




Дорогие читатели и коллеги!

З авершается 2017 год, во многом ставший для нас важным и даже судьбоносным. Мы многое сделали, 
многое успели, многого достигли. Мы подвели итоги прошлого, заложив прочный фундамент будущего. 

В здравоохранении полным ходом идет реализация программы «Денсаулық», направленной на дальней-
шее укрепление здоровья населения. Большое внимание уделяется уровню удовлетворенности качеством 
медицинской помощи и удельному весу новых технологий в медицине. 

В рамках программы уже в 2018-2019 годах планируется обеспечение населения электронными паспор-
тами здоровья на 20-50%.

Для внедрения инноваций в систему здравоохранения разработан специальный долгосрочный план науч-
но-технического развития отрасли «Innovative Health: Vision – 2030». Основные силы будут направлены на 
поиск действенных методов предотвращения заболеваний, развитие биомедицины и клинических исследо-
ваний.

Наши врачи, как и их коллеги во всем мире, активно популяризируют здоровый образ жизни. Согласно 
программе «Денсаулық», охват граждан, занимающихся спортом и физической культурой, к 2019 году дол-
жен увеличиться на 30%.

В 2017 году заработал общий рынок лекарственных средств и медицинских изделий ЕАЭС. Принят ряд 
важных решений в сфере ветеринарного и фитосанитарного контроля, разработаны меры по защите фарм-
производителей стран, входящих в Евразийский экономический союз. Надо отметить, что сотрудники РГП на 
ПХВ «Национальный центр экспертизы лекарственных средств, изделий медицинского назначения и меди-
цинской техники» МЗ РК принимали активное участие в разработке нормативной правовой базы в составе 
рабочих групп ЕЭК, профессионально и твердо отстаивая интересы нашего государства.

Большие изменения произошли в сфере государственных закупок лекарственных средств, изделий меди-
цинского назначения и медицинской техники, новые задачи были поставлены перед отечественными фарм-
производителями и учреждениями здравоохранения. 

2017 год, наполненный интересными событиями и плодотворной работой, уходит. Мы строим планы, что-
бы полностью погрузиться в процесс их выполнения, а затем радоваться результатам.

Миссия у здравоохранения и фармации особая: сохранение здоровья человеку, семье, обществу! У каж-
дого из нас есть все возможности и желание полностью реализоваться в профессии и быть счастливым в 
своей стране!

Поздравляем наших читателей и коллег с Новым годом! Желаем, чтобы 2018 год стал благополучным для 
каждой семьи и нашего любимого Казахстана!

Ф. СУЛЕЕВА, 
заместитель главного редактора
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В соответствии с пунктом 17 статьи 71 Кодекса Респуб-
лики Казахстан «О здоровье народа и системе здра-
воохранения», подпунктом 7) пункта 2 Правил зап- 
рета, приостановления, изъятия или ограничения из 
обращения лекарственных средств, изделий меди-
цинского назначения и медицинской техники, утверж-
денных приказом Министра здравоохранения и соци-
ального развития Республики Казахстан от 27 февра-
ля 2015 года №106, ПРИКАЗЫВАЮ:

1. Отозвать регистрационное удостоверение ле-
карственного средства «Рефортан®N, раствор для 
инфузий 6%, 500 мл», производства Берлин-Хеми 
АГ (Менарини Груп), Германия (владелец регистра-
ционного удостоверения – Берлин-Хеми АГ (Ме-
нарини Груп), выданное от 24 декабря 2014 года  
№РК-ЛС-5№014892.

2. Департаменту Комитета фармации Министер-
ства здравоохранения Республики Казахстан по горо-
ду Алматы в течение трех календарных дней со дня 
получения настоящего приказа письменно известить 
о настоящем решении заявителей на государствен-
ную регистрацию лекарственных средств (владель-
цев регистрационных удостоверений), указанных в 
пункте 1 настоящего приказа.

3. Территориальным подразделениям Комитета 
фармации Министерства здравоохранения Респуб-
лики Казахстан (далее – территориальные подразде-
ления Комитета):

1) в течение пяти календарных дней с момента 
получения данного приказа довести настоящее ре-
шение до сведения местных органов государствен-
ного управления здравоохранением областей, горо-
да республиканского значения и столицы, производи-
телей лекарственных средств (их представителей на 
территории Республики Казахстан), дистрибьюторов, 
ТОО «СК-Фармация», а также субъектов, осущест-
вляющих медицинскую и фармацевтическую дея- 
тельность, и другие государственные органы по ком-
петенции через средства массовой информации и 
специализированные печатные издания;

2) в течение тридцати календарных дней с момен-
та получения данного приказа провести соответству-
ющие меры по изъятию из обращения лекарствен-
ных средств, указанных в пункте 1 настоящего при-
каза, и сообщить в течение трех календарных дней в 
Комитет фармации Министерства здравоохранения 
Республики Казахстан о принятых мерах по выпол-
нению данного решения.

4. Субъектам, имеющим в наличии лекарственные 
средства, указанные в пункте 1 настоящего приказа, 
в течение пяти календарных дней с момента получе-
ния информации сообщить территориальному под-
разделению Комитета по месту расположения о при-
нятых мерах по выполнению данного решения.

5. Владельцам регистрационных удостоверений 
или дистрибьюторам (по согласованию):

1) обеспечить сбор остатков лекарственных 
средств, указанных в пункте 1 настоящего приказа, с 
последующим их уничтожением согласно требовани-
ям действующего законодательства Республики Ка-
захстан;

2) в месячный срок со дня подписания настояще-
го приказа сообщить территориальному подразделе-
нию Комитета по месту расположения об исполнении 
мероприятий, предусмотренных подпунктом 1) насто-
ящего пункта.

6. Контроль за исполнением настоящего приказа 
возложить на руководителя Управления фармацев-
тического инспектората Комитета фармации Минис-
терства здравоохранения Республики Казахстан Ор-
дабекову Ж.К.

7. Настоящий приказ вступает в силу со дня его 
подписания.

Основание: письмо Представительства АО «Бер-
лин-Хеми АГ» в Республике Казахстан от 24 октября 
2017 года №466 об отзыве регистрационного удосто-
верения.

Председатель  
Л. БЮРАБЕКОВА

ПРИКАЗ КОМИТЕТА ФАРМАЦИИ МЗ РК

ОБ ОТЗЫВЕ РЕГИСТРАЦИОННОГО УДОСТОВЕРЕНИЯ ЛЕКАРСТВЕННОГО 
СРЕДСТВА «РЕФОРТАН®N, РАСТВОР ДЛЯ ИНФУЗИЙ 6%, 500 МЛ», 

ПРОИЗВОДСТВА БЕРЛИН-ХЕМИ АГ (МЕНАРИНИ ГРУП), ГЕРМАНИЯ 
(ВЛАДЕЛЕЦ РЕГИСТРАЦИОННОГО УДОСТОВЕРЕНИЯ – БЕРЛИН-

ХЕМИ АГ (МЕНАРИНИ ГРУП) №303 ОТ 14.11.2017 Г.

ПРИКАЗ КОМИТЕТА ФАРМАЦИИ МЗ РК 

ОБ ОТЗЫВЕ НЕКОТОРЫХ РЕГИСТРАЦИОННЫХ УДОСТОВЕРЕНИЙ 
ЛЕКАРСТВЕННЫХ СРЕДСТВ СОГЛАСНО ПЕРЕЧНЮ, УКАЗАННОМУ 

В ПРИЛОЖЕНИИ К НАСТОЯЩЕМУ ПРИКАЗУ, №307 ОТ 17.11.2017 Г.
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В соответствии с пунктом 17 статьи 71 Кодекса Рес-
публики Казахстан «О здоровье народа и системе 
здравоохранения», подпунктом 7) пункта 2 Правил 
запрета, приостановления, изъятия или ограничения 
из обращения лекарственных средств, изделий меди-
цинского назначения и медицинской техники, утверж-
денных приказом Министра здравоохранения и соци-
ального развития Республики Казахстан от 27 февра-
ля 2015 года №106, ПРИКАЗЫВАЮ:

1. Отозвать регистрационные удостоверения ле-
карственных средств согласно перечню, указанному 
в приложении к настоящему приказу.

