0,05 3±1,3 3±1,5 >0,05

Рэнкин 3,2±0,9 2,1±1,1 <0,05 3,1±1,1 2,9±1,0 >0,05
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мид (в 2 раза при р<0,05),  степени инвалидизации по 
шкале Рэнкин (в 1,5 раза при р<0,05) до и после выпол-
нения эрготерапевтических методов.

Результаты свидетельствуют о высокой эффектив-
ности зеркальной терапии в реабилитации пациентов 
после инсульта. В динамике наблюдается достоверное 
улучшение всех показателей у пациентов основной 
группы, что подтверждает положительный эффект при-
менения зеркальной терапии в восстановлении функ-
ции верхней конечности, улучшении мобильности и 
снижении депрессии.

Применение зеркальной терапии оказалось более 
эффективным в сравнении с традиционными метода-
ми реабилитации, что может быть связано с активаци-
ей нейропластичности и стимулацией двигательных и 
сенсорных областей мозга, что важно для пациентов с 
постинсультной инвалидизацией.

Зеркальная терапия может быть рекомендована 
как эффективный и безопасный метод реабилитации 
пациентов с нарушениями двигательной функции и де-
прессией после инсульта. Важно продолжать исследо-
вание эффективности этой терапии в более долгосроч-
ной перспективе и на большем числе пациентов, чтобы 
окончательно утвердить её как стандартное средство в 
реабилитации пациентов после инсульта.

ВЫВОДЫ
Проведенное исследование показало, что зеркальная 

терапия представляет собой эффективный метод реа-
билитации пациентов после инсульта, способствующий 
значительному улучшению их функциональной независи-
мости, неврологического статуса и психоэмоционального 
состояния. Сравнительный анализ между основной и кон-
трольной группами показал достоверные улучшения в та-
ких показателях, как уровень депрессии (по шкале HDRS), 
мобильность (по индексу Ривермид), степень инвалиди-
зации (по шкале Рэнкин) и неврологический дефицит (по 
шкале NIHSS), что подтверждает высокую эффективность 
зеркальной терапии в восстановлении двигательных функ-
ций и улучшении качества жизни пациентов.

Учитывая эти результаты, зеркальная терапия 
может быть рекомендована в качестве дополнения к 
стандартным методам реабилитации для пациентов, 
перенесших инсульт, и может быть использована в ком-
плексных реабилитационных программах в условиях 
амбулаторного и стационарного лечения.

Необходимы дальнейшие исследования для более 
глубокой оценки долгосрочных эффектов зеркальной 
терапии и её применения в разных фазах восстано-
вительного периода, что поможет уточнить её место и 
роль в реабилитационном процессе при инсульте. 
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Aim. Evaluation of the effectiveness of occupational therapy methods in the rehabilitation of patients with cerebral 
stroke.

Materials and methods. The study included patients with cerebral stroke aged 42 to 69 years (mean age 58±3.2 
years) undergoing rehabilitation. The condition was assessed using the following scales: the HDRS scale, the Rivermead 
mobility Index, the modified Rankin scale, and the NIHSS stroke assessment scale. Statistical data processing was 
performed using the Statistica 10.0 program (StatSoft, Inc., USA). For quantitative variables, the mean (M), standard 
deviation (σ), and standard error of the mean (m) were calculated; The results are presented as M±σ±M. The Student's 
t-test and Pearson's χ2-test were used to assess the differences between the groups. The differences were considered 
statistically significant at p<0.05.

Results and discussion. As a result of the conducted occupational therapy, a significant improvement was observed 
in all evaluated parameters from the 3rd to the 30th day. Patients showed increased balance, hand sensitivity, joint 
activity, pain sensitivity, and improved skills needed to perform daily activities. In the main group, there was a significant 
decrease in the severity of neurological deficit on the NIHSS scale (by 2 times, p<0.05), the level of depression on 
the HDRS (by 1.4 times, p<0.05), the degree of disability on the Rankin scale (by 1.5 times, p<0.05), as well as an 
increase in the level of mobility on the Rivermead index (by a factor of 2, p<0.05).

Conclusions. The use of occupational therapy methods in the rehabilitation of patients with cerebral stroke 
contributes to a significant recovery of motor functions, reducing the severity of neurological deficits and increasing 
activity in everyday life. The data obtained confirm the high clinical effectiveness of occupational therapy in the early 
recovery period of stroke.

Key words: healthcare; occupational therapy; recovery; cerebral stroke; rehabilitation
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ЦЕРЕБРАЛЬДЫ ИНСУЛЬТПЕН АУЫРАТЫН НАУҚАСТАРДА ҰСАҚ МОТОРИКАНЫ ҚАЛПЫНА КЕЛТІРУ 
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Зерттеудің мақсаты. Церебральды инсультпен ауыратын науқастарды оңалту процесінде кәсіптік терапия-
ның тиімділігін бағалау.

Материалдар және әдістер. Зерттеуге оңалту курсынан өткен 42 мен 69 жас аралығындағы (орташа жасы 
58±3,2 жас) церебральды инсультпен ауыратын науқастар енгізілді. Жағдайды бағалау келесі шкалалар арқылы 
жүргізілді: HDRS шкаласы, Ривермидтің ұтқырлық индексі, өзгертілген Ранкин шкаласы, nihss инсультті бағалау 
шкаласы. Статистикалық деректерді өңдеу Statistica 10.0 (StatSoft, Inc.) бағдарламасы арқылы жүзеге асырылды., 
АҚШ). Сандық айнымалылар үшін орташа (M), стандартты ауытқу (σ) және орташа (m)стандартты қате есептелді; 
нәтижелер m±σ±m түрінде ұсынылған. топтар арасындағы айырмашылықтарды бағалау үшін студенттің t-крите-
рийі және Pierson's β2-критерийі қолданылды. Айырмашылықтар p < 0,05 кезінде статистикалық маңызды болып 
саналды.

Нәтижелер және талқылау. 3-тен 30-шы тәулікке дейінгі динамикада жүргізілген кәсіптік терапияның нәтиже-
сінде барлық бағаланатын параметрлер бойынша сенімді жақсару байқалды. Пациенттерде тепе-теңдіктің, қол-
дың сезімталдығының, буындардағы белсенді қозғалыстардың көлемінің, ауырсыну сезімталдығының жоғарыла-
уы, сондай-ақ күнделікті әрекеттерді орындау үшін қажетті дағдылардың жақсаруы байқалады. Негізгі топта nihss 
шкаласы бойынша неврологиялық тапшылық ауырлығының (2 есе, p<0,05), hdrs бойынша депрессия деңгейінің 
(1,4 есе, p<0,05), Ранкин шкаласы бойынша мүгедектік дәрежесінің (1,5 есе, p<0,05) сенімді төмендеуі, сондай-ақ 
Ривермид индексі бойынша ұтқырлық деңгейінің ұлғаюы тіркелді (2 есе, p<0,05).

Қорытындылар. Церебральды инсультпен ауыратын науқастарды оңалтуда кәсіби терапевтік әдістерді қол-
дану мотор функцияларын айтарлықтай қалпына келтіруге, неврологиялық тапшылықтың ауырлығын төменде-
туге және күнделікті өмірде белсенділікті арттыруға ықпал етеді. Нәтижелер инсульттің ерте қалпына келтіру ке-
зеңінде кәсіптік терапияның жоғары клиникалық тиімділігін растайды.

Кілт сөздер: денсаулық сақтау; эрготерапия; қалпына келтіру; церебральды инсульт; оңалту
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Introduction. Septic complications following orthopedic procedures remain a pressing challenge in modern surgical 
practice, contributing significantly to patient morbidity, prolonged hospital stays, increased healthcare costs, and, in se-
vere cases, long-term disability. One of the modifiable but often overlooked risk factors is preoperative anemia, which is 
frequently underdiagnosed and undertreated. Existing evidence indicates that allogeneic blood transfusions, commonly 
used to correct anemia, are independently associated with a higher risk of postoperative infections. This underscores 
the urgent need to explore alternative, safer strategies for perioperative management, particularly those targeting the 
correction of anemia prior to surgery.

Aim. To evaluate the effectiveness of perioperative intravenous iron supplementation with ferric carboxymaltose in 
reducing the incidence of periprosthetic joint infections and improving clinical outcomes in patients undergoing elective 
orthopedic surgery.

Methods. The IRON study is a prospective, single-center, randomized, open-label, controlled clinical trial. A total of 
170 adult patients scheduled for elective orthopedic interventions will be enrolled and randomized to receive periopera-
tive intravenous ferric carboxymaltose at a dose of 15 mg/kg (up to a maximum of 1000 mg). 

Primary endpoint. The incidence of periprosthetic joint infections within the postoperative follow-up period.
Secondary endpoints. 28-day all-cause survival, duration of stay in the intensive care unit and in the hospital, achieve-

ment of target hemoglobin levels (≥120 g/L in women, ≥130 g/L in men), number of vasopressor-free days, reduction in 
the frequency and volume of intraoperative and postoperative blood transfusions, and decreased utilization of the Cell 
Salvage System.

Expected Results: Although patient enrollment is ongoing, it is hypothesized that intravenous iron therapy will reduce 
the rate of infectious complications and the need for allogeneic transfusions, while improving postoperative recovery and 
hematologic parameters.

Key words: arthroplasty; orthopedics; periprosthetic joint infection; risk factors; preoperative care; anemia; a study 
protocol
_____________________________________________________________________________________________

INTRODUCTION
Periprosthetic joint infection (PJI) is the most serious 

complication after large joint re-placement surgery. Preop-
erative anaemia has a significant impact by inhibiting im-
mune function and cellular processes, and believed to be 
a separate risk factor for periprosthetic joint infection. The 
connection between postoperative anaemia and PJI has 
been extensively researched, but the relationship between 
preoperative anaemia and PJI has received less attention. 

Preoperative anaemia can reduce the level of C3b re-
ceptor on the erythrocyte surface, which possibly impairs 
immune function and increase the recovery period follow-
ing surgery. This could lead to the development of peripros-
thetic infection. In order to prevent infectious complications 
after surgery, prophylactic antibiotic therapy can be used, 

anaemia can be corrected with haemopoietin, and chronic 
diseases that affect haemoglobin production can be treat-
ed. Preventing PJI following total joint replacement and 
lowering the risk of secondary or multiple reconstructions 
are preferable outcomes. Therefore, patients who meet the 
criteria for blood transfusion are treated with blood trans-
fusions, prescribed iron, and erythropoietin supplements.

Early identification, evaluation and treatment of preop-
erative anaemia (haemoglobin < 12 g/dL for women and < 
13 g/L for men) has been identified as an unmet medical 
need, and it has even been urged to correct preoperative 
anaemia by optimization of haemoglobin before planned 
surgery. Allogeneic blood transfusions have been shown 
to be an independent risk factor for increased adverse 
outcomes such as prolonged hospital stay and postoper-
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ative infections. Although a number of preoperative blood 
management techniques have been put out, few studies 
have assessed the relative efficacy of various approaches; 
hence there are no firm recommendations.

The aim of this study was to minimize the occurrence 
of purulent-septic complications after orthopedic interven-
tions by applying a comprehensive therapeutic approach, 
including perioperative haemocorrection during the entire 
period of observation and hospital stay.

By potentially reducing the reliance on transfusions and 
decreasing the incidence of septic complications, the inter-
vention may contribute to improved surgical outcomes and 
support the development of cost-effective, evidence-based 
perioperative care protocols in orthopedic surgery. 

METHODS
Study design. This is a single-center, randomized, 

open-label controlled trial investigating the effect of pre-
ventive perioperative haemocorrection in order to reduce 
the rate of purulent-septic complications after orthopedic 
interventions.

Study population, inclusion and exclusion criteria. 
The study included 170 patients scheduled for orthopedic 
surgery, which met the exclusion criteria, signed informed 
consent, and were randomized according to the randomi-
zation scheme (table 1).

An additional 10 patients were recruited into the study 
in case some of the study participants decide not to partic-
ipate in the study.

Before starting the study, participants must complete 
an informed consent form and undergo the same examina-
tion as the main group of patients. Allocation of additional 
patients into 2 groups was performed according to the ran-
domization scheme of the study protocol.

The study is open-label. Due to the drug's specific col-
our, the comparison group cannot have a placebo control.

Blinding: To maintain the integrity of the study, the stat-

Inclusion criteria Exclusion criteria
1. Age ≥ 18 years
2. Informed signed consent of the patient and/or relatives 
(guardians) of the patient;
3. Patients scheduled for orthopedic intervention (Total 
knee and hip arthroplasty, revision prosthetics of large 
joints).
4. Laboratory and clinically confirmed diagnosis of 
anaemia.

1. Refusal of the patient and/or (guardians) to participate 
in the study, or failure to sign the informed consent;
2. Known intolerance or allergy to components of 
iron preparations, anticoagulants (heparin) or other 
components;
3. Platelet level below 50*109/l, laboratory or clinical 
signs of hypocoagulation, tendency to develop bleeding;
4. Acute Cerebrovascular Event
5. Acute coronary syndrome.
6. Malignant hypertension.
7. History of pulmonary embolism.
8. The presence of floating, unstable blood clots in the 
heart or venous system, hidden bleeding;
9. Haemolysis of any origin.
10.Blood diseases.

Table 1 – Inclusion and exclusion criteria

istician and the researcher collecting the data were blinded 
throughout the study period and were unaware of the as-
signed intervention in the study groups.

Justification for inclusion criteria. 1 – the pediatric 
population with anaemia cannot be studied in a mixed pop-
ulation due to excessive variation in expected outcomes, 
variation in vital signs, and reference value of laboratory 
samples. Drug dosing should also be considered more pre-
cisely; 4 – studies including measuring the levels of red 
blood cells, haemoglobin, transferrin, ferritin, and serum 
iron will be conducted to confirm anaemia.

Justification for exclusion criteria. 1, 2 – the justifi-
cation is self-evident; 3 – already taking the study drug by 
any route of administration may interfere with subsequent 
analysis; 4-10 – these groups of patients are excluded due 
to the possible history of use of antiplatelet agents/antico-
agulants, which have a high risk of bleeding.

Recruitment and randomization. All patients who are 
clinically eligible to participate in the study are screened 
for inclusion and exclusion criteria. If the patient met the 
study criteria, signed an informed consent to participate in 
the study.

Randomization was done by computer assisted rand-
omization using permutated block de sign. Patients were 
randomized into experimental and control groups with a 1:1 
al-location. Randomization lists are generated with a block 
size of 20 or 40, stratified by center. Stratifying randomiza-
tion at the center helps account for potential variations or 
confounding factors that may be specific to each participant.

Intervention. All patients admitted for elective surgery 
with anemia (total knee and hip joint replacement, revision 
major joint replacement, correction of scoliotic deformity of 
the spine) were invited to participate in the study. If there 
was a positive response, the patient was examined ac-
cording to the inclusion and exclusion criteria. Patients with 
clinically and laboratory confirmed anemia were included 
in the study. Patients will be randomized into two groups.
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The main group received iron carboxymaltose infusion 
according to body weight but not more than 1000 mg once 
daily preoperatively or intraoperatively and postoperatively 
if necessary. The dosage calculation will be carried out – 
15 mg of iron/kg of body weight. The drug will be diluted 
only with sterile 0.9% sodium chloride solution in the vol-
ume of 200 ml. To maintain the stability of the drug, it is 
not recommended to dilute to a concentration of less than 
2 mg iron/mL. The solution will be checked visually for the 
presence of particulate matter prior to use. The clinical and 
physical stability of the study drug has been demonstrated 
up to 12 hours at 30 °C, therefore the solution will be pre-
pared accordingly (Figure 1).

The control group with anemia was prepared for sur-
gery using standard methods of patient management with-
out correction of iron levels (figure 2).

Regardless of the randomization group, all patients 
received the best available standard of care for anemia 
recommended by current guidelines. This includes mon-
itoring of vital signs, optimization of hemodynamics and 
respiration, use of autoinfusion equipment, fibrinolysis in-
hibitors, fresh frozen plasma and red blood cell transfusion 
as needed. Surgery was performed under appropriate an-
esthesia, including controlled hypotension, regardless of 
the randomization group.

The study is an open-label study. A placebo control 
cannot be used in the comparison group due to the unique 
colour of the drug used. Blinding: The statistician and re-

searcher collecting the data are blinded throughout the 
study and were unaware of the assigned intervention in the 
study groups to maintain the integrity of the study.

Sample size. Primary endpoints: reduction of puru-
lent-septic complications after orthopedic interventions 
through preventive perioperative haemocorrection. At a 
confidence level of 80%, the real value is within ±5% of the 
measured value, meaning that 162 patients are the minimal 
number of samples needed to meet the desired statistical 
constraint. Our planned sample size is 162 patients. We will 
recruit an additional 5% (8 patients) to account for potential 
loss to follow-up and withdrawal of consent, reaching a total 
planned sample size of 170 patients. Secondary endpoints: 
28-day survival, reduction in length of stays in the ICU and 
hospital, haemoglobin level for women 120 g/l, for men – 130 
g/l, days without inovasopressor support, reduction in the vol-
ume and frequency of intra- and postoperative transfusion, 
reduction in the frequency of use of the Cell Salvage System.

Data collection and patient follow up. The following 
information will be collected prior to the first administration 
of the study drug: patient demographics, biometrics (meas-
ured or estimated), medical history, vital signs, laboratory 
results, ventilatory status and parameters, and vasopres-
sor dosage. Information was also collected on the use of 
reinfusion devices, iron preparations, and fibrinolysis in-
hibitors (tranexamic acid) during the surgical procedures 
included in the study. Patients were followed up daily for 28 
days after reinfusion (table 2).

Figure 1 – The IRON study



Медицина и экология, 2025, 2

Клиническая медицина

107

Figure 2 – The process of the study

Patients were interviewed on day 28, 60, and 90 to as-
sess survival. Physicians visited them as scheduled if they 
were still in the hospital; if not, additional phone calls were 
made.

Statistical plan. Demographic and baseline disease 
characteristics are summarized using descriptive statis-
tics. Categorical variables are presented as absolute num-
bers and percentages. Unadjusted univariate analyses 
based on Chi-square test or Fisher's exact test were used 
to compare the two treatment groups. Relative risks and 
95% confidence intervals were calculated using the tabular 
two-by-two method. Continuous variables are presented 
as mean ± standard deviation (SD) or median and inter-
quartile range (IQR). Intergroup differences are assessed 
using unpaired Student's t-test or one-sided Anova test 
followed by Bonferroni's post-hoc test. Baseline-correct-
ed logistic regression models were used to estimate the 
treatment effect (and its 95% confidence intervals) on the 
primary and secondary endpoints. Statistical significance 
was set at a two-sided level of 0.05 for hypothesis testing. 
Primary data analysis is based on intention to treat anal-
ysis. Data are stored electronically in a web-based CRF 
form and analyzed using Stata software (Stata Statistical 
Software: Version 15, College Station, TX, USA).Analysis 
of variance is used to test hypotheses about the statistical 
significance of the contribution of each of these factors to 
the observed variability.The estimate of residual variation 
obtained using analysis of variance is used to calculate the 
90% confidence interval for the ratio of the mean values of 
the corresponding parameter. 

Security profile. Five-hundred and eighty four (584) 
iron deficiency anemia patients received either a blinded 

dose of IV iron carboxymaltose (15 mg/kg up to a maxi-
mum of 1000 mg in NS) or placebo over 15 minutes on Day 
0. On Day 7, patients were crossed over to receive either 
placebo or iron carboxymaltose utilizing the same dosing 
as Day 0. We recorded all adverse events and classified 
as an adverse drug event (ADE) any that was considered 
by the investigator as being possibly or probably related to 
study drug. The mean dose of iron carboxymaltose admin-
istered was 962 (+ 88) mg. No CTC Grade 4 or 5 or serious 
ADE were reported and no subject discontinued from study 
drug due to an ADE. No clinically important differences in 
vital signs or physical exams were noted between subjects 
treated with iron carboxymaltose and placebo. During the 
post dose 24-h and 7-d treatment period, ADEs reported 
by >1% of patients in either treatment were higher in pa-
tients after receiving iron carboxymaltose than in patients 
after receiving placebo. The 24-h period events included 
nausea (2.1% iron carboxymaltose vs. 1.1% placebo), 
headache (2.0% vs. 1.3%), and dizziness (1.3% vs. 0.2%). 
The 7-d period events included nausea (2.5% iron car-
boxymaltose vs. 1.1% placebo), ALT increased (1.3% vs. 
0.2%), AST increased (1.3% vs. 0%), headache (2.9% vs. 
1.4%), dizziness (1.6% vs.0.2%) and rash (1.1% vs. 0.2%). 
The majority of the ADEs were classified by the investiga-
tor as mild to moderate. No ADE consistent with a hyper-
sensitivity reaction was reported. One patient experienced 
a transient, asymptomatic, CTC Grade 1 decrease in BP 
(from 132/85 to 95/68 mmHg) which resolved spontane-
ously. CTC Grade 3 ADEs were reported in 4 patients after 
receiving iron carboxymaltose (headache and asympto-
matic decrease in serum phosphate) and 5 patients (rash, 
creatinine increase and asymptomatic decrease in serum 
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Visit number Visit 1 Visit 2 Visit 3 Visit 4 Visit 5 Visit 6 Visit 28 Visit 60 Visit 90

Month of observation

Study procedures:

Informed consent Х

Medical, surgical, family history Х

Demographics Х

Assessment based on inclusion/
exclusion criteria

General medical examination Х

Detailed blood test Х Х Х

General urine analysis Х Х

Procalcitonin Х Х

Interleukin-6 Х Х

Serum iron Х Х

Transferrin Х Х

Ferritin Х Х

Randomization Х

Intervention Х

phosphate) after receiving placebo. We conclude that rapid 
administration of high dose iron carboxymaltose (15 mg/
kg for maximum of a 1,000 mg over 15 minutes) is well 
tolerated and associated with minimal risk of ADE in a large 
cohort of patients with iron deficiency anaemia [1, 2].

Ethical considerations. The study was conducted in 
accordance with the Declaration of Helsinki and approved 
by the Local Ethics Committee of the National Scientific 
Center of Traumatology and Orthopaedics named after 
Academician N.D. Batpenov (Protocol №4 from 9 Novem-
ber 2022). 

Patients who are potential research participants will be 
informed about the nature of the clinical trial, the drug be-
ing studied, and the possible risks associated with taking 
the drug. Each patient is provided with written information 
about the study, contained in a patient information sheet. 
All patients included in the study must give written consent 
to participate in the study. The written consent form is filled 
out by the patient himself.

DISCUSSION
According to S. Yang et al. (2020), the development 

of purulent-septic complications following large joint en-
doprosthetics is particularly significant in the field of or-
thopedic surgery because the number of patients who 

can be admitted for surgical intervention with serious con-
comitant pathology has increased significantly due to the 
expansion of surgical indications, the complexity of ortho-
pedic techniques, and the development of anesthesiology 
services [3].

The use of blood transfusions is associated with the risk 
of periprosthetic infection. For instance, a meta-analysis 
was carried out with a large sample of patients (n=21770), 
according to J.L. Kim et al. (2017). Data were obtained on 
patients undergoing large joint arthroplasty; for groups re-
ceiving transfusion after surgery, the risk of infection was 
2.88%, and for groups not receiving blood transfusion, it 
was 1.74%. Surgical site infections were substantially 
more common in the allogeneic blood transfusion group 
(odds ratio (OR) = 1.71, P = 0.002) in a pooled analysis 
utilizing a random effects model [4].

According to J.S. Everhart et al. (2018), there is a 
dose-dependent correlation between the risk of surgical site 
infection following total hip or knee replacement and alloge-
neic red blood cell transfusion. Preoperative anaemia and 
established bleeding disorders were also risk factors for the 
requirement for an allogeneic red blood cell transfusion. Ad-
ditionally, allogeneic red blood cell transfusion and surgical 
site infection were found to be dose-dependently related, 
with infection rates rising as transfusion doses in-creased 

Table 2 – Study monitoring
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from one (odds ratio [OR] = 1.97; 95% confidence interval 
[CI] = 1. 38), 2.79; p < 0.001), up to two units (OR = 2.20; 
CI = 1.37, 3.44; p = 0.002), up to three units (OR = 3.66; CI 
= 1.72, 7.16; p = 0.001), and more than three units (OR = 
7.40; CI = 4.91, 11.03; p < 0.001) after concomitant diseas-
es, surgery, preoperative anaemia, and preoperative coagu-
lopathies were identified. Independent risk factors for trans-
fusion were preoperative bleeding disorder (OR = 2.09; CI = 
1.57, 2.80; p < 0.001), preoperative anaemia (OR = 3.90; CI 
= 3.31, 4.61; p < 0.001), and a combination of haemostasis 
disorders (OR = 1.37; CI = 1.14, 1.64; p = 0.001) [5].

Preoperative anaemia, even moderate anaemia, is an 
independent risk factor for post-operative complications, 
according to a meta-analysis by Fowler A.J. et al. (2015), 
which included over 900,000 patients undergoing major 
surgery (including orthopedic surgery). According to the 
results, 30.1% (n=11,675) of 38,770 patients from 474 hos-
pitals in 27 countries—including low-, middle-, and high-in-
come nations had preoperative anaemia. This observation-
al cohort study is consistent with the findings (47 3% of the 
studied patients had preoperative anaemia [6].

Following a post hoc examination of the pooled RE-
CORD data (n = 12,000), it was shown that the infection 
rates among patients who got autologous blood and those 
who did not get a blood transfusion were comparable. In 
patients receiving allogeneic blood trans-fusion, the in-
cidence of any infection was 9.9% (392 of 3962), but in 
patients not getting allogeneic blood, with or without au-
tologous blood transfusion, it was 7.9% (646 of 8215) (p = 
0.003). Patients receiving allogeneic blood transfusion had 
significantly higher incidence of wound inflammation or in-
fection (2.4% [94 of 3962]) versus 1.7% [138 of 8215]; p = 
0.046) and lower or upper respiratory tract and lung infec-
tions (2.1% [85 of 3962] vs. 1.3% [109 of 8215]; p = 0.002). 
Urinary tract infections (3.1% [123 of 3962] vs. 2.5% [209 
of 8215]; p = 0.551), bone and joint infections (0.4% [14 
of 3962] vs. 0.2% [18 of 8215]; p = 0.056), and other in-
fections (3.0% [120 of 3962] vs. 2.7% [225 of 8215]; p = 
0.308) does not differ significantly [7-8]. A total of 5 RCTs 
with 608 participants were included in the study by Peipei 
Guo et al. (2018). Every included study was randomized, 
and the majority of the included studies had a good level 
of quality. According to the combined data, the oral TXA 
group significantly exceeded the control group in terms 
of Hb drop (standardized mean difference [SMD], -0.936; 
95% confidence intervals [CI], -1.118, -0.754), Hct drop 
(SMD, -0.693; 95% CI, -1.113, -0.274), and drain output 
(SMD, -0.793; 95% CI, -0.959, -0.628).

Between the two groups, there were no statistically 
significant differences in the incidence of thromboembolic 
consequences or transfusion rate. Due to insufficient data, 
the entire blood loss could not be assessed [9-11] 

Diabetes mellitus is a known independent risk factor 
for the development of PJI. T. Jamsen et al. reported that 
PJI was observed in 1.59% of TGA patients and 2.19% of 
TKA patients with diabetes, compared with infection rates 
of 0.66% and 0.48%, respectively, in patients without dia-
betes Marchant et al compared uncontrolled diabetes with 
con-trolled diabetes diabetic and nondiabetic patients and 
found that there is a significantly increased risk of devel-

oping postoperative wound infection when diabetes is not 
properly controlled. A retrospective analysis showed that 
despite the correction of glycemic levels in patients after 
surgery, infections of various locations and origins were 
observed [12, 13].

In conclusion, in order to prevent prolonged errors in 
the management of patients with periprosthetic complica-
tions (long-term infusion-transfusion therapy, long-term im-
mobilization, and polyantibacterial therapy), a protocol for 
preventive perioperative haemocorrection in traumatology 
and orthopedics should be implemented and followed after 
investigation.
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Введение. Гнойно-септические осложнения после ортопедических вмешательств представляют собой акту-
альную проблему современной хирургии. Они связаны с увеличением продолжительности госпитализации, вы-
соким риском инвалидизации пациентов и существенными экономическими затратами. Одним из потенциально 
модифицируемых факторов риска является предоперационная анемия, которая часто остаётся недооценённой 
и не подлежит коррекции перед операцией. Аллогенные переливания крови, традиционно применяемые для 
восполнения дефицита гемоглобина, продемонстрировали устойчивую связь с повышением частоты послеопе-
рационных инфекционных осложнений. Это обосновывает необходимость поиска альтернативных и более безо-
пасных методов коррекции анемии в периоперационном периоде.

Цель. Оценить эффективность применения карбоксимальтозы железа в периоперационном периоде для сни-
жения частоты перипротезной инфекции и улучшения клинических исходов у пациентов, перенесших плановые 
ортопедические операции.

Методы. IRON — это проспективное, одноцентровое, рандомизированное, открытое, контролируемое кли-
ническое исследование. Планируется включение 170 пациентов, подлежащих плановым ортопедическим вме-
шательствам. Участники будут рандомизированы на получение периоперационной инфузии карбоксимальтозы 
железа в дозе 15 мг/кг (максимально – 1 000 мг).

Первичная конечная точка. Частота развития перипротезной инфекции в послеоперационном периоде.
Вторичные конечные точки. 28-дневная выживаемость, длительность пребывания в отделении интенсив-

ной терапии и стационаре, достижение целевых уровней гемоглобина (≥120 г/л у женщин, ≥130 г/л у мужчин), 
количество дней без вазопрессорной поддержки, объём и частота трансфузий, частота применения системы Cell 
Salvage.
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Ожидаемые результаты. На момент подготовки аннотации набор пациентов продолжается. Предполагает-
ся, что использование карбоксимальтозы железа позволит снизить риск инфекционных осложнений, уменьшить 
потребность в аллогенных переливаниях и улучшить восстановление после операции.

Ключевые слова: эндопротезирование; ортопедия; перипротезная инфекция сустава; факторы риска; предо-
перационная терапия; анемия; протокол исследования

Н. Жанарыстан1, 2*, Б. Азимова1, 2, М. Елғондиева1, 2, А. Кабибулатов1, Ш. Шаяханов1, А. Конкаев1, 2

ПЕРИОПЕРАЦИЯЛЫҚ АЛДЫН-АЛУ ГЕМОКОРРЕКЦИЯСЫ АРҚЫЛЫ ОРТОПЕДИЯЛЫҚ АРАЛАСУДАН 
КЕЙІНГІ ІРІҢДІ-СЕПТИКАЛЫҚ АСҚЫНУЛАРДЫ ТӨМЕНДЕТУДІҢ ИННОВАЦИЯЛЫҚ ӘДІСІ. 
РАНДОМИЗАЦИЯЛАНҒАН БАҚЫЛАНАТЫН СЫНАҚ ПРОТОКОЛЫ.
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Кіріспе. Ортопедиялық операциялардан кейінгі іріңді-септикалық асқынулар қазіргі хирургиялық тәжірибеде-
гі өзекті мәселе болып табылады. Мұндай асқынулар пациенттің ұзақ уақыт ауруханада жатуына, мүгедектікке 
ұшырау қаупінің артуына және медициналық көмек шығындарының көбеюіне алып келеді. Операция алдындағы 
анемия – жиі кездесетін, бірақ жиі ескерілмейтін модификацияланатын қауіп факторы. Анемияны түзету үшін 
қолданылатын аллогендік қан құю әдістері операциядан кейінгі инфекциялық асқынулардың даму қаупін артты-
ратыны дәлелденген. Сондықтан операцияға дейінгі кезеңде анемияны қауіпсіз және тиімді әдістермен түзетудің 
баламалы жолдарын іздеу қажеттілігі туындап отыр.