2. Департаменту Комитета фармации Министер-
ства здравоохранения Республики Казахстан по горо-
ду Алматы в течение трех календарных дней со дня 
получения настоящего приказа письменно известить 
о настоящем решении заявителей на государствен-
ную регистрацию лекарственных средств (владель-
цев регистрационных удостоверений), указанных в 
пункте 1 настоящего приказа.

3. Территориальным подразделениям Комитета 
фармации Министерства здравоохранения Республи-
ки Казахстан (далее – территориальные подразделе-
ния Комитета):

1) в течение пяти календарных дней с момента 
получения данного приказа довести настоящее ре-
шение до сведения местных органов государствен-
ного управления здравоохранением областей, горо-
да республиканского значения и столицы, произво-
дителей лекарственных средств (их представителей 
на территории Республики Казахстан), дистрибьюто-
ров, ТОО «СК-Фармация», а также субъектов, осу-
ществляющих медицинскую и фармацевтическую 
деятельность, и другие государственные органы по 
компетенции через средства массовой информации 
и специализированные печатные издания;

2) в течение тридцати календарных дней с момен-
та получения данного приказа провести соответству-
ющие меры по изъятию из обращения лекарственных  

средств, указанных в пункте 1 настоящего приказа, и 
сообщить в течение трех календарных дней в Комитет 
фармации Министерства здравоохранения Респуб- 
лики Казахстан о принятых мерах по выполнению 
данного решения.

4. Субъектам, имеющим в наличии лекарственные 
средства, указанные в пункте 1 настоящего приказа, 
в течение пяти календарных дней с момента получе-
ния информации сообщить территориальному под-
разделению Комитета по месту расположения о при-
нятых мерах по выполнению данного решения.

5. Владельцам регистрационных удостоверений 
или дистрибьюторам (по согласованию):

1) обеспечить сбор остатков лекарственных 
средств, указанных в пункте 1 настоящего приказа, с 
последующим их уничтожением согласно требовани-
ям действующего законодательства РК;

2) в месячный срок со дня подписания настояще-
го приказа сообщить территориальному подразделе-
нию Комитета по месту расположения об исполнении 
мероприятий, предусмотренных подпунктом 1) насто-
ящего пункта.

6. Контроль за исполнением настоящего приказа 
возложить на руководителя Управления фармацев-
тического инспектората Комитета фармации Минис-
терства здравоохранения Республики Казахстан Ор-
дабекову Ж.К.

7. Настоящий приказ вступает в силу со дня его 
подписания.

Основание: письма ТОО «Санофи-авентис Ка-
захстан» от 13 ноября 2017 года №Р0819-11-2017, 
№Р0820-11-2017, №Р0821-11-2017, №Р0822-11-2017,  
№Р0823-11-2017, №Р0824-11-2017, № Р0825-11-2017,  
Р0826-11-2017, №Р0827-11-2017, №Р0828-11-2017, 
№Р0829-11-2017 об отзыве регистрационных удосто-
верений.

Председатель  
Л. БЮРАБЕКОВА

Приложение к приказу председателя Комитета фармации
Министерства здравоохранения Республики Казахстан

от 17 ноября 2017 года
№307

ПЕРЕчЕнь РЕгИсТРАЦИОнных удОсТОвЕРЕнИй лЕКАРсТвЕнных 
сРЕдсТв, ПОдлЕжАщИх ОТЗыву

№
номер 

регистрационного 
удостоверения

дата 
выдачи

наименование лекарственного 
средства (лекарственная форма, 

дозировка)
Производитель, страна владелец регистрационного 

удостоверения, страна

1 РК-ЛС-5№121981  21.01.2016 г. Монтелар, таблетки, покрытые пленоч-
ной оболочкой, 10 мг

Такеда Фарма Сп.з о.о. 
(Польша)

Зентива к.с. (Чешская Респуб-
лика)

2 РК-ЛС-5№122062 04.03.2016 г. Монтелар, таблетки, жевательные, 5 мг Такеда Фарма Сп.з о.о. 
(Польша)

Зентива к.с. (Чешская Респуб-
лика)
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НОВОСТИ  ЗДРАВООХРАНЕНИЯ

На трех казахстанских фармзаводах будет выпускаться 19 наименований 
инсулинов

Предприятия «Карагандинский фармацевтический комплекс», «Хикма СНГ» и «Элеас» в рам-
ках долгосрочных договоров с ТОО «СК-Фармацией» в скором времени планируют начать 
выпуск 19 наименований инсулинов.

В Казахстане насчитывается более 300 тысяч человек с сахарным диабетом, и ежегодно 
эта цифра растет. В таких условиях собственное производство противодиабетических пре-
паратов обретает все большую социальную значимость.

По словам исполняющей обязанности председателя Правления ТОО «СК-Фармация» Ша-
рии ИСМУХАНОВОЙ, для обеспечения пациентов с сахарным диабетом Единый дистри-
бьютор ежегодно закупает 22 наименования инсулинов. «В 2017 году закупили инсулинов 
на общую сумму 6,6 млрд тенге», – уточнила Шария Исмуханова.

Тем не менее, при обеспечении пациентов инсулинами время от времени возникают пере-
бои. «Увеличиваются и темпы роста заболевания, и его выявляемость, поэтому не всегда ме-
дицинским организациям удается правильно спланировать требуемые объемы, и в течение 
года они увеличивают свой заказ. А на дополнительный закуп лекарств уходит драгоценное 
время, – информировала представитель «СК-Фармация. – Решением проблемы станет оте- 
чественное производство инсулинов. В настоящее время у нас заключены три долгосрочных 
договора с отечественными компаниями, которые планируют в ближайшие годы запустить 
производство инсулинов. Это предприятия «Карагандинский фармацевтический комплекс», 
«Хикма СНГ» и «Элеас», победившие в открытом конкурсе на базе Единого дистрибьютора».

По условиям договора, компании в течение пяти лет должны наладить выпуск лекар-
ственных препаратов в соответствии с международными стандартами надлежащей произ-
водственной практики (GMP). Карагандинский фармацевтический комплекс планирует вы-
пускать 8 наименований инсулинов, столько же – ТОО «Элеас». А в рамках проекта недавно 
вошедшего на казахстанский рынок инвестора Hikma Pharmaceuticals планируется нала-
дить выпуск еще 3 наименований инсулинов.

Как только производство фармацевтической продукции мирового уровня будет налаже-
но в Казахстане, в течение последующих 10 лет инсулины для бесплатного обеспечения па-
циентов с сахарным диабетом будут закупаться у них.

gmpnews.ru

№
номер 

регистрационного 
удостоверения

дата 
выдачи

наименование лекарственного 
средства (лекарственная форма, 

дозировка)
Производитель, страна владелец регистрационного 

удостоверения, страна

3 РК-ЛС-5№122064 04.03.2016 г. Монтелар, таблетки, жевательные, 4 мг Такеда Фарма Сп.з о.о. 
(Польша)

Зентива к.с. (Чешская Респуб-
лика)

4 РК-ЛС-5№022384 23.09.2016 г. Нормег, таблетки, покрытые пленочной 
оболочкой, 1000 мг

Зентива к.с. (Чешская Рес-
публика)

Зентива к.с. (Чешская Респуб-
лика)

5 РК-ЛС-5№022383 23.09.2016г. Нормег, таблетки, покрытые пленочной 
оболочкой, 500 мг

Зентива к.с. (Чешская Рес-
публика)

Зентива к.с. (Чешская Респуб-
лика)

6 РК-ЛС-5№022382 23.09.2016 г. Нормег, таблетки, покрытые пленочной 
оболочкой, 250 мг

Зентива к.с. (Чешская Рес-
публика)

Зентива к.с. (Чешская Респуб-
лика)

7 РК-ЛС-5№022309 29.07.2016 г. Оззион®, таблетки, покрытые кишечно-
растворимой оболочкой, 40 мг

Адванс Фарма ГмбХ, Гер-
мания

Зентива к.с. (Чешская Респуб-
лика)

8 РК-ЛС-5№022310 29.07.2012 г. Оззион®, таблетки, покрытые кишечно-
растворимой оболочкой, 20 мг

Адванс Фарма ГмбХ, Гер-
мания

Зентива к.с. (Чешская Респуб-
лика)

9 РК-ЛС-5№019466 07.12.2012 г. Розукард®, таблетки, покрытые пленоч-
ной оболочкой, 20 мг

Зентива к.с. (Чешская Рес-
публика)

Зентива к.с. (Чешская Респуб-
лика)

10 РК-ЛС-5№019465 07.12.2012 г. Розукард®, таблетки, покрытые пленоч-
ной оболочкой, 10 мг

Зентива к.с. (Чешская Рес-
публика)

Зентива к.с. (Чешская Респуб-
лика)

11 РК-ЛС-5№018312 05.04.2017 г. Таксиер, таблетки, покрытые пленочной 
оболочкой 50 мг 

Санека Фармасьютикалс 
а.с.,Словакия Зентива а.с. (Словакия)
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ABSTRACT 
Electronic cigarettes began to be produced as an elec-
tronic means of delivering nicotine into the human body 
in 2003 in China. Since then, there has been a steady 
increase in the prevalence of consumption of electronic 
cigarettes throughout the world. [1,2]

Keywords: e-cigarettes, cigarettes, nicotine, vaping, 
using e-cigarettes, Electronic nicotine delivery system.