Мақсаты. Периоперациялық кезеңде карбоксимальтозды темір қолданудың перипротездік инфекциялардың 
жиілігін төмендетудегі және клиникалық нәтижелерді жақсартудағы тиімділігін бағалау.

Әдістер. IRON – бір орталықта жүргізілетін, проспективті, рандомизацияланған, ашық, бақыланатын клини-
калық зерттеу. Жоспар бойынша 170 пациентке ортопедиялық операция жасалады. Қатысушылар операцияға 
дейін және кейін 15 мг/кг (ең көбі – 1 000 мг) мөлшерінде карбоксимальтозды темір инфузиясын алатын топқа 
рандомизацияланады.

Басты нәтиже көрсеткіші: операциядан кейінгі перипротездік инфекциялардың жиілігі.
Қосымша көрсеткіштер: 28 күндік тіршілік ету, реанимация және жалпы ауруханадағы жату ұзақтығы, мақ-

сатты гемоглобин деңгейіне (әйелдер үшін ≥120 г/л, ерлер үшін ≥130 г/л) жету, вазопрессорлық қолдаусыз өткен 
күндер саны, қан құю жиілігі мен көлемі, сондай-ақ Cell Salvage жүйесін пайдалану жиілігі.

Күтілетін нәтижелер. Қазіргі таңда пациенттерді зерттеуге қосу жалғасуда. Карбоксимальтозды темір қолда-
ну инфекциялық асқынулардың жиілігін төмендетіп, аллогендік трансфузияларға қажеттілікті азайтып, пациент-
тердің қалпына келуін жақсартады деп болжануда.

Кілт сөздер: эндопротездеу; ортопедия; перипротездік буын инфекциясы; қауіп факторлары; операцияға дей-
інгі терапия; анемия; зерттеу протоколы
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Цель. Изучение особенностей морфологических изменений легких у детей с врожденной пневмонии различ-
ной этиологии.

Материалы и методы. Проведено ретроспективное исследование легких детей патологоанатомического от-
деления КГП «Областная детская клиническая больница» (г. Караганда, Республика Казахстан) с 2020 по 2023 г. 
Были проанализированы протоколы патологоанатомических вскрытий 18 трупов в возрасте до 1 мес., умерших 
от врожденной пневмонии.

Результаты и обсуждение. Макроскопические признаки пневмоний пестрый вид легких, чередование тем-
ных участков ателектазов и светлых вздутых эмфизематозными полями у погибших в течение первых 1-3 сут  
жизни были мало выражены, но увеличивались к 5-7 сут, когда наблюдались более значительные поражения 
легочной ткани. Микроскопически наиболее распространенными изменениями были нарушения кровообраще-
ния, образование очагов дистелектазов, лимфо-лейкоцитарная инфильтрация, часто с примесью эритроцитов, 
наличие фибрина, формирование гиалиновых мембран и отечно-геморрагический синдром, особенно у недоно-
шенных детей с гестационной незрелостью легких.

Выводы. Макро- и микропрепараты легочной ткани, полученные в ходе вскрытия, указывали на серьезные 
изменения в легочной ткани и кровеносной системе, что может иметь значительные клинические последствия 
для здоровья новорожденных.

Ключевые слова: врожденная пневмония; недоношенный новорожденный; респираторный тракт; гематоген-
но-трансплацентарные инфекции; материалы аутопсии
_____________________________________________________________________________________________

ВВЕДЕНИЕ
Врожденная пневмония была и остается до на-

стоящего времени одной из важнейших проблем не-
онатологии. Ее возникновение обусловлено инфи-
цированием плода различными микрооганизмами 
как внутриутробно, так и тансплацентарным и кон-
тактными путями. Врожденная пневмония клиниче-
ски и на рентгенограммах проявляется в первые 72 
ч жизни новорожденного. Возбудителями врожденной 
пневмонии могут быть бактерии E. coli, Enterobacter 
aerogenes, Klebsiella spp., Pseudomonas aeruginosa, 
Group B Streptococcus, Staphylococcus epidermidis, 
Staphylococcus aureus, Haemophilus influenza, 
Klebsiella pneumoniae, Pneumococcus; вирусы Herpes 
simplex virus, Cytommegalovirus (CMV), Respiratory 
syncytial virus, Rubella; грибы: Candida spp.; при транс-
плацентарном инфицировании: Toxoplasma gondii, 
Treponema pallidum, Listeria monocytogenes, вирус 
простого герпеса, цитомегаловирус. При интрана-
тальном инфицировании: Group B Streptococcus, E. 

сoli, Klebsiella spp., Chlamydia trachomatis, Mycoplasma 
hominis, Ureaplasma urealytiсum.

Врожденная пневмония представляет особую опас-
ность для глубоко недоношенных детей, поскольку 
их дыхательная система еще не полностью сформи-
рована, и у них недостаточно развита выработка сур-
фактанта, что существенно повышает риск развития 
бронхолегочной дисплазии (БЛД). На фоне этого очень 
быстро развивается пневмония, а также другие ослож-
нения, такие как асфиксия, пороки развития, синдром 
дыхательных расстройств, ишемия мозга, гипоксиче-
ское поражение центральной нервной системы, что мо-
жет привести к инвалидности и существенно ухудшить 
качество жизни в дальнейшем. Притом риск леталь-
ного исхода сохраняется и после выписки из стацио-
нара. Учитывая отсутствие специфических симптомов 
врожденной пневмонии, а также ее тяжелое течение 
и влияние на другие органы и системы, необходимо 
знать морфологические признаки данной патологии.

Этапы течения пневмонии: 1) стадия инфильтра-
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ции (первая неделя болезни): на рентгенограмме 
наблюдается затенение легочной ткани без четких 
контуров и границ, чаще всего в периферических от-
делах сегментов или долей легких. В некоторых слу-
чаях затенение может быть ограничено между сегмен-
тарными или долевыми перегородками, с реакциями 
интерстициума в соседних сегментах; 2) стадия рас-
сасывания (вторая неделя болезни): интенсивность и 
протяженность инфильтрации уменьшаются, появля-
ются очаговые тени различного размера в сочетании с 
областями легочной ткани обычной или повышенной 
пневматизации. Также возможно усиление легочного 
рисунка за счет интерстициального компонента; 3) 
стадия интерстициальных изменений (конец второй – 
начало третьей недели): инфильтративные изменения 
отсутствуют, но выявляются интерстициальные изме-
нения в виде перибронхиальных изменений, сетчатой 
деформации легочного рисунка и тяжести. Поврежде-
ние клеток дыхательного эпителия при врожденной 
пневмонии обусловлено непосредственным воздей-
ствием возбудителя инфекции на респираторный 
тракт, что ведет к развитию воспалительной реакции и 
клеточному повреждению. Это нарушает нормальные 
процессы газообмена и дыхательной механики. Пато-

генез гематогенного трансплацентарного механизма 
инфицирования плода представлен на рисунке 1.

Один из механизмов, приводящих к развитию 
врожденной пневмонии, заключается в воздействии 
патогенов и/или их токсинов на сурфактант. Эти микро-
бы и/или их токсины могут разрушать сурфактант на-
прямую или способствовать их прочному закреплению 
на нем. Микробные протеиназы могут разлагать белки, 
связанные с сурфактантом. Кроме того, некоторые ком-
поненты сурфактанта могут служить питательной сре-
дой для некоторых микроогранизмов, что объясняет 
преимущественной поражение альвеолоцитов. Напри-
мер, некоторые штаммы стафилококков могут исполь-
зовать липопротеиды, неэстерифицированные жирные 
кислоты и углеводы сурфактанта для своего роста. Си-
негнойная палочка также может использовать белко-
вую фракцию сурфактанта в процессе своего развития.

По данным ВОЗ в 2019 г. от пневмонии по всему 
миру умерло 740 180 детей в возрасте до 5 лет, что со-
ставляет 14% всех случаев смерти детей в возрасте до 
5 лет. А среди детей в возрасте от 1-5 лет на пневмонию 
приходится 22% всех случаев смерти. В Казахстане по 
состоянию на 8 июля 2020 г. общее количество паци-
ентов, находящихся на стационарном лечении с пнев-

Рисунок 1 – Патогенез гематогенной трансплацентарной инфекции
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монией,  составляло 40 257, из них взрослых – 39 244, 
детей – 1 013, что составило 2,5 процента от общего ко-
личества. Общее количество пациентов с пневмонией 
без коронавирусной инфекции составляло 30  734, то 
есть 76,3% от общего количества пациентов с пневмо-
нией. Общее количество пациентов с пневмонией, об-
условленной коронавирусной инфекцией, составляло 
9 523, то есть 23,7% от общего количества пациентов с 
пневмонией, из них взрослых – 9 219, детей – 304. По 
данным Бюро национальной статистики и Агентства по 
стратегическому планированию и реформам РК, в 2020 
г. первичная заболеваемость пневмонией среди недо-
ношенных детей составила 2,3 случая на 1 000 родив-
шихся живыми, что увеличилось на 56% по сравнению 
с 2022 г. Для доношенных детей этот показатель соста-
вил 0,04 в 2020 г., что на 25% меньше по сравнению с 
2023 г. (табл. 1.)

Цель работы – изучение особенностей морфоло-
гических изменений легких у детей с врожденной пнев-
монией различной этиологии.

Задача – анализ структуры смертности при вну-
триутробных пневмониях, сравнительная морфологи-
ческая характеристика легких у новорожденных по ма-
териалам аутопсий.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
Проведено ретроспективное исследование легких 

детей, поступивших в патологоанатомическое отделе-
ние КГП «Областная детская клиническая больница» 

с 2020 по 2023 г. Были проанализированы протоколы 
патологоанатомических вскрытий 18 трупов в возрасте 
до 1 мес., умерших от врожденной пневмонии.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ
Проведен анализ показателей мертво- и живоро-

ждения. Так, мертворождения зарегистрировано не 
было. Процент живорожденных и умерших в течение 
2-7 сут достаточно высокий. В первые сутки умерло 
3 ребенка, на 2-3 сут – 6, на 4-5 сут – 6, в течение 30 
сут – 3 ребенка (рис. 2). Установлено, что количество 
случаев диагностированной внутриутробной пневмонии 
у мальчиков составило 66,6%, у девочек – 33,% 
случаев (рис. 3). При оценке случаев в зависимости 
от территориального распределения показано, что 
количество случаев диагностированной внутриутробной 
пневмонии среди городского населения составило 
83,3% случаев, сельского – 16,6%. У 6 детей было за-
регистрирована недоношенность 4 степени (масса при 
рождении – менее 1 кг), у 6 – недоношенность 2 степени 
(масса тела при рождении – от 1,5 до 2 кг).

У 6 детей была зарегистрирована переношенность. 
У переношенных детей возникли осложнения в виде 
аспирации мекониевой жидкости, раннего неонаталь-
ного сепсиса и гипоксическо-ишемических поражений 
центральной нервной системы, отек головного мозга. 
Причины, обусловившие данный диагноз и осложнения, 
можно выявить из данных анамнеза матерей. Так, у ма-
терей были зарегистрированы такие заболевания, как 

2020 г. 2021 г. 2022 г.
недоношенные доношенные недоношенные доношенные недоношенные доношенные

П
не

вм
он

ия
 

2,3 0,04 2,9 0,02 4,1 0,03

*число случаев на 1 000 родившихся живыми

Таблица 1. Первичная заболеваемость новорожденных
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Рисунок 2 – Распределение случаев с внутриутробной  
пневмонией в зависимости от времени смерти

Рисунок 3 – Распределение случаев с внутриутробными 
пневмониями в зависимости от пола
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COVID-19, ожирение и экзема. Так же у матерей всех 
недоношенных детей на время родов были такие забо-
левания, как рак правого промежуточного бронха, метас-
тазы в лимфоузлы средостения и бронхопульмональные 
лимфоузлы, надключичные лимфоузлы, канцероматоз 
обоих легких, бронхиальная астма, выпотной перикар-
дит, хронический пиелонефрит, артериальная гипертен-
зия 3степени, миома матки, варикозное расширение вен 
нижних конечностей, сморщенная левая почка, хрони-
ческий пиелонефрит, эутиреоз. Полученные результаты 
подтверждают, что имелись факторы риска развития вну-
триутробного инфицирования плода и новорожденных 
детей, обусловленные воспалительными процессами в 
последе, что, безусловно, сказалось на особенностях со-
стояния новорожденных в постнатальный период.

Известно, что любые неблагоприятные воздействия 
во время беременности, влияющие на инфицирование 
плода и задержку его развития (патология матери, по-
роки развития, патология последа), могут приводить к 
преждевременным родам. В проведенном исследова-
нии заболевания матерей привели к таким осложнени-
ям у детей, как сепсис новорожденного, ишемия мозга, 
гипоксическое поражение ЦНС, гипотрофия внутренних 
органов, бронхолегочная дисплазия, синдром дыхатель-
ных расстройств, диссеминированное внутрисосудистое 
свертывание крови, ишемия головного мозга, церебраль-
ная лейкомаляция, отек головного мозга, аплазия тимуса, 
гипоплазия головного мозга, сердца, легких и селезенки, 
гиперплазия печени, почек, надпочечников и тимуса.

Анализ собственных материалов свидетельствует 
о достоверном влиянии патологии матери и патологии 
беременности, наряду с воспалительными изменения-
ми в последе на задержку созревания органов плода, 
что способствует преждевременным родам и развитию 
респираторных нарушений в ранний постнатальный 
период, что нередко обусловлено незрелостью бронхо-
легочной ткани (рис. 4). При этом отмечается прямая 
зависимость развития врожденных пневмоний от сте-
пени риска внутриутробного инфицирования при выра-
женных гнойно-воспалительных изменениях в последе. 
Большое значение имеет восходящий путь инфициро-
вания легких плода при аспирации инфицированных 
околоплодных вод, что является важным патогенетиче-
ским механизмом, при котором происходит аспирация 
инфицированных околоплодных вод. Доказательством 
инфицирования околоплодных вод могут служить гной-
но-воспалительные изменения в амниотической обо-
лочке как структуре, непосредственно выстилающей 
амниотическую полость.

Признаки массивной аспирации околоплодных вод 
подтверждались морфологически при обнаружении в 
легких роговых чешуек и частичек мекония. Аспирация 
чаще отмечалась у детей с внутриутробной пневмонией 
по сравнению с детьми без инфекционного поражения 
легких. У новорожденных, родившихся преждевремен-
но на 33-34 нед. беременности и отставших в созрева-
нии легких, наблюдались широкие альвеолярные пере-
городки и высокий эпителий, который выстилал альве-
олы (рис. 5). Эти изменения сохранялись в течение 7 
и более сут. Несмотря на возможное ускоренное со-

зревание легочной ткани, функциональная активность 
легких остается низкой. Это подтверждалось наличием 
гликогена в различных структурах легких даже до 34-
35 нед. беременности. При глубокой морфологической 
незрелости дыхательных путей не развиваются отеч-
но-геморрагический синдром и гиалиновые мембраны. 
В морфологическом аспекте наблюдалась комбина-
ция спавшихся бронхов и раскрытых респираторных 
бронхов, а также альвеолярных ходов с диффузным 
микротромбозом. В первые два дня после рождения 
происходила гибель альвеолярного эпителия. У глу-
боко недоношенных младенцев с эндотелиальной не-
крозирующей мезенхимальной трансформацией, умер-
ших в первый час после рождения, обнаруживались 
первичные ателектазы легких. Эпителий бронхов был 
частично отслоен, их просветы свободны, в некоторых 
бронхах просвет был расширен. Некоторые респира-
торные бронхи были резко расширены, альвеолярные 
ходы – широкие. Альвеолы, в основном, имели неболь-
шой размер и были выстланы уплощенным эпителием. 
В их просветах обнаруживались отшелушенные альве-
олоциты, небольшое количество неизмененных мате-
ринских эритроцитов, фрагменты околоплодных вод 
(амниотическая чешуйка) и мекониальные тельца.

Для этой возрастной группы было характерно раз-
витие межуточного отека. Лимфатические сосуды были 
расширены, просветы легочных артерий – свободны, 
вены и венулы – умеренно заполнены кровью, в про-
светах некоторых из них были обнаружены тромбы. 
Межальвеолярные перегородки были широкими, ка-
пилляры – малокровными. Под плеврой выявлялись 
очаги альвеолярной эмфиземы и крупноочаговые 
альвеолярные кровоизлияния. 

Задержка перестройки постнатального кровообра-
щения у таких пациентов приводит к быстрому разви-
тию гемодинамических нарушений, что может стать при-
чиной летального исхода. Одним из важных факторов, 
способствующих повреждению альвеолярного эпителия 
и развитию болезни гиалиновых мембран у недоношен-
ных новорожденных, является интранатальная гипоксия 
и аспирация околоплодных вод. Это подтверждается 
наличием чешуек амниотелия, мекониальных телец и 
материнских эритроцитов в просветах альвеол. Легкие 
недоношенных детей характеризуются более высокой 
полнотой кровообращения и менее выраженной воз-
душностью, что способствует возникновению застойных 
явлений. Недостаточное развитие эластической тка-
ни может привести к развитию эмфиземы. Отсутствие 
коллатеральной вентиляции через поры Кона и каналы 
Ламберта предрасполагает к развитию синдрома утечки 
воздуха. Развитие легких зависит от степени недоно-
шенности: у глубоко недоношенных детей отмечаются 
маленькие и недоразвитые альвеолы. У недоношенных 
плодов легкие находятся в спавшемся состоянии, и их 
расправление начинается с первого вдоха, однако не-
которые альвеолы могут оставаться нерасправленными 
в течение нескольких недель. Расправление легких у 
недоношенных детей происходит медленно и заканчи-
вается преимущественно к 7-10 сут жизни. Спавшиеся 
участки легких (ателектазы, микроателектазы) характер-
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ны для всех глубоко недоношенных детей первого меся-
ца жизни и могут привести к развитию ателектатической 
пневмонии из-за отсутствия вентиляции и нарушения 
кровообращения в этой области.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Макроскопические признаки пневмонии, в том числе 

пестрый вид легких, чередование темных участков ате-
лектазов и светлых вздутых эмфизематозными полями 
у погибших в течение первых 1-3 сут жизни были мало 
выражены, но увеличивались к 5-7 сут, когда наблюда-
лись более значительные поражения легочной ткани. 
Микроскопически наиболее распространенные измене-
ния включали в себя нарушения кровообращения, обра-
зование очагов дистелектазов, лимфо-лейкоцитарную 

инфильтрацию, часто с примесью эритроцитов, наличие 
фибрина, формирование гиалиновых мембран и отеч-
но-геморрагический синдром, особенно у недоношен-
ных детей с гестационной незрелостью легких.
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Рисунок 4 – Внутриутробная пневмония: макроскопия: (а) легкие увеличены в размерах, пестрые, плевра тусклая; 
микроскопия: в просвете деформированных альвеол и бронхов скопления лимфо-лейкоцитарного экссудата, 
слущенных альвеолоцитов (б), нитей фибрина, просветы альвеол неравномерно воздушны (в), утолщение 
межальвеолярных перегородок, инфильтрация лимфоцитами, полнокровие сосудов. Окр.: гематоксилином и 
эозином. Ув.: а, г х 200; в х 400.
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Рисунок 5. Легкие новорожденного: а – ателектазы легкого, бронхиолоспазмы с фестончатым просветом, 
альвеолярные ходы не прослеживаются, спавшиеся; б – отечно-геморрагический синдром легкого; в – 
альвеолярный отек; с – аспирация околоплодными водами. Окр.: гематоксилиноми эозином. Ув.: а, б х 200; в, г х 
400.
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Aim. To study the features of morphological changes in the lungs in children with congenital pneumonia of various 
etiologies. 

Materials and methods. A retrospective study of the lungs of children of the pathoanatomic department of the 
Regional Children's Clinical Hospital (Karaganda, Republic of Kazakhstan) from 2020 to 2023 was conducted. Protocols 
of pathoanatomic autopsies of 18 corpses under the age of 1 month who died of congenital pneumonia were analyzed.

Results and discussion. It was found that the macroscopic signs of pneumonia are a mottled appearance of the lungs, 
alternating dark areas of atelectasis and light swollen emphysematous fields in the dead during the first 1-3 days of life are 
poorly expressed, but increase by 5-7 days, when more significant lesions of the lung tissue are observed. Microscopically, 
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the most common changes include circulatory disorders, the formation of foci of distelectases, lymphocytic infiltration, 
often with an admixture of erythrocytes, the presence of fibrin, the formation of hyaline membranes and edematous 
hemorrhagic syndrome, especially in premature infants with gestational immaturity of the lungs.

Conclusions. Macro- and micro-preparations of lung tissue obtained during autopsy indicate serious changes in the 
lung tissue and circulatory system, which can have significant clinical consequences for the health of newborns.

Key words: congenital pneumonia; premature newborn; respiratory tract; hematogenic-transplacental infections; 
autopsy materials
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Зерттеудің мақсаты. Әртүрлі этиологиядағы туа біткен пневмониясы бар балалардағы өкпенің 
морфологиялық өзгерістерінің ерекшеліктерін зерттеу. 

Материалдар және әдістер. Зерттеу нысаны 2020 жылдан 2023 жылға дейін Қарағанды облысының ҰБК 
патология кафедрасы, «Облыстық балалар клиникалық ауруханасы» КМК патологиялық-анатомиялық бөлімшесі, 
балалардың өкпесін ретроспективті зерттеу болды. Туа біткен пневмониядан қайтыс болған 1 айға дейінгі 18 
мәйітті патологиялық аутопсиялау хаттамалары талданды. 

Нәтижелер және талқылау. Пневмонияның макроскопиялық белгілері өкпенің түрлі-түсті көрінісі, өмірдің 
алғашқы 1-3 күнінде қайтыс болған адамдарда ателектаздардың қараңғы жерлері мен эмфизематозды 
өрістердің кезектесуі аз байқалады, бірақ өкпе тінінің едәуір зақымдануы байқалған кезде 5-7 күнге дейін артады. 
Микроскопиялық тұрғыдан ең көп таралған өзгерістерге қан айналымының бұзылуы, дистелектаз ошақтарының 
пайда болуы, лимфо-лейкоциттік инфильтрация, көбінесе қызыл қан жасушаларының араласуы, фибриннің болуы, 
гиалинді мембраналардың түзілуі және ісіну-геморрагиялық синдром, әсіресе өкпенің гестациялық жетілмегендігі 
бар шала туылған нәрестелерде жатады.

Қорытындылар. Аутопсия кезінде алынған өкпе тінінің Макро және микропрепараттары өкпе тінінің және 
қанайналым жүйесінің елеулі өзгерістерін көрсетеді, бұл жаңа туған нәрестелердің денсаулығына айтарлықтай 
клиникалық салдары болуы мүмкін.

Кілт сөздер: туа біткен пневмония; шала туылған нәресте; тыныс алу жолдары; гематогенді-трансплацентарлы 
инфекциялар; аутопсия материалдары
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Қазіргі уақытта Арал өңіріндегі ерекше күрделі экологиялық жағдай халықтың денсаулығына тікелей қауіп 
төндіреді. Денсаулық сапасының төмендеуі Арал теңізінің түбінен көтерілетін шаңды-тұзды аэрозольмен тіке-
лей байланысты, оның құрамына минералдардан басқа ауыршаруашылық дақылдарын өңдеуде қолданылатын 
пестицидтер мен ауыр металдар да кіреді. 

Организмге әртүрлі факторлардың әсер етуінің молекулалық механизмдерін зерттеу қазіргі медицинаның 
негізгі міндеттерінің бірі болып табылады. Қоршаған ортаның зиянды факторларының әсері жасушалық молеку-
лалық деңгейде өзгерістер тудыруы мүмкін. Ғалымдар қоршаған ортаны экологиялық бақылаудағы сыртқы фак-
торлардың экстремалды сипатын бағалау үшін жасушадан тыс нуклеин қышқылдары мен гистон ақуыздарын 
зерттеуге баса назар аударады. Сондықтан Арал теңізінің шаң аэрозольдерінің эпигенетикалық механизмдерге 
әсерін эксперименттік зерттеу, хроматиннің құрылымдық бұзылуы қазіргі әдіснамалық тәсілдер негізінде өзекті 
мәселе болып табылады. 

Біз Арал теңізінің шаң-тұз аэрозольдеріне ұшыраған кезде егеуқұйрықтардағы қышқылмен еритін фракци-
ялардың, жасушадан тыс нуклеин қышқылдарының және гистон ақуыздарының көрсеткіштерінің өзгеруін тір-
кедік: жасушадан тыс қышқылда еритін фракциялар, ДНҚ, РНҚ және гистон ақуыздары көрсеткіштері бақылау 
тобымен салыстырғанда айтарлықтай өсті.

Жасушадан тыс нуклеин қышқылдары мен гистон ақуыздарының рөлін зерттеу нәтижелері метаболикалық 
процестердің бұзылу дәрежесін бағалауға, патогенездің молекулалық негіздерін түсінуге, қатерлі ісіктің әртүрлі 
түрлерін диагностикалауға және зиянды факторлардың қаупін бағалауға болжамды сипатта болады.

Кілт сөздер: экологиялық факторлар; Арал теңізінің шаң-тұзды аэрозолі; жасушадан тыс нуклеин қышқыл-
дары; гистон ақуыздары
______________________________________________________________________________________________

КІРІСПЕ
Адам ағзасындағы жасушалардың кез келген түрі 

генетикалық ақпаратты іске асырудың бұзылуына 
әкелетін деңгейде экзогендік факторларға теріс әсер 
етуі мүмкін. Сондықтан қазіргі антропогендік жүктеме 
жағдайында геномның жұмыс істеу ерекшеліктерін 
зерттеу әлі де өзекті болып қала береді.

Тірі организмдердің геномына әртүрлі физикалық 
(ультракүлгін және иондаушы сәулелер), химиялық 
(генотоксикалық және канцерогенді заттар) қоршаған 
орта факторлары және өзіндік метаболизм өнімдері 
(бос радикалдар) үнемі шабуыл жасайды. Қоршаған 
ортаның қолайсыз факторларына ұзақ уақыт әсер ету 
ДНҚ зақымдануының жинақталуымен және репарация 
жүйесінің белсенділігінің өзгеруімен қатар жүреді, бұл 
мутацияға және жасушаның қатерлі трансформация-
сына әкелуі мүмкін [1].

Қазіргі уақытта Арал өңірі Қазақстанның экологи-
ялық дағдарысты (қауіпті) өңірлерінің бірі болып са-

налады. Арал теңізінің құрғауы бүкіл әлемде ауқым-
ды және аймақтық климаттық өзгерістерді тудырды, 
атап айтқанда парниктік әсердің жоғарылауы, атмос-
ферадағы көмірқышқыл газының концентрациясының 
жоғарылауы, шаң-тұзды аэрозольдердің көбеюі және 
қоршаған ортаның әртүрлі ауыр металдармен ласта-
нуы. Аймақтың қазіргі экологиялық мәселесі халықтың 
денсаулығына әсер етеді және ағзадағы метаболи-
калық процестердің бұзылуына әкеледі, нәтижесінде 
патологияның дамуымен аяқталады. Осыған байла-
нысты заңнамалық деңгейде Қазақстанда Арал өңірі, 
атап айтқанда Қызылорда облысы "экологиялық апат" 
аймағына жатқызылды [2, 3].

Көптеген жылдар бойы Арал маңындағы тұрғын-
дардың денсаулық жағдайын талдау бойынша зерт-
теулер жүргізіліп келеді. Жұмыстар жергілікті тұрғын-
дардың сыртқы ортасының қолайсыз факторларынан 
туындаған жеке органдар мен жүйелердің ауруларына 
арналған [4, 5, 6]. Бұл аймақтағы зиянды факторлар-
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дың әсері жасушалық және молекулалық деңгейде 
өзгерістер тудыруы мүмкін, нәтижесінде жасушаара-
лық сигнализация мен мембраналық тасымалдау бұ-
зылып, организмдегі патофизиологиялық процестер 
дамиды. Сондықтан Арал теңізінің шаңды-тұзды аэ-
розольдерінің әсерін анықтау үшін хроматиннің кон-
денсация деңгейін реттейтін жасушадан тыс қан айна-
лымының гистондары мен нуклеин қышқылдарының 
өзгеру сипатын зерттеуге назар аудару қажет.

Жақында ғалымдардың назарын жасушадан тыс 
нуклеин қышқылдары аударады. Айналымдағы ну-
клеин қышқылдарын зерттеу қышқыл концентраци-
ясы әртүрлі патологияларда жоғарылайтыны белгілі 
болғаннан кейін басталды. Бұл ерте диагностиканы 
жүргізуге және радиациялық әсер ету мен онкология-
дағы мақсаттарды анықтауға мүмкіндік береді [7, 8, 9]. 

Жасушадан тыс ДНҚ түзілуінің қарапайым түсін-
дірмелерінің бірі жасушалардың өлуі және олардың 
хроматинінің деградациясы процестері болуы мүмкін. 
Кейбір авторлардың пікірінше, айналымдағы нуклеин 
қышқылдарының пайда болуына әкелетін негізгі про-
цестер апоптоз және некроз болып табылады. Басқа 
авторлар жасушалар нуклеин қышқылдарын белсенді 
түрде бөле алады және бұл процесс қан ағымында жа-
сушадан тыс нуклеин қышқылдарының пайда болуына 
ықпал етеді деп санайды. 

Жасушалардың пролиферативті белсенділігін 
реттеу тізбегінде маңызды орын гистондарға – хро-
матиннің көп бөлігін құрайтын және оны ұйымдасты-
руда құрылымдық рөл атқаратын негізгі ақуыздарға 
беріледі. Гистондардың конформациялық өзгерістері 
хроматиннің конденсация деңгейін және осылайша ге-
ном белсенділігін реттей алады [10, 11].

Гистондардың кең таралуы, тіпті өте алыс түрлер-
де олардың ұқсастығы, оларды хромосомалардың 
құрамына міндетті түрде қосу-мұның бәрі олардың жа-
суша өміріндегі өте маңызды рөлін көрсетеді. Нуклео-
сомалар ашылғанға дейін гистондардың функционал-
дық рөлі, олардың реттеуші және құрылымдық рөлі 
туралы екі қосымша гипотеза жиынтығы болды.

Осылайша, жасушадан тыс нуклеин қышқылдары 
мен гистон ақуыздарының құрамы мен қасиеттерін зерт-
теу патогенездің молекулалық негіздерін түсіну, қатерлі 
ісіктің әртүрлі түрлерін диагностикалау, жүктілік патоло-
гиясы мен ұрықтың даму бұзылыстарын анықтау, зиян 
келтіретін факторлардың қаупін бағалау үшін маңызды.

Жоғарыда айтылғандарды ескере отырып, нукле-
ин қышқылдары мен гистон ақуыздарының жасушадан 
тыс ортаға шығуының негізгі себептерін және олардың 
құрамын Арал маңындағы шаң-тұз аэрозолының әсері-
нен молекулалық-жасушалық деңгейде анықтау қажет. 

Зерттеудің мақсаты – Арал өңірінің шаңды-тұз-
ды аэрозолінің әсерінен экспериментальды егеуқұй-
рықтар мен олардың ұрпақтарының қанындағы хрома-
тиннің құрылымдық бұзылуын зерттеу.

МАТЕРИАЛДАР ЖӘНЕ ӘДІСТЕР
Эксперименттік жұмыс «Қарағанды медициналық 

университеті» КеАҚ виварийінде жүргізілді. Мақсатқа 
жету үшін Арал теңізінің шаңды-тұзды аэрозольдерінің 

әсерінен эксперименттік зерттеу объектілері салмағы 
165-222 грамм болатын 20 ақ тұқымсыз аналық еге-
уқұйрықтар болды. 

Егеуқұйрықтар 2 топқа бөлінді – бақылау (10 ин-
тактті аналық егеуқұйрық) және эксперименттік (шаң-
ды тұзымен уланған 10 аналық егеуқұйрық). Экспери-
мент барысында камерадағы аэрозольдің концентра-
циясы "Прима" аналитикалық өлшегішінің көмегімен 
бақыланды. 30 күн ішінде егеуқұйрықтар цилиндрлік 
камераларда егеуқұйрықтарды тәулігіне 4 сағат, Елев-
скаяның стандартты әдісі бойынша аптасына 5 рет, 
Л.Б. Борисованың әдісі бойынша арнайы улы камера-
ларға салу арқылы шаңды-тұзды аэрозольдермен дем 
алды. Цилиндрдің қабырғаларында егеуқұйрықтарға 
арналған пеналдар бар, олардың негізгі бөлігі цилин-
дрдің ішіне бағытталған. Ұсақ ұнтақталған шаң көлемді 
¾ бүріккіш бөтелкеге шашылып, гравиметриялық 
әдіспен улану камерасының ауасындағы шаң концен-
трациясы анықталды. Зерттеу нысандары тәжірибелі 
және бақылау топтарындағы жануарлардың қан плаз-
масы болды. Жасушадан тыс нуклеин қышқылдарын 
(қышқылмен еритін фракциялар, жасушадан тыс ДНҚ 
және жасушадан тыс РНҚ) анықтау Л. И. Маркушева 
және М. И. Савина [12] әдістемесі бойынша жүргізілді. 

Нәтижелерді статистикалық өңдеу "Statistica 8.0" 
бағдарламасының алгоритмдері бойынша Колмогоров – 
Смирновтың тесті бойынша алынған деректерді бөлудің 
қалыпты сипаты туралы болжамды алдын ала тексерген-
нен кейін жүргізілді. Эксперимент нәтижелерін статисти-
калық өңдеу үшін Cтьюденттің t-критерийі қолданылды.

НӘТИЖЕЛЕР ЖӘНЕ ТАЛҚЫЛАУ
Қоршаған ортаның әртүрлі факторларының әсері 

жасушааралық сигнализация мен мембраналық та-
сымалдаудың бұзылуына әкеледі, бұл организмдегі 
патофизиологиялық процестердің жасушалық және 
жасушаішілік деңгейде дамуын тудырады. Әдебиет-
терде хроматиннің белгілі бір ақуыз фракцияларының 
құрамы мен ДНҚ-ның сандық құрамы арасында бай-
ланыс орнататын зерттеулер бар, бұл жасушалардың 
пролиферативті қабілетіне әсер етеді.

Жақында жасушадан тыс қан айналымындағы ну-
клеин қышқылдарының өзгеру сипатын, олардың пато-
логиялық процестердің даму механизмдеріндегі рөлін 
зерттеуге көп көңіл бөлінді. Жасушадан тыс нуклеин 
қышқылдарының индикаторларының диагностикалық 
перспективалары да қарастырылады.

Зерттеу нәтижесінде Арал теңізінің шаң-тұзды аэ-
розольдерімен дем алған бақылау тобының егеуқұй-
рықтарының қанындағы ҚЕФ мөлшері қалыпты еге-
уқұйрықтар тобымен салыстырғанда 1,5 есе артқаны 
анықталды. Қандағы жасушадан тыс РНҚ мөлшері де 
бақылау тобымен салыстырғанда 1,1 есе өсті. Дерек-
тер шаңды-тұзды аэрозольдерімен уланған егеуқұй-
рықтардың қанындағы жасушадан тыс ДНҚ деңгейінің 
1,7 есе артқанын көрсетеді (1 кесте, 1 сурет). Сон-
дай-ақ нуклеин қышқылдарының, яғни ДНҚ-ның жа-
сушадан шығуының жоғарылауының сенімді сигналы 
саналатын ДНҚ прекурсорларының қышқылмен еритін 
фракцияларының бір мезгілде жоғарылауы байқалды.
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ҚЕФ, жасушадан тыс РНҚ және ДНҚ көрсет-
кіштерінің өзгеруін ядросы бар жасушалық элемент-
тердің өлуі, эритроциттер мен тромбоциттердің 
жетілуі, сондай-ақ нуклеин қышқылдарының жасуша-
дан тыс кеңістікке белсенді секрециясы нәтижесінде, 
шаңды-тұзды аэрозольдердің әсеріне ұшыраған кезде 
күрделі теріс факторларға ұшырап қан ағымында пай-
да болуымен түсіндіруге болады. 

Осылайша, тәжірибелік топтағы егеуқұйрықтардың 
қанындағы жасушадан тыс ДНҚ концентрациясының 
статистикалық маңызды жоғарылауы байқалды. Біздің 
ойымызша, Арал теңізінің аэрозольдерінің әсерінен 
жасушадан тыс ДНҚ, жасушадан тыс РНҚ және ҚЕФ 
деңгейінің өзгеруі апоптоздық өліммен бірге жүретін 
жасушалық патологияның дамуына әкеледі.

Гистондар және олардың трансляциядан кейінгі 
модификациялары хроматинді қайта құруда және ген 
транскрипциясында шешуші рөл атқарады. Ядроішілік 
функциялардан басқа, гистондар жасушадан тыс 
кеңістікке шығарылған кезде зақымданумен байла-

нысты молекулалық құрылым молекулалары ретінде 
әрекет етеді. Жануарларға экзогендік гистондарды 
енгізу Toll тәрізді рецепторлар мен қабыну жолдарын 
белсендіру арқылы жүйелі қабыну және уытты реак-
цияларға әкеледі. Сонымен қатар қан сарысуындағы 
гистондар мен нуклеосомалардың жоғарылауы көп-
теген патофизиологиялық процестерге және аутоим-
мунды ауруларды, қабыну ауруларын және қатерлі 
ісіктерді қоса алғанда, аурулардың өршуіне қатысты. 
Сондықтан жасушадан тыс гистондар биомаркерлер 
және адам ауруларында жаңа емдік мақсаттар ретінде 
қызмет ете алады. 

Әдебиеттерден белгілі болғандай, макромолеку-
лалардың тотығу модификациясының реакциялары 
ақуыздың деградациясын реттеу механизмдерінде 
маңызды рөл атқарады, ал бос радикалдардың түзілуі 
белоктардың, нуклеин қышқылдарының және липид-
тердің бұзылуына әкеледі. Бұл жасушалардың бей-
імделуіне және генетикалық аппараттың бұзылуына 
әкеледі. 

Топ Жануар саны ҚЕФ Жасушадан тыс 
РНҚ

Жасушадан тыс 
ДНҚ

Бақылау тобы 10 0,46 ± 0,03 0,56 ± 0,03 0,44 ± 0,02

Тәжірибелік топ 10 0,70 ± 0,04* 0,61 ± 0,04* 0,73 ± 0,03*

*Бақылау мен тәжірибелік топ көрсеткіштерінің статистикалық маңыздылығы, p>0,05

1 кесте – Арал тұзының шаңды-тұзды аэрозольдерінің әсеріне ұшыраған егеуқұйрықтардың қанындағы жасушадан 
тыс нуклеин қышқылдарының көрсеткіштері (мкг/мл)

1 сурет – Тәжірибелік топтардың жасушадан тыс 
нуклеин қышқылдары мен қышқылмен еритін 
фракциясының көрсеткіштерін бақылау тобының 
деректерімен салыстыру (%)

2 сурет – Тәжірибелі топтардың гистон ақуыздарының 
параметрлерін бақылау тобының көрсеткіштерімен 
салыстыру (%)

Топ Жануар саны H1 H2a, H3, H4 H2b

Бақылау тобы 10 0,38 ± 0,01 0,41 ± 0,06 0,34 ± 0,02

Тәжірибелік топ 10 0,52 ± 0,05* 0,50 ± 0,03* 0,45 ± 0,06*

*Бақылау мен тәжірибелік топ көрсеткіштерінің статистикалық маңыздылығы, p<0,05

2 кесте  – Арал тұзының шаңды-тұзды аэрозольдерінің әсеріне ұшыраған егеуқұйрықтардың қанындағы гистон 
ақуыздарының көрсеткіштері
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Оттегінің белсенді түрлерінің генерациясының 
өзгеруі қандағы беттік молекулалық кешендер мен 
нуклеин қышқылдарына (ҚЕФ, РНҚ, ДНҚ) ғана емес, 
сонымен қатар гистон деңгейінің өзгеру деректерін 
анықтайтын H1, H2A, H3, H4, H2В гистон ақуыздары-
ның фракцияларына да әсер етуі мүмкін. 

Эксперимент кезінде эксперименттік топтың еге-
уқұйрықтарындағы Н1 көрсеткіші бақылау тобымен са-
лыстырғанда – 1,4 есе; Н2А, Н3,Н4-1,2 есе; гистон Н2В 
ақуызының 1,3 есе өсуі байқалады (2 кесте, 2 сурет).

Оттегінің белсенді түрлері үшін зақымдану объ-
ектісі негізінен ядролық ақуыздар болып табылады. 
Хроматин түзетін ақуыздар көбінесе жасушаның функ-
ционалдық белсенділік деңгейін анықтайды. Көптеген 
зерттеулер хроматин ақуыздарының жеке фракция-
ларының сандық құрамы арасында тығыз байланыс 
бар екенін көрсетті, олардың ДНҚ-ға қатысты сандық 
ауытқулары жасушалар мен тіндердегі синтетикалық 
және пролиферативті деңгейлерді бағалаудың баста-
пқы нүктесі болуы мүмкін. 

Зерттеу нәтижелеріне сәйкес метаболикалық про-
цестер жасушалардың ядролық құрылымдарына тіке-
лей әсер ететін барлық синтетикалық және пролифе-
ративті процестерді бұзады. Липидтердің асқын тотығу 
өнімдері ДНҚ зақымдануында маңызды рөл атқаруы 
мүмкін.

ҚОРЫТЫНДЫ
Осылайша, теріс факторлардың кешені, атап ай-

тқанда Арал маңындағы шаңды-тұзды аэрозольдері 
молекулалық және жасушалық көрсеткіштерге әсер 
ете отырып, молекулалық және жасушалық деңгейде 
әртүрлі патологиялық процестердің дамуына әкеледі, 
бұл бақылау тобының жануарларының қанындағы жа-
сушадан тыс ҚЕФ, РНҚ және ДНҚ метаболиттерінің 
нәтижелерімен расталады. Эксперимент барысында 
алынған мәліметтер қандағы бірқатар метаболикалық 
бұзылуларды анықтайды, бұл патологиялық проце-
ске генетикалық құрылымдардың қатысуын көрсетеді. 
Егеуқұйрықтардың қанындағы жасушадан тыс нуклеин 
қышқылдары мен гистон ақуыздарының жоғарылауын 
ескере отырып, оларда тотығу процестерінің басым 
болуын болжауға болады. 

Шаңды-тұзды аэрозольдерінің декструктивті 
әсері организмде антиоксиданттық жүйенің тиімсіз 
және жеткіліксіз жұмыс істеуі кезінде бос радикал-
дардың белсендірілуімен қатар жүретін жасушалық 
тотығу метаболизмінің бұзылуын тудырады және 
әдетте жасуша мембраналарының тұтастығы мен 
өткізгіштігінің бұзылуына және тотығу стрессінің да-
муына әкеледі. 

Арал маңындағы шаңды-тұзды аэрозольдеріне 
үздіксіз әсер еткенде, негізгі мақсат-сигнал беру ме-
ханизмдері бұзылатын жасуша мембранасы, атап ай-
тқанда G ақуыздары, бұл жасушаның ядролық мате-
риалында деструктивті процестерге, жасушадан тыс 
нуклеин қышқылдары мен гистонды ақуыздардың кө-
беюіне әкеледі. Барлық осы процестер биологиялық 
сұйықтықтарда орташа молекулалық пептидтердің 
болуын растайтын интоксикацияның дамуын эндо-

генді түрде анықтайды. Н1, Н2А, Н3, Н4, Н2В класта-
рындағы гистондардың деградациясы нуклеосома 
құрылымының бұзылуын көрсетуі мүмкін. 

Қан жасушаларының хроматиніне оттегінің бел-
сенді түрлерінің және липидтердің улы асқын тотығу 
өнімдерінің деструктивті әсерінің нәтижесі ақуыз мо-
лекулаларының тотығу деградациясы болуы мүмкін, 
бұл ақуыздардың жергілікті конформациясының бұ-
зылуына әкеледі. Бұл бұзылулар хроматиннің ыды-
рауын, ген экспрессиясының бұзылуын тудырады. 
Жасушаларда пайда болатын жоғарыда аталған про-
цестер ерте ме, кеш пе жасушаларда апоптоздық өз-
герістер тудыруы мүмкін. 

Гистондардың бөлінуі апоптоз процесі кезінде 
ДНҚ фрагментациясымен тығыз байланысты. Барған 
сайын дәлелдер Н2А, H2B, H3 және H4 сияқты негізгі 
гистондардың, сондай-ақ байланыс гистонының (H1) 
геномдық ДНҚ-дан бөлініп, цитоплазмаға ауысып, кей-
іннен жасушадан тыс кеңістікке бөлінетінін көрсетеді 
[13, 14, 15].

Жоғарыда келтірілген барлық материалдарды тал-
дай отырып, жасушадан тыс нуклеин қышқылдары 
мен гистон ақуыздарының рөлін зерттеу нәтижелері 
метаболикалық процестердің бұзылу дәрежесін баға-
лауға, патогенездің молекулалық негіздерін түсінуге, 
қатерлі ісіктің әртүрлі түрлерін диагностикалауға және 
зиянды факторлардың қаупін бағалауға болжамды си-
патта болады деген қорытынды жасауға болады.
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A particularly difficult environmental situation in the  Aral Sea region poses a direct threat to public health. The decrease in 
the quality of  health is directly related to sand dust rising from the bottom of the Aral Sea, which includes pesticides and heavy 
metals used in the processing of crops.

The study of the molecular mechanisms of the influence of various factors on  the body is one of the fundamental tasks of 
modern medicine. Exposure to harmful environmental factors can cause changes at the cellular and molecular levels. 

Scientists focus their attention on the study of extracellular nucleic acids and histone proteins to assess the extreme nature 
of external factors in ecological monitoring of the environment. Therefore, an experimental study of the influence of the dust-salt 
aerosol of the Aral Sea on epigenetic mechanisms, structural disturbance of chromatin is an urgent problem.

We recorded changes in the indicators of acid-soluble fractions, extracellular  nucleic acids and histone proteins in the blood 
of rats exposed to dust-salt aerosols of the Aral Sea: extracellular CRF, DNA, RNA and histone proteins increased compared to 
the control group.

The results of the study of the role of extracellular nucleic acids and histone proteins are prognostic in order to assess the 
degree of metabolic disorders, understand the molecular basis of pathogenesis, diagnose various types of cancer and assess 
the risk of harmful factors.

Key words: environmental factors, dust-salt aerosol of the Aral Sea, extracellular nucleic acids, histone proteins.
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ИЗМЕНЕНИЕ УРОВНЯ ГИСТОНОВЫХ БЕЛКОВ И ВНЕКЛЕТОЧНЫХ НУКЛЕИНОВЫХ КИСЛОТ В ПЛАЗМЕ 
КРОВИ КРЫС ПРИ ВОЗДЕЙСТВИИ ПЫЛЕ-СОЛЕВЫХ АЭРОЗОЛЕЙ АРАЛЬСКОГО МОРЯ
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Особо сложная экологическая обстановка в Приаралье представляет прямую угрозу здоровью населения. Сни-
жение качества здоровья напрямую связано с песчаной пылью, поднимающейся со дна Аральского моря, в состав 
которой входят пестициды и тяжелые металлы, используемые при обработке сельскохозяйственных культур. 

Изучение молекулярных механизмов воздействия на организм различных  факторов является одной из фун-
даментальных задач современной медицины. Воздействие вредных факторов окружающей среды может вызвать 
изменения на клеточно-молекулярных уровнях. Ученые акцентирует свое внимание на изучение внеклеточных 
нуклеиновых кислот и гистоновых белков для оценки экстремального характера внешних факторов при экологи-
ческом мониторинге окружающей среды. Поэтому экспериментальное исследование влияния пыле-солевого аэ-
розоля Аральского моря на эпигенетические механизмы, структурное нарушение хроматина является актуальной 
проблемой. 

Зафиксированы изменения показателей кислоторастворимой фракций, внеклеточных нуклеиновых кислот и 
гистоновых белков в крови у крыс при воздействии пыле-солевых аэрозолей Аральского моря: внеклеточные КРФ, 
ДНК, РНК и гистоновые белки увеличились по сравнению с контрольной группой. 

Результаты исследования роли внеклеточных нуклеиновых кислот и гистоновых белков носят прогностический 
характер для оценки степени нарушения обменных процессов, понимания молекулярных основ патогенеза, диагно-
стики различных видов рака и оценки риска вредных факторов.

Ключевые слова: экологические факторы; пыле-солевой аэрозоль Аральского моря; внеклеточные нуклеи-
новые кислоты; гистоновые белки
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Введение. Staphylococcus aureus демонстрирует достаточный адаптивный потенциал в условиях внешнего 
стресса, что может обусловливать его ключевую роль в этиологии внутрибольничных инфекций. Наблюдаемый 
экспоненциальный рост штаммов с множественной антибиотикорезистентностью за последние десятилетия сви-
детельствует о том, что механизмы адаптации способствуют выживанию и распространению S. aureus в усло-
виях интенсивного госпитального воздействия антимикробных средств. Такой феномен существенно осложняет 
клиническое лечение инфекций и представляет серьезную угрозу для системы здравоохранения. Несмотря на 
активное изучение изменений в активности генов, связанных с антибиотикорезистентностью в разных стрессо-
вых условиях, роль фенольных соединений в регуляции экспрессии генов у MRSA исследована недостаточно. В 
частности, практически отсутствуют данные о влиянии фенольных соединений и борнеола на экспрессию генов 
MecA и YycFG, что определяет актуальность данной работы. 

Цель. Оценка динамики экспрессии генов MecA и YycFG у метициллинрезистентного золотистого стафилокок-
ка (MRSA) при влиянии фенольных соединений (розмариновая, хлорогеновая и феруловая кислоты), борнеола и 
экстракта листьев шалфея степного 

Материалы и методы. Микрометодом серийных разведений были определены минимальные подавляю-
щие концентрации исследуемых соединений. Для оценки влияния исследуемых соединений суточные культуры 
MRSA дополнительно инкубировалась с исследуемыми соединениями в субингибиторных концентрациях (1/2 
МПК) 4 ч. Изменения экспрессии MecA и YycFG анализировали методом количественной ПЦР (ΔΔCt, log2 Fold 
Change). Экспрессию GyrB оценивали в качестве эндогенного контроля. Статистическая обработка включала в 
себя критерии Крускала – Уоллиса, Вилкоксона и Манна – Уитни (p=0,05).

Результаты и обсуждение. Фенольные соединения, борнеол и экстракт листьев шалфея степного снижали 
экспрессию MecA в 2,17 – 5 раз (р=0,043) и повышали YycFG в 1,84 – 2,45 раза (р=0,043). Наибольшую актив-
ность в отношении MecA проявили розмариновая и хлорогеновая кислоты.

Выводы. Хлорогеновая и розмариновая кислоты обладают значительным потенциалом для подавления экс-
прессии MecA у MRSA. Розмариновая кислота уменьшает экспрессию MecA в 5 раз, хлорогеновая кислота – в 4 
раза. Результаты позволяют рассматривать изучаемые соединения в качестве многообещающих кандидатов для 
разработки новых антимикробных препаратов или адъювантов, усиливающих действие антибиотиков. В даль-
нейшем синергетическое сочетание розмариновой и хлорогеновой кислот с β-лактамами может стать эффектив-
ным инструментом для преодоления устойчивости MRSA.

Ключевые слова: MRSA; экспрессия генов;  кПЦР; ген MecA; ген YycFG; фенольные соединения; борнеол; 
экстракт шалфея степного
_____________________________________________________________________________________________

ВВЕДЕНИЕ
Staphylococcus aureus (S. aureus) – один из клю-

чевых грамположительных микроорганизмов, способ-
ный быть причиной различных инфекции, начиная от 
заболеваний инфекций мягких тканей и заканчивая 
системными заболеваниям, даже сепсисом [1]. Осо-
бую угрозу представляют метициллинрезистентные 
штаммы золотистого стафилококка (methicillin-resistant 

Staphylococcus aureus (MRSA), устойчивые к β-лактам-
ным антибиотикам. В соответствии с последним отче-
том, опубликованным 25 марта 2024 г. Центром по кон-
тролю и профилактике заболеваний и посвященным 
угрозам устойчивости к антибиотикам, за 2019 г. было 
зарегистрировано около 325 000 случаев госпитализа-
ции пациентов с инфекциями, вызванными MRSA. Из 
них около 10 600 случаев завершились летальным ис-
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ходом. Экономические последствия данной проблемы 
также весьма значительны: в 2017 г. расходы на ле-
чение инфекций, вызванных MRSA, составили поряд-
ка 1,7 миллиардов долларов США [2]. В Казахстане в 
2018-2020 гг. распространенность MRSA среди взрос-
лых составляет 12.5% [3].

Ключевым механизмом устойчивости MRSA явля-
ется экспрессия гена MecA, кодирующего белок PBP2a, 
который замещает функцию пенициллинсвязывающих 
белков (PBPs), сохраняя синтез пептидогликана даже в 
присутствии β-лактамов [4].

Также резистентность MRSA может быть связана 
с образованием биопленок и активацией стрессовых 
ответов, что затрудняет терапию [5]. Изучение регуля-
ции генов, таких как MecA, и компонентов двухкомпо-
нентных систем (например, YycFG) критически важ-
но для разработки новых стратегий борьбы с устой-
чивостью. Двухкомпонентная система YycFG (также 
известная как WalKR) играет ключевую роль в под-
держании клеточного гомеостаза, регуляции биосин-
теза клеточной стенки и формировании биопленок. 
YycG (сенсорная киназа) и YycF (регулятор ответа) 
контролируют экспрессию генов, связанных с синте-
зом полисахаридного межклеточного адгезина (PIA) 
через активацию icaADBC-локуса. Мутации в YycFG 
прямо или косвенно коррелируют с устойчивостью к 
ванкомицину и даптомицину (влияя на активность 
аутолизинов (пептидогликан-гидролаз)), оксацилли-
ну (регулируя PBPs и целостность клеточной стенки), 
гентамицину (участие в формировании персистерных 
клеток), ципрофлоксацину (стрессовый ответ через 
sarA), левофлоксацину (активация репарации ДНК) и 
эритромицину (возможная регуляция насосов оттока), 
что подчеркивает их роль в адаптации к антимикроб-
ным препаратам [6, 7].

Пристальное внимание исследователей направле-
но на анализ изменений активности генов, связанных 
с устойчивостью к антибиотикам в условиях стресса. 
Это объясняется тем, что стрессовая среда (напри-
мер, антимикробные препараты, высокие или низкие 
температуры, pH, ультразвук или ультрафиолет) часто 
служат триггером для мутации или активации защит-
ных систем микроорганизмов. Подобные стрессоры 
способны модифицировать метаболизм бактерий, сти-
мулировать экспрессию специфических генов и тем 
самым повышать их выживаемость в неблагоприятных 
условиях [8].

Хотя регуляция генов S. aureus в ответ на различ-
ные факторы окружающей среды изучена достаточно 
широко, вопрос о том, использует ли этот микроорга-
низм фенольные соединения как сигнал для регуляции 
экспрессии генов, остается мало исследованным. На 
сегодняшний день известно, что выделенные феноль-
ные соединения, такие как розмариновая, хлорогено-
вая и феруловая кислоты, являющиеся основными фе-
нольными соединениями экстракта листьев шалфея 
степного, проявляют антибактериальный эффект, од-
нако в литературных источниках практически нет работ, 
посвященных влиянию этих веществ на экспрессию 
генов MecA и YycFG у MRSA что представляет собой 

значительный пробел в знаниях [9, 10, 11, 12, 13, 14].
Виды рода Salvia (шалфей) проявляют широкий 

спектр биологической активности, включая антими-
кробное, антиоксидантное, противовоспалительное, 
антидиабетическое и цитотоксическое действие. В на-
стоящее время исследования шалфея в значительной 
степени сосредоточены на изучении химического со-
става и биологической активности его эфирных масел. 
Однако возрастающий научный интерес привлекают 
гидрофильные и другие биологически активные ком-
поненты, обладающие значительным фармакологиче-
ским потенциалом [9].

Розмариновая кислота демонстрирует синергети-
ческое антимикробное действие в сочетании с офлок-
сацином, амоксициллином и ванкомицином против 
Staphylococcus aureus, а также с ванкомицином против 
MRSA [10]. Кроме того, розмариновая кислота снижает 
экспрессию генов вирулентности ahyB, aerA, lip и ahh1 
у Aeromonas hydrophila, что свидетельствует о ее анти-
вирулентном эффекте [11].

Феруловая кислота проявляет выраженную анти-
биопленочную активность в отношении Shigella flexneri, 
ингибируя формирование биопленки, разрушая клеточ-
ную мембрану и изменяя экспрессию генов. В частно-
сти, установлено, что феруловая кислота модулирует 
экспрессию 702 дифференциально экспрессируемых 
генов в биопленке Shigella flexneri, повышая экспрес-
сию 169 генов и подавляя 533 гена по сравнению с ин-
тактной биопленкой [12].

Хлорогеновая кислота ингибирует экспрессию ге-
нов вирулентности hla, sea и agr у S. aureus, что может 
способствовать снижению патогенности данного ми-
кроорганизма [13]. 

Борнеол, в свою очередь, усиливает антибиотиче-
скую активность ципрофлоксацина и гентамицина про-
тив S. aureus, а также ингибирует рост Escherichia coli, 
что подтверждает его потенциал в качестве адъюванта 
антибактериальной терапии [14].

Таким образом, изучение биологической активности 
фенольных соединений видов рода Salvia представля-
ет значительный интерес с точки зрения разработки 
новых терапевтических стратегий, направленных на 
борьбу с резистентными штаммами микроорганизмов.

Целью работы явилась оценка динамики экспрес-
сии генов MecA и YycFG у метициллинрезистентного 
золотистого стафилококка (MRSA) при влиянии фе-
нольных соединений (розмариновая, хлорогеновая и 
феруловая кислоты), борнеола и экстракта листьев 
шалфея степного (Salvia stepposa Des.-Shost).

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
Исследование проводилось на 4 штаммах MRSA, 

выделенных из носа и глотки в 2023 г., на базе Науч-
но-исследовательской лаборатории НАО «Караган-
динский медицинский университет». Для детекции 
генов MecA, YycFG и Gyr B в эксперименте участво-
вали штаммы, устойчивые к β-лактамным антибиоти-
кам и фторхинолонам. Штаммы были идентифициро-
ваны методами MALDI-TОF MS масс-спектрометрии 
(Microflex-LT, Biotyper System, Bruker Daltonics, Бремен, 
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Германия). Данные о чувствительности штаммов были 
взяты из базы данных Whonet версии 5.6. Штаммы 
MRSA выращивали в среде Мюллера-Хинтона при тем-
пературе 37 °С.

В исследованиях были использованы борнеол и 
экстракт, выделенный из листьев Шалфея степного 
(Salvia stepposa) и стандартные образцы фенольных 
соединений – розмариновая кислота, хлорогеновая 
кислота, феруловая кислота. Все соединения были 
растворены в 70% этаноле, был подготовлен 40% эта-
ноловый экстракт шалфея степного. Использование 
40% и 70% этанола обусловлено необходимостью обе-
спечения оптимальной растворимости фенольных со-
единений, обладающих разной степенью полярности. 
По данным Я. К. Левой оптимальным экстрагентом для 
шалфея степного (Salvia stepposa Des.-Shost) является 
40% и 70% этиловый спирт. Последующее возрастание 
концентрации этилового спирта приводит к понижению 
коэффициента поглощения и выхода экстрактивных 
веществ [9]. По этой причине использование 40% и 
70% этанола в качестве растворителя не являлось кон-
фаундер-фактором в данном исследовании.

Согласно ISO 20776-1:2019 микрометодом серий-
ных разведений на бульоне Мюллера – Хинтона были 
определены минимальные подавляющие концентра-
ции (МПК) всех препаратов [15].

Суточную культуру MRSA в бульоне Мюллера – 
Хинтона инкубировали с фенольными соединениями, 
борнеолом и экстрактом шалфея степного в субинги-
биторных концентрациях (1/2 МПК) в течение 4 ч [16]. 
Далее культура клеток была промыта фосфатным бу-
фером (PBS) для удаления остатков фенола и других 
химических веществ, которые могут оставаться в куль-
туре клеток.

Далее общая РНК была выделена с помощью 
набора Aurum™ Total RNA Mini Kit (Bio-Rad, Фран-
ция) в соответствии со спин-протоколом для бакте-
рии от производителя. Концентрацию РНК и целост-
ность (RIN) оценивали на спектрофотометре Nano 
Photometer P330 (IMPLEN). Полученные концентра-
ции РНК разбавляли до одинаковой концентрации 
контрольной группы. Далее из полученной РНК синте-
зировали кДНК набором High Capacity cDNA Reverse 
Transcription Kit (Applied Biosystems by Thermo Fisher 
Scientific, США). Количественную ПЦР проводили с 
помощью TaqMan™ Gene Expression Assay на систе-
ме Applied Biosystems QuantStudio™ 5 Real-Time PCR 
System (Thermo Fisher Scientific, США). Каждая реак-
ционная смесь состояла из 5 мкл Master Mix (2x), 1 
млк кДНК, 0,5 мкл праймера и 3,5 мкл безнуклеазной 
воды. Общий объем реакции 10 мкл. В соответствии 
с инструкцией производителя протокол кПЦР состоял 
из следующих этапов: инкубации uracil-N-glucosylase 
(1 цикл, 2 мин при 50 °С), активации полимеразы (1 
цикл, 10 мин при 95 °С), денатурации (40 циклов по 
15 с при 95 °С) и отжига/удлинения (40 циклов по 1 
мин при 60 °С). Флуоресценцию регистрировали в кон-
це каждого цикла (40 циклов). Затем была построена 
кривая плавления для подтверждения специфичности 
продуктов ПЦР. Количественную оценку проводили с 

помощью программного обеспечения Design and Anal-
ysis 2 (DA2, Thermo Fisher Scientific, США) с последу-
ющим анализом полученных данных методом ΔΔCt. 
Кратность изменения экспрессии (NRQ) рассчитыва-
ли по формуле

(1 + E)^(−ΔΔCt)		  (1),
где E – эффективность амплификации, ΔΔCt – экс-

прессия гена-мишени [17].
Кратность изменения экспрессии расчитывалась по 

формуле
2^(−ΔΔCt)			   (2),
так как E=1 (100%).
Экспрессию гена Gyr B оценивали в качестве эндо-

генного контроля [18]. Значения экспрессии ΔΔCt были 
трансформированы методом log 2 Fold Change, значе-
ния экспрессии генов участников контрольной группы 
были приняты за базовую точку.