For example, in the UK, the prevalence of smoking 
electronic cigarettes increased from was 3% in 2010 to 
14% in 2014. In the United States, the prevalence of 
smoking electronic cigarettes is about 7%. The epidemio-
logical studies conducted in 2012 among schoolchildren 
aged 14-17 in France revealed a high prevalence rate, 
which was 10.6% among girls and 9.1% among boys. 
The rapid increase in prevalence is the result of active 
marketing of these products, leading to a wide aware-
ness of the population about electronic cigarettes. Ad-
kison et al. (2013) [3], showed that 73% of respondents 
were aware of electronic cigarettes in the United States, 
54% in Britain, 40% in Canada, and 20% in Australia. In 
addition, 79.8% of the respondents reported using elec- 
tronic cigarettes because they consider them less harm-
ful than traditional cigarettes. 

There are a lot of different engineering constructions 
of these devices, but they are all aimed at generating an 
aerosol containing nicotine, which when inhaled (smo-
king) easily enters the lungs, reaches the alveoli and pene- 
trates into the arterial blood [3]. Aerosol is formed from a 
solution that, in addition to nicotine derived from tobacco 
leaves, consists of several base liquids and fragrances.  
Manufacturers use a different solution, but propylene gly-
col and glycerine are most often used as base materi-
als. As flavouring agents, tobacco, menthol, coffee, fruit, 
sweets and alcohol are usually used. Solutions of most 
designs of electronic cigarettes are contained in remo-
vable cartridges of a certain volume and differ in the con-
tent of nicotine and flavouring substances [4]. The solu-
tion of electronic cigarettes is converted into an aero-
sol by contact with the electronic evaporation system 3, 
which is heated by a removable battery. The main diffe-
rence in the design of electronic cigarettes is the method 
of heating and converting the solution into chemicals en-
tering the human body and the environment. 

Currently, there are mainly three types of devices 
available [9]. First-generation devices, generally mimi- 
cking the size and look of regular cigarettes and consis-
ting of small lithium batteries and cartomizers (i.e. cartrid-
ges, which are usually prefilled with a liquid that bathes the  

An electronic cigarette (e-cigarette) is 
a device that allows you to inhale nico-
tine without most of the harmful effects 
of smoking. E-cigarettes work by hea-
ting and creating a vapour from a so-
lution that typically contains nicotine, 
a thick, colourless liquid called propy-
lene glycol and/or glycerine, and fla-
vourings. [1,2]

ELECTRONIC CIGARETTES: 

WORLDWIDE USE AND SAFETY ASSESSMENT

МРНТИ: 76.09.99

SHOPABAEVA A.R.1, NURGOZHIN T.S.1, POULOPOULUS STAVROS2, MUKHANOVA S.K.1,
1Kazakh National Medical University named after S.D. Asfendiyarova, Almaty c., 2Universidade Nova de Lisboa, Lisbon c., 
Portugal
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atomizer). Batteries may be disposable (to be used once 
only) or rechargeable. Second-generation devices, con-
sisting mainly of higher-capacity lithium batteries and ato-
mizers with the ability to refill them with liquid (sold in se-
parate bottles). In the most recent atomizers you can sim-
ply change the atomizer head (resistance and wick) while 
keeping the body of the atomizer, thus reducing the ope-
rating costs. (3) Third-generation devices (also called 
"Mods", from modifications), consisting of very large-ca-
pacity lithium batteries with integrated circuits that allow 
vapers to change the voltage or power (wattage) delive-
red to the atomizer. These devices can be combined with  
either second-generation atomizers or with rebuildable ato- 
mizers, where the consumers have the ability to prepare 
their own setup of resistance and wick [10].

However, the major advantage is that it offers "the ex-
perience" of smoking but does not produce smoke. Un-
like traditional cigarettes which release a cloud of smoke 
after a puff, there is no visual residue while using elec-
tronic cigarettes. Hence, people around are not affec-
ted due to passive smoking. The usual effects of smo- 
king like development of yellow fingers and teeth are 
completely prevented [6].

The quality of electronic cigarette production varies 
greatly. Typically, the devices themselves are manufac-
tured in China, but many companies produce solutions in 
the United States. Recently, a number of American ma- 
nufacturers of electronic cigarettes have decided to cur-
tail production in China and transfer it to the United States, 
because despite the cheap labour and low production 
costs, there is a discrepancy in quality between products 
manufactured and the latest requirements of the Food and 
Drug Administration FDA) of the United States.

Nicotine is the main substance of the solution of elec-
tronic cigarettes. Most electronic cigarettes are designed 
to resemble traditional tobacco products (cigarettes, pipes, 
cigars, cigarillos, hookahs). Moreover they are now being 
produced in the form of familiar things, such as fountain 
pens or USB flash drives [2]. This makes it possible to use 
electronic cigarettes unnoticed by others in places such, 
workplace or places where smoking forbidden. 

Despite widespread advertisement of electronic ciga-
rettes, their safety for health, with both active and pas-
sive smoking, has not been scientifically proven.

Manufacturers of electronic cigarettes promote them 
as a means of assisting in quitting smoking of standard 
cigarettes, and many smokers believe that they help quit 
smoking. Cancer Research UK-funded scientists found 
that people who swapped smoking regular cigarettes for 
e-cigarettes or nicotine replacement therapy (NRT) for 
at least six months, had much lower levels of toxic and 
cancer causing substances in their body than people  
who continued to use conventional cigarettes [7]. Also 
researchers in United Kingdom believe that "Understan-
ding and communicating the benefits of nicotine replace-
ments, such as e-cigarettes, is an important step towards 
reducing the number of tobacco-related deaths here in 
the United Kingdom". [8]

However, while using the electronic cigarette, the user 
would not know how much of nicotine vapor they have in-
haled which is quite dangerous. This is because when the 
smoker uses a cigarette, they stop once a whole cigarette 
is exhausted. Electronic cigarettes would work as long as 
the battery is charged. Even if the charge gets exhaus-
ted, nicotine solution is still present. A fully charged elec-
tronic cigarette can work for several hours thus, the user 
should be aware of the amount of vapor he is inhaling. Too 
much of inhaling can cause side effects of excessive nico- 
tine in the body. [8]

Over recent years, e-cigarettes have become a very 
popular stop smoking aid in the UK. Evidence is still de-
veloping on how effective they are, but many people 
have found them helpful for quitting. An expert indepen-
dent evidence review published by Public Health Eng-
land (PHE) concludes that e-cigarettes are significantly 
less harmful to health than tobacco and have the poten-
tial to help smokers quit smoking.

Key findings of the review include:
• the current best estimate is that e-cigarettes are 

around 95% less harmful than smoking;
• nearly half the population (44.8%) don’t realise  

e-cigarettes are much less harmful than smoking;
• there is no evidence so far that e-cigarettes are ac-

ting as a route into smoking for children or non-smokers.
The review, commissioned by PHE and led by Pro-

fessor Ann McNeill (King’s College London) and Pro-
fessor Peter Hajek (Queen Mary University of London), 
suggests that e-cigarettes may be contributing to falling 
smoking rates among adults and young people. Follo-
wing the review PHE has published a paper on the impli-
cations of the evidence for policy and practice [5].

Electronic cigarettes are a revolutionary product in to-
bacco harm reduction. Although they emit vapor, which 
resembles smoke, there is literally no fire (combustion) 
and no "fire" (suspicion or evidence that they may be the 
cause for disease in a similar way to tobacco cigarettes). 
Due to their unique characteristics, Electronic cigarettes 
represent a historical opportunity to save millions of lives 
and significantly reduce the burden of smoking-related 
diseases worldwide.

ТҮйІндЕМЕ
ШОПАБАЕвА А.Р.1, нуРгОжИн Т.с.1, 

ПулОПулус с.2, МухАнОвА с.К.1, 
1C.Ж. Асфендияров атындағы Қазақ ұлттық 

медицина университеті, Алматы қ.,
2Лиссабонның жаңа университеті,  

Португалия

ЭлЕКТРОнды ТЕМЕКІлЕР:
ОлАРдын ҚОлдАнылуы

жӘнЕ ӘлЕМгЕ дЕгЕн
КАуІПсІЗдІгІнЕ БАҒА БЕРу

2000-шы жылдардың басында нарықта никотинді 
адам ағзасына жеткізуге арналған электронды те-
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мекі пайда болды. Ол үшін никотин бар аэрозоль 
бірнеше негізгі зат, никотин мен хош иістен тұратын 
ерітіндіден жасалады. Өндірушілер электронды те-
мекі өнімдерін қауіпсіз өнім ретінде жарнамалауды 
бастады және оларды темекіден тазарудың орнына 
ауыстыру ретінде насихаттады. Нәтижесінде әлем-
де электронды темекі тұтынудың таралуы тұрақты 
түрде өсуде.

Түйін сөздер: электронды темекі, темекі өнімдері, 
никотин, темекі шегу, темекіден бас тартқан жағдайда 
электронды темікіні пайдалану.

РЕЗЮМЕ
ШОПАБАЕвА А.Р.1, нуРгОжИн Т.с.1, 

ПулОПулус с.2, МухАнОвА с.К.1, 
1Казахский национальный медицинский университет 

имени С.Д. Асфендиярова, г. Алматы,  

2Новый университет Лиссабона, 
Португалия

ЭлЕКТРОнныЕ сИгАРЕТы:
Их ПРИМЕнЕнИЕ в МИРЕ И 
ОЦЕнКА БЕЗОПАснОсТИ

Электронные сигареты появились на рынке в начале 
2000 годов. Производители начали продвигать свой 
товар на рынке, позиционируя его как безопасный 
продукт и заместительное средство для эффектив-
ного отказа от табака. С тех пор из года в год в ми-
ре только увеличивается потребление и применение 
электронных сигарет.

Ключевые слова: электронные сигареты, табач-
ные изделия, никотин, отказ от табакокурения, при-
менение электронных сигарет при отказе от табака.
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Құрметті журналға жазылушылар!

«Фармация Казахстана» журналына «Қазпошта» аҚ кез келген 
бөлімшесінде жазылуға болады. журнал туралы ақпаратты «Қаз-
почта» аҚ 2018 жылға арналған газеттер мен журналдар ката-
логынан табуға болады, 303-бетте (индексі 75888). Сондай-ақ, 
журналға жазылуды Дәрілік заттарды, медициналық мақсатта-
ғы бұйымдарды және медицина техникасын сараптау ұлттық ор-
талығында (алматы қ., тел: +7 (727) 273 03 73), «евразия Пресс» 
жазылу агенттігінде және «Эврика пресс» жшС рәсімдеуге бола-
ды. шетелдік оқырмандар редакцияда журналдың электронды 
нұсқасына жазылуды рәсімдей алады.

2018 жылға басылым бағалары алматы мен облыс орталық-
тарында бірдей. Сонымен қатар, жазылымды мемлекеттік пор-
тал арқылы рәсімдеуге болады.
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АннОТАЦИЯ
В статье рассматриваются вопросы применения ком-
пьютерного моделирования при разработке новых 
высокоэффективных и безопасных иммуномодули-
рующих лекарственных средств. Приводится обосно-
вание перспективности этого направления, описыва-
ются основные методы расчетов. 

Ключевые слова: компьютерное моделирование, 
иммунотропные лекарства, клиническая иммуноло-
гия, квантовые химические расчеты.

В сферу клинической иммунологии входят такие 
важные задачи, как изучение иммунного ответа при 
различных патологических состояниях и разработка 
путей его регулирования с целью оптимизации тера-
пии.

К настоящему времени установлена оправдан-
ность регулирования иммунного ответа с помощью 
иммунотропных лекарственных средств, классифи-
цируемых по мишеням и направленности действия. 

Это, прежде всего, иммуносупрессоры (собствен-
но иммуносупрессоры и цитотоксические лекарствен-
ные средства) и иммуномодуляторы. [1,2] 

Иммуносупрессоры применяются при трансплан-
тации органов, аутоимунных расстройствах, гемоли-

тической болезни новорожденных и других изоимун-
ных расстройствах. [2] 

Иммуномодуляторы, в основном, используются при 
различных иммунодефицитных расстройствах в ре-
зультате хронических инфекционных, аутоиммунных 
и аллергических заболеваниях, злокачественных опу-
холях и ВИЧ-инфекции [1]. Их фармакологическая ак-
тивность заключается в нормализации показателей 
иммунной системы при исходно сниженных или по-
вышенных показателях.

Коррекция иммунного статуса, как правило, тре-
бует высокой квалификации специалистов, так как 
большая часть иммунотропных ЛС обладает массой 
побочных эффектов. 

В частности, для глюкокортикостероидов харак-
терно подавление функции надпочечников, присоеди-
нение серьезных вирусных, бактериальных и грибко-
вых инфекций. Для циклоспорина – нефротоксичес- 
кое, гепатотоксическое действие, гипергликемия и ги-
перлипидемия. 

Один из наиболее востребованных препаратов 
группы цитотоксических ЛС – азатиоприн – подавля-
ет функцию костного мозга, возможно развитие симп-
томов интоксикации в виде тошноты, рвоты, диареи, 
достаточно часто наблюдаются такие нежелательные 

Фундаментальные достижения в об-
ласти иммунологии и понимание ве-
дущей роли иммунных реакций в па-
тогенезе многих заболеваний спо-
собствовали тому, чтобы терапия с 
помощью иммунотропных лекарст-
венных препаратов вошла в повсе-
дневную медицинскую практику при 
самых разных патологиях. 

КОМПЬЮТЕРНОЕ МОДЕЛИРОВАНИЕ 
КаК СОВременнОе наПраВленИе СОзДанИЯ 
ИммунОтрОПныХ леКарСтВенныХ СреДСтВ

МРНТИ: 76.03.55

1КАБдЕнОвА А.Т., 1сАТыБАлдИЕвА ж.А.,
1РГП на ПХВ «Национальный центр экспертизы лекарственных средств, изделий медицинского назначения и 
медицинской техники» МЗ РК, г. Алматы
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эффекты, как кожная сыпь, лекарственная лихорад-
ка, повышение кровоточивости. [1,2,3,4]

Таким образом, при назначении иммуносупрессо-
ров перед врачом всегда стоит вопрос сравнительной 
оценки пользы от их применения и вреда. Тем не ме-
нее, внедрение иммуносупрессоров в клиническую 
медицину существенно повысило качество лечения: 
стали излечимыми тяжелые аутоимунные воспали-
тельные заболевания, значительно повысилась эф-
фективность трансплантологии, поддаются лечению 
изоимунные расстройства [1,2,3,4]. Применение им-
муномодуляторов открыло новые направления в те-
рапии ВИЧ-инфекции, онкологических заболеваний, 
тяжелого гепатита. Имеются сообщения об их успеш-
ном применении в терапии тяжелых хронических ле-
гочных инфекций, при онкологических заболеваниях, 
ВИЧ и тяжелом гепатите. [1,2,3]

Особый интерес представляет клиническое ис-
пользование цитокинов (интерферонов, интерлейки-
нов). Перспективность их основана, прежде всего, на 
возможности получения высокоочищенной продукции, 
которая максимально аффинна к человеческому ор-
ганизму. В частности, интерфероны (ИФН-α) одобре-
ны FDA (США) для клинического применения при не-
которых видах лейкоза и саркоме Капоши. Интерфе-
рон β1b одобрен для лечения рецидивирующего мно-
жественного склероза. Другие интерфероны и интер-
лейкины применяют в терапии метастатического рака 
почек, тяжелых гепатитов. [1,3,4]