Статистический анализ был выполнен в он-
лайн-калькуляторе statisty.app [19]. Был использован 
критерий Крускала – Уоллиса с поправкой Банферони 
для множественных сравнений, критерий Вилкоксона и 
U-критерий Манна – Уитни. Уровень значимости – 0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ
Микрометодом серийных разведений на бульоне 

Мюллера – Хинтона были определены МПК розмари-
новой кислоты (МПК=12,8 мг/мл), хлорогеновой кисло-
ты (МПК=20,48 мг/мл), феруловой кислоты (МПК=5,6 
мг/мл), борнеола (МПК=8,188 мг/мл) и экстракта шал-
фея степного(МПК=25 мг/мл).

По данным анализа методом ΔΔCt было выявлено, 
что: розмариновая кислота и хлорогеновая кислота уве-
личили экспрессию гена MecA у 1 штамма и уменьшили 
экспрессию у 3 штаммов, увеличили экспрессию гена 
YycFG у всех 4 штаммов. Ферулловая кислота, бор-
неол и экстракт шалфея степного увеличили экспрес-
сию гена MecA у 2 штаммов и уменьшили экспрессию 
2 штаммов. Ферулловая кислота и борнеол увеличили 
экспрессию гена YycFG во всех 4 штаммах. Экстракт 
шалфея степного увеличил экспрессию гена YycFG у 3 
штаммов и уменьшил экспрессию у 1 штамма (рис. 1).

Значения экспрессии ΔΔCt были трансформиро-
ваны методом log 2 Fold Change, значения экспрессии 
генов контрольной группы были приняты за базовую 
точку (табл. 1, рис. 2).

Для MecA log 2 FC составил -2,322 при воздействии 
розмариновой кислоты; -2 при воздействии хлорогено-
вой кислоты; -1,358 при воздействии феруловой кисло-
ты; -1,12 при воздействии борнеола и -1,515 при воз-
действии экстракта шалфея степного (р=0,601).

Для YycFG log 2 FC составил 1,19 при воздействии 
розмариновой кислоты; 0,993 при воздействии хлоро-
геновой кислоты; 1,293 при воздействии феруловой 
кислоты; 0,91 при воздействии борнеола и 0,88 при воз-
действии экстракта шалфея степного (р=0,158).

Отрицательные значения log 2 FC гена MecA и по-
ложительные значения log 2 FC гена YycFG означает 
снижение экспрессии гена MecA и увеличение гена 
YycFG при воздействии всех фенольных соединений и 
экстракта шалфея степного.
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При обратном логарифмировании значении log 2 
FC было выявлено, что ген MecA при воздействии роз-
мариновой кислоты в среднем уменьшает экспрессию в 
5 раз; при воздействии хлорогеновой кислоты – в сред-
нем уменьшает экспрессию в 4 раза; при воздействии 
ферулловой кислоты – в среднем уменьшает экспрес-
сию в 2,6 раза; при воздействии борнеола – в среднем 
уменьшает экспрессию в 2,17 раза; при воздействии 
экстракта шалфея степного – в среднем уменьшает 
экспрессию в 2,86 раза (р=0,043). Ген YycFG при воз-
действии розмариновой кислоты в среднем увеличи-
вает экспрессию в 2,28 раза; при воздействии хлоро-
геновой кислоты – в среднем увеличивает экспрессию 
в 1,99 раза; при воздействии ферулловой кислоты – в 
среднем увеличивает экспрессию в 2,45 раза; при воз-
действии борнеола – в среднем увеличивает экспрес-
сию в 1,88 раза; при воздействии экстракта шалфея 
степного – в среднем увеличивает экспрессию в 1,84 
раза(р=0,043).

В норме экспрессия MecA у MRSA активируется ин-
дуцибельно через систему генов MecR1 и MecI. В этой 
системе ген MecI выступает репрессором, блокируя 
транскрипцию MecA. Однако при контакте с β-лактам-
ными антибиотиками сенсорный белок MecR1 акти-
вируется, связывается с репрессором MecI и снимает 
его ингибирующее действие, что запускает экспрессию 
гена MecA и синтез PBP2a, обеспечивающего устойчи-
вость к β-лактамным антибиотикам [5, 20].

Снижение уровня экспрессии гена MecA у боль-
шинства штаммов MRSA под воздействием розма-
риновой и хлорогеновой кислот, вероятно, обуслов-
лено подавлением сигнального пути MecR1– MecI, 
ответственного за контроль синтеза белка PBP2a. 

Это указывает на потенциал розмариновой и хло-
рогеновой кислоты в преодолении β-лактамной ре-
зистентности.

По данным анализа ΔΔCt у одного штамма была 
выявлена гиперэкспрессия гена MecA при воздействии 
всех фенольных соединений и экстракта шалфея степ-
ного. Данные выбросы были исключены из дальнейшего 
статистического анализа. Повышение экспрессии MecA 
у отдельного штамма может объясняться активацией 
альтернативных регуляторных систем, например, через 
SOS-ответ или двухкомпонентную систему vraSR, транс-
мембранный индуктор MecR1 и вторичных мессендже-
ров MecR2 стресс-индуцированные сигналы могут по-
давлять репрессор MecI, блокируя транскрипцию MecA. 
Наличие мутаций или делеции в MecA или промоторной 
области pbp4 (ПСБ4) может нарушать нормальную ре-
гуляцию оперона mec. Это приводит к гиперэкспрессии 
пенициллинсвязывающих белков, которая усиливается 
под действием стрессовых факторов [21, 22, 23].

Различия в регуляции MecA между штаммами обу-
словлены генетической гетерогенностью MRSA, вклю-
чая полиморфизм в регуляторных областях генов, на-
личие мобильных генетических элементов (SCCmec) 
или различия в активности глобальных регуляторов, 
например, регуляторный локус Agr или регулятор 
транскрипционных факторов стафилококка A – sarA [5].

Повышение экспрессии двухкомпонентной систе-
мы YycFG во всех штаммах под действием розмари-
новой, хлорогеновой, феруловой кислот, борнеола и 
большинства штаммов под воздействием экстракта 
шалфея степного может свидетельствовать об их спо-
собности индуцировать стрессовые сигналы, связан-
ные с целостностью клеточной стенки. Система YycFG 

Рисунок 1 – Результаты экспрессии генов MecA 
и YycFG у MRSA при воздействии фенольных 
соединений, борнеола и экстракта шалфея степного

Рисунок 2 – Значения log 2 FC для исследуемых генов

Ген Розмариновая 
кислота

Хлорогеновая 
кислота

Феруловая 
кислота Борнеол Экстракт шалфея 

степного p

MecA -2,322 -2 -1,358 -1,12 -1,515 0,601
YycFG 1,19 0,993 1,293 0,91 0,88 0,158

Таблица 1 – Значения log 2 FC для исследуемых генов
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активируется при повреждении мембраны, что запуска-
ет каскад репарационных процессов и влияет на виру-
лентность. В целом, увеличение экспрессии системы 
YycFG у MRSA может привести к повышенной устойчи-
вости к внешним стрессовым факторам, антибиотикам 
и усилению патогенности [6, 7].

Снижение экспрессии системы YycFG у 1 штамма 
под действием экстракта шалфея может быть связано 
с подавлением сигнальных путей, ингибированием ги-
стидинкиназной активности Walk или наличием в экс-
тракте дополнительных компонентов, модулирующих 
транскрипцию [24].

Результаты проведенного исследования демон-
стрируют, что розмариновая и хлорогеновая кисло-
ты проявляют выраженную способность к подавле-
нию экспрессии гена MecA у MRSA. В связи с этим  
розмариновую и хлорогеновую кислоты целесоо-
бразно рассматривать в качестве перспективных 
агентов для разработки антимикробных препаратов 
или адъювантов, усиливающих эффективность су-
ществующих антибиотиков. В перспективе синерге-
тическое применение розмариновой и хлорогеновой 
кислоты с β-лактамами может преодолевать устой-
чивость MRSA.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Хлорогеновая и розмариновая кислоты обладают 

значительным потенциалом для подавления экспрес-
сии гена MecA у MRSA. Розмариновая кислота умень-
шает экспрессию гена MecA в 5 раз, хлорогеновая 
кислота уменьшает экспрессию гена MecA в 4 раза. 
На основе этих данных можно рассматривать данные 
соединения как многообещающих кандидатов для соз-
дания новых антимикробных препаратов или адъюван-
тов, усиливающих действие антибиотиков. В будущем 
синергетическое сочетание розмариновой и хлороге-
новой кислот с β-лактамами может быть эффективным 
инструментом для преодоления устойчивости MRSA. 

ВЫВОДЫ
1. По результатам анализа ΔΔCt было выявлено, 

что розмариновая кислота и хлорогеновая кислота 
уменьшили экспрессию гена MecA у 3 штаммов и уве-
личили экспрессию у 1 штамма, экспрессия гена YycFG 
во всех 4 штаммах увеличилась. Розмариновая и хло-
рогеновая кислоты демонстрируют высокий потенциал 
в подавлении β-лактамной устойчивости у большин-
ства штаммов MRSA. Ферулловая кислота, борнеол 
и экстракт шалфея степного обладают двойственным 
действием на ген MecA, увеличивая экспрессию у 2 
штаммов и уменьшая экспрессию 2 штаммов соответ-
ственно. Увеличение экспрессий гена YycFG во всех 
4 штаммах при воздействии ферулловой кислотой и 
борнеолом, а также увеличение большинства штаммов 
при воздействии экстрактом шалфея степного также 
вызывают активирование различных путей клеточной 
адаптации, направленных на сохранение гомеостаза, 
защиту клеточной мембраны и уменьшение повреж-
дений путем повышения экспрессии двухкомпонент-
ной системы YycFG. Увеличение экспрессии системы 

YycFG у MRSA приводит к усилению патогенности, 
повышенной устойчивости к антибиотикам и внешним 
стрессовым факторам.

2. По результатам анализа log 2 Fold Change было 
выявлено, что ген MecA при воздействии розмариновой 
кислоты в среднем уменьшает экспрессию в 5 раз; при 
воздействии хлорогеновой кислоты – в среднем умень-
шает экспрессию в 4 раза; при воздействии ферулло-
вой кислоты – в среднем уменьшает экспрессию в 2,6 
раза; при воздействии борнеола – в среднем уменьша-
ет экспрессию в 2,17 раза; при воздействии экстракта 
шалфея степного – в среднем уменьшает экспрессию 
в 2,86 раза (р=0,043). Ген YycFG при воздействии роз-
мариновой кислоты в среднем увеличивает экспрессию 
в 2,28 раз; при воздействии хлорогеновой кислоты – в 
среднем увеличивает экспрессию в 1,99 раза; при воз-
действии ферулловой кислоты – в среднем увеличива-
ет экспрессию в 2,45 раза; при воздействии борнеола 
– в среднем увеличивает экспрессию в 1,88 раза; при 
воздействии экстракта шалфея степного – в среднем 
увеличивает экспрессию в 1,84 раза (р=0,043).

3. Для определения концентрации воздействия 
фенольных соединений, борнеола и экстракта шал-
фея степного были определены минимальные пода-
вляющие концентрации феруловой кислоты (МПК=5,6 
мг/мл), борнеола (МПК=8,188 мг/мл), розмарино-
вой кислоты (МПК=12,8 мг/мл), хлорогеновой кисло-
ты (МПК=20,48 мг/мл) и экстракта шалфея степного 
(МПК=25 мг/мл) в отношений MRSA.
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Introduction. Staphylococcus aureus demonstrates sufficient adaptive potential under external stress conditions, 
which may determine its key role in the etiology of hospital-acquired infections. The observed exponential growth of 
strains with multiple antibiotic resistance over the past decades indicates that adaptation mechanisms contribute to the 
survival and spread of S. aureus under conditions of intensive hospital exposure to antimicrobial agents. This phenom-
enon significantly complicates the clinical treatment of infections and poses a serious threat to the healthcare system. 
Despite the active study of changes in the activity of genes associated with antibiotic resistance under various stress 
conditions, the role of phenolic compounds in the regulation of gene expression in MRSA has been insufficiently studied. 
In particular, there are practically no data on the effect of phenolic compounds and borneol on the expression of the MecA 
and YycFG genes, which determines the relevance of this work.

Aim. To evaluate the dynamics of MecA and YycFG gene expression in methicillin-resistant Staphylococcus aureus 
(MRSA) under the influence of phenolic compounds (rosmarinic, chlorogenic and ferulic acids), borneol and Salvia Step-
posa Des. -Shost leaf extract.

Materials and methods. The MICs of the studied compounds were determined using the serial dilution micromethod. 
To evaluate the effect of the studied compounds, daily MRSA cultures were additionally incubated with the studied com-
pounds at subinhibitory concentrations (1/2 MIC) for 4 hours. Changes in MecA and YycFG expression were analyzed 
by quantitative PCR (ΔΔCt, log2 Fold Change). GyrB expression was assessed as an endogenous control. Statistical 
processing included the Kruskal-Wallis, Wilcoxon and Mann-Whitney tests (p=0.05).

Results and discussion. The results showed that phenolic compounds, borneol and Salvia stepposa leaf extract re-
duced MecA expression by 2.17-5 times (p=0.043) and increased YycFG by 1.84-2.45 times (p=0.043). Rosmarinic and 
chlorogenic acids showed the greatest activity towards MecA.

Conclusion. Chlorogenic and rosmarinic acids have significant potential to suppress MecA expression in MRSA. 
Rosmarinic acid reduces MecA expression by 5 times, chlorogenic acid by 4 times. These results allow us to consider the 
studied compounds as promising candidates for the development of new antimicrobial drugs or adjuvants that enhance 
the effect of antibiotics. In the future, the synergistic combination of rosmarinic and chlorogenic acids with β-lactams may 
become an effective tool for overcoming MRSA resistance.

Key words: MRSA; gene expression; qPCR; MecA gene; YycFG gene; phenolic compounds; borneol; Salvia Step-
posa extract

И. А. Кадырова1, А. Д. Бакенова1*, А. В. Лавриненко1, И. А. Беляев1, Г. А. Атажанова2, Я. К. Левая2

СӘЛБЕН ШАЛФЕЙІНЕН БӨЛІНГЕН СЫҒЫНДЫНЫҢ, ФЕНОЛДЫҚ ҚОСЫЛЫСТАР МЕН БОРНЕОЛДЫҢ 
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Кіріспе. Staphylococcus aureus сыртқы стресс жағдайында жеткілікті бейімделу потенциалын көрсетуіне 
байланысты оның ауруханаішілік инфекциялардың этиологиясындағы негізгі рөлін анықтауы мүмкін. Соңғы 
онжылдықтарда көп антибиотиктерге төзімді штаммдардың байқалған экспоненциалды өсуі бейімделу 
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механизмдері микробқа қарсы агенттердің қарқынды стационарлық әсер ету жағдайында S. aureus өмір сүруіне 
және таралуына ықпал ететінін көрсетеді. Бұл құбылыс инфекциялардың клиникалық емделуін айтарлықтай 
қиындатады және денсаулық сақтау жүйесіне үлкен қауіп төндіреді. Әртүрлі стресс жағдайында антибиотиктерге 
төзімділікпен байланысты гендердің белсенділігінің өзгеруін белсенді зерттеуге қарамастан, MRSA штамдардың 
гендердің белсенділігін реттеудегі фенолдық қосылыстардың рөлі жеткіліксіз зерттелген. Атап айтқанда, фенолды 
қосылыстар мен борнеолдың MecA және YycFG гендерінің экспрессиясына әсері туралы деректер іс жүзінде жоқ, 
бұл осы жұмыстың өзектілігін анықтайды.

Зерттеудің мақсаты. Жұмыстың мақсаты фенолды қосылыстардың (розмарин, хлороген және ферул 
қышқылдары), борнеол және cәлбен шалфейінің (Salvia stepposa Des.-Shost) жапырақтарынан бөлінген 
сығындының әсерінен метициллинге төзімді алтын түсті стафилококктың (MRSA) құрамында MecA және YycFG 
генінің экспрессиясының динамикасын бағалау.

Материалдар және әдістер. Сериялық сұйылтудың микроәдісімен зерттелетін қосылыстардың MIC 
минималды ингибиторлық концентрациясы анықталды. Зерттелетін қосылыстардың әсерін бағалау үшін MRSA 
тәулік дақылдары 4 сағат бойы субингибиторлық концентрацияларда (1/2 MIC) зерттелетін қосылыстармен 
қосымша инкубацияланды. MecA және YycFG гендерінің өзгерістері сандық ПТР (ΔΔCt, log2 Fold Change) арқылы 
анықталды. GyrB экспрессиясы эндогендік бақылау ретінде бағаланды. Статистикалық өңдеуге Крускал – Уоллис, 
Вилкоксон және Манн – Уитни сынақтары кірді (p=0,05).

Нәтижелер және талқылау. Фенолды қосылыстар, борнеол және сәлбен шалфейінің жапырақ сығындысы 
MecA экспрессиясын 2,17-5 есе төмендететінін (p=0,043) және YycFG экспрессиясын 1,84-2,45 есеге артатынын 
(p=0,043) көрсетті. Розмарин және хлороген қышқылдары MecA геніне қарсы ең жоғары белсенділікті көрсетті.

Қорытынды. Хлороген және розмарин қышқылдары MRSA-тың MecA экспрессиясын басу үшін маңызды 
әлеуеті бар екені анықтады. Розмарин қышқылы MecA экспрессиясын 5 есе, хлороген қышқылы 4 есе төмендетеді. 
Бұл нәтижелер зерттелетін қосылыстарды жаңа микробқа қарсы препараттарды немесе антибиотиктердің әсерін 
күшейтетін адъюванттарды жасау үшін перспективалы үміткерлер ретінде қарастыруға мүмкіндік береді. Болашақта 
розмарин және хлороген қышқылдарының β-лактамдармен синергетикалық әсерімен MRSA төзімділігін жеңудің 
тиімді құралы болуы мүмкін.

Кілт сөздер: MRSA; ген экспрессиясы; qPCR; MecA гені; YycFG гені; фенолды қосылыстар; борнеол; cәлбен 
шалфей сығындысы
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Цель. Сравнительная морфометрическая, гистологическая и гистохимическая оценка эффективности комби-
нированного применения стромально-сосудистой фракции (SVF) и плазмы, обогащённой тромбоцитами (PRP) в 
лечении длительно незаживающих ран в эксперименте.

Материалы и методы. Выполнено рандомизированное экспериментальное исследование на 32 кроликах. 
На спине животных были созданы эксцизионные раны диаметром 2 см. Животные случайным образом разделе-
ны на четыре группы: контрольная группа (антисептические препараты), группа с предоперационной обработкой 
физиологическим раствором (NaCl 0,9%), группа с предоперационной обработкой зоны планируемого оператив-
ного вмешательства PRP и группа с предоперационной обработкой комбинацией PRP+SVF. Оценка эффективно-
сти проводилась морфометрическим, гистологическим и гистохимическим методами.

Результаты и обсуждение. комбинированная терапия PRP и SVF способствовала ускоренному заживлению 
ран: усиление ангиогенеза, ускорению активного формирования внеклеточного матрикса.

Выводы. Комбинированное применение PRP и SVF в значительной степени улучшает качество регенерации 
ткани и может быть эффективным методом терапии длительно незаживающих ран.

Ключевые слова: длительно незаживающие раны; PRP; SVF; заживление ран, клеточные технологии
_____________________________________________________________________________________________

ВВЕДЕНИЕ
В рамках современной хирургической практики 

длительно незаживающие раны представляют собой 
серьёзную медико-социальную проблему. Патологи-
ческие рубцы, возникающие на месте незаживающих 
раневых дефектов, приводят к формированию кон-
трактур, что значительно ограничивает подвижность 
и функциональность конечностей [22]. Эстетический 
дискомфорт, вызванный наличием заметных деформа-
ций тканей, влияет на психоэмоциональное состояние 
пациентов, снижая их качество жизни [31, 32, 33, 34, 
35, 36, 37, 38, 39, 40, 41]. Более того, длительное су-
ществование раны требует регулярного медицинского 
наблюдения и лечения, что приводит к увеличению 
расходов на медицинское обслуживание и создает до-
полнительную нагрузку на систему здравоохранения 
[22]. Проведение эффективной терапии является ак-
туальным как для предупреждения развития отсрочен-
ных осложнений, так и для улучшения качества жизни 
пациентов [32].

Развитие регенеративной медицины предлагает 
использование клеточных технологий, таких как обо-
гащённая тромбоцитами плазма (Platelet-Rich Plasma 
(PRP) и сосудисто-стромальная фракция жировой тка-

ни (Stromal Vascular Fraction (SVF), которые стимулиру-
ют заживление в зоне повреждения. Эти методы рас-
сматриваются как перспективные в области лечения 
ран, поскольку обеспечивают мощный биологический 
отклик, направленный на восстановление тканей [6]. 

PRP содержит факторы роста, такие как PDGF, 
VEGF и TGF-β, которые играют ключевую роль в стиму-
ляции регенеративных процессов. Эти факторы роста 
усиливают ангиогенез, ускоряют эпителизацию и акти-
вируют клеточную пролиферацию [43]. 

SVF – это клеточная фракция, выделяемая из жи-
ровой ткани. Она содержит стволовые клетки, цитоки-
ны и факторы роста, которые способствуют ангиогене-
зу, снижению воспаления и восстановлению повреж-
дённых тканей. PRP, представляющая собой плазму с 
высокой концентрацией тромбоцитов, уже активно ис-
пользуется в клинической практике [13, 46]. SVF демон-
стрирует высокую эффективность в заживлении хрони-
ческих ран благодаря своим способностям ускорять 
восстановительные процессы и активировать местные 
механизмы регенерации [19].

Комбинированное использование SVF и PRP по-
зволяет объединить их биологические свойства. Ис-
следования показывают, что сочетание этих методов 
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способствует улучшению микроциркуляции, снижению 
воспаления и повышению скорости заживления дли-
тельно незаживающих ран [8]. PRP активирует мест-
ные механизмы регенерации, тогда как SVF обеспечи-
вает «строительный материал» для восстановления 
поврежденных тканей [12].

Несмотря на положительные результаты, ми-
ровой консенсус не пришел к единому мнению по 
стандартизацией методов получения SVF и PRP и их 
комбинирования. Кроме того, необходимы дополни-
тельные клинические исследования для оценки эф-
фективности и безопасности их совместного исполь-
зования [24].

Оценка применения SVF в комбинации с PRP для 
лечения длительно незаживающих ран является важ-
ной задачей современной регенеративной медицины. 
Эти методы имеют потенциал для значительного улуч-
шения клинических исходов и повышения качества 
жизни пациентов.

Цель работы – сравнительная морфометрическая, 
гистологическая и гистохимическая оценка эффектив-
ности комбинированного применения стромально-со-
судистой фракции (SVF) и плазмы, обогащенной тром-
боцитами (PRP) в лечении длительно незаживающих 
ран в эксперименте.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
Дизайн исследования

Протокол слепого рандомизированного исследова-
ния был одобрен комиссией по биоэтике НАО «Кара-
гандинский Медицинский Университет» (протокол №21 
от 10.12.2024). Условия содержания животных во вре-
мя эксперимента соответствовали международным и 
национальным рекомендациям [1, 2].

Эксперимент состоял из двух этапов:
1) первый этап эксперимента – создание модели 

длительно незаживающей раны на кроликах;
2) второй этап эксперимента – сравнительное ис-

следование методов обработки ран у кроликов. Ком-
плексная оценка эффективности предоперационной 
обработки комбинацией PRP и SVF области длительно 
незаживающей раны.

Размер выборки был рассчитан с использованием 
метода Монте-Карло с марковскими цепями [5] с учетом 
наличия животных в виварии клиники медицинского 
университета, обоснованного увеличения количества 
случаев и этических соображений по минимизации ис-
пользования на животных в экспериментах.

Дизайн эксперимента представлен на рисунке 1.
В первой части для создания модели длительно не-

заживающей раны на кроликах были использованы 8 
беспородных кроликов в возрасте 4-5 мес. массой тела 
2,5-3,5 кг.

На спинах и подреберно-паравертебральной области 
каждого кролика была создана модель длительно неза-
живающей раны – эксцизионные раны (рис. 2, 3) [30].

Проводился ежедневный визуальный осмотр по-
слеоперационной раны. Отсутствие приблизительно 
15-процентного сокращения еженедельно указывало 
на длительно незаживающее состояние [17, 21]. Мор-

фометрическая, гистологическая и гистохимическая 
оценка результатов проводилась после оперативного 
вмешательства на 7 сут [16, 36, 37].

Во втором этапе эксперимента в качестве экспе-
риментального объекта были использованы 32 беспо-
родных кролика-самца в возрасте 4-5 мес. массой тела 
2,5-3,5 кг.

Животные случайным образом были разделены на 
четыре равные группы по 8 животных: группа I (кон-
трольная) – предоперационная обработка антисепти-
ческими средствами; группа II – предоперационная 
обработка физиологическим раствором NaCl 0,9% об-
ласти формирования раны до моделирования повреж-
дения + антисептические средства; группа III – предо-
перационная обработка PRP зоны будущей раны до 
моделирования повреждения + антисептические сред-
ства; группа IV – предоперационная обработка PRP + 
SVF зоны будущей раны до моделирования поврежде-
ния + антисептические средства.

Все кролики получали одинаковые хирургические 
процедуры. Общая анестезия индуцировалась с помо-
щью комбинации тилетамин/золазепам в дозе 20 мг/
кг в сочетании с ксилазином 3 мг/кг при внутримышеч-
ном введении с обеспечением кроликов кислородом 
[9]. Кровь для извлечения PRP собирали из вен ушей 
животных. Липоаспират для последующего извлечения 
SVF собирали из паховой области животных [33]. Все 
хирургические вмешательства выполнялись одним и 
тем же специалистом. Антибиотики не применялись.

Во всех группах еженедельно оценивали ректаль-
ную температуру и массу тела с целью своевременной 
оценки общего состояния животных и обеспечения их 
безопасности в ходе эксперимента. 

Оценка морфометрических и гистологических, ги-
стохимических результатов проводилась на 7 сут после 
оперативного вмешательства. 

Методы оперативного вмешательства
Создание модели длительно незаживающей 

раны. Для исследования использовалась эксцизион-
ная модель длительно незаживающей раны на спинах 
кроликов. На каждом животном создавали по четыре 
раны диаметром 2 см в подреберно-паравертебральной 
области, расположенные на расстоянии не менее 2 см 
друг от друга. Кроликов фиксировали на операционном 
столе, удаляли шерсть, обрабатывали кожу дезинфици-
рующим раствором. Раны формировали стерильными 
инструментами, удаляя эпидермис и дерму до подкож-
ной ткани с частичным захватом жировой клетчатки. 
Кровотечение останавливали стерильными марлевыми 
салфетками, после чего раны промывали физиологиче-
ским раствором и оставляли открытыми . После опера-
ции животных размещали в индивидуальные клетки с 
мягкой подстилкой, вводили кетопрофен 10% 3 мг/1 кг, 
1 раз в сут в течение трех суток для обезболивания [18]. 
Ежедневно проводили обработку ран антисептическими 
растворами (хлоргексидин, повидон-йод). На 7 сут вы-
полняли морфометрический, гистологический и гистохи-
мический анализ. Все манипуляции осуществлялись в 
условиях строгой стерильности.
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Рисунок 1 – Дизайн исследования
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Метод выделения плазмы, обогащенной 
тромбоцитами. В исследовании был использо-
ван метод двухэтапного центрифугирования. Взятую 
кровь (объем забираемой крови 3,5 мл) переносили 
в 4,5 мл пробирку, содержащую 3,8% цитрата натрия 
(Guangzhou Improve Medical Instruments Co., Ltd, Ки-
тай.). Кровь центрифугировали (центрифуга лабора-
торная настольная ОПн-3.01 «Дастан») в течение 10 
мин при 2 400 об./мин (450 g) для первого центрифу-
гирования. Супернатантную плазму с лейкоцитарным 
слоем собирали и центрифугировали при 3600 об./
мин (850 g) в течение 15 мин. Верхний слой плазмы 
аккуратно аспирировали стерильным шприцом до тех 
пор, пока на дне не оставалось 2 мл плазмы. Остав-
шуюся плазму собирали как PRP, замораживали при 
-20 °C и размораживали перед использованием [11, 
40]. Данная техника является стандартным для полу-
чения терапевтической PRP (концентрация тромбоци-
тов 1,2 × 108 клеток/мл) [11, 46]

Метод забора жирового аутотрансплантата 
с последующим извлечением сосудисто-стро-
мальной фракции. Забор жировой ткани выполняли 
по технике Coleman с помощью универсальной канюли 
для липоаспирации и шприцов объемом 10 мл методом 
ручной аспирации (рис. 4). Шприцы с липоаспиратом 
закрывали заглушками Luer-Lok (Tulip, США), после 
чего удаляли поршень. Липоаспират взвешивали при 
помощи лабораторных весов (Shimadzu AY120, Япо-

ния), средняя масса жировой ткани достигала 3 гр. За-
тем собранную жировую ткань перемещали в шприцы 
объемом 1 мл. Область рассечения ушивали 1 узло-
вым швом (Vicryl 5/0)

Экстракцию SVF получали путем механического 
эмульгирования собранного жира, последовательно 
пропуская через фильтры (2,4 мм и 1,2 мм, Nanofat filter 
transfer set, Tulip Medical), и одноразового фильтрующего 
устройства 600/400 мм (NanoTranfer, Tulip Medical). Да-
лее SVF собирали путем центрифугирования 1500 об./
мин в течение 5 мин и удаления надосадочной фракции 
и масла, высвобождающегося при механическом разру-
шении зрелых адипоцитов. Количество клеток SVF под-
считывали с помощью цитометра Partec Cyflow Spase, 
50 000 клеток SVF (~2 гр конечного продукта) разбавляли 
0,5 мл дистиллированной водой переносили в пробирку 
типа Эппендорф для конечного продукта SVF и хранили 
при температуре 4 °C перед использованием [17, 29, 40].

Приготовления продукта комбинации PRP и 
SVF. Соотношение количества PRP и SVF составило 
1:1 и равнялось 0,5 мл PRP на каждые 0.5 мл готового 
продукта SVF [46]

Подготовка комбинации: PRP и SVF помещали в 
стерильные шприцы Luer-Lok 5 мл, и смешивали путем 
процеживания через стерильные титановые фильтры 
Nano fat transfer Luer to Luer, обеспечивая равномер-
ное распределение тромбоцитов и стромальных клеток 
(рис. 5).

Рисунок 2 – Разметка зон будущих эксцизионных ран 
в подреберно-паравертебральной области у животных

Рисунок 3 – Эксцизионные раны в подреберно-
паравертебральной области у животных
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Обработка зоны: смесь вводилась в область раны 
с использованием тонкой иглы (20G KD-Fine Германия) 
по периметру и вглубь кожи до 4 мм [28] (рис. 6).

Частота обработки: инъекции в зону планируемого 
оперативного вмешательства проводились за 24 ч до 
создания модели раны [33].

Модель длительно незаживающей раны 
с лечением антисептическими средствами 

(контрольная группа)
• Подготовка раны: не проводилась.
• Создание ран: 4 эксцизионные раны диаметром 2 

см (удаление эпидермиса, дермы, части подкожно-жи-
ровой ткани) [3].

• Лечение: обработка мазью с хлорамфениколом и 
метилурацилом (Левомеколь®), ежедневные перевязки 
с хлоргексидином и повидоном-йодом. Обезболивание 
проводили 10% кетопрофеном (3 мг/1 кг) 1 раз в сут в 
течение 3 дней. Все манипуляции осуществляли в ус-
ловиях строгой стерильности.

• Оценка: морфометрический анализ, гистологи-
ческое и гистохимическое исследования на 7 сут по-
сле создания раны.