Содержанием нового раздела иммунофармако-
логии является разработка и применение ингибито-
ров цитокинов. Они рекомендуются для лечения тя-
желых инфекционных заболеваний и септического 
шока [1,3,4]. Ведется экспериментальная разработка 
применения антицитокиновых моноклональных ан-
тител при артритах, диабете, миелогенном лейкозе 
[1,2,3]. Препараты, содержащие колониестимулиру-
юще факторы гранулоцитов (филгратим), одобрены 
для клинического применения при нейтропении, вы-
званной химиотерапией. [1]

Следует отметить, что, не смотря на обнадежи-
вающие результаты, полученные при использовании 
генноинженерных препаратов, имеются определен-
ные проблемы или опасения, связанные с возмож-
ностью внесения в организм пациентов чужеродных 
геномов. Так, в качестве ингибиторов цитокинов ре-
комендованы мышиные антицитокиновые монокло-
нальные антитела. [1]

Анализируя все вышесказанное, можно констати-
ровать, что иммунология и иммунофармакология в 
частности в последнее время сделали значительный 
рывок вперед. Достижения в этих областях позволи-
ли существенно улучшить лечение тяжелейших за-
болеваний, патогенез которых включает развитие де-
фектов иммунной системы.

Однако внедренные современные иммунотроп-
ные ЛС пока несовершенны: они обладают относи-
тельно высокой токсичностью или недостаточно на-

дежны. Тем не менее, обнадеживает факт наличия 
примеров появления препаратов с относительно не-
высоким уровнем токсичности. В частности, цикло-
спорин при правильном применении более безопа-
сен, чем глюкокортикостероиды и цитотоксические 
лекарственные средства. [1]

Таким образом, иммунотерапия имеет большие 
перспективы клинического применения, а поиск но-
вых высокоэффективных и малотоксичных иммуно-
тропных ЛС является важнейшей проблемой совре-
менной медицины.

Одним из актуальных направлений технологии 
создания новых лекарств можно считать компьютер-
ное моделирование, позволяющее экономить время 
и материальные ресурсы. Кроме того, поиск таких ле-
карственных препаратов с помощью компьютерного 
конструирования на основе изучения молекулярной 
структуры уже известных позволяет создавать но-
вые макромолекулы с активными центрами, способ-
ными взаимодействовать с лигандами. Анализ имму-
нотропных веществ с известными химическими струк-
турными характеристиками и компьютерное модели-
рование молекул дают возможность создавать новые 
лекарства с заданными свойствами.

Используя имеющиеся данные о свойствах многих 
биологических макромолекул, удается с помощью ком-
пьютера моделировать и их структуру, что дает четкое 
представление о геометрии не только всей молекулы, 
но и ее активных центров, взаимодействующих с ли-
гандами. Исследуются особенности топографии по-
верхности субстрата, характер его структурных эле-
ментов и возможные виды межатомного взаимодей-
ствия с эндогенными веществами или ксенобиотика-
ми. Также компьютерное моделирование молекул, ис-
пользование графических систем и соответствующих 
статистических методов позволяет составить доста-
точно полное представление о трехмерной структу-
ре фармакологических веществ и распределении их 
электронных полей. Такая суммарная информация о 
физиологически активных веществах и биологических 
мишенях их действия (рецепторы, ферменты, гены, 
переносчики) должна способствовать эффективному 
конструированию потенциальных лигандов с высоки-
ми комплементарностью и аффинитетом.

Обычно разработка и поиск новых лекарств (в том 
числе и иммунобиологических препаратов) начина-
ется с предварительного сравнительного анализа 
структур широко используемых препаратов, патент-
ного материала, литературных данных. Затем осу-
ществляется синтез широкого спектра новых соеди-
нений. Вслед за этим – скрининговые биологические 
исследования, развернутые доклинические испыта-
ния, процедура получения разрешения на клиниче-
ские испытания, КИ, регистрация и мониторинг при 
клиническом использовании.

Таким образом, внедрение перспективных имму-
нобиологических препаратов растягивается на десят-
ки лет, что существенно тормозит рост эффективности  
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терапии, влечет за собой значительные финансовые 
затраты, сказывающиеся на цене продукции. [3,4,5,6]

Сокращение сроков внедрения новых препаратов в 
клиническую практику и, соответственно, финансовых 
затрат возможно лишь при автоматизации процедуры 
поиска и внедрении новых (клеточного и молекулярно-
го уровня) методов скрининговых исследований. [5,6]

Наиболее современный подход к автоматизации 
поиска перспективных химических структур – компью-
терная химия, в частности, квантовая химия. [5,6,7,8]

Исследования в области квантовой химии позво-
ляют изучить взаимодействие молекулярных систем 
с внешними полями (например, в случае с иммуномо-
дуляторами – взаимодействие их молекул с биологи-
ческими субстратами). Они дают достоверное описа-
ние реакционной способности молекул через коли-
чественный расчет характеристик реагирующих сис-
тем в стабильном состоянии или в процессе их хими-
ческого превращения.[7,8,9]

Квантово-химические исследования позволяют вы- 
явить совершенно новые возможности молекул и, в 
частности, иммуномодуляторов.

Традиционно квантовая химия характеризуется как  
область теоретической химии, в которой рассматри-
ваются вопросы строения, реакционной способнос-
ти химических соединений, химические связи с точ-
ки зрения квантовой механики атомно-молекулярных 
систем. [10]

Современная квантовая химия служит теоретичес-
кой основой всех разделов химии: органической, не-
органической, физической, биоорганической, различ-
ных видов спектроскопического анализа. [11]

С помощью квантовой химии решаются многие 
научные задачи, в том числе и строение вещества, 
механизмы протекания реакций (например, на поверх-
ности биологических структур), структуры новых пер-
спективных материалов, динамические свойства раз-
личных молекулярных структур, расчет спектроскопи-
ческих величин (колебательные спектры, электронные 
рентгеновские спектры, оптические спектры, парамет-
ры спектров ядерного и электронного магнитного резо-
нанса) и так далее. [11,12] 

Особенностью компьютерных химических иссле-
дований является возможность изучения свойств не 
только реальных, но и гипотетических молекул или их 
комплексов, что очень удобно для прогнозирования 
свойств новых молекул или взаимодействия этих мо-
лекул с различными структурами (в том числе и био-
логическими).

Существует несколько теорий, описывающих стро-
ение и реакционную способность химических соедине-
ний с точки зрения квантовой химии. Это, к примеру,  
теория валентных связей или гибридизации (В. Гейт-
лер, Ф. Лондон, Дж. Слейтер, Л. Поллинг), теория крис- 
таллического поля или теория лигандов (Х. Бете,  
Л. Оргел, К. Йоргенсен, К Бальхаузен), теория молеку-
лярных орбиталей (Дж. Леннард-Джонс, Р. Малликен, 
Ф. Хунд). [11,12]

В науке сегодня предпочтение отдается теории мо-
лекулярных орбиталей и атомных орбиталей (МО и 
АО). Её особенность – применение математического 
аппарата, наиболее пригодного для компьютерных ко-
личественных расчетов.

В основе теории МО и АО лежит представление 
о том, что каждый электрон той или иной молекулы 
находится в поле всех её атомных ядер и остальных 
электронов, в то же время считается квазинезависи-
мой частицей и описывается своей волновой функ-
цией. 

Эта теория позволяет проводить чисто теоретичес- 
кие расчеты по схеме метода самосогласованного по-
ля (ССП или метода Хартри-Фока). Однако данный ме-
тод не всегда достоверен по отношению к многоэлек-
тронным системам (например, высокомолекулярные 
соединения, составляющие значительную часть им-
муномодуляторов), так как рассматривает многоэлек-
тронные системы как комбинации одноэлектронных 
молекулярных орбиталей, что снижает точность мето-
да и ценность получаемых результатов. [8,9,10,11,12]

Поэтому сегодня получили большое распростра-
нение полуэмпирические квантово-химические расче-
ты. Особенность их в возможности игнорировать или 
упрощать отдельные интегралы (отдельные линей-
ные комбинации атомных орбиталей) или группы ин-
тегралов по признаку их малости. [8,9,10,11,12,13,14, 
15,16,17,18,19] 

То есть, при применении полуэмпирических рас-
четов исследователь основывается только на наибо-
лее значимых интегралах, что позволяет исследовать 
крупные молекулы, а с другой стороны предопределя-
ет наличие определенных допущений. Значимость по-
луэмпирических расчетов заключается в возможнос- 
ти действительного понимания процессов, происхо-
дящих с молекулой в целом, поэтому они имеют наи-
большее распространение при квантово-химических 
расчетах молекул биологически активных соедине-
ний. [20, 21, 22, 23, 24, 25, 26, 27]

Помимо количественных и полуколичественных 
методов современная квантовая химия включает в 
себя большую группу качественных расчетов, осно-
ванных, в основном, на рассмотрении симметрии мо-
лекул [10,11,12,13]. Анализ симметрии позволяет рас-
считать потенциал ионизации, магнетизм, конфигура-
ционную устойчивость, конформационную активность 
молекулы и так оценить её реакционную способность. 
В основе современного подхода исследования меха-
низма химических реакций зачастую лежит принцип 
сохранения орбитальной симметрии [10,13]. Именно 
анализ симметрии позволяет достоверно рассчитать 
такие важные свойства молекулы, как потенциал ио-
низации, магнетизм, конфигурационная устойчивость, 
и многое другое. [10]

Современные методы квантовой химии широко 
используются при изучении биологических молекул и 
структур. В основе расчетов биологических молекул – 
представление о них, как о многоатомных молекуляр-
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ных системах, в которых все атомы представляют со-
бой материальные точки. Квантовая химия биологичес- 
ких молекул позволяет моделировать детальную кар-
тину внутренней подвижности макромолекулы и через 
это моделировать структуру и «поведение» биологичес- 
кой молекулы в различных средах и при взаимодей-
ствии с различными химическими соединениями [20]. 
«Поведение» биологических макромолекул в модель-
ных средах изучается молекулярной динамикой. Ос-
новное уравнение молекулярной динамики:

где:
mi – масса атома;
i – номер атома;
ri – радиус-вектор атома;
F1 – равнодействующая сил, действующих на атом, 

складывающаяся из потенциальной энергии систе-
мы и силы взаимодействия с молекулами модельной 
среды. [20]

Как видно из этого уравнения, методы молекуляр-
ной динамики направлены на расчет траектории дви-
жения макромолекулы в силовом поле эмпирическо-
го атом-атомного потенциала, то есть молекулярная 
динамика позволяет эмпирически изучить взаимодей-
ствие и реакционную способность биологических мо-
лекул в различных средах и условиях [20,21,22,23, 
24,25, 26,27]. Следует отметить, что указанные поло-
жения относятся не только к биологическим макромо-
лекулам, но и молекулам биологически активных со-
единений и веществ.

В качестве примера применения молекулярной 
динамики при эмпирическом изучении биологически 
активных веществ можно привести расчеты молекулы 
модифицированного пептида, состоящего из амино-
кислотных остатков метионина, гистидина, аспараги-
новой кислоты, фенилаланина [21,22,23,24,25,26,27]. 
В ходе исследования использовались параметры: 

• потенциальное поле Amber 99 (программа для 
расчета силовых полей белков и полипептидов);

• длина траектории (время преодоления меж-
атомных барьеров в нс); 

• температура (эмпирическая энергетическая ве-
личина, характеризующая энергообмен с внешней 
средой);

• термостаты Берендсена и столкновительный (ал-
горитмы расчетов энергообмена при взаимодействии 
с внешней средой с использованием величин знакопе-
ременного трения в случае с термостатом Берендсена 
и введением среды виртуальных частиц, взаимодей-
ствующих с частицами изучаемой системы);

• масса виртуальной частицы в столкновительном 
термостате;

• частота столкновения виртуальных частиц, ди-
электрическая проницаемость среды, радиусы обре-
зания взаимодействия, параметры интегрирования, 
эмпирические начальные скорости частиц. 

Получены следующие результаты: 
– Метионин имеет несколько локальных миниму-

мов, он более подвижен, чем остальные аминокис-
лотные остатки.

– Аспарагиновая кислота имеет два локальных 
минимума, из которых наиболее вероятна α-спираль.

– Гистидин и фенилаланин имеют по пять энерге-
тических минимумов. 

– Наиболее вероятными конформациями этих ос-
татков являются антипараллельные β-конформации. 
[21,22,23,24,25,26,27]

Автокорреляционая функция, характеризующая 
динамику: 

• угла φ метионина отражает ситуацию, связанную 
с наибольшей свободой вращения, что обусловлено 
концевым положением остатка метионина; 

• угла ψ гистидина отражает большую зажатость 
данного угла по сравнению с предыдущим случаем; 

•  угла ψ фенилаланина отражает ситуацию, в ко-
торой вращение сильно затрудненно, что обусловле-
но положением остатка в середине пептидной цепи.

Таким образом, эмпирические расчеты молекулы 
пептида позволили «построить» его трехмерную мо-
лекулу и определить основные реакционные центры. 
Использование термостатов позволило рассчитать 
возможность вращения, сделав определенные выво-
ды о реакционной способности молекулы в целом и 
её составных частей.

Пример с рассматриваемым пептидом, получив-
шим условное название Семакс, наглядно отражает 
возможности квантовой химии в изучении механиз-
мов взаимодействия биологически активных веществ 
с различными молекулярными структурами.

Общеизвестно, что многие иммуномодуляторы 
имеют сложную молекулярную структуру, в том числе 
и пептидную. Успешное применение методов кванто-
вой химии для изучения так называемых «больших» 
молекул свидетельствует об универсальности этого 
анализа, так как при расчете молекул с относительно 
небольшой молекулярной массой, безусловно, мето-
дами квантовой химии должны быть получены более 
достоверные результаты.

Так, применение квантовых химических расчетов 
является одним из наиболее перспективных направ-
лений в поиске и разработке новых перспективных 
иммуномодуляторов.

SUMMARY
1KABDENOVA A., 1SATYBALDIYEVA ZH.

1RSE on REM “National Center for Expertise 
of Medicines, Medical Devices and Medical Equipment” 

of the Ministry of Health and Social Development 
of the Republic of Kazakhstan, Almaty c.
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IMMUNOTROPIC MEDICINAL 
ESTABLISHMENT

This article is about using of computer modeling for de-
sign of new immune-active therapeutics. Data’s show 

the high perspectives of the using of computer mode-
ling techniques for search of new biologically active sub-
stances. The main techniques of computer modeling ac-
counts are adduced too.

Keywords: computer modelling, immunotropic drugs, 
clinical immunology, quantum chemical calculations.
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БЕЗОПАснОсТь лЕКАРсТв 
Как обновить организм и излечиться от всех болезней?

На рубеже 19-20 веков рынок США был наводнен шарлатанскими средствами, агрессив-
но рекламируемыми и обещающими излечение от всех болезней. Например: «Исцеляющий 
бальзам Экмана обновляет желудок и почки, очищает кровь и излечивает от рака, диабе-
та, желчных камней и сердечной недостаточности». Или средство для младенцев с проре-
зывающимися зубами – спиртовую настойку опиума.

В 1912 году Конгресс США окончательно запрещает рекламу лекарств с недоказанными 
свойствами, обманывающую потребителя. В то время было невозможно доказать 
отсутствие рекламируемых свойств, так как не было способов доказать их нали-
чие. После чего стало ясно, что доказательства эффективности и безопасности 
лекарственных средств можно получить только в результате клинических ис-
следований. Так это решение Конгресса США послужило стимулом к широко-
му применению клинических исследований для получения доказательств эф-
фективности лекарств.
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AbstrAct
Being a subclass of ionotropic glutamate mediators,  
N-methyl D aspartate (NMDA) receptors represent one 
of the major excitatory neurotransmission players in the 
central nervous system. NMDAR are important in deve-
lopment, LTP and LTD which may underlie molecular me-
chanisms of memory, pain perception and motor control;  
NMDAR pathological activation is strongly associated with 
several socially significant neurodegenerative and psy-
chiatric diseases [24]. Despite significant research pro-
gress made in NMDAR physiology, functional significance 
of temporally and spatially different subunit composed 
NMDARs, gating mechanisms, control of the assembly 
and trafficking are still largely enigmatic. Therefore, this 
essay, firstly, will describe different NMDAR subunits as-
sembly concentrating mainly on NR1/NR2, their physio-
logical roles and properites, followed by detailed focus on 
individual subunits and their role in the channel gating. 
Therefore, this paper aims to review latest research pa-
pers in NMDA receptors anatomy and physiology, particu-
larly, individual units NMDAR assembly, the channel pore 
architecture and concerted gating of linkers.