Модель с предоперационной обработкой 
физиологическим раствором (NaCl 0,9%)

• Подготовка: за 24 ч до создания раны в область 
вводили 0.9% NaCl (по периметру и вглубь кожи до 4 
мм) [28].

• Создание ран: 4 эксцизионные раны диаметром 
2 см в область, обработанную NaCl 0.9% (удаление 
эпидермиса, дермы, части подкожно-жировой ткани).
Лечение: обработка мазью с хлорамфениколом и ме-
тилурацилом (Левомеколь®), ежедневные перевязки с 
хлоргексидином и повидоном-йодом. Обезболивание 
проводили 10% кетопрофеном (3 мг/1 кг) 1 раз в сут в 
течение 3 дней. Все манипуляции осуществляли в ус-
ловиях строгой стерильности.

• Оценка: морфометрический анализ, гистологиче-
ское и гистохимическое исследование на 7 сут после 
создания раны.

Модель с предоперационной обработкой PRP
• Подготовка: за 24 ч до операции обработка плазмы, 

обогащенной тромбоцитами (по периметру и вглубь 
кожи до 4 мм).

• Создание ран: 4 эксцизионные раны в область диа-
метром 2 см, обработанную PRP (удаление эпидерми-
са, дермы, части подкожно-жировой ткани).

• Лечение: обработка мазью с хлорамфениколом и 
метилурацилом (Левомеколь®), ежедневные перевязки 
с хлоргексидином и повидоном-йодом. Обезболивание 
проводили 10% кетопрофеном (3 мг/1 кг) 1 раз в сут в 
течение 3 дней. Все манипуляции осуществляли в ус-
ловиях строгой стерильности.

• Оценка: морфометрический анализ, гистологиче-
ское и гистохимическое исследования на 7 сут после 
создания раны.

Модель с предоперационным введением 
комбинации PRP и SVF

• Подготовка: предоперационная обработка комби-
нации PRP и SVF за 24 ч до создания ран (по периме-
тру и в глубь кожи до 4 мм).

Рисунок 4 – Канюли Coleman (Mentor, США) Рисунок 5 – Комбинация PRP и SVF. А – шприц (Luer 
Lok) с PRP, Б – Nano fat transfer, В – шприц (Luer Lok) 
с SVF

Рисунок 6 – Обработка зоны будущей раны тонкой 
иглой (20G KD-Fine Германия) по периметру и вглубь 
кожи до 4 мм
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• Создание ран: 4 эксцизионные раны диаметром 2 
см (удаление эпидермиса, дермы, части подкожно-жи-
ровой ткани).

• Лечение: обработка мазью с хлорамфениколом и 
метилурацилом (Левомеколь®), ежедневные перевязки 
с хлоргексидином и повидоном-йодом. Обезболивание 
проводили 10% кетопрофеном (3 мг/1 кг) 1 раз в сут в 
течение 3 дней. Все манипуляции осуществляли в ус-
ловиях строгой стерильности.

• Оценка: морфометрический анализ, гистологиче-
ское и гистохимическое исследования на 7 сут после 
создания раны.

Гистологическое исследование
Подготовка биоматериала. Образцы тканей, 

иссеченные вместе с 2-3 мм прилежащей здоровой 
кожи и на глубине 4-5 мм, прикрепленные иглами к 
плоской поверхности, фиксировали в нейтральном 
буферном 10% формалине (Biovitrum, Италия) при 
температуре 4 °C в течение 24 ч. Образцы тканей 
были маркированы таким образом, чтобы исследо-
ватели знали номер животного и день после опера-
ции, но не знали группу исследования (I – без ле-
чения, II – стандартная терапия, III – пред. NaCL, 
IV – пред/после PRP, V – пред/после PRP и SVF), 
соответствующую образцу. Из каждого образца тка-
ни было получено 3 параллельных среза. Образцы 
тканей промывали водопроводной водой и обезво-
живали, используя серию спиртов возрастающей 
концентрации, погружали в ксилол и заключали в 
парафиновые блоки. Срезы тканей толщиной 3-4 
мкм получали с помощью микротома и помещали на 
предметное стекло. Затем предметные стекла депа-
рафинизировали и окрашивали гематоксилином и 
эозином, трихромом Массона и орсеином. Затем на 
каждый срез наносили монтажную среду, покрывали 
покровным стеклом и давали высохнуть. Окрашен-
ные срезы исследовали под световым микроскопом 
для оценки заживления ран.

Окраска гематоксилином и эозином. Срезы тка-
ни погружали в гематоксилин Майера на четверть 
часа, затем промывали водой в течение 5 мин. По-
сле этого срезы подвергали минутному окрашива-
нию эозином.

Гистохимическое исследование
Окраска трихромом Массона. Для окрашивания 

трихромом Массона использовали коммерчески до-
ступный набор (Trichrome Stain (Masson) Biovitrim TU 
9398-001-89079081-2012) по стандартному протоколу. 
Трихром Массона использовали для определения фи-
брозной ткани и сосудов. Окраска трихомом окрашива-
ет зрелый коллаген I в темно-синий цвет.

Окраска орсеином. Волокна эластина визуализи-
ровали окрашиванием орсеином. Для окрашивания 
орсеином использовали коммерчески доступный набор 
(Biovitrim TU 9398-001-89079081-2012) по стандартно-
му протоколу. 

Морфометрическое исследование
Срезы тканей исследовали с помощью световой 

микроскопии и фотографировали с помощью камеры 
XC30 (Китай). Окрашивание гематоксилином и эози-
ном использовали в качестве гистоморфометрического 
стандарта для оценки общей морфологии ткани и вос-
палительного инфильтрата.

Гистологически оценивали следующие гистологи-
ческие структуры и изменения вэпидермисе (реэпи-
телизация и кератинизация) и дерме (наличие поли-
морфноядерных лейкоцитов, тканевых макрофагов, 
пролиферация и ориентация фибробластов, создание 
нового внеклеточного матрикса, образование новых 
коллагеновых волокон и неоангиогенез).

Гистологические структуры и процессы (эпители-
зация, тканевые макрофаги, фибробласты, коллаген 
и неоангиогенез) были полуколичественно оценены по 
шкале от 0 до 3 [4, 38]:

1. восстановление непрерывности эпителия: оце-
нивали по наличию сплошного эпителиального покрова 
над раневой поверхностью;

2. дифференциация эпидермиса: 0 – отустствует, 1 
– наличие шиповатого слоя эпидермиса, 2 – наличие 
гранулярного слоя (появление гранул кератогиалина), 
3 – кератинизация (формирование рогового слоя эпи-
дермиса);

3. гранулоциты: 0 – отсутствие, 1 – единичные гра-
нулоциты, 2 – умеренное количество гранулоцитов, 3 
– множество гранулоцитов;

4. лимфоциты: 0 – отсутствие, 1 – единичные лим-
фоциты, 2 – умеренное количество лимфоцитов, 3 – 
множество лимфоцитов; 

5. ангиогенез (новообразованные сосуды): 0 – от-
сутствие, 1 – единичные, 2 – умеренное количество, 3 
– множество сосудов.

6. коллаген I типа: количество незрелого коллаге-
на: 0 – отсутствие, 1 – минимальное, 2 – умеренное, 3 
– большое количество; количество зрелого коллагена: 
0 – отсутствие, 1 – минимальное, 2 – умеренное, 3 – 
большое количество;

7. эластин: 0 – отустствие, 1 – единичные тонкие 
и слабоорганизованные волокна, 2 – частичное вос-
становление, 3 – полное восстановление (структура, 
плостность и организация эластических волокон соот-
вествует ткани удаленной от раны);

8. придатки кожи: 0 – отустствие, 1 – единичные 
фолликулы или сальные железы, 2 – частичное восста-
новление, 3 – полное восстановление;

Толщина дермы/грануляционной ткани. Изме-
рения проводились в процентах по отношению к 
толщине неповрежденной кожи, удаленной от раны. 
Толщина определялась как расстояние от базальной 
мембраны до границы с мышечной тканью или под-
кожной жировой клетчаткой. Измерения проводились 
перпендикулярно базальной мембране в 5 точках для 
каждой раны. Для анализа использовалось среднее 
значение, рассчитанное для каждой раны. Участки с 
артефактами фиксации (например, складки или по-
вреждения ткани) исключались из анализа. 

Индексы оценивались по N. Lemo [25]:
1. SCI – Superficial Contraction Index (индекс поверх-

ностного сокращения);
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2. DCI – Deep Contraction Index (индекс глубокого 
сокращения);

3. WCI – Wound Contraction Index (индекс сокраще-
ния ран).

РЕЗУЛЬТАТЫ
Морфометрические данные предоставлены в та-

блице 1. Гистологические и гистохимические результа-
ты представлены на рисунке 7.

Для исключения предвзятости при морфологиче-
ской оценке все гистологические препараты были за-
шифрованы и предоставлены патологоморфологу в 
анонимной форме без указания принадлежности к экс-
периментальным группам

7-е сутки
Этап I (создание эксцизионной раны)
Раневой дефект был представлен кратерообраз-

ным дефектом в дерме и не был покрыт эпидерми-
сом. В зоне дефекта выявлялась пролиферирующая 
грануляционная ткань, содержащая фибробласты, 
миофибробласты и умеренное количество новообра-
зованных капилляров (1[0.75-1.25]балла). В дерме 

наблюдались гистопатологические признаки отека с 
экстравазированными эритроцитами, умеренное ко-
личество макрофагов и гранулоцитов (1.5[1-2]балла) 
и лимфоцитов (2[1.75-2.25]балла). Внеклеточный ма-
трикс неорганизованный с умеренным количеством 
(2[1-2]балла) незрелых коллагеновых волокон, окра-
шенных трихромом Массона в светло-голубой цвет. 
Расстояние от базальной мембраны до мышечной 
ткани составило 36.7(25.6-45.5)% в сравнении с тка-
нью вне раны, отмечалось слабое заживление и уме-
ренная контракция раны.

Этап II
Группа I (стандартная терапия)
Раневой дефект не был покрыт эпидермисом. Об-

ласть дефекта была заполнена массивными слоями 
грануляционной ткани, охватывающими всю толщину 
дермальной ткани. Грануляционная ткань была незре-
лой с небольшим количеством гиперимированных 
кровеносных сосудов (1[1-2]балла). Воспалительный 
инфильтрат носил хронический (лимфогистиоцитар-
ный) характер (1[1-2]балла), на поверхности раны от-
мечалось сохранение гранулоцитарного инфильтрата 

Структуры и процессы
I этап

(n=8)

I группа

(антисептики)

(n=8)

II группа

(NaCl)

(n=8)

III группа

(PRP)

(n=8)

IV группа

(PRP и SVF)

(n=8)
Эпидермис
Восстановление 
непрерывности эпителия1

да 0 (0) 1 (14.3) 0 (0) 3 (37.5) 8 (100.0)
нет 8 (100) 7 (87.5) 8 (100) 5 (62.5) 0 (0)

Дифференциация эпидермиса2 0 0 0 0 1 (1 – 2)
Дерма2

Внеклеточный матрикс
Гранулоциты 1.5 (1 - 2) 1 (1 – 1.25) 1.5 (1 - 2) 1 (1 - 2) 1 (1 - 1)
Лимфоциты 2 (1.75 – 2.25) 1 (1 – 2) 2 (2 - 3) 1 (1 – 1.25) 1 (1 – 1.25)
Ангиогенез 1 (0.75 – 1.25) 1 (1 – 2) 1 (1 - 1) 2 (2 – 2.25) 2 (2 - 3)
Коллаген I типа
незрелый 2 (1 – 2) 2 (1 – 2) 1 (1 – 1.25) 2 (1.75 – 2.25) 2 (2 – 2.25)
зрелый 0 (0 - 1) 1 (0 – 1) 0 1 (0.75 – 1) 1 (1 - 1)
Эластин 0 0 0 0 0
Придатки кожи 0 0 0 0 0

Толщина 36.6                 
(25.6 – 45.5)

40.9               
(39.2 – 45.7)

16.8              
(13.5 – 18.6)

60.0                   
(57.9 – 63.4)

72.3       
(68.5 – 74.4)

Индексы [3]
SCI 0.145 0.154 0.270 0.124 0.182
DCI 0.365 0.408 0.167 0.600 0.727
WCI 0.528 0.563 0.447 0.690 0.884

Таблица 1 – Гистопатологическая оценка регенерации эпидермиса и дермы кожных ран кроликов (7 сут)

1 – n (%), 2 - Me (Q1-Q3)
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(1[1-1.25]балла). Дерма характеризовалась высокой 
клеточностью, характеризующуюся веретенообраз-
ными и овальными клетками, волокнами незрелого 
коллагена, пролиферирующими в параллельно рас-
положенных пучках (2[1-2]балла). Расстояние от ба-
зальной мембраны до мышечной ткани составило 
42.3(39.2-45.7)%.

Группа II (NaCL)
Раневой дефект содержал некротические массы, 

фибрин (струп) и не был покрыт эпителием. Под стру-

пом определялась пролиферирующая грануляционная 
ткань с умеренной инфильтрацией гранулоцитов (1.5[1-
2]балла),  небольшим количеством капилляров (1[1-1]
балла). Расстояние от базальной мембраны до мышеч-
ной ткани составило 16.4(13.5-18.6)%. Отмечалась низ-
кая начальная контракция раны из-за слабого процесса 
заживления (индексы SCI, DCI и WCI близки к нулю).

Группа III (PRP)
Дефект в дерме не был пркрыт эпидермисом. Про-

лиферирующая грануляционная ткань содержала не-

Рисунок 7 – Окрашенные гематоксилином и эозином срезы заживающих ран на 7 сут. Все микрофотографии 
являются репрезентативными изображениями биопсий из ран животных каждой группы лечения, взятых вблизи 
центра травмированной области. Обозначения: желтые стрелки – эпителий, красные стрелки – кровеносные 
сосуды, синие стрелки – cтруп
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большое количество гранулоцитов (1[1 – 2]балл), боль-
шое количество новообразованных сосудов (2[2-2.25]
балла) и умеренное количество волокон незрелого 
коллагена (2[2-3]балла). Расстояние от базальной мем-
браны до мышечной ткани или жировой ткани состави-
ло 60.2(57.9- 63.4)%.

Группа IV (PRP и SVF)
Во всех случаях поверхность раны была полностью 

закрыта эпителием. Эпителиальный покров демон-
стрировал наличие шиповатого слоя эпидермиса, а в 
отдельных срезах – едичные гранулы кератогиалина. 
В дерме наблюдались единичные макрофаги и грану-
лоциты (1[1-1]балл), значительное количество сосудов 
(2[2-3]балла). Увеличение клеточности дермы проис-
ходило преимущественно за счет пролиферации фи-
бробластов и активного формирования внеклеточного 
матрикса. Матрикс содержал значительное количество 
незрелых коллагеновых волокон (2[2-3]балла) с не-
большим количеством зрелых плотных и широких тем-
но-синих волокон коллагена (1[1-1]балл). Расстояние 
от базальной мембраны до мышечной ткани в срав-
нении с неповрежденной тканью вне раны составило 
71.7(68.5 – 74.3)%.

Эластические волокна и придатки кожи (волосяные 
фолликулы, сальные и потовые железы) в проекции 
раны не определялись ни в одной из эксперименталь-
ных групп.

ВЫВОДЫ
Результаты исследования демонстрируют, что 

предоперационное введение комбинации PRP и 
SVF в область предполагаемого повреждения суще-
ственно улучшает заживление раны, создавая благо-
приятную среду для начальной стадии регенерации 
тканей. Группа, получавшая комбинацию PRP и SVF 
(IV), продемонстрировала наилучшие результаты 
регенерации на 7 сут наблюдения, включая полную 
реэпителизацию, активное формирование колла-
генового матрикса и значительное увеличение ко-
личества новообразованных сосудов в сравнении 
с остальными группами исследования. Результаты 
согласуются с данными научных исследований, по-

казавших, что предварительное обогащение зоны 
будущей раны активными факторами роста и клеточ-
ными компонентами привело к ускоренному началу 
ключевых процессов восстановления, таких как анги-
огенез, пролиферация фибробластов и формирова-
ние внеклеточного матрикса. Срезы кожи группы PRP 
и SVF показали полную эпителизацию эпидермиса 
на 7 сут, который состоял из многослойного плоско-
го эпителия по сравнению с группами без лечения и 
стандартной терапией. Эти результаты показывают 
влияние комбинации PRP и SVF на дифференциа-
цию эпителиальных клеток эпидермиса. Результаты 
согласуются с данными [15], которые демонстрируют 
способность PRP уменьшать площадь раны и уско-
рять эпителизацию на протяжении миграции проли-
феративных эпителиальных клеток.

Группа, получившая PRP (III), продемонстри-
ровала хорошие результаты регенерации на 7 сут 
наблюдения, включая активное формирование кол-
лагенового матрикса и значительное увеличение 
количества новообразованных сосудов. Это можно 
объяснить тем фактом, что предимплантационная 
PRP-обработка зоны имплантации, вызывающая не-
медленное местное действие активных факторов (та-
ких как цитокины, факторы роста), может быть более 
эффективной для ускорения неоангиогенеза в пер-
вые дни. Полученные данные согласуются с резуль-
татами ранее проведенных исследований, в которых 
показано, что PRP вызывала усиление ангиогенеза 
[20, 26, 44], увеличивая плотность сосудов и улучшая 
их распределение. Во многих исследованиях изуча-
лась роль сыворотки в заживлении ран, и в течение 
многих десятилетий PRP использовалась в качестве 
основного компонента для роста клеток животных в 
культивируемых твердых средах и жидких средах и в 
эксперименте [7, 42]. Достаточное кровоснабжение и, 
следовательно, улучшенное напряжение кислорода 
в ране необходимы для оптимальной фиброплазии и 
выработки коллагена [14, 35]. Значительно большее 
производство коллагена в ранах, обработанных PRP 
и PRP с SVF, соответствовало значительно больше-
му ангиогенезу, который также наблюдался на этой 
стороне. Выработка коллагена вызывает первона-

Рисунок 8 – Окрашенные трихромом Массона срезы заживающих ран на 7 сут. Все микрофотографии являются 
репрезентативными изображениями биопсий из ран животных каждой группы лечения, взятых вблизи центра 
травмированной области
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чальное увеличение прочности раны, которое до-
полнительно усиливается врастанием капилляров и 
адгезионными силами мигрирующих эпителиальных 
клеток [39]. Таким образом, большее производство 
коллагена, вызванное применением PRP, может 
улучшить раннюю прочность раны. Группа III (PRP) 
показала значительное улучшение параметров за-
живления по сравнению с группой контроля и стан-
дартной терапией. Однако его эффективность усту-
пала комбинации PRP и SVF, что подтверждает си-
нергический эффект двух компонентов.

В группе II (0,9% NaCl) и группе I (без лечения) про-
цессы регенерации характеризовались выраженной 
воспалительной реакцией, минимальным ангиогене-
зом и нарушением структурной организации внекле-
точного матрикса. Эти данные подчеркивают важность 
активного вмешательства для оптимизации сроков за-
живления ран.

В совокупности результаты, полученные в те-
кущем исследовании, свидетельствуют о том, что 
предоперационное введение PRP с SVF приводит к 
улучшению заживления длительно незаживающих 
ран в экспериментальной модели на кроликах. На ос-
новании гистопатологической оценки введение PRP 
с SVF улучшило ангиогенез, закрытие раны эпители-
ем, морфологические особенности созревания гра-
нуляционной ткани и образование коллагена типа I 
на ранних стадиях заживления ран (7 сут).

Таким образом, результаты исследования раскры-
вают потенциал применения комбинации PRP и SVF 
в стимуляции процессов регенерации, демонстрируя 
их способность не только ускорять заживление ран, 
но и восстанавливать структурные и функциональ-
ные характеристики поврежденных тканей. Исполь-
зование этой комбинации может быть перспективным 
для клинического лечения длительно незаживающих 
ран, однако дальнейшие исследования необходимы 
для создания стандартов и внедрения этих техноло-
гий в рутинную медицинскую практику. 
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Aim. Comparative morphometric, histological, and histochemical evaluation of the efficacy of combined application of 
stromal vascular fraction (SVF) and platelet-rich plasma (PRP) in the treatment of long non-healing wounds in an experi-
mental model.

Materials and methods. A randomized experimental study was conducted on 32 rabbits. Excisional wounds with a 
diameter of 2 cm were created on the animals' backs. The animals were randomly divided into four groups: control group 
(standard treatment), group with preoperative treatment using physiological saline, group with preoperative PRP+SVF 
injection, and group with both preoperative and postoperative PRP+SVF injections. The effectiveness was assessed 
using morphometric, histological, and histochemical methods.

Results. The combined use of PRP and SVF enhanced angiogenesis, stimulated collagen synthesis, and reduced 
inflammatory cell infiltration. 

Conclusion. The combined use of PRP and SVF significantly improves tissue regeneration quality and may be an 
effective method for the treatment of chronic wounds.

Key words: chronic wounds; PRP; SVF; wound healing; regenerative medicine
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Мақсаты. Экспериментте ұзақ уақыт жазылмайтын жараларды емдеуде тромбоциттерге бай плазма (PRP) 
мен стромальды-қантамырлық фракцияның (SVF) біріктірілген қолданылуының тиімділігін салыстырмалы мор-
фометриялық, гистологиялық және гистохимиялық бағалау.

Материалдар мен әдістер. Экспериментальды зерттеу 32 қоянда жүргізілді. Жануарлардың арқа жағында 2 
см диаметрі бар эксцизионды жаралар жасалды. Жануарлар кездейсоқ төрт топқа бөлінді: бақылау тобы (стан-
дартты емдеу), физиологиялық ерітіндімен алдын ала өңдеу тобы, PRP+SVF алдын ала обработкасы бар топ 
және PRP+SVF алдын ала және кейінгі обработкасы бар топ. Эффективтілікті бағалау морфометриялық, гисто-
логиялық және гистохимиялық әдістермен жүргізілді. 

Нәтижелер. PRP және SVF қолдану ангиогенезді арттырды, коллаген түзілуін ынталандырды және қабыну 
жасушаларының санын азайтты.

Қорытынды. PRP және SVF комбинирленген қолданылуы тіндердің регенерация сапасын айтарлықтай жақ-
сартады және созылмалы жараларды емдеуде тиімді әдіс болуы мүмкін.

Кілт сөздер: созылмалы жаралар; PRP; SVF; жараның жазылуы; регенеративті медицина
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ВВЕДЕНИЕ
Многочисленные исследования показывают, что ин-

фекции мочевыводящих путей (ИМП) являются второй 
по распространенности бактериальной инфекцией (по-
сле респираторных). Ежегодно в мире около 150 млн 
человек имеют диагноз ИМП, что обходится мировой 
экономике более чем в 6 миллиардов долларов [17]. 
ИМП является одной из наиболее часто диагностируе-
мых инфекций при внутрибольничных и внебольничных 
патологиях [7], чаще возникает у сексуально активных 
женщин, беременных, пожилых людей, после катете-
ризации мочевого пузыря и урологических операций, а 
также при диабете или нефролитиазе [9]. В последнее 
время ИМП становится распространенным заболева-
нием и у детей, общий показатель распространенности 
достигает 2-8% [11].

Диагностика и лечение ИМП – это сложная пробле-
ма, часто требующая специализированных процедур, 
а также госпитализации. Выбор терапии определяется 

© КОЛЛЕКТИВ АВТОРОВ, 2025
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Цель исследования. Оценка хромогенной среды CHROMagar™ Orientation для изоляции и дифференцирова-
ния патогенных микроорганизмов мочевыводящих.

Материалы и методы. Было проведено проспективное исследование, в которое были включены 147 последо-
вательных образцов мочи, взятых у пациентов с клиническим подозрением на инфекции мочевыводящих путей в 
г. Караганде (Республика Казахстан) в 2019 г.

Идентификацию микроорганизмов проводили на среде CHROMagar™ Orientation в соответствии с морфоло-
гией, цветом колоний и характеристиками, рекомендованными производителем. Окончательную идентификацию 
изолятов до вида осуществляли с помощью лазерной десорбционно-ионизационно-времяпролетной масс-спек-
трометрии (MALDI-TOF MS) с использованием системы Microflex LT и программного обеспечения MALDI Biotyper 
Compass v.4.1.80 (Bruker Daltonics, Германия). Рекомендуемые значения балла ≥2,0 были использованы в каче-
стве критерия для надежной идентификации видов.

Результаты и обсуждение. 55 (37,4%) из 147 посевов мочи дали положительный результат на рост бакте-
рий, 86 (58,5%) не дали роста, 6 образцов были расценены как контаминированный материал. Сравнительные 
результаты применения CHROMagar™ Orientation для идентификации заявленных микроорганизмов достигли 
100% чувствительности и специфичности в сравнении с масс-спектрометрией. Зарегистрирован отличная ви-
довая идентификация для E. сoli – колонии окрашивались в темно-розовый цвет, но для остальных микроорга-
низмом этого порядка имелись некоторые ограничения – в случае с Klebsiella, Enterobacter, Citrobacter и Serratia 
необходима дальнейшая видовая идентификация дополнительными тестами.

Выводы. Среда CHROMagar™ Orientation может быть использована для выделения и дифференциации ми-
кроорганизмов мочевыводящих путей, что обеспечит надежную идентификацию соответствующих уропатогенов, 
дифференциацию культур, экономию времени и затрат на исследования. 

Ключевые слова: инфекции мочевыводящих путей; хромогенные среды; уропатогены; микробиологическая 
диагностика
_____________________________________________________________________________________________

типом инфекции, общим состоянием, возрастом и со-
путствующими заболеваниями.  Быстрая диагностика 
и правильная фармакотерапия могут сократить сроки 
лечения и госпитализации, предотвратить серьезные 
осложнения и повторные инфекции [18]. Практически 
во всех случая лечение ИМП начинается до получения 
окончательных результатов по микробиологии. Монито-
ринговые регионарные исследования в этиологии ИМП 
крайне важны, поскольку полученные знания о патоге-
не, его чувствительности к антимикробным препаратам 
могу помочь врачу выбрать правильное эмпирическое 
лечение [2].

На протяжении многих лет в классической диагно-
стике ИМП в микробиологии для обнаружения этио-
логического агента используются кровяной агар, агар 
MacConkey, с дальнейшей биохимической идентифи-
кацией [6]. В результате длительность исследования 
составляет 48-72ч. В последние несколько лет в микро-
биологии разрабатываются и внедряются коммерциа-
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лизированные хромогенные среды, которые позволяют 
проводить более быструю и точную диагностику [13].

Цель работы – оценка хромогенной среды 
CHROMagar™ Orientation для изоляции и дифферен-
цирования патогенных микроорганизмов мочевыводя-
щих путей.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
Было проведено проспективное исследование, 

которое включало 147 последовательно взятых проб 
мочи от пациентов с клинически подозреваемыми ИМП 
различных возрастных и половых групп, которые посту-
пали в стационары г. Караганды (Республика Казахстан) 
в 2019 г. Пациентам рекомендовали собирать среднюю 
порцию мочи в стерильный флакон со всеми асепти-
ческими мерами. Доставка образцов осуществлялась в 
течение 1 ч в научно-исследовательскую лабораторию 
НАО «Медицинский университет Караганды» в герме-
тично закрытых контейнерах.

Доставленные образцы в лаборатории инокулиро-
вали в асептических условиях на агар CHROMagar™ 
Orientation (CHROMagar, Франция). Приготовление 
CHROMagar™ Orientation проводили согласно инструк-
ции (http://www.chromagar.com/). Тестирование ростом 
Escherechia coli ATCC (25922) на каждой партии агара 
свидетельствовало о качестве и способности к окраши-
ванию микроорганизмов на среде.

Посев мочи осуществляли в асептических условиях 
с использованием калибровочной петли, содержащей 
0,01 мл мочи. Чашки с рассевом инкубировали при тем-
пературе 35 °С в течение 18-24 ч.

Клинически значимым являлось микробиологи-
ческое исследование при наличии ≥10 лейкоцитов/
мкл мочи при всех видах ИМП, а также следующие 
показатели бактериурии: острый неосложненный ци-
стит у женщин ≥10˄3 КОЕ/мл; острый неосложнен-
ный пиелонефрит ≥10˄4 КОЕ/мл, осложненные ИМП:  
≥10˄5КОЕ/мл у женщин и ≥10˄4 КОЕ/мл у мужчин или 
в моче, полученной с помощью катетера у женщин; 
рецидивирующие/хронические ИМП <10˄3 КОЕ/мл, 

бессимптомная бактериурия: ≥10 лейкоцитов/мкл и 
≥10˄5КОЕ/мл в 2 последовательных образцах, взятых 
с интервалом ≥24 ч [9].

При положительном результате количество вырос-
ших микроорганизмов оценивали следующим образом: 
1 колония – 10˄2 КОЕ/мл; 10 колоний – 10˄3 КОЕ/мл; 
100 колоний – 10˄4 КОЕ/мл; при сплошном росте – 
10˄5 КОЕ/мл и выше [1].

Предполагаемая идентификация микроорганиз-
мов была проведена на CHROMagar™ Orientation в 
соответствии с морфологией, цветом колоний по ха-
рактеристикам, рекомендованным производителем. 
Окончательная идентификация изолятов до вида ме-
тодом матрично-ассоциированной лазерной десор-
бции/ионизации осуществлялась с использованием 
времяпролетной масс-спектрометрии (MALDI-TOF 
MS), системы Microflex LT и программного обеспече-
ния MALDI Biotyper Compass v.4.1.80 (Bruker Daltonics, 
Германия). В качестве критерия надежной видовой 
идентификации использовали рекомендуемые значе-
ния Score ≥ 2,0 [10].

Статистическая обработка была проведена в 
программе статистика 6.0. Для валидации метода 
использовали определение чувствительности, специ-
фичности по сравнению с методом идентификации на 
масс-спектрометре.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ
Из 147 посевов мочи 55 (37,4%) дали положитель-

ный рост бактерий, 86 (58,5%) не дали роста, 6 об-
разцов расценили как контаминированный материал. 
Культуропозитивные образцы в 100% случаев включа-
ли рост только одного микроорганизма.

Для предполагаемой идентификации видов микро-
организмов по характеристикам колоний на чашках 
CHROMagar™ Orientation были получены результаты, 
описанные в таблице 1.

На среде CHROMagar™ Orientation наблюда-
лось распределение микроорганизмов порядка 
Enterobacterales, так, колонии E. сoli окрашивались в 

Предполагаемый микроорганизм Цвет микроорганизмов  на среде CHROMagar™ Orientation

E. coli темно-розовый
Klebsiella spp. синий металлик
Enterobacter spp. синий металлик
Citrobacter spp. синий металлик
Serratia spp. синий металлик
Proteus spp. коричнево-белый
Morganella spp. коричнево-белый
Proteus spp. синий с коричневым
S saprophyticus розовый
Streptococcus spp. cветло-синий
Enterococcus spp. бирюзовый

Таблица 1 – Микроорганизмы, полученные на среде CHROMagar™ Orientation
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Рисунок 1 – Цвет колоний микроорганизмов на среде CHROMagar™ Orientation

Рисунок 2 – Этиологическая структура выделенных микроорганизмов
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темно-розовый цвет, остальные грамотрицательные 
микроорганизмы этого порядка (Klebsiella, Enterobacter, 
Citrobacter) – в синий металлик, Proteus и Morganella – в 
коричнево-белый; грамположительные микроорганиз-
мы окрашивались в соответствие с инструкцией про-
изводителя в розовый (S. saprophyticus) и бирюзовый 
(Enterococcus) цвет. На рисунке 1 отображены наибо-
лее часто встречающиеся микроорганизмы в исследо-
вании.