Keywords: NMDA receptors, glutamate, channel pore 
architecture.

INTRODUCTION
Being a subclass of ionotropic glutamate mediators,  
N-methyl D aspartate (NMDA) receptors represent one 
of the major excitatory neurotransmission players in the 

NMDAR are important in development, 
LTP and LTD which may underlie mo-
lecular mechanisms of memory, pain 
perception and motor control. NMDAR 
pathological activation is strongly as-
sociated with several socially signifi-
cant neurodegenerative and psychiat-
ric diseases [24].

THE ARCHITECTURE 

OF NMDA RECEPTORS

IRSTI: 76.29.51

AKANOVA A.A.1, YESHMANOVA A.K.1, AKANOVA K.K.1, 
1Kazakh National Medical University named after S.D. Asfendiyarov, Almaty c.

central nervous system. NMDAR are peculiar in a way 
NMDARs are also denoted as coincidence detectors as 
their activation require both pre and postsynaptic activa-
tion, so not only two co-agonists, L-glutamate and glycine 
must be released from presynaptic terminal but also a vol- 
tage-dependent Mg2+ block must be relieved by post syn-
aptic membrane depolarization [24]. NMDAR show slow 
kinetics, so upon glutamate release, there is NMDA me-
diated Mg2+ influx for hundreds of milliseconds followed 
by neuronal depolarization and subsequent activation of 
downstream signaling pathways [3]. NMDAR can be in-
activated by glutamate unbinding, desensitized in glycine-
dependent/glycine independent mechanisms [6] and be 
allosterically modulated by Ca2+-, extracellular Zn2+ and 
H+[5] polyamines, neurosteroids and fatty acids [24]. De-
spite significant research progress made in NMDAR phy-
siology, functional significance of temporally and spatial-
ly different subunit composed NMDARs, gating mecha-
nisms, control of the assembly and trafficking are still 
largely enigmatic. Therefore, this essay, firstly, will de-
scribe different NMDAR subunits assembly concentra- 
ting mainly on NR1/NR2, their physiological roles and pro-
perites, followed by detailed focus on individual subunits 
and their role in the channel gating. After having descri-
bed these. I will try to evaluate some recent papers and 
how they may help to provide further information about  
NMDAR anatomy and physiology. 

ASSEMBLY
Biochemical, single channel data, X-ray crystallography 
suggest that native NMDAR are obligate heterodimers 
composed of a pair of glycine binding NR1 subunits (Fu-
rukawa, 2005) facing a pair of glutamate binding NR2 su-
bunits [19] where NR1/NR2 heterodimer forms a functio-
nal subunit in tetrameric NMDAR [6]. The mechanism of 
NMDAR assembly is not clear but current hypotheses are 
that 2 GLUNR1 may homodimerize first recruiting key Ty-
rosine109 followed by GLUNR2 dimers co-assembly [5]; 
GLUNR1 and GLUN2R heterodimerize followed by the 
heterodimers co-assembly; 2 GLUNR1 form stable com-
plex followed by subsequent GLUNR2 monomer addition. 
Noteworthy, for functional NMDAR receptor expression 
both NR1 and NR2 subunits must be co-expressed. [1] 

NMDARs have 7 genes for low/high glycine affinity  
binding NR1 and NR3(A-B) respectively and glutamate 
binding NR2 (A-D) subunits [21]. NR1 and NR2 share≈29 
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similar domain organization and amino acid identity, ~30%  
between NR1 and NR3, ~28 between NR2 and NR3, 
~38-52 between NR2A-NR2D [8] thereby suggesting that  
not only similar architecture but also physiology. Des-
pite sharing sequence homology, four heterodimer sub-
types NR1/NR2A-NR2D differ in pharmacological, func-
tional and biophysical properties, subcellular localization 
and lateral mobility [18] so, for example, time constant for 
NR1/NR2A, B,C and D are 50 ms, 400 ms,30 and more 
than 1 s respectively1/NR2D; maximum P0 NR1/NR2A, B, 
C and D 0.5, 0.1, 0.01 and 0.04 respectively. Having high 
channel conductance and being highly Mg2+ sensitive, 
NR1/NR2A and 2B are the major subtypes expressed in 
adult brain [3]; interestingly, they are widely accepted as 
synaptic and extra-synaptic respectively underlying phy-
siological consequences such as NR1/NR2A participating 
in LTP, neuroprotection whereas NR1/NR2B being criti-
cal during development, LTD and neuronal death [13,16] 
possibly because of NR1/NR2B being low sensitive to 
low pH negative modulation [4], nevertheless, there subu- 
nits composition switch in a neuronal activity dependent 
fashion [11]. Therefore, it is to clear that NMDAR physi-
ology depends on the subunits composition however the 
physiological significance of heterodimeric NMDAR hete-
rogeneity in spatial and temporal expression is under in-
vestigation, however, the recent data suggest that subunit 
difference arise from different individual subunit anato-
my; therefore, to get a better understanding or get further 
even more complicated, we will dissect individual subu- 
nits structure with the focus on ATD, LBD and TMD. 

INDIVIDUAL  
SUBUNITS

The functional subunits have four domains: extracellu-
larly located N-terminal (ATD) and ligand binding (LBD) 
domains; pore-forming transmembrane domain (TMD) 
and intracellular C terminal (CTD) [24] Chimeric studi-
es have shown that NTD and TMD govern physiologi-
cal properties of NMDAR such as subunit assembly (Fa-
rina, 2011), gating kinetics, agonist potency, maximum 
P0, deactivation time and sensitivity to different modula-
tors [4,25]. TMD consists of three membrane spanning 
segments M1, M3 and M4 and one re-entrant loop M2 
[3]. ATD forms a clam-shell like bi-lobed structure com-
posed of two globular subdomains R1 and R2 distal and 
proximal to the membrane respectively [5]. Crystallogra-
phy showed that the region between R1 and R2 repre-
sent modulators binding site, so, for instance, hydrophilic 
Zn2+ binding site in NR2A-2B and a deeper located hyd- 
rophobic pocket where NR2B selective antagonist ifen-
prodil binds. These R1 and R2 linkers may not only rep-
resent modulators binding sites which are potential drug 
targets for pathophysiological NMDAR activation but al-
so these R1 and R2 might be critical for NR1 subunits 
homodimerization [5]. The conventional glycine and the 
glutamate binding sites have been localized to the S1-
S2 domain of the NR1 and NR2 subunits respectively. 
S1 in the N-terminal domain corresponds to amino acids 

(420-550 amino acids that are proximal to the membrane 
and S2 is the extracellular loop found between M3 and 
M4. These S1 and S2 form a Venus flytrap or clamshel-
like structure. Agonist binding induces hydrogen bonds 
and ionic interactions with the several residues (R505 in 
NR1) and (D706 in NR2) in both lobes resulting the S1 
and S2 interlobe distance decrease resulting in the Ve-
nus flytrap-like domain closure leading to the opening of 
the ion channel; whereas NMDAR antagonists stabilize 
the open clam-shell like structure thereby interfering with 
the ion channel opening. [2,15] 

CHANNEL PORE ARCHITECTURE AND 
CONCERTED GATING OF LINKERS

LBD (S1 and S2) and TMD are connected by 3 short poly-
peptide linkers S1-M1, M3-S2 AND S2-M4. Four NMDAR 
subunits contribute to the channel pore composition, so all 
four subunits M2 loop paves the pore internally with ex-
ternally preM1-M3C (the C terminal part of M3) and M4n 
(N terminal of M4) [7]. M3 domain of all GLURs subu- 
nits contains a highly conserved nine-amino acid motif  
SYTANLAAF; mutagenesis studies showed within this M3c  
region A652 in NR1 A651 NR2B3c represent critical part 
of the activation gate [12]. Furthermore, physical con-
straining method showed that effective opening of the 
activation gate relies on the concerted intra subunit lin-
kers movement of all four M3-S2 helices by ~9Å relative 
to S2-M4 [23]. Moreover, not only several fully-liganded 
pre-open intermediate channel states are observed rou-
tinely in single channel records but also at least 10 diffe-
rent rate constants [24] as well as at least five closed and 
two open states with fast and slow components [14] sug-
gesting that NMDAR gating is a complex process invol- 
ving several concerted conformational changes in all 4 
subunits resulting in the final widening of the pore.