Следующим этапом работы было проведение точ-
ной видовой идентификации микроорганизмов мето-
дом матрично-ассоциированной лазерной десорбции/
ионизации – времяпролетной масс-спектрометрии 
(MALDI-TOF MS). Распределение микроорганизмов 
представлено на рисунке 2.

Чаще других выделялись микроорганизмы порядка 
Enterobacterales (70,91%) и рода Enterococcus (18,2%). 
При анализе видового состава микроорганизмов, полу-
ченного при помощи масс-спектрометрии обнаружено 
преобладание E. сoli (50,91% выделенных штамма), 
в 14,55% случаев выделены E. faecium, на долю K. 
pneumoniae пришлось 10,91% выделенных штаммов, 
реже были выделены S. saprophyticus, S. anginosus, K. 
oxytoca, E. cloaceae, E .faecalis, M. morgannii, P. mirabilis, 
P. аeruginosa (рис. 2).

Сравнительные результаты применения CHRO-
Magar™ Orientation для идентификации заявленных 
микроорганизмов достигали 100% чувствительности и 
специфичности по сравнению с масс-спектрометрией. 
Необходимо отметить отличную видовую идентифика-
цию E. сoli – колонии окрашивались в темно-розовый 
цвет, но для остальных микроорганизмом этого поряд-
ка имедись некоторые ограничения. Так, в случае с 
Klebsiella, Enterobacter, Citrobacter и Serratia была не-
обходима дальнейшая видовая идентификация допол-
нительными тестами [5,12].

CHROMagar™ Orientation может стать скрининго-
вой средой для диагностики мочевыводящих путей, 
учитывая, что основная этиологическая причина вне-
больничных и внутрибольничных инфекций мочевыво-
дящих путей – E. coli [9]. Помимо грамотрицательной 
флоры в распространенности мочевыводящих путей 
в последних исследованиях роль принадлежит грам-
положительным микроорганизмам рода Enterococcus 
[14, 15]. В нашем исследовании была также достигну-
та 100% чувствительность и специфичность микроор-
ганизмов рода Enterococcus на хромогенной среде по 
сравнению с масс-спектрометрией. Идентификация на 
уровне рода важна для надлежащего скрининга и ди-
агностики ванкомицинрезистентных штаммов энтеро-
кокков, которые зачастую являются внутрибольничны-
ми штаммами [4]. Недостаток был выявлен при видовой 
идентификации – два распространенных выделенных 
вида E. faecalis и E. faecium продемонстрировали по-
хожую окраску – бирюзовый цвет – и ,соответственно, 
были неразличимы на уровне вида. 

Идентификация бактериальных изолятов из образ-
цов мочи занимает достаточно времени, затрат (при-
готовление питательных сред, реагентов для биохими-
ческой идентификации), опыта персонала (работа на 

биохимических анализаторах). При этом не в каждой 
лаборатории на сегодняшний день имеется масс-спек-
трометр. При использовании хромогенной среды для 
изоляции и дифференцирования патогенных микроор-
ганизмов мочевыводящих путей были получены высо-
кие значения роста и идентификации микроорганизмов 
с короткие сроки. Результаты идентификации микро-
организмов до рода или даже вида можно получить в 
течение 24 ч. Важно отметить, что высокая скорость и 
точность результатов также соотносится с легкой тех-
никой работы и процессом интерпретации/визуализа-
ции результатов [3, 19].

Во многих случаях дополнительные тесты для 
идентификации бактерий, которые связаны с традици-
онными методами культивирования могут больше не 
применяться [8, 16]. Использование хромогенной сре-
ды CHROMagar™ Orientation может существенно сни-
зить лабораторную нагрузку при сохранении высокой 
производительности и приемлемой стоимости среды.

ВЫВОДЫ
Результаты исследования показали, что хромоген-

ная среда CHROMagar™ Orientation может использо-
ваться для изоляции и дифференцирования микроор-
ганизмов мочевыводящих путей. Это надежная иденти-
фикация актуальных уропатогенов, дифференциации 
культур, а также экономия времени и затрат на иссле-
дование.
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Aim. To evaluate CHROMagar™ Orientation Chromogenic Medium for isolation and differentiation of pathogenic 
urinary tract microorganisms. 

Materials and methods. A prospective study was conducted, which included 147 consecutive urine samples from 
patients with clinically suspected UTIs of Karaganda city (Republic of Kazakhstan) in 2019. The presumptive microor-
ganisms’ identification was carried out at CHROMagar™ Orientation in accordance with morphology, colony color on 
the characteristics recommended by the manufacturer. The final identification of isolates to species was performed by 
matrix-associated laser desorption/ionization – time-of-flight mass spectrometry (MALDI-TOF MS) using the Microflex LT 
system and the MALDI Biotyper Compass v.4.1.80 software (Bruker Daltonics, Germany). The recommended values of 
Score ≥2.0 were used as a criterion for reliable species identification.

Results and discussion. 55 (37.4%) of 147 urine cultures gave a positive growth of bacteria, 86 (58.5%) did not give 
a growth, 6 samples were regarded as contaminated material. Comparative results of using CHROMagar™ Orientation 
for identification of the claimed microorganisms reached 100% sensitivity and specificity compared to mass-spectrom-
etry. Excellent species identification was for E. coli – colonies were stained in dark pink, but there are some limitations 
for the rest microorganisms – Klebsiella, Enterobacter, Citrobacter, Serratia, respectively, in such cases, further species 
identification with additional tests is necessary.

Conclusions. The results of the study showed that the chromogenic environment of CHROMagar™ Orientation can 
be used to isolate and differentiate urinary tract microorganisms. This is a reliable identification of relevant uropathogens, 
cultures differentiation, saving time and research costs.

Key words: urinary tract infections; chromogenic media; uropathogens; microbiological diagnostics
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Зерттеудің мақсаты. CHROMagar™ Orientation хромогендік ортасының зәр шығару жолдарының патоген-
дерін оқшаулау және дифференциациялау бағытын бағалау. 

Материалдар және әдістер. 2019 жылы Қарағандыда (Қазақстан) ЖЖИ клиникалық күдігі бар пациенттерден 
алынған зәрдің 147 үлгісі бойынша перспективалық зерттеу жүргізілді. Болжалды микроорганизмдерді анықтау 
хромагенді бағыттау бойынша морфологиясына, колониялардың түсіне және өндіруші ұсынған сипаттамаларға 
сәйкес жүргізілді. Түріне сәйкес изоляттарды түпкілікті анықтау Microflex LT жүйесін және MALDI Biotyper Compass 
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v.4.1.80 (Bruker Daltonics, Германия) бағдарламалық құралын пайдалана отырып, лазерлік десорбциялық-ион-
далу–ұшу уақыты масс-спектрометриясы (MALDI-TOF MS) арқылы жүргізілді. Ұсынылған ≥2,0 балл мәндері түр-
лерді сенімді сәйкестендіру критерийі ретінде пайдаланылды.

Нәтижелер және талқылау. 147 зәр үлгілерінде 55-і (37,4%) бактериялардың өсуіне оң нәтиже көрсетті, 86-
сы (58,5%) өспеді, 6 үлгі ластанған материал ретінде қарастырылды. Мәлімделген микроорганизмдерді анықтау 
үшін CHROMagar™ Orientation қолданудың салыстырмалы нәтижелері масс-спектрометриямен салыстырғанда 
сезімталдық пен ерекшеліктің 100%-ға жеткенін көрсетті. E. coli үшін өте жақсы түрлік идентификациясын көрсетті 
– колониялар қою қызғылт түске боялады, бірақ қалған микроорганизмдер үшін кейбір шектеулер бар - сәйкесін-
ше Klebsiella, Enterobacter, Citrobacter, Serratia, мұндай жағдайларда қосымша сынақтармен қосымша түр иден-
тификациясы қажет болады.

Қорытынды. Зерттеу нәтижелері CHROMagar™ Orientation хромогендік бағдарлау ортасын зәр шығару жол-
дарының микроорганизмдерін оқшаулау және дифференциациялау үшін пайдалануға болатынын көрсетті. Бұл 
тиісті уропатогендерді сенімді идентификациялауды, дифференциациялауды, уақыт пен зерттеу шығындарын 
үнемдеуді қамтамасыз етеді. 

Кілт сөздер: зәр шығару жолдарының инфекциясы; хромогендік орта; уропатогендер; микробиологиялық ди-
агностика
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Цель. Оценка эффективности внедрения элементов дуального обучения у студентов специальности «Об-
щественное здравоохранение» при освоении дисциплины «Гигиена труда» путем изучения и анализа степени 
удовлетворенности студентов изменениями в образовательном процессе.

Материалы и методы. Проведено сплошное поперечное исследование среди студентов 3 и 4 курсов специ-
альности «Общественное здравоохранение».

Изучение удовлетворенности студентов дуальным обучением при прохождении дисциплины «Гигиена труда» 
включало два этапа. Первый этап – анонимный онлайн-опрос с использованием специально разработанной ан-
кеты. На втором этапе проводилось собеседование со студентами в офлайн формате, при котором уточнялось 
отношение к дуальному обучению.

Результаты и обсуждение. Результаты анкетирования по удовлетворенности отработкой практических на-
выков по гигиене труда на базе научно-исследовательской санитарно-гигиенической лаборатории распредели-
лись следующим образом: 86,5% респондентов полностью удовлетворены отработкой практических навыков, 
10,8% опрошенных отметили частичную удовлетворенность отработкой практических навыков, так как хотели бы 
оттачивать  свои практические навыки непосредственно в производственных условиях, полностью не удовлетво-
рены отработкой практических навыков на базе научно-исследовательской санитарно-гигиенической лаборато-
рии 2,7% студентов, не объясняя весомой причины данного ответа. 

Социально-психологическим климатом при изучении теоретических вопросов гигиены труда и на практиче-
ской базе удовлетворены 92% студентов. При этом, в ходе собеседования студенты отмечали недостаток вы-
деленного объема часов по дисциплине для детальной проработки вопросов с преподавателем и наставником. 

Выводы. Внедрение элементов дуального обучения положительную повлияло на степень удовлетворенности 
студентов, прежде всего, возможностью закрепления теоретических знаний и практических навыков на рабочем 
месте. Большинство опрошенных студентов полностью удовлетворены социально-психологическим климатом и 
организацией дуального обучения, считают его более эффективным по сравнению с традиционными формами. 

Ключевые слова: образовательный процесс; образовательные технологии; практико-ориентированное обуче-
ние; дуальное обучение
______________________________________________________________________________________________

ВВЕДЕНИЕ
Будущий выпускник медицинского вуза должен не 

только обладать суммой необходимых теоретических 
знаний и практических навыков, но и уметь быстро 
адаптироваться к новому коллективу и к различным 
профессиональным ситуациям. Повышение качества 
подготовки специалистов, степени их конкурентоспо-
собности и соответствия запросам рынка труда требу-
ют постоянного поиска продуктивных решений в совер-
шенствовании высшего образования, разработке мно-
говариантных образовательных технологий [1].

Современные тенденции реформирования процес-
са обучения в вузах направлены на сокращение коли-
чества контактных часов на преподавание дисциплин с 
одновременным увеличением объема часов самостоя-
тельной подготовки обучающихся. В то же время ком-
петентностный подход к профессиональному обучению 

предполагает смещение акцента на практико-ориенти-
рованное обучение. В этой связи, одной из перспектив-
ных и одновременно стратегически важных технологий 
организации образовательного процесса является вне-
дрение дуальной системы обучения [2, 3].

В Приказе Министра образования и науки Респу-
блики Казахстан «Об утверждении «Правил организа-
ции дуального обучения» дуальное обучение трактует-
ся как форма подготовки кадров, сочетающей обучение 
в организации образования с обязательными периода-
ми производственного обучения и профессиональной 
практики на предприятии (в организации) с предостав-
лением рабочих мест и компенсационной выплатой об-
учающимся, при равной ответственности предприятия 
(организации), учебного заведения и обучающегося [4].

Особенностью системы дуального образования 
является ранняя и постепенная профессиональная 
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адаптация студента с минимальным эмоциональ-
но-психологическим дискомфортом, вхождение его 
в трудовой режим в реальных производственных ус-
ловиях [5].

В процессе дуального обучения студент приобре-
тает навыки взаимодействия с коллегами на рабочем 
месте, где формируются социальная компетентность, 
ответственность за общий результат. Стоит отметить, 
что по успешности прохождения студентами дуально-
го обучения можно оценить степень предшествующего 
теоретического обучения [6].

Цель работы – оценка эффективности внедрения 
элементов дуального обучения у студентов специаль-
ности «Общественное здравоохранение» при освоении 
дисциплины «Гигиена труда» путем изучения и анали-
за степени удовлетворенности студентов изменениями 
в образовательном процессе.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
Одной из целей высшего образования является 

обеспечение удовлетворенности результатами обуче-
ния так называемых «потребителей», основными из ко-
торых являются сами обучающиеся. Оценка удовлет-
воренности студентов может служить одним из крите-
риев качества обучения. Так, в процессе аккредитации 
образовательных организаций экспертные комиссии 
обязательно обращают внимание на удовлетворен-
ность обучающихся качеством образовательной дея-
тельности вуза [7].

В этой связи для изучения степени удовлетворен-
ности студентов учебным процессом по дисциплине 
«Гигиена труда» с учетом внедрения элементов дуаль-
ного обучения проведено сплошное поперечное иссле-
дование среди студентов 3 курса сокращенной формы 
обучения и 4 курса полной формы обучения специаль-
ности «Общественное здравоохранение». Всего в ис-
следовании приняли участие 37 студентов.

Базой прохождения дуального обучения являлись 
Школа общественного здоровья и научно-исследова-
тельская санитарно-гигиеническая лаборатория Ин-
ститута общественного здравоохранения и професси-
онального здоровья НАО «Медицинский университет 
Караганды».

Изучение удовлетворенности студентов дуаль-
ным обучением при прохождении дисциплины «Ги-
гиена труда» включало в себя два этапа. Первый 
этап – анонимный онлайн-опрос с использованием 
специально разработанной анкеты. На втором этапе 
проводилось собеседование со студентами в офлайн 
формате, при котором уточнялось отношение к ду-
альному обучению.

В процессе анкетирования и собеседования сту-
дентам необходимо было выразить свое отношение к 
дуальному обучению по четырем основным аспектам: 
1) удовлетворенность организацией дуального обуче-
ния; 2) удовлетворенность закреплением и углублени-
ем теоретических знаний; 3) удовлетворенность отра-
боткой практических навыков; 4) удовлетворенность 
социально-психологическим климатом в коллективе на 
производственной базе.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ
В образовательный процесс студентов специаль-

ности «Общественное здравоохранение» при изучении 
профильных дисциплин было внедрено дуальное обу-
чение, которое предполагает самостоятельную работу 
студентов с преподавателем на производственных ба-
зах под руководством наставников из числа высококва-
лифицированных специалистов практического здраво-
охранения.

В НАО «Медицинский университет Караганды» в 
рамках Академической политики разработано «Поло-
жение о дуальном обучении», в котором определены 
цель, задачи и правила организации учебного процесса 
с внедрением дуального обучения. 

Практическое обучение студентов организуется 
на производственных базах университета или в тер-
риториальных органах здравоохранения, с которыми 
подписаны меморандумы о сотрудничестве и стра-
тегическом партнерстве, компенсационные выплаты 
обучающимся не предусмотрены. Поэтому можно го-
ворить о внедрении элементов дуального обучения в 
образовательный процесс. 

Перевод студентов на дуальную систему обучения 
производится только с 3 курса, так как к этому време-
ни студенты полностью осваивают цикл общеобразо-
вательных дисциплин, приобретают основные базовые 
знания по специальности и приступают к изучению про-
филирующих дисциплин, формирующих необходимые 
профессиональные знания, умения и навыки. В этих 
условиях дуальная система наиболее эффективна в 
проверке результатов предшествующего теоретическо-
го обучения, закреплению полученных знаний, форми-
рованию профессиональных компетентностей будущих 
специалистов [8].

Специфической особенностью подготовки специа-
листов сферы общественного здоровья и профилакти-
ческой медицины является разнообразие направлений 
(организация здравоохранения, эпидемиология, различ-
ные разделы гигиены, валеология и др.) и функций (са-
нитарно-эпидемиологическая экспертиза, надзор, кон-
троль и др.). Каждое направление подготовки и каждый 
вид деятельности требует выбора адекватных условий 
и средств обучения для формирования коммуникатив-
ных, организационно-управленческих, контрольно-над-
зорных и других профессиональных компетенций. 

Профессиональная подготовка студентов специ-
альности «Общественное здравоохранение» по про-
фильным гигиеническим дисциплинам на производ-
ственных базах должна способствовать формирова-
нию профессионального мышления, умения оценивать 
реальную гигиеническую ситуацию и навыков принятия 
квалифицированного решения по обеспечению сани-
тарно-эпидемиологического благополучия населения. 

Одной из важнейших сфер профилактической ме-
дицины является гигиена труда, которая изучает влия-
ние производственных факторов на здоровье человека 
и разрабатывает научно обоснованные практические 
меры по снижению неблагоприятного воздействия тру-
дового процесса на здоровье работающих, повышению 
их работоспособности [9]. 
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Дисциплина «Гигиена труда» предусмотрена обра-
зовательной программой бакалавриата «Обществен-
ное здравоохранение» на 4 курсе, для студентов со-
кращенной формы обучения – на 3 курсе. Образова-
тельной целью дисциплины «Гигиена труда» является 
формирование у обучающихся знаний правовых основ 
деятельности специалистов государственной сани-
тарно-эпидемиологической службы в области гигие-
ны труда, правил организации и навыков проведения 
текущего санитарного надзора за производственными 
объектами.

Внедрение дуального обучения при изучении дис-
циплины «Гигиена труда» предусматривает принципи-
альное изменение организации учебного процесса, при 
котором в рамках аудиторных занятий студент должен 
овладеть теоретическими основами профессиональ-
ной деятельности, а практическую подготовку получить 
непосредственно на рабочем месте. Смысл такого об-
учения заключается в максимальном уменьшении раз-
рыва между теоретической и практической составляю-
щими учебного процесса путем усиления прикладного 
аспекта профессиональной подготовки.

Исходя из этого, нами была предпринята попытка 
использования результатов оценки удовлетворенности 
студентов дуальному обучению, как показателя эф-
фективности его внедрения.

Результаты анкетирования показали, что 78% ре-
спондентов считают дуальное обучение более эффек-
тивным по сравнению с традиционными формами обу-
чения, объясняя свой ответ возможностью применения 
полученных теоретических знаний на практике. 

Относительно места прохождения практической 
части обучения 65% опрошенных студентов отмети-
ли, что полностью удовлетворены организацией его на 
базе научно-исследовательской санитарно-гигиениче-
ской лаборатории Института общественного здравоох-
ранения и профессионального здоровья  НАО  «МУК». 
Частичный уровень удовлетворенности отмечен у 35% 
респондентов, которые считают более эффективным 
способом закрепление практических навыков в реаль-
ных условиях производственной среды на промышлен-
ных объектах.

Полностью удовлетворены закреплением и углу-
блением теоретических знаний посредством дуального 
обучения при изучении дисциплины «Гигиена труда» 
76% респондентов. У 24% опрошенных ожидания от 
дуального обучения относительно повышения каче-
ства преподавания реализованы не в полной мере, что 
связано, по их мнению, с завышенными требованиями 
к процессу и результатам обучения.

Результаты анкетирования по удовлетворенности 
отработкой практических навыков по гигиене труда на 
базе научно-исследовательской санитарно-гигиениче-
ской лаборатории распределились следующим обра-
зом: 86,5% респондентов полностью удовлетворены 
отработкой практических навыков, 10,8% опрошенных 
отметили частичную удовлетворенность отработкой 
практических навыков, так как хотели бы оттачивать  
свои практические навыки непосредственно в произ-
водственных условиях, полностью не удовлетворены 

отработкой практических навыков на базе  научно-ис-
следовательской санитарно-гигиенической лабора-
тории 2,7% студентов, не объясняя весомой причины 
данного ответа. 

Социально-психологическим климатом при изуче-
нии теоретических вопросов гигиены труда и на практи-
ческой базе удовлетворены 92% студентов. При этом, 
в ходе собеседования студенты отмечали недостаток 
выделенного объема часов по дисциплине для деталь-
ной проработки вопросов с преподавателем и настав-
ником. 

ВЫВОДЫ
Таким образом, анализ обратной связи со студен-

тами показал, что внедрение элементов дуального об-
учения положительную повлияло на степень удовлет-
воренности студентов, прежде всего, возможностью 
закрепления теоретических знаний и практических 
навыков на рабочем месте. Большинство опрошенных 
студентов полностью удовлетворены социально-психо-
логическим климатом и организацией дуального обуче-
ния, считают его более эффективным по сравнению с 
традиционными формами. 

Регулярный анализ обратной связи со студентами 
позволит оперативно отслеживать степень и динамику 
удовлетворенности качеством обучения и принимать 
соответствующие управленческие решения. Резуль-
таты оценки показателей степени удовлетворенности 
студентов обучением в вузе, апробированные в НАО 
МУК, могут рассматриваться в качестве информацион-
ного материала для разработки мероприятий по повы-
шению эффективности управления образовательным 
процессом.
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Aim. Evaluation of the effectiveness of the introduction of elements of dual education among students of the specialty 
«Public Health» when mastering the discipline «Occupational Hygiene» by studying and analyzing the degree of student 
satisfaction with changes in the educational process.

Materials and methods. The continuous cross-sectional study was conducted among 3rd and 4th year students of the 
specialty «Public Health».

The study of students' satisfaction with dual education during the course of the discipline «Occupational Hygiene» 
included two stages. The first stage is an anonymous online survey using a specially designed questionnaire. At the 
second stage, an interview was conducted with students in an offline format, which clarified the attitude towards dual 
education.

Results and discussion. The results of the survey on satisfaction with the development of practical skills in occupational 
hygiene at the scientific research sanitary and hygienic laboratory were distributed as follows: 86.5% of respondents 
were completely satisfied with the development of practical skills, 10.8% of respondents noted partial satisfaction with the 
development of practical skills, as they would like to hone their practical skills directly in the workplace, 2.7% of students 
are completely dissatisfied with the development of practical skills on the basis of the scientific research sanitary and 
hygienic laboratory, without explaining the weighty reason for this answer. 

92% of students are satisfied with the socio-psychological climate when studying theoretical issues of occupational 
health and on a practical basis. At the same time, during the interview, students noted the lack of allocated hours in the 
discipline for detailed study of questions with a teacher and mentor. 

Conclusions. The introduction of dual learning elements has had a positive impact on the degree of student 
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satisfaction, primarily with the opportunity to consolidate theoretical knowledge and practical skills in the workplace. The 
majority of the students surveyed are completely satisfied with the socio-psychological climate and the organization of 
dual education, and consider it more effective than traditional forms. 

Key words: educational process; educational technologies; practice-oriented learning; dual education
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Зерттеудің мақсаты. Студенттердің білім беру процесіндегі өзгерістерге қанағаттану дәрежесін зерделеу 
және талдау арқылы «Еңбек гигиенасы» пәнін игеру кезінде «Қоғамдық денсаулық сақтау» мамандығының 
студенттерінде дуальды оқыту элементтерін енгізудің тиімділігін бағалау.

Материалдар және әдістер. «Қоғамдық денсаулық сақтау» мамандығының 3 және 4 курс студенттері 
арасында үздіксіз көлденең зерттеу жүргізілді.

«Еңбек гигиенасы»пәнінен өту кезінде студенттердің дуальды оқытуға қанағаттануын зерттеу екі кезеңнен 
тұрды. Бірінші кезең-арнайы жасалған сауалнаманы қолдана отырып, анонимді онлайн сауалнама. Екінші кезеңде 
студенттермен офлайн форматта сұхбат жүргізілді, онда дуальды оқытуға деген көзқарас нақтыланды.

Нәтижелер және талқылау. Ғылыми-зерттеу санитариялық-гигиеналық зертхана базасында еңбек гигиенасы 
бойынша практикалық дағдыларды пысықтауға қанағаттану бойынша сауалнама нәтижелері былайша бөлінді: 
респонденттердің 86,5%-ы практикалық дағдыларды пысықтауға толық қанағаттанды, респонденттердің 10,8%-ы 
практикалық дағдыларды пысықтауға ішінара қанағаттанғандығын атап өтті, өйткені олар өздерінің практикалық 
дағдыларын тікелей өндірістік жағдайларда шыңдағысы келеді, студенттердің 2,7%-ы ғылыми-зерттеу санитарлық-
гигиеналық зертханасының базасында практикалық дағдыларды пысықтауға толық қанағаттанбайды, бұл 
жауаптың маңызды себебін түсіндірмейді. 

Әлеуметтік-психологиялық ахуал еңбек гигиенасының теориялық мәселелерін зерделеу кезінде және 
практикалық негізде студенттердің 92%-ы қанағаттандырылды. Бұл ретте, әңгімелесу барысында студенттер 
оқытушымен және тәлімгермен мәселелерді егжей-тегжейлі пысықтау үшін пән бойынша бөлінген сағат көлемінің 
жетіспеушілігін атап өтті.

Қорытындылар. Дуальды оқыту элементтерін енгізу студенттердің қанағаттану деңгейіне, ең алдымен, жұмыс 
орнында теориялық білім мен практикалық дағдыларды бекіту мүмкіндігіне оң әсер етті. Сауалнамаға қатысқан 
студенттердің көпшілігі әлеуметтік-психологиялық климатқа және дуальды оқытуды ұйымдастыруға толығымен 
қанағаттанады, оны дәстүрлі формалармен салыстырғанда тиімдірек деп санайды. 

Кілт сөздер: білім беру процесі; білім беру технологиялары; тәжірибеге бағытталған оқыту; дуальды оқыту
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Аспергиллез легких – инфекционное заболевание, вызываемое грибами рода Aspergillus, которое может 
поражать легочную ткань, обусловливая воспаление, некроз и утрату функции. Это заболевание становится все 
более актуальным в связи с увеличением числа пациентов с ослабленным иммунитетом, таких как больные с 
хроническими заболеваниями дыхательных путей. Заболевание может протекать в различных формах (острых, 
подострых, хронических, инвазивных), что затрудняет диагностику и требует индивидуализированного подхода к 
лечению. Необходимо проводить дифференциальную диагностику легочной формы аспергиллеза с туберкулезом, 
саркоидозом, пневмонией (деструктивными формами), опухолевыми процессами и их метастазами.

В статье приведен клинический случай диссеминированного легочного аспергиллеза у женщины, при котором 
возникла трудность клинической диагностики патологического процесса без морфологической верификации.

Представленный клинический случай демонстрирует, что патоморфолог должен проводить тщательную 
морфологическую верификацию гранулематозного процесса с оценкой клинико-лабораторных данных, результатов 
лучевой диагностики и дополнительных методов исследования, учитывая особенности гистологической картины 
при каждом гранулематозном заболевании. Дифференциальная диагностика гранулематозных образований дает 
возможность при гистологическом исследовании материала торакобиопсии исключить другие виды гранулематоза, 
в частности, при туберкулезе и саркоидозе. Своевременная морфологическая верификация клинического 
диагноза позволит выбрать адекватную тактику лечения и оценить прогноз заболевания. Аспергиллез утяжеляет 
течение основного патологического процесса в связи  имммунодефицитным состоянием.

Аспергиллез легких представляет собой серьёзную угрозу для здоровья, особенно среди пациентов с 
ослабленным иммунитетом. Раннее выявление и точная диагностика заболевания играют ключевую роль в его 
успешном лечении.

Ключевые слова: гранулематоз; гранулематозные болезни; аспергиллез; гистологическая диагностика; 
морфологическая верификация
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ВВЕДЕНИЕ
Гранулематозные болезни легких – это гетероген-

ная группа заболеваний, обусловленных различными 
причинами. Эти заболевания клинически характери-
зуются разнообразием синдромов, разнообразными 
вариантами тканевых реакций, но преобладанием об-
щего доминирующего гистологического признака, та-
кого как формирование гранулемы, что и определяет 
клинико-морфологическую сущность болезни. Вопро-
сы дифференциальной диагностики гранулематозных 
образований в легких остаются одной из важных про-
блем пульмонологии, и правильная интерпретация 
клинико-морфологических проявлений в дальнейшем 
определяет выбор тактики лечения и оценку прогноза. 
Проблемы дифференциальной диагностики грануле-
матозных болезней заключаются в однотипности кли-
нических проявлений и отсутствии четко сформирован-
ных единых клинико-рентгенологических признаков, 
однозначно свидетельствующих в пользу конкретной 

нозологии. Долгое время гранулематозные процессы 
протекают бессимптомно. Как правило, они обнару-
живаются случайно, при профилактических осмотрах, 
рентгенологическом или КТ-исследовании грудного от-
дела, выполненных по другому поводу. В связи с этим 
дифференциальная диагностика гранулематозных бо-
лезней основана преимущественно на данных гистоло-
гического исследования [2, 3, 7, 9, 10]. 

Факторами риска гранулематозных образований 
легких могут быть инфекционные агенты, такие как 
бактериальные (неспецифической или специфической 
этиологии), различные вирусы, грибковые поражения, 
животные паразиты, а также как проявления других 
процессов (абсцессы, септическая эмболия), повреж-
дений легкого при ревматоидных заболеваниях, об-
условленных иммунопатологическим процессом. В 
группе неинфекционных агентов необходимо выделить 
такие факторы риска, как опухолевый процесс (первич-
ная локализация или же метастазы опухоли), профес-
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сиональные факторы (пневмокониозы), употребление 
ингаляционных наркотиков, опиатов, барбитуратов и 
другие, прием лекарственных различных препаратов 
(метотрексата, интерферона, иммунодепрессантов), а 
также инфаркт легкого или же амилоидоз. Пусковым 
фактором, как правило, являются иммунологические 
механизмы: повышенная активность иммунитета на 
воспалительный процесс, воздействие антигена, акти-
вация T-лимфоцитов, макрофагов, эпителиоидных, ги-
гантских, многоядерных клеток, как ответная тканевая 
реакция на повреждение. Важными морфологическими 
проявлениями гранулематоза являются два компонен-
та. Первый – это формирование гранулемы, ведущего 
морфологического компонента в виде ответной продук-
тивной тканевой реакции на воспалительный процесс 
с формированием клеточного инфильтрата с участием 
клеток макрофагальной системы. Вторым компонентом 
служит внеклеточный матрикс гранулематоза, проду-
цируемый фибробластами, позволяющий отграничить 
и изолировать антиген; морфологическим субстратом 
служит развитие склероза или фиброза легкого, или 
же формирование капсулы в очаге повреждения. Ос-
новными принципами дифференциальной диагностики 
гранулематозных поражений легкого служат болезни, 
при которых имеет место формирование гранулем, схо-
жесть клинических проявлений и однотипность интер-
претации выявленных данных при рентгенологическом 
или КТ-исследовании грудного отдела легкого. К таким 
гранулематозным заболеваниям относятся туберкулез, 
саркоидоз, лимфоидная пневмония, грибковые пора-
жения, висцеральная форма сифилиса, опухоли или 
метастазы в легкие, абсцессы легкого, пневмокониозы 
(силикоз, антракосиликоз узловатая форма), альвео-
лярный протеиноз, карциноматозный лимфангит и дру-
гие редкие формы гранулематоза [1, 2, 5, 7].

Как известно, при туберкулезе в 90-95% поража-
ются легкие, возбудителем является микобактерия 
туберкулеза. Как правило, заболевание развивается у 
клинически выздоровевших лиц от перенесенного пер-
вичного туберкулеза, сохранивших чувствительность к 
туберкулину. Характерными признаками служат нали-
чие очагов отсева и незаживших фокусов, оставшиеся 
после первичной туберкулезной инфекции.

При саркоидозе легкие поражаются в 90% наблю-
дений. Заболевание долго протекает бессимптомно и 
обнаруживается случайно при профосмотрах или об-
ращении по другому поводу. Группу риска составляют 
лица, подвергающиеся в профессиональной деятель-
ности интоксикации различными химическими реаген-
тами, инфекционными агентами или взаимодействую-
щие с аллергенами при нарушении иммунной защиты 
организма. Отмечено, что развитие саркоидоза легких 
нередко развивается у пациентов в связи с поражени-
ем патогенными микроорганизмами (туберкулез, хла-
мидиоз, вирус Эпштейн-Барра).

При аспергиллезе бронхолегочная система поража-
ется в 75% всех случаев грибковых поражений, возбу-
дителем является грибы рода Aspergillus. Клинически 
заболевание долгое время протекает бессимптомно и 
обнаруживается случайно. Аспергиллез развивается 

преимущественно у иммуноскомпрометированных лиц 
вследствие заболевания или на фоне иммуносупрес-
сивной терапии, поражение легочным аспергиллезом 
отмечено у 20% реципиентов органов и тканей в по-
слеоперационный период. В группу риска входят со-
трудники библиотек и архивов, сельскохозяйственные 
рабочие мельниц, птицефабрик, пивоварен, фермеры, 
споры аспергилл в большом количестве могут содер-
жаться в прядильном сырье, системах вентиляции и 
кондиционирования воздуха, сантехническом оборудо-
вании, в воздухе, почве, воде, мицелий активно растет 
в условиях повышенной влажности. Споры аспергилл 
устойчивы к высушиванию и длительно сохраняются в 
частицах пыли. Распространению способствуют мухи, 
тараканы и другие насекомые. Дифференцировать ле-
гочную форму аспергиллеза необходимо с туберкуле-
зом, саркоидозом, пневмониями (деструктивные фор-
мы), опухолевыми процессами и их метастазами. Ди-
агностическое значение имеет проведение серологи-
ческих реакций (иммуноферментный анализ, реакция 
связывания комплемента) с целью выявления антител 
к плесневым грибкам, микроскопическое исследование 
мокроты, промывных вод бронхов, где часто и обнару-
живаются грибные гифы.

Аспергиллез легких поражает все отделы дыха-
тельной системы, протекает в острой или хронической 
форме, характеризуется разнообразием клинических 
симптомов и наличием признаков аллергии. По меха-
низму инфицирования выделяют экзогенный, эндоген-
ный аспергиллез бронхолегочной системы. Следует 
отметить, что при полноценном клеточном иммунном 
ответе происходит уничтожение и фагоцитоз гифов 
грибов. Экзогенный легочный аспергиллез обычно раз-
вивается при вдыхании спор грибов, при выраженной 
имуносупрессии, когда возможна активация сапрофит-
ных аспергилл, обитающих на коже и слизистых обо-
лочках, при этом происходит аутоинфицирование, и 
аспергиллы попадают в легкие [1, 8, 9, 11].

Выделяют следующие клинико-морфологические 
формы аспергиллеза: неинвазивный, инвазивный, ал-
лергический и хронический аспергиллез [3, 4, 6, 10].

Неинвазивный легочный аспергиллез характеризу-
ется наличием единичных или множественных аспер-
гиллом в легких с относительно доброкачественным 
течением. Клинически в начале заболевание имеет 
бессимптомное течение, в таких случаях определить 
длительность инкубационного периода не представ-
ляется возможным. Заболевание обнаруживается слу-
чайно при прохождении профилактического рентгено-
логического обследования легких. Появление крови в 
мокроте свидетельствует о прорастании сосудов мице-
лием грибов и начале инвазивного процесса.

Инвазивный аспергиллез – изолированный некро-
тический аспергиллез бронхов с развитием пневмонии, 
плеврита и хронической легочной диссеминации гриб-
ковой этиологии. При вдыхании большого количества 
патогенов развивается аспергиллезный трахеобронхит 
или интерстициальная пневмония. Клинически пред-
шествует короткий инкубационный период от 1-3 ч до 
3 сут. Появляется стойкое непрекращающееся ощу-
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щение горечи во рту, першение в горле, повышение 
температуры до высоких цифр, сопровождающееся 
ломотой в костях, ознобом. Для аспергиллезной пнев-
монии характерна лихорадка неправильного типа. Тем-
пература повышается в утренние часы, снижается до 
нормальных или субфебрильных значений к вечеру. 
Заболевание протекает бурно. Кашель в начале болез-
ни мучительный, носит приступообразный характер, 
позднее становится продуктивным, появляется одыш-
ка. Выражены симптомы общей интоксикации.

Аллергический аспергиллез чаще всего протекает в 
форме тяжелой гормональнозависимой бронхиальной 
астмы. Гиперчувствительность к грибковым аллерге-
нам приводит к развитию аллергического бронхоле-
гочного аспергиллеза в виде микогенной бронхиаль-
ной астмы и экзогенных аллергических альвеолитов. 
Характерен подъем уровня общего IgЕ. Клинически 
эта форма болезни проявляется частыми дневными и 
ночными приступами удушья, свистящими хрипами и 
тяжестью в груди, приступами сухого кашля. Больные 
аллергическим альвеолитом предъявляют жалобы на 
нарастающую одышку и отхождение небольшого коли-
чества слизистой мокроты. Острая форма альвеолита 
сопровождается признаками общего недомогания, ар-
тралгиями.

Хронический аспергиллез формируется при эндо-
генном инфицировании, и легочный аспергиллёз при-
нимает первично-хроническое течение. Характерен 
подъем уровня IgG. Клинические проявления отлича-
ются от картины интерстициальной пневмонии и харак-
теризуются вялой симптоматикой с длительным суб-
фебрилитетом, незначительным болевым синдромом. 
Микоз часто развивается на фоне персистирующего 
туберкулеза, саркоидоза, хронической обструктивной 
болезни легких, другой легочной патологии, что меняет 
клиническую картину основного заболевания. Пациен-
ты обычно отмечают усиление одышки и кашля, обна-
руживают серо-зеленые комочки в мокроте [4, 5, 6].

Грибковое поражение легких часто выявляется 
у лиц с первичным иммунодефицитом, у больных 
СПИДом, сахарным диабетом, при онкологических 
заболеваниях и после трансплантации легких. Сво-
евременная диагностика и адекватная терапия по-
зволяют добиться выздоровления у 25-50% больных 
респираторным аспергиллезом. Осложнения возникают 
при любой форме заболевания, их частота и тяжесть 
напрямую зависят от состояния иммунной системы и 
наличия фоновых патологий. Аспергиллез утяжеляет 
течение основного патологического процесса. Среди 
осложнений у больных с аспергилломами может 
развиваться кровохарканье. Острый инвазивный 
бронхолегочный аспергиллез при выраженном 
снижении иммунитета приводит к возникновению 
микогенного сепсиса с высокой летальностью. 
Хроническое течение осложняется сердечно-легочной 
недостаточностью и последующей инвалидизацией 
больного.

Цель работы – обоснование морфологической ве-
рификации клинического диагноза при диссеминиро-
ванной форме аспергиллеза легкого, а также привле-

чение внимания врачей к разнообразию гранулемато-
зных заболеваний на основании дифференциальной 
диагностики по характерным гистологическим прояв-
лениям в каждом конкретном случае.

Приводим описание собственного клиническо-
го случая:

Приводим наблюдение морфологической верифи-
кации диссеминированного легочного аспергиллеза 
у женщины, 09.07.1985 года рождения. Из анамнеза 
известно, что в январе 2024 г. был зарегистрирован 
двухдневный эпизод повышения температуры тела до 
39 0С, пациентка была пролечена антибактериальными 
препаратами, какими не помнит. Пациентка обследова-
на на предмет туберкулеза и по онкопрограмме с про-
ведением торакоскопической биопсии легких. Предва-
рительно, выявленные изменения в ткани легких были 
расценены как туберкулома? Однако результаты ис-
следований в отношении туберкулеза были с отрица-
тельными результатами тестов.

При поступлении в клинику пациентка предъявляла 
жалобы на умеренные боли в правой половине грудной 
клетки в области послеоперационной раны после то-
ракобиопсии. Респираторных жалоб не было. Наслед-
ственность не отягощена. Со слов пациентки рабочее 
место – в сыром помещении с наличием кондиционера. 
Среди перенесенных заболевании – острые вирусные 
инфекции. Не момент осмотра пациентки не курила, 
проживала в доме с печным отоплением. При осмотре 
пациентки общее состояние было удовлетворитель-
ным, температура тела – 36,9 0С. Рост – 169 см, вес 
– 84 кг, индекс массы тела – 29,5. Носовое дыхание не 
нарушено. В легких везикулярное дыхание с некоторым 
ослаблением в правой аксиллярной зоне, SpO2 – 98%.

Результаты инструментальных исследований: рент-
генологически в легких выявлены признаки множе-
ственных образований, проведены компьютерная томо-
графия (КТ), магнитно-резонансная томография (МРТ), 
позитронно-эмиссионная томография, совмещенная с 
компьютерной томографией (30.07.24 г.) – заключение: 
метастазы? опухоль?, патологический процесс не ве-
рифицирован. Результаты фиброгастродуоденоскопии 
(21.02.24 г.) – эритематозный гастрит. Результаты МРТ 
органов малого таза (26.02.24 г.) – кисты шейки матки, 
внутриматочная спираль. Результаты МРТ головного 
мозга (26.02.24 г.) – без патологии. Результаты КТ орга-
нов брюшной полости – хронический холецистит, диф-
фузные изменения поджелудочной железы.

Проведено определение диффузионной способно-
сти легких со спирографией (29.07.2024 г.) (табл. 1).

Референсные значения (табл. 1): GLI2017&ECCS93. 
Заключение: Нарушение легочной вентиляции не вы-
явлено ОФВ1 – 88%, при нормальных значениях отно-
шения ОФВ1/ФЖЕЛ – 90%. Нарушение диффузионной 
способности легких выраженной степени (гемоглобин 
129 г/л, DLсо 59%). Альвеолярный объем снижен до 
50% должного. Соотношение DLсо/Va не снижено – 
104% от должного.

Результаты лабораторных исследований: без суще-
ственных отклонений. IgG на аспергиллез (31.07.2024 
г.) – положительный. Аспергиллез IgG (КП) – 1,53 (ре-
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ференсные значения 0,00-0,99). Предшествующее за-
ключение патоморфолога от (18.04.2024 г.) по матери-
алам торакобиопсии легких: Морфологическая картина 
характерна для туберкулеза легкого.

Пациентка самостоятельно обратилась в другую 
клинику для уточнения патологии легких, где после 
оценки истории заболевания и данных дополнительных 
методов исследования  был выставлен клинический 
диагноз: D86.2, основное заболевание: Саркоидоз, 2 
степени? ДН – 0 (от 29.07.2024 г.). Пациентке было ре-
комендовано провести дополнительную консультацию 
по материалам торакобиопсии с привлечением неза-
висимого эксперта врача-патоморфолога по поводу ин-
терпретации характера выявленных морфологических 
изменений в легких.

Проведен анализ клинико-лабораторных данных 
и результатов КТ-исследования грудного отдела. 
Полученный материал торакобиопсии легкого  фик-
сирован в нейтральном растворе формалина с по-
следующей проводкой материала по общеизвестной 
методике для обработки гистологического материа-
ла. Использованы гистологические методики: окра-
ска гематоксилином и эозином для обзорной оценки 
гистологической картины патологического процесса, 
проведена гистохимическая Шик-реакция с целью 
верификации структур аспергилл. Микроскопическое 
исследование гистологического материала с микро-
фотографированием проведено на микроскопе Leica 
Microsystems DM1000 при увеличении х100, х200, 
х400 и под иммерсионным маслом при 1000-кратном 
увеличении.

С целью оценки характера патологического про-
цесса проведено дополнительное исследование, 
представленного материала торакобиопсии, где при 
обзорном микроскопическом исследовании отмечена 
пестрота гистологической картины в виде обширных 
зон некроза с причудливыми включениями различных 
форм и множественные некротические гранулемы без 
четких очертаний в перибронхиальных зонах. Места-
ми они сливались, образуя обширные поля некроза с 
большим количеством фагоцитирующих макрофагов 

Таблица 1 – Результаты определения диффузионной способности легких со спирографией

Показатель Абс. % Z-критерий Показатель Абс. % Z-критерий

FVC, л 3,55 97% -0,3 DLCO, ммоль/
мин/кПа 5,37 59% -3,2

FEV1, л 2,66 88% -1,0
DLCO PB 
ммоль/мин/
кПа

4,58 50% -3,9

FEV1/FVC 74,99 90% -1,4 KCO, ммоль/
мин/кПа/л 1,79 104% 0,1

MEF 75, л/с 5,20 86% -0,6 VA, л 2,56 50%
MEF 50, л/с 2,64 61%5 -1,5 Hb, ммоль/л 129

MEF 25, л/с 0,77 41% -1,6 DLCOc, 
ммоль/мин 4,58 50% -3,9

MМEF, л/с 2,06 64% -1,5 KCOc, ммоль/
мин/кПа/л 1,79 104% 0,1

PEF,л/с 4,39 106% 0,51 VCвд, л 3,12 97% -0,2

с пенистой цитоплазмой с наличием лейкоцитов, лим-
фоцитов и эозинофилов. Встречались также некроти-
ческие гранулемы по периферии которых отмечается 
лимфоидно-лейкоцитарная инфильтрация (рис. 1 а, 
б, в). В других зонах некроза выявлены хаотически 
расположенные структуры из тонких разветвленных 
нитеобразных мицелиев грибов, местами были 
сформированы полостные образования с наличием 
гифов в виде волокнистых удлиненных и ветвящихся 
нитей, переплетающихся между собой, разной толщины 
(рис. 1 г, д, е), такие же структуры были выявлены и в 
просветах бронхов.

Кроме того, в зонах некроза легочной ткани так-
же визуализировались группы апоптотических телец, 
множественные фагоцитирующие макрофаги, септи-
рованные гифы аспергилл и их фрагменты вытяну-
тых форм с мелко вакуолизированной цитоплазмой 
(рис. 2 а, б, в, г). При постановке гистохимической ре-
акции выявлены фрагменты аспергилл в виде удли-
ненных структур ярко-розового цвета с вакуолизиро-
ванной цитоплазмой, которые продемонстрировали 
положительную Шик-реакцию (рис. 2 е). Стенки брон-
хов были как крупного калибра (в стенке выявлен 
гиалиновый хрящ), так и средних генераций с диф-
фузной лимфоидно-лейкоцитарной инфильтрацией. 
Отмечен некроз и десквамация покровного эпителия, 
в просвете бронхов выявлено вязкое содержимое с 
причудливыми фрагментами частиц гифов перепле-
тающихся между собой вытянутых нитевидных форм, 
расположенных хаотично. В разных полях зрения ви-
зуализировались множественные бронхиолоспазмы 
с плоскоклеточной метаплазией эпителия гиперсе-
кретирующего типа с выраженной фагоцитарной ре-
акцией (рис. 2 д).

Выявлены очаги дистелектазов легкого, на значи-
тельном протяжении наблюддался субплевральный 
фиброз. При обзорном исследовании встречались 
единичные четко очерченные лимфоидноклеточные 
и гранулемы в стадии организации саркоидного типа.

На основании выявленных морфологических из-
менений, учитывая данные анамнеза, положительный 
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Рисунок 1 – Легкие: некротические гранулемы – аспергиллемы (а, б, в); зоны некроза, ветвящиеся гифы грибов 
(г, д, е). Окр.: гематоксилином и эозином. Ув.: а, б, в, д х 400; г, е х 1 000 (иммерсионное масло)
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тест IgG на аспергиллез (КП) – 1,53, положительную 
Шик-реакцию, следует, что в данном случае обнару-
жился гранулематозный процесс при аспергиллезе с 
диссеминированным поражением легких в стадии фор-
мирования некротических гранулем (аспергиллом), ас-
пергиллезный бронхит с плоскоклеточной метаплазией 
эпителия с гиперсекрецией и выраженной фагоцитар-
ной активностью, множественные бронхиолоспазмы, 
очаги лимфоидноклеточных и гиалинизированных гра-
нулем саркоидного типа.

ВЫВОДЫ
Представленный клинический случай демонстриру-

ет трудность клинической диагностики патологического 
процесса в легких без проведения морфологической 
верификации.

Гистологическое исследование материала тора-
кобиопсии легкого позволило выявить характерные 
структурные изменения для диссеминированного ле-
гочного аспергиллеза на фоне саркоидоза в стадии 
формирования лимфоидноклеточных и гиалинизиро-
ванных гранулем.

При оценке характера патологического процесса 
патоморфолог должен проводить тщательную диффе-
ренциальную диагностику выявленных структурных 
изменений, дать оценку особеностям самого грануле-

матозного процесса, при этом обязательно учитывать 
клинико-лабораторные данные, результаты бактерио-
логического исследования и лучевой диагностики при 
каждом конкретном гранулематозном заболевании. 
Необходимо помнить о возможности развития соче-
танной патологии и знать, что грибковые поражения 
часто являются проявлением осложнений других за-
болеваний в связи со снижением иммунных механиз-
мов организма.

Таким образом, в случаях трудности клинической 
диагностики необходимо проведение по показаниям 
торакобиопсии легкого, что дает возможность проведе-
ния дифференциальной диагностики гранулематозных 
образований на основании морфологической верифи-
кацииа с целью исключения других видов гранулема-
тоза, в частности, при аспергиллезе, туберкулезе или 
саркоидозе. Данное наблюдение показывает, что сво-
евременная морфологическая верификация клиниче-
ского диагноза позволила выбрать адекватную тактику 
лечения и оценить прогноз заболевания.

Аспергиллез легких представляет серьезную угрозу 
для здоровья, особенно среди пациентов с ослаблен-
ным иммунитетом, у которых происходит генерализа-
ция процесса и развитие осложнений влоть до сепси-
са. Ранняя диагностика заболевания играет ключевую 
роль в успешном лечении.



Наблюдения из практики

168

а

г

б

д

в

е
Рисунок 2 – Легкие: зоны скопления аспергилл (а, б, в, г, е); метаплазия, гиперсекреция эпителия бронха с 
фагоцитарной активностью (д). Окраска: гематоксилином и эозином (а-д). Ув.: а, б, в, г, д х 1000 (иммерсионное 
масло); е – Шик-реакция, ув.: х 400
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Aspergillosis of the lungs is an infectious disease caused by fungi of the genus Aspergillus, which can affect lung 
tissue, causing inflammation, necrosis and loss of function. This disease is becoming increasingly relevant due to the 
increasing number of patients with weakened immune systems, such as patients with chronic respiratory diseases 
(for example, COPD, asthma, etc.). The disease can occur in various forms, from acute and subacute to chronic and 
invasive, which makes diagnosis difficult and requires an individualized approach to treatment. Differential diagnosis of 
the pulmonary form of aspergillosis should be performed with tuberculosis, sarcoidosis, pneumonia (destructive forms), 
tumor processes and their metastases. 
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The article presents a clinical case of disseminated pulmonary aspergillosis in a woman, in which it became difficult 
to clinically diagnose the pathological process without morphological verification.

This clinical case shows that a pathologist should carry out a thorough morphological verification of the granulomatous 
process, taking into account clinical and laboratory data, radiation diagnostics and additional research methods, 
taking into account the peculiarities of the histological picture in each granulomatous disease. Differential diagnosis of 
granulomatous formations makes it possible to exclude other types of granulomatosis, in particular in tuberculosis, during 
histological examination of thoracobiopsy material. Timely morphological verification of the clinical diagnosis will make it 
possible to choose an adequate treatment strategy and assess the prognosis of the disease. Aspergillosis worsens the 
course of the underlying pathological process. 

Aspergillosis of the lungs is a serious threat to health, especially among patients with weakened immune systems. 
Early detection and accurate diagnosis of the disease play a key role in its successful treatment.

Key words: granulomatosis; granulomatous diseases; aspergillosis; histological diagnosis; morphological verification
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Өкпе аспергиллезі-бұл Aspergillus тұқымдасының саңырауқұлақтарынан туындаған жұқпалы ауру, ол өкпе 
тініне әсер етіп, қабынуды, некрозды және функцияның жоғалуын тудыруы мүмкін. Бұл ауру иммунитеті төмен 
науқастардың, мысалы, тыныс алу жолдарының созылмалы аурулары бар науқастардың (мысалы, COPD, астма 
және т.б.) көбеюіне байланысты өзекті бола түсуде.). Ауру жедел және субакутадан созылмалы және инвазивтіге 
дейін әр түрлі формада болуы мүмкін, бұл диагнозды қиындатады және емдеудің жеке тәсілін қажет етеді. Аспер-
гиллездің өкпе түрінің дифференциалды диагностикасы туберкулез, саркоидоз, пневмония (деструктивті форма-
лар), ісік процестері және олардың метастаздарымен жүргізілуі керек. 

Біз әйелдегі өкпе аспергиллезінің клиникалық жағдайын келтіреміз, бұл морфологиялық тексерусіз патологи-
ялық процесті клиникалық диагностикалаудың қиындығын көрсетеді. 

Бұл клиникалық жағдай патоморфологтың әрбір гранулематозды аурудың гистологиялық көрінісінің ерекшелік-
терін ескере отырып, клиникалық және зертханалық деректерді, сәулелік диагностиканы және қосымша зерттеу 
әдістерін ескере отырып, гранулематоздық процесті мұқият морфологиялық тексеруді жүргізуі керек екенін көрсе-
теді. Гранулематозды түзілімдердің дифференциалды диагностикасы торакобиопсия материалын гистологиялық 
зерттеу кезінде гранулематоздың басқа түрлерін, атап айтқанда туберкулезді болдырмауға мүмкіндік береді. Кли-
никалық диагнозды уақтылы морфологиялық тексеру адекватты таңдауға мүмкіндік береді емдеу тактикасы және 
аурудың болжамын бағалау. Аспергиллез негізгі патологиялық процестің барысын ауырлатады. 

Өкпенің аспергиллезі денсаулыққа үлкен қауіп төндіреді, әсіресе иммунитеті төмен науқастар арасында. Ау-
руды ерте анықтау және дәл диагностикалау оны сәтті емдеуде шешуші рөл атқарады.

Кілт сөздер: грануломатоз; гранулематозды аурулар; аспергиллез; гистологиялық диагностика; морфологи-
ялық тексеру
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Aim. Demonstration of a clinical case of radioiodine resistance highly differentiated thyroid cancer and discussion of 
current diagnostic methods: the role of PET-CT with 18F-FDG.

Materials and methods. The study design is a retrospective study. A database of patients who underwent treatment in 
the radionuclide therapy department of the Centre for Nuclear Medicine and Oncology of the Abay Regional Healthcare 
Institution was formed. This clinical case was taken from this database.

Results and discussion. The clinical case we reviewed confirms the presence of a flip-flop phenomenon in the 
radioiodine resistance course of thyroid cancer. PET-CT with 18F-FDG is an important component in the diagnostic 
algorithm of patients with highly differentiated thyroid cancer, suspected or confirmed radioiodine resistance. The method 
provides visualization of metabolically active tumor foci due to the accumulation of fluorodeoxyglucose in tissues with 
increased glycolysis. 

Conclusions. PET-CT using 18F-FDG occupies an important place in the diagnosis of radioiodine resistance 
differentiated thyroid cancer. The method makes it possible to identify metabolically active tumors and metastases that 
do not accumulate radioactive iodine and indicates the aggressiveness of the process. Despite the existing limitations, 
PET-CT with 18F-FDG remains an effective tool for making decisions about the expediency of radioiodine therapy and 
the choice of further treatment tactics.

Key words: highly differentiated thyroid cancer; radioiodine resistance; clinical case; PET-CT
_______________________________________________________________________________________________

INTRODUCTION
The incidence of thyroid cancer is increasing every 

year both in the world and in Kazakhstan. According to 
the indicators of the oncological service of the Republic of 
Kazakhstan, an increase in this disease was detected in 
2023. It is one of the 10 most common cancers in women, 
accounting for 4.4% (4.2%) [3]. In most cases, the course 
of well-differentiated thyroid cancer (WDTC) is character-
ized by a favorable prognosis. Moreover, this disease has 
a good sensitivity to radioiodine therapy.

After performing organ-preserving operations on the 
thyroid gland, in cases where, according to the results of 
the stratification of the risk of recurrence, the patient be-
longs to the intermediate or high-risk group, total thyroid-
ectomy is indicated for the subsequent use of radioactive 
iodine [8].

Radioiodine therapy (RIT) allows you to destroy the 

remnants of thyroid tissue and accumulating radioactive 
iodine tumor foci. It has a positive effect on overall and 
disease-free survival in patients with highly differentiated 
thyroid cancer.

However, it should be noted that a certain group of 
patients develops resistance to radioiodine therapy during 
treatment. Cases with one or more of the following signs 
should be considered as resistance cases of WDTC: the 
presence of one or more foci of WDTC, visualized on pos-
itron emission tomography (PET), but not accumulating 
I-131 on post-treatment scintigraphy of the whole body; 
progression of the tumor process after < 12 months against 
the background of cancer activity of at least 3.7 GBq un-
der the condition of successfully ablated thyroid residue; 
absence of regression of tumor foci with a total therapeutic 
activity of radioactive iodine of more than 22 GBq (600 mCi) 
[4]. Other predictors of radioiodine resistance are: the pres-
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ence of BRAF, TERT mutations; an increase in thyroglob-
ulin levels without visible structural progression; significant 
uptake of 18F-fluorodeoxyglucose (18F-FDG) in PET/CT by 
metastatic foci; lack of accumulation of I-131 according to 
SPECT/CT scan during the introduction of therapeutic or 
diagnostic activity [1].

Radioiodine-refractory differentiated thyroid cancer 
(RAI-R DTC) is an aggressive form of this disease charac-
terized by limited therapeutic options. In this regard, timely 
and accurate diagnosis becomes important for determining 
the optimal treatment strategy. Modern imaging methods 
play an essential role in the diagnosis, choice of treatment 
strategy and monitoring of the condition of patients with 
this pathology. Single-photon emission computed tomog-
raphy (SPECT) and positron emission tomography (PET), 
when combined with computed tomography (CT), not only 
allow for the visualization of tumor lesions but also enable 
their quantitative assessment, which significantly improves 
the diagnostic accuracy of radioiodine-refractory differenti-
ated thyroid cancer (RAI-R DTC).

For a correct assessment of tumor dynamics in pa-
tients with radioiodine resistance, it is advisable to use 
the RECIST 1.1 system [6]. It should be noted that for a 
comprehensive assessment and diagnosis of radioiodine 
resistance in patients, it is necessary to take into account: 
the level of thyroglobulin, antibodies to thyroglobulin in the 
blood serum, the result of post-therapeutic scintigraphy of 
the whole body, the conclusion of PET-CT with 18F-FDG. 
Whole-body scintigraphy performed after radioiodine ther-
apy can detect thyroid cancer metastases. PET-CT of the 
whole body provides an opportunity to detect a discrepan-
cy between the distribution of radiopharmaceuticals I-131 
and 18F-FDG. In particular, in the absence of accumula-
tion of I131 for SPECT/CT with radioactive iodine and the 
presence of increased uptake of 18F-FDG during PET-CT 
of the whole body, the so-called "flip-flop" phenomenon is 
observed, reflecting the inverse relationship between the 
iodine storage capacity of tumor cells and their metabolic 
activity.

The aim of the study was to demonstrate a clinical 
case of radioiodine resistance highly differentiated thyroid 
cancer and to discuss current diagnostic methods - the role 
of PET-CT with 18F-FDG.

MATERIALS AND METHODS
The study design is a retrospective study. A database 

of patients who underwent treatment in the radionuclide 
therapy department of the Centre for Nuclear Medicine and 
Oncology of the Abay Regional Healthcare Institution was 
formed. This clinical case was taken from this database.

RESULTS
Patient Zh., 43 years old, has been ill since 2018, 

when he complained of weakness and the appearance of 
an formation in the cervical region. He was examined at 
his place of residence, and surgical treatment was recom-
mended. In 2018, a volume operation was performed - a 
hemithyroidectomy on the left. Postoperative histological 
conclusion: follicular cancer. Thyroglobulin is more than 
600 ng/ml. In January 2019 and February 2019, 2 repeated 

surgeries were performed for the progression of the dis-
ease in volume: lymphadenectomy of the neck on the left 
and hemithyroidectomy on the right. In September 2019, 
he completed 1 course of radioiodine therapy with 3 GBq 
activity. On the 3rd day after radioiodine therapy, on the 
background of the physiological distribution of I-131 in the 
projection of the gastrointestinal tract and salivary glands, 
focal hyperfixation of the drug in the projection of the thy-
roid gland bed is determined by 26% of the total body scin-
tigraphy (SVT). No other foci of pathological hyperfixation 
of the indicator have been identified. 

In dynamics, in June 2020, a second volume operation 
was performed - cervical lymphodissection on both sides. 
In March 2021, he completed the 2nd course of radioiodine 
therapy with 3 GBq activity. Scintigraphy of the whole body 
on the third day after radioiodine therapy against the back-
ground of the physiological distribution of I-131 in the pro-
jection of the gastrointestinal tract and salivary glands did 
not reveal data for the presence of foci of hyperfixation of 
the indicator. In May 2021, a second volume operation was 
performed – removal of a recurrent thyroid tumor on the left. 
Postoperative histological conclusion: The morphological 
picture corresponds to follicular carcinoma of the thyroid 
gland with invasion of the tumor capsule. In December 2021, 
he received the 3rd course of radioiodine therapy with an 
activity of 5610 MBq. Conclusion of whole body post-thera-
peutic scintigraphy: signs of a focus of weak isotope accu-
mulation in the area of the thyroid isthmus. Recommended: 
Full body SPECT with I-131 in dynamics. Consultation with 
a radionuclide therapy doctor. Ultrasound of the neck lymph 
nodes (level V). Analyzes dated December 2021: antibodies 
to thyroglobulin - 13.84 IU/ml, thyroglobulin-230 mg/ml. 

In dynamics, on November 23, the patient underwent 
a diagnostic CT scan (fig. 1). Conclusion: The focus of iso-
tope accumulation in the area of the thyroid gland bed has 
not been revealed (figure 1). Cancer markers from Decem-
ber 2023: thyroglobulin – 528 ng/ml, thyroglobulin antibod-
ies – 19.06 IU/ml. She is consulted by doctors of nuclear 
medicine. Recommended: follow-up with an oncologist, 
endocrinologist at the place of residence. A course of radi-
oiodine therapy is currently not indicated. 

Further, in dynamics, in March 2025, the patient under-
went a full-body PEC-CT scan. Conclusion: The PET-CT 
picture of a metabolically active nodule formation in the thy-
roid gland bed with hyperfixation of the thyroid gland corre-
sponds to a recurrence of the underlying disease (figure 2), 
and consultation with an oncologist is recommended. The 
metabolically active nodular seals of both lungs are of a 
secondary nature. Metabolically weakly active subclavian 
lymph node on the left is reactive, ultrasound monitoring is 
recommended. 

The patient is currently under the supervision of an on-
cologist at his place of residence. 

Ethical issues. The conduct of this study was ap-
proved by the Local Ethics Commission of the NCJSC "Se-
mey Medical University" (Extract from the minutes of the 
meeting №1b dated November 02, 2023). Also, before ad-
mission to the hospital, patients signed a written "Informed 
consent of the patient" for the impersonal dissemination of 
his medical information.
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DISCUSSION
Positron emission tomography combined with com-

puted tomography (PET-CT) using 18F-fluorodeoxyglu-
cose (18F-FDG) is included in the diagnostic algorithm 
for the examination and follow-up of patients with highly 
differentiated thyroid cancer in the presence of confirmed 
or suspected radioiodine resistance.

Once inside the cell, fluorodeoxyglucose (FDG) is 
phosphorylated by the enzyme hexokinase to FDG-6-
phosphate. FDG-6-phosphate, in turn, is not a suitable 
substrate for the enzyme glucose-6-phosphate isomer-
ase and does not undergo a further stage of metabolism. 
This process leads to its intracellular accumulation, which 
will be recorded by PET-CT of the whole body. The rate 
of elimination of phosphorylated FDG is very low. There-
fore, in tumor cells with an increased need for glucose, 
it accumulates to a greater extent than in healthy ones. 
This makes it possible to differentiate metabolically active 
metastases or tumors from healthy tissues. 

The discrepancy between the accumulation of fluo-
rodeoxyglucose and radioactive iodine was called the 
flip-flop phenomenon. Thus, PET-CT with 18F-fluorode-
oxyglucose has been recognized as an effective diagnos-
tic method for thyroid cancer in patients with radioiodine 

resistance [5] and is the basis for abandoning radioiodine 
therapy and searching for other methods of antitumor 
treatment [10]. 

In April 2024, a master class was held in the Russian 
Federation called «Differentiated thyroid cancer. Patient 
management». The purpose and objectives of this master 
class were to assess the difficulties associated with the 
interaction between radiologists of radioiodine therapy 
centers and clinical oncologists in the field, as well as to 
develop a unified approach to understanding the stages 
of treatment of progressive radioiodine resistance differ-
entiated thyroid cancer. Based on the results of this event, 
limitations of positron emission tomography combined with 
computed tomography were announced, such as: lack of 
clear recommendations on the time of re-evaluation; false 
negative results with a small tumor size; false positive re-
sults in inflammatory processes, iatrogenism and foci with 
high physiological glucose accumulation. However, this 
diagnostic method has a number of positive qualities in 
determining radioiodine resistance. It should be taken into 
account that with PET/CT is advisable to evaluate SUL 
(standardized uptake lean body mass) – the standardized 
level of glucose uptake by muscle mass. This indicator has 
a greater diagnostic value than the SUV. The advantages 

Figure 1 – Conclusion of the SPECT: The focus of isotope accumulation in the area of the thyroid gland bed was not 
revealed
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of using SUL in the assessment of foci are a more uni-
form distribution of 18F-FDG in muscle mass; SUL does 
not take into account white fat and correctly assumes the 
distribution of 18F-FDG, which reaches equilibrium in low-
fat tissues. PET/CT results should also be supplemented 
with an assessment of all the clinical data of patients as a 
whole [1]. 

Doctors from Finland published about the successful 
use of PET-CT with FDG in prostate cancer in their prac-
tice in 1987. They described a number of clinical cases of 
patients with thyroid cancer with multiple distant metas-
tases. The authors concluded that metastases can accu-
mulate only FDG, only I-131, and both FDG and I-131; 
the accumulation of FDG in metastases increases in par-
allel with their progression; metastases that accumulate 
FDG but do not accumulate I-131  may behave more ag-
gressively than metastases that accumulate I-131rather 
than FDG [9]. 

Along with this, the benefits of FDG accumulation in 
thyroid cancer have been studied by other authors in their 
works. In his work, U.Feine demonstrated the discrepan-
cy between the accumulation of 18F-FDG and radioactive 
iodine. He called this phenomenon the flip-flop phenom-
enon. The essence of the phenomenon boils down to the 
fact that thyroid cancer with low iodine avidity is prone 
to higher glucose metabolism. Thus, the probability of a 
positive PET scan increases, which means that this case 
is probably radioiodine resistance [2, 7]. 

CONCLUSIONS
Positron emission tomography, combined with com-

puted tomography with 18F-FDG, is an important com-
ponent in the diagnostic algorithm of patients with high-

ly differentiated thyroid cancer who have suspected or 
confirmed radio resistance. The method provides vis-
ualization of metabolically active tumor foci due to the 
accumulation of fluorodeoxyglucose in tissues with in-
creased glycolysis. The flip-flop phenomenon, expressed 
in the inverse dependence of the accumulation of I-131 
and 18F-FDG, emphasizes the need to integrate PET-CT 
in assessing the biological behavior of a tumor in cas-
es where there is no accumulation of radioactive iodine. 
Despite its high sensitivity, PET-CT has some limita-
tions: false positive results are possible for inflammatory 
changes, as well as false negative results for small foci. 
This requires a comprehensive approach to interpreting 
the results, taking into account the patient's clinical and 
laboratory data. The clinical data accumulated to date 
show that FDG-positive, but iodine-negative metastases 
are characterized by a more aggressive course. As a re-
sult, it can be concluded that the results of PET-CT may 
serve as a basis for abandoning radioactive iodine and 
choosing alternative therapies, such as targeted or sys-
temic treatment.
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noĭ zhelezy posle ustanovlenija radioĭodrefrakternosti. 
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Цель. Демонстрация клинического случая радиойодрезистентного высокодифференцированного рака щито-
видной железы и обсуждение современных методов диагностики: роль ПЭТ-КТ с 18F-FDG.

Материалы и методы. Дизайн исследования – ретроспективное исследование. Сформирована база данных 
пациентов, прошедших курс лечения в отделении радионуклидной терапии Центра Ядерной медицины и онколо-
гии УЗ Области Абай. Представленный клинический случай был взят из данной базы.

Результаты и обсуждение. Рассмотренный клинический случай подтверждает наличие феномена «flip-flop» 
в течении радиойодрезистентного рака щитовидной железы. ПЭТ-КТ с 18F-FDG является важным компонентом в 
диагностическом алгоритме пациентов с высокодифференцированным раком щитовидной железы, подозревае-
мой или подтвержденной радиойодрезистентностью. Метод обеспечивает визуализацию метаболически актив-
ных очагов опухоли за счет накопления фтордезоксиглюкозы в тканях с повышенным гликолизом.

Выводы. ПЭТ-КТ с 18F-FDG занимает важное место в диагностике радиойодрезистентного дифференциро-
ванного рака щитовидной железы. Метод позволяет выявлять метаболически активные опухоли и метастазы, не 
накапливающие радиоактивный йод и указывающие на агрессивность процесса. Несмотря на имеющиеся огра-
ничения, ПЭТ-КТ с 18F-FDG остается эффективным инструментом для принятия решения о целесообразности 
проведения радиойодтерапии и выбора дальнейшей тактики лечения.

Ключевые слова: высокодифференцированный рак щитовидной железы; радиойодрезистентность; клиниче-
ский случай; ПЭТ-КТ
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Зерттеудің мақсаты. Радиойодқа төзімді жоғары сараланған қалқанша безінің қатерлі ісігінің клиникалық 
жағдайын көрсету және заманауи диагностикалық әдістерді талқылау: 18F-FDG бар ПЭT-КT рөлі.
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Материалдар мен әдістер. Зерттеу дизайны ретроспективті болып табылады. Абай облыстық денсаулық 
сақтауды басқару Ядролық медицина және онкология орталығының радионуклидті терапия бөлімінде емделген 
науқастардың деректер қоры құрылды. Бұл клиникалық жағдай осы дерекқордан алынған.

Нәтижелер мен талқылау. Берілген клиникалық жағдай радиойодқа төзімді қалқанша безінің қатерлі ісігі 
кезінде «flip-flop» құбылысының болуын растайды. 18F-FDG бар ПЭТ-КT радиойодқа төзімділікке күдік бар немесе 
расталған, жоғары сараланған қалқанша безінің қатерлі ісігі бар науқастарды жүргізудегі диагностикалық алго-
ритмнің маңызды құрамдас бөлігі болып табылады. Әдіс гликолизі жоғарылаған тіндерде фтордеоксиглюкозаның 
жиналуына байланысты метаболикалық белсенді ісік ошақтарын визуализациялауды қамтамасыз етеді.

Қорытынды. 18F-FDG бар ПЭТ-КT радиойодқа төзімді сараланған қалқанша безінің обырын диагностикалау-
да маңызды орын алады. Әдіс радиоактивті йодты жинақтамайтын және үрдістің агрессивтілігін көрсететін мета-
боликалық белсенді ісіктерді және метастаздарды анықтауға мүмкіндік береді. Қазіргі кезде кейбір шектеулердің 
болуына қарамастан, 18F-FDG бар ПЭТ-КT радиойодты терапияны жалғастыру немесе одан басқа емдеу такти-
касын таңдау үшін тиімді құрал болып қала береді.

Кілт сөздер: Қалқанша безінің жоғары сараланған обыры; радиойодты терапияға төзімділік; клиникалық 
жағдай; ПЭТ-КТ



ТРЕБОВАНИЯ

178

1. Общая информация
В журнале «Медицина и экология» публикуются статьи, посвященные различным проблемам клинической, 

практической, теоретической и экспериментальной медицины, истории, организации и экономики здравоохра-
нения, экологии и гигиены, вопросам медицинского и фармацевтического образования Рукописи могут быть 
представлены в различных жанрах научной статьи: обзор, оригинальная статья, наблюдение из практики и т. п.

Представляемый материал должен быть оригинальным, ранее не опубликованным. При выявлении 
факта нарушения данного положения (дублирующая публикация, плагиат, самоплагиат и т.п.), редакция остав-
ляет за собой право отказать всем соавторам в дальнейшем сотрудничестве.

Редакция не ограничивает авторов в общем объеме представляемой рукописи (включая библиографиче-
ский список, аннотацию, таблицы и подписи к рисункам). Рукописи, имеющие нестандартную структуру, могут 
быть представлены для рассмотрения после предварительного согласования с редакцией журнала.

Работы должны быть оформлены в соответствии с указанными далее требованиями. Рукописи, оформлен-
ные не в соответствии с требованиями журнала, а также опубликованные в других изданиях, к рассмотрению 
не принимаются.

При оформлении рукописей редакция рекомендует авторам придерживаться также Единых требований к 
рукописям Международного комитета редакторов медицинских журналов (ICMJE). Полное соблюдение требо-
ваний значительно ускорит рассмотрение и публикацию статей в журнале.

Авторы несут полную ответственность за содержание представляемых в редакцию материалов, в том чис-
ле наличия в них информации, нарушающей нормы международного авторского, патентного или иных видов 
прав каких-либо физических или юридических лиц. Представление авторами рукописи в редакцию журнала 
«Медицина и экология» является подтверждением гарантированного отсутствия в ней указанных выше нару-
шений. В случае возникновения претензий третьих лиц к опубликованным в журнале авторским материалам 
все споры решаются в установленном законодательством порядке между авторами и стороной обвинения, при 
этом изъятия редакцией материала, являющегося предметом спора, из опубликованного печатного тиража не 
осуществляется. Изъятие материала, являющегося предметом спора, из электронной версии журнала возмож-
но при условии полной компенсации морального и материального ущерба, нанесенного редакции авторами.

Редакция оставляет за собой право редактирования статей и изменения стиля изложения, не оказывающих 
влияния на содержание. Кроме того, редакция оставляет за собой право отклонять рукописи, не соответству-
ющие уровню журнала, возвращать рукописи на доработку. Редакция может потребовать от автора представ-
ления исходных данных, с использованием которых были получены описываемые в статье результаты, для 
оценки рецензентом степени соответствия исходных данных и содержания статьи.

При представлении рукописи в редакцию журнала «Медицина и экология» автор (-ы) передает (-ют) ис-
ключительные имущественные права на использование рукописи и всех относящихся к ней сопроводительных 
материалов, в том числе на воспроизведение в печати и в сети Интернет, на перевод рукописи на иностранные 
языки и т.д. Указанные права автор передает редакции журнала без ограничения срока их действия и на тер-
ритории всех стран мира без исключения.

2. Порядок представления рукописи в журнал
Ежеквартальный рецензируемый научно-практический журнал «Медицина и экология» использует он-

лайн-систему подачи и рецензирования статей – https://medecol.elpub.ru/jour. Эта система облегчает предо-
ставление рукописей от авторов, упрощает процесс рецензирования и публикации. Войдите в систему, выбе-
рите кнопку «Отправить статью» и следуйте инструкциям.

Для представления статьи авторы должны подтвердить нижеследующие пункты. Рукопись будет возвраще-
на авторам, если она им не соответствует:

•	 Статья не была опубликована ранее, а также не была представлена для рассмотрения и публикации в 
другом журнале.

•	 Файл отправляемой статьи представлен в формате документа Microsoft Word.
•	 Приведены полные интернет-адреса (URL) для ссылок там, где это возможно.
•	 Текст набран с двойным межстрочным интервалом; используется кегль шрифта в 14 пунктов; для вы-

деления используется курсив, а не подчеркивание (за исключением интернет-адресов); все иллюстрации, гра-
фики и таблицы имеют названия и расположены в соответствующих местах в тексте, а не в конце документа.

•	 Текст соответствует стилистическим и библиографическим требованиям, описанным в Руководстве для 
авторов, расположенном на странице «О журнале».

Выполнены требования к обеспечению слепого рецензирования (документ, соответствующий этим требова-
ниям необходимо прикрепить в системе онлайн-подачи статей отдельным файлом).

Требования к рукописям, представляемым в редакцию
ежеквартального рецензируемого научно-практического журнала 
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Структура рукописи соответствует образцу (документ, соответствующий этому требованию необходимо 
прикрепить в системе онлайн-подачи статей отдельным файлом).

В общей сложности при загрузке рукописи в систему онлайн-подачи статей автор должен прикрепить 3 
отдельных обязательных файла (прим.: количество необязательных файлов зависит от желания авторов 
представить в редакцию дополнительные материалы):

•	 готовый вариант рукописи, оформленный по образцу.
•	 вариант рукописи, подготовленный для слепого рецензирования.
•	 сопроводительное письмо.
Сопроводительное письмо на имя главного редактора с подписью всех авторов и печатью учреждения 

оформляется в произвольной форме, но должно содержать следующие пункты (сопроводительное письмо не-
обходимо прикрепить в системе онлайн-подачи статей отдельным файлом):

1) заявление о том, что статья прочитана и одобрена всеми авторами, что все требования к авторству со-
блюдены и что все авторы уверены, что рукопись отражает действительно проделанную работу;

2) имя, адрес и телефонный номер автора, ответственного за корреспонденцию и за связь с другими ав-
торами по вопросам, касающимся переработки, исправления и окончательного одобрения пробного оттиска;

3) сведения о статье: тип рукописи (оригинальная статья, обзор и др.); количество печатных знаков с про-
белами, включая библиографический список, аннотацию, таблицы и подписи к рисункам, с указанием детали-
зации по количеству печатных знаков в следующих разделах: текст статьи, аннотация (рус.), аннотация (англ.), 
аннотация (каз.); количество ссылок в библиографическом списке литературы; количество таблиц; количество 
рисунков;

4) конфликт интересов. Необходимо указать источники финансирования создания рукописи и предшеству-
ющего ей исследования: организации-работодатели, спонсоры, коммерческая заинтересованность в рукописи 
тех или иных юридических и/или физических лиц, объекты патентного или других видов прав (кроме авторско-
го);

5) фамилии, имена и отчества всех авторов статьи полностью.
Рукописи, имеющие нестандартную структуру, которая не соответствует предъявляемым журналом требо-

ваниям, могут быть представлены для рассмотрения после предварительного согласования с редакцией по 
электронной почте Serbo@qmu.kz.

Для получения разрешения редакции на подачу такой рукописи необходимо предварительно представить 
в редакцию мотивированное ходатайство с указанием причин невозможности выполнения основных требова-
ний к рукописям в журнале «Медицина и экология». В случае, если авторы в течение двух недель с момента 
отправки статьи не получили ответа – письмо не получено редколлегией и следует повторить его отправку.

3.Требования к представляемым рукописям
Соблюдение установленных требований позволит авторам правильно подготовить рукопись к представле-

нию в редакцию, в том числе через online-систему.
3.1. Технические требования к тексту рукописи
Принимаются рукописи на казахском, русском и английском языках.
Текст статьи должен быть напечатан в программе Microsoft Word (файлы RTF и DOC), шрифт Times New 

Roman, кегль 14 pt., черного цвета, выравнивание по ширине, межстрочный интервал – двойной. Поля сверху, 
снизу – 2 см, справа – 1,5 см, слева – 3 см. Страницы должны быть пронумерованы последовательно, начиная 
с титульной, номер страницы должен быть отпечатан в правом нижнем углу каждой страницы.

Интервалы между абзацами отсутствуют. Первая строка – отступ на 1 см. Шрифт для подписей к рисункам 
и текста таблиц должен быть Times New Roman, кегль 14 pt. Обозначениям единиц измерения различных вели-
чин, сокращениям типа «г.» (год) должен предшествовать знак неразрывного пробела, отмечающий наложение 
запрета на отрыв их при верстке от определяемого ими числа или слова. То же самое относится к набору ини-
циалов и фамилий. При использовании в тексте кавычек применяются так называемые типографские кавычки 
(« »). Тире обозначается символом «–»; дефис – «-».

Структура оформления статьи: 1) УДК (обязательно), 2) заявляемый тип статьи (оригинальная статья, об-
зор и др.), 3) инициалы и фамилии всех авторов в строчку с индексацией астериском автора, ответственного за 
переписку, 4) название статьи, 5) полное название учреждения, адрес и e-mail с индексацией каждого автора 
в зависимости от аффилиации, 6) имя, фамилия, отчество автора, ответственного за переписку, и его данные 
(должность, звание, место работы, полный адрес места работы, e-mail), 7) аннотация на языке статьи с ука-
занием ключевых слов на языке статьи, 8) текст рукописи (с разделением на разделы в зависимости от жанра 
научной статьи), 9) вклад авторов, 10) конфликт интересов, 11) пристатейный библиографический список, 12) 
транслитерация пристатейного библиографического списка, 13) аннотация на 2 языках с указанием ключевых 
слов, т. е. если языком статьи является русский, то аннотация на казахском и английском языках; если язы-
ком статьи является английский , то аннотация на русском и казахском языках; если языком статьи является 
казахский, то аннотация на английском и русском языках. Аннотация на 2 языках приводится с обязательным 
указанием пунктов 1-6, приведенных выше.
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3.2. Подготовка текста рукописи
Статьи о результатах исследования (оригинальные статьи) должны содержать последовательно следую-

щие разделы: «УДК», «Аннотация на языке статьи», «Введение», «Цель», «Материалы и методы», «Резуль-
таты», «Обсуждение» (допускается «Результаты и обсуждение»), «Заключение» или «Выводы», «Вклад авто-
ров», «Конфликт интересов», «Литература», «Транслитерация», «Аннотация», «Аннотация». Статьи другого 
типа (обзоры, лекции, наблюдения из практики и т. п.) могут иметь другие разделы. Также допускается указание 
таких разделов, как «Благодарность» и «Финансирование» при необходимости.

3.2.1. Название рукописи
Название должно отражать основную цель статьи. Для большинства случаев длина текста названия огра-

ничена 150 знаками с пробелами. Необходимость увеличения количества знаков в названии рукописи должна 
быть согласована с редакцией.

3.2.2. Аннотация
Аннотация (на русском, казахском и английском языках) должна обеспечить понимание главных положений 

статьи. При направлении в редакцию материалов можно ограничиться неструктурированной аннотацией с опи-
санием основных положений, результатов и выводов, но использование структурированной аннотации пред-
почтительнее. Объем аннотации должен быть не менее 1500 знаков с пробелами и не более 300 слов. Перед 
основным текстом аннотации на 2 языках в конце рукописи необходимо повторно указать авторов, название 
статьи и аффилиацию (в счет количества знаков не входит). В конце аннотации необходимо указать ключевые 
слова. Желательно использовать общепринятые термины ключевых слов, отраженные в контролируемых ме-
дицинских словарях, например, http://www.medlinks.ru/dictionaries.php

3.2.3. Введение
Введение отражает основную суть описываемой проблемы, содержит краткий анализ основных литератур-

ных источников по проблеме. В конце раздела необходимо сформулировать основную цель работы (для статей 
о результатах исследования).

3.2.4. Цель работы
После раздела «Введение» описывается цель статьи, которая должна быть четко сформулирована, в фор-

мулировке цели работы запрещается использовать сокращения.

3.2.5. Материалы и методы
В этом разделе в достаточном объеме должна быть представлена информация об организации исследо-

вания, объекте исследования, исследуемой выборке, критериях включения/исключения, методах исследо-
вания и обработки полученных данных. Обязательно указывать критерии распределения объектов исследо-
вания по группам. Необходимо подробно описать использованную аппаратуру и диагностическую технику с 
указанием ее основной технической характеристики, названия наборов для гормонального и биохимического 
исследований, с указанием нормальных значений для отдельных показателей. При использовании общепри-
нятых методов исследования необходимо привести соответствующие литературные ссылки; указать точные 
международные названия всех использованных лекарств и химических веществ, дозы и способы примене-
ния (пути введения).

Участники исследования должны быть ознакомлены с целями и основными положениями исследования, 
после чего должны подписать письменно оформленное согласие на участие. Авторы должны предоставить 
детали вышеуказанной процедуры при описании протокола исследования в разделе «Материалы и методы» 
и указать, что Этический комитет одобрил протокол исследования. Если процедура исследования включает в 
себя рентгенологические опыты, то желательно привести их описание и дозы экспозиции в разделе «Матери-
алы и методы».

Авторы, представляющие обзоры литературы, должны включить в них раздел, в котором описываются ме-
тоды, используемые для нахождения, отбора, получения информации и синтеза данных. Эти методы также 
должны быть приведены в аннотации.

Статистические методы необходимо описывать настолько детально, чтобы грамотный читатель, имею-
щий доступ к исходным данным, мог проверить полученные результаты. По возможности, полученные данные 
должны быть подвергнуты количественной оценке и представлены с соответствующими показателями ошибок 
измерения и неопределенности (такими, как доверительные интервалы).

Описание процедуры статистического анализа является неотъемлемым компонентом раздела «Мате-
риалы и методы», при этом саму статистическую обработку данных следует рассматривать не как вспомо-
гательный, а как основной компонент исследования. Необходимо привести полный перечень всех исполь-
зованных статистических методов анализа и критериев проверки гипотез. Недопустимо использование 
фраз типа «использовались стандартные статистические методы» без конкретного их указания. Обяза-
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тельно указывается принятый в данном исследовании критический уровень значимости «р» (например: 
«Критический уровень значимости при проверке статистических гипотез принимался равным 0,05»). В ка-
ждом конкретном случае желательно указывать фактическую величину достигнутого уровня значимости 
«р» для используемого статистического критерия. Кроме того, необходимо указывать конкретные значения 
полученных статистических критериев. Необходимо дать определение всем используемым статистическим 
терминам, сокращениям и символическим обозначениям, например, М – выборочное среднее, m – ошибка 
среднего и др. Далее в тексте необходимо указывать объем выборки (n), использованного для вычис-
ления статистических критериев. Если используемые статистические критерии имеют ограничения по их 
применению, укажите, как проверялись эти ограничения и каковы результаты данных проверок (напри-
мер, как подтверждался факт нормальности распределения при использовании параметрических методов 
статистики). Следует избегать неконкретного использования терминов, имеющих несколько значение (на-
пример, существует несколько вариантов коэффициента корреляции: Пирсона, Спирмена и др.). Средние 
величины не следует приводить точнее, чем на один десятичный знак по сравнению с исходными данными. 
Если анализ данных производился с использованием статистического пакета программ, то необходимо 
указать название этого пакета и его версию.

3.2.6. Результаты и обсуждение
В данном разделе описываются результаты проведенного исследования, подкрепляемые наглядным иллю-

стративным материалом (таблицы, рисунки). Нельзя повторять в тексте все данные из таблиц или рисунков; 
необходимо выделить и суммировать только важные наблюдения.

При обсуждении результатов исследования допускаются ссылки на работы других авторских коллективов. 
Необходимо выделить новые и важные аспекты исследования, а также выводы, которые из них следуют. В 
разделе необходимо обсудить возможность применения полученных результатов, в том числе и в дальнейших 
исследованиях, а также их ограничения. Необходимо сравнить наблюдения авторов статьи с другими исследо-
ваниями в данной области, связать сделанные заключения с целями исследования, однако следует избегать 
«неквалифицированных», необоснованных заявлений и выводов, не подтвержденных полностью фактами. В 
частности, авторам не следует делать никаких заявлений, касающихся экономической выгоды и стоимости, 
если в рукописи не представлены соответствующие экономические данные и анализы.

Необходимо избежать претензии на приоритет и ссылок на работу, которая еще не закончена. Формулиро-
вать новые гипотезы нужно только в случае, когда это оправданно, но четко обозначать, что это только гипоте-
зы. В этот раздел могут быть также включены обоснованные рекомендации.

3.2.7. Заключение
Данный раздел может быть написан в виде общего заключения, или в виде конкретизированных выводов в 

зависимости от специфики статьи.

3.2.8. Выводы
Выводы должны быть пронумерованы, четко сформулированы и следовать поставленной цели.

3.2.9. Вклад авторов
В данном разделе необходимо указать вклад каждого автора в работу над статьей. Вклад в работу над 

статьей – это интеллектуальное вложение, без которого часть работы или работа в целом не могла быть за-
вершена или статья написана. В соответствии с рекомендациями Международного Комитета Редакторов Ме-
дицинских Журналов авторами статьи могут быть лица, чей вклад в работу основан на следующих критериях:

– существенный вклад в концепцию или дизайн работы; сбор, анализ или интерпретация результатов ра-
боты;

– написание текста и/или критический пересмотр его содержания;
– утверждение окончательного варианта статьи для публикации; 
– согласие нести ответственность за все аспекты работы, надлежащее изучение и решение вопросов, свя-

занных с достоверностью данных или целостностью всех частей статьи.

3.2.10. Конфликт интересов
В данном разделе необходимо указать любые финансовые взаимоотношения, которые способны привести 

к конфликту интересов в связи с представленным в рукописи материалом. Если конфликта интересов нет, то 
пишется: «Конфликт интересов не заявлен».

Необходимо также указать источники финансирования работы. Основные источники финансирования 
должны быть указаны в заголовке статьи в виде организаций-работодателей в отношении авторов рукописи. В 
тексте же необходимо указать тип финансирования организациями-работодателями (НИР и др.), а также при 
необходимости предоставить информация о дополнительных источниках: спонсорская поддержка (гранты раз-
личных фондов, коммерческие спонсоры).
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В данном разделе также указывается, если это применимо, коммерческая заинтересованность отдельных 
физических и/или юридических лиц в результатах работы, наличие в рукописи описаний объектов патентного 
или любого другого вида прав (кроме авторского).

Подробнее о понятии «Конфликт интересов» читайте в Единых требований к рукописям Международного 
Комитета Редакторов Медицинских Журналов (ICMJE).

3.2.11. Благодарности
Данный раздел не является обязательным, но его наличие желательно, если это применимо.
Все участники, не отвечающие критериям авторства, должны быть перечислены в разделе «Благодарно-

сти». В качестве примеров тех, кому следует выражать благодарность, можно привести лиц, осуществляющих 
техническую поддержку, помощников в написании статьи или руководителя подразделения, обеспечивающего 
общую поддержку. Необходимо также выражать признательность за финансовую и материальную поддержку. 
Группы лиц, участвовавших в работе, но чье участие не отвечает критериям авторства, могут быть перечис-
лены как: «клинические исследователи» или «участники исследования». Их функция должна быть описана, 
например: «участвовали как научные консультанты», «критически оценивали цели исследования», «собирали 
данные» или «принимали участие в лечении пациентов, включенных в исследование». Так как читатели могут 
формировать собственное мнение на основании представленных данных и выводов, эти лица должны давать 
письменное разрешение на то, чтобы быть упомянутыми в этом разделе (объем не более 100 слов).

3.2.12. Литература
Редакция не ограничивает авторов в количестве используемых литературных источников, но просит авто-

ров рачительно относиться к финансовым и временным ресурсам редакции и вносить только необходимые 
ссылки. Ссылки на литературные источники должны быть обозначены арабскими цифрами и указываться в 
тексте рукописи в квадратных скобках.

Пристатейный библиографический список должен быть приведен в алфавитном порядке и оформлен в 
соответствии с ГОСТ 7.1-2003 «Библиографическая запись. Библиографическое описание. Общие требования 
и правила составления». Все источники приводятся нумерованным последовательно списком, перечисляются 
по алфавиту – сначала источники на кириллице, затем на латинице. Источники приводятся на языке оригинала. 
При оформлении названий иноязычных работ сохраняется расстановка заглавных и строчных букв.

3.2.13. Транслитерация
При составлении списка библиографических ссылок русскоязычные источники необходимо транслитери-

ровать, а иностранные источники привести в соответствие требованиям транслитерации. Все транслитериро-
ванные источники даются нумерованным последовательно списком, в соответствии с последовательностью 
источников из списка «Литература».

Для получения транслитерированного списка литературы можно воспользоваться программой транслите-
рации русского текста в латиницу на сайте http://translit.ru

3.2.14. Графический материал
Объем графического материала – минимально необходимый. Если рисунки были опубликованы ранее, 

необходимо указать оригинальный источник и представить письменное разрешение на их воспроизведение от 
держателя права на публикацию. Разрешение требуется независимо от авторства или издателя, за исключени-
ем документов, не охраняющихся авторским правом.

Рисунки и схемы в электронном виде необходимо представить с расширением JPEG, GIF или PNG (раз-
решение 300 dpi). Рисунки можно представлять в различных цветовых вариантах: черно-белый, оттенки се-
рого, цветные. Цветные рисунки будут представлены в цветном исполнении только в электронной версии 
журнала, в печатной версии журнала они будут публиковаться в оттенках серого. Микрофотографии долж-
ны иметь метки внутреннего масштаба. Символы, стрелки или буквы, используемые на микрофотографиях, 
должны быть контрастными по сравнению с фоном. Если используются фотографии людей, то эти люди 
либо не должны быть узнаваемыми, либо к таким фото должно быть приложено письменное разрешение на 
их публикацию. Изменение формата рисунков (высокое разрешение и т. д.) предварительно согласуется с 
редакцией. Редакция оставляет за собой право отказать в размещении в тексте статьи рисунков нестандарт-
ного качества.

Рисунки должны быть пронумерованы последовательно в соответствии с порядком, в котором они впервые 
упоминаются в тексте. Подготавливаются подрисуночные подписи в порядке нумерации рисунков.

3.2.15. Таблицы
Таблицы должны иметь заголовок и четко обозначенные графы, удобные для чтения. Шрифт для текста 

таблиц должен быть Times New Roman, кегль не менее 10pt. Каждая таблица печатается через 1 интервал. 
Фото таблицы не принимаются.



Требования

Медицина и экология, 2025, 2 183183

Нумеруйте таблицы последовательно, в порядке их первого упоминания в тексте. Дайте краткое название 
каждой из них. Каждый столбец в таблице должен иметь короткий заголовок (можно использовать аббревиа-
туры). Все разъяснения следует помещать в примечаниях (сносках), а не в названии таблицы. Укажите, какие 
статистические меры использовались для отражения вариабельности данных, например стандартное отклоне-
ние или ошибка средней. Убедитесь, что каждая таблица упомянута в тексте.

3.2.16. Единицы измерения и сокращения
Измерения приводятся по системе СИ и шкале Цельсия. Сокращения отдельных слов, терминов, кроме об-

щепринятых, не допускаются. Все вводимые сокращения расшифровываются полностью при первом указании 
в тексте статьи с последующим указанием сокращения в скобках. Не следует использовать аббревиатуры в 
названии статьи и в аннотации.