Substituted cysteines studies showed that S1-M1 and 
S2-M4 linkers are dynamic and might interact/modulate 
M3-S2 movement which in turn represents potential drug 
targets in which NMDARs activity might be regulated in 
non-competitive manner [22]. Paper by Sobolevsky et al., 
provides a gating mechanism for NMDAR at the level of 
the entire functional heteromeric NMDAR; so crystallogra-
phy, site-directed mutagenesis provide evidence that there 
is twofold axis of symmetry in the LBD and ATD and four-
fold symmetry in the ion channel domain [3]. Two pairs of 
conformationally different subunits A/C and B/D mediate 
the symmetry mismatch in the above mentioned domains. 
In the relation to ATD domain the B/D and A/C subunits 
are defined as proximal and distal to the overall two-fold 
axis of symmetry; A/D and B/C dimmers formation ema-
nating from subunit crossover with A and C subunits pro-
ximal and B and D distal to the overall two-fold axis [20]. 
Furthermore, substituted cysteines, immnuoblot and elec-
trophysiology showed that functional NMDA receptor have 
NR1 adopting A/C and NR2 B/D conformation leading to 
overall arrangement of N1/N2/N1/N2, so the like subunits 
are arranged diagonally in a relation to each other [18]. 
Therefore, there is a asymmetry in LBD and ATD com-
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posed of dimers and TMD composed of dimmer of dim-
mers; but there are 3 linking peptides S1-M1 M3-S3 S2-
M4 which resolve the symmetry mismatch between LBD 
and TMD providing the transition between two-fold sym-
metry in LBD to fourfold symmetry in TMD. Different con-
formers A/C and B/D group the linkers into 2 groups, so, 
in A and C subunits M3-S2 linker adopts a helical confor-
mation whereas B and D linker has an extended confor-
mation which in turn allows reaching M4 in TMD posses-
sing four-fold symmetry [20]. Agonist binding results in clo-
sure of clam-shell like structure which in turn pulls apart all 
4 M3 helices leading to the ion channel opening. Interes-
tingly, A/C and B/D subunits may require different extent of 
conformational changes, so proximal A/C (GLUN1, glycine 
binding) may not induce sufficient movement in TMD re-
gion, whereas distal B/D (GLUN2 glutamate binding) may 
provide greater conformational changes resulting in pro-
per channel opening. This view not only provides a critical 
role of linkers in gating but also may explain why NMDAR 
need 4 ligands (2 Glycines and 2 Glutamates) and func-
tional NMDAR heterogeneity. On the other hand, it should 
be noted that this predictions are based on crystallogra-
phy of the AMPA receptors which have different homome-
ric composition rather than NMDAR and hence further re-
search should be done, though more recent papers pro-
vide evidence for this NMDAR linker mediated conforma-
tional changes induce gating mechanism being a current 
working hypothesis as well as providing further informa-
tion for potential drug targets research. 

Fluorescent polycyclic NMDAR binding ligands were 
chemically synthesized by the group of Joubert et al, 
Highly NMDAR affinitive, the ligands derived from aman-
tadine and 3-hydroxy-4-aza-8oxoheptacyclotetradecane 
glowed with long wavelength fluorescence, high Stokes 
shifts. However, it should be noted that these fluorescent  
NDMAR channel blockers do not allow distinguishing nei-
ther between subunits composition nor provides informa- 
tion about gating; furthermore, as it competes with MK801  
and is derivative of NMDAR open channel blocker this 
suggests that it binds to the mouth of the channel and 
thereby is use-dependent [17]. However, knowing the ex-
act molecular interaction between the newly synthesized 
compound and NMDAR might represent a new approach 
in NMDAR drug therapy as well chemical manipulations 
might help to increase subunits selectivity therefore, fluo-
rescent NMDAR “tags” might represent a good analyti-
cal tool to clarify physiological significance of NMDAR su-
bunits heterogeneity. Regardless to amazing progress 
made in science, current Са2+ imaging techniques mainly 
represent the ratiometric use either the use of Са2+ sensi-
tive dyes or use of FRET which might have several disad-
vantages such as being high to signal-to-noise, not distin-
guishing proteins in transition states and being monochro-

matic, the paper by Zhao, 2011 suggests improved Са2+ 
visualizing technique as genetically encoded Са2+ indica-
tors [26]. By the means of direct evolution, they developed 
several multichroma-tic Са2+ indicators genetically enco-
ded Са2+ indicators for optical imaging (G-GECO (Green) 
B-GECO (Blue), R-GECO (Red). This relatively non-inva-
sive method may help to investigate multicolour imaging 
in living cells, for example, these proteins might be used to 
determine the role of NMDAR subunits which have diffe- 
rent spatial localization (NR2A and NR2B) furthermore 
they may represent a good tool to study NMDAR in its 
transition states, particularly, by physically linking different 
colours to different subunits or changing colour depend-
ing on Са2+ binding. [9,10,12] 
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ФИЗИОлОгИЯ  
NMDA-РЕЦЕПТОРОв

Являясь ионотропными рецепторами глутамата, се-
лективно связывающими N-метил-D-аспартат (NMDA), 
эти рецепторы представляют собой основные возбуж-
дающие нейротрансмиттеры в центральной нервной  
системе. Рецепторы NMDA играют важную роль в раз-
витии долговременной потенциации (Long-term poten-
tiation, сокр. LTP) – усилении синаптической передачи  
между двумя нейронами, сохраняющейся длительное 
время после воздействия на синаптический проводя-
щий путь. LTP участвует в механизмах синаптической 
пластичности, обеспечивающих нервную систему жи-
вого организма возможностью адаптироваться к из-
меняющимся условиям внешней среды. В свою оче-
редь, процессы LTP могут лежать в основе молекуляр-
ных механизмов памяти, восприятия боли и централь-
ной моторики. 

Патологическая активация NMDAR тесно связана 
с несколькими социально значимыми нейродегенера-
тивными и психиатрическими заболеваниями [24]. Не 
смотря на огромное количество исследований, точ-
ные молекулярные механизмы активации этих рецеп-
торов неизвестны. Целью данного обзора является 
описание новейших исследований в области молеку-
лярной физиологии NMDA-рецепторов: механизмов 
взаимодействия отдельных субъединиц NMDA, мо-
лекулярной архитектуры ионных каналов и согласо-
ванного функционирования линкеров. 

Ключевые слова: Физиология рецепторов NMDA, 
функциональное значение изомеров различных субъ-
единиц и субструктур рецепторов NMDA.
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БЕЗОПАснОсТь лЕКАРсТв 
Внедрение многоцентровых клинических исследований

Начиная с 1944 года, в США стали применяться многоцентровые клинические исследова-
ния. Это исследования, проводимые одновременно в разных клиниках, но по одному про-
токолу. Многоцентровые исследования позволяют быстро набрать необходимое для 
исследования число пациентов. В одном таком исследовании может участвовать 
несколько сотен исследовательских центров из разных стран, которые изучают  
действие новых лекарственных средств у тысяч пациентов по одному прото-
колу. Результаты многоцентровых исследований обрабатываются в одном мес-
те. Публикация результатов КИ сейчас обязательна независимо от того, какой 
результат получен.

clinical-trials.ruФ
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AbstrAct
Nowadays we can often meet cases in clinical practice 
when one patient have several types of diseases simulta-
neously, mostly connected with each other that ne-gatively 
influence to patients’ quality of life. Polymorbid states lead 
to hospital stay increasing that mostly is the cause of long-
term and resistant disability and rising risk a large number 
of complications after surgical interventions, and in gene-
ral raises a mortality rate. In addition it is important to know  
that one of the main polymorbi-dity’s result is a polyprag-
masy, which means a co-existence of a huge amount of 
medicines and makes impossible to control the efficacy of 
therapy, moreover enlar-ges patients’ wasting of money  
and reduces their commitment to treatment. That is why, 
we made the review from the base PubMED about the 
prevalence of polymorbid states, which are characterized 
by co-existence of several diseases over the world. Gene-
ral concepts, polymorbidity types, the most frequently of 
them and the effect of polymorbid diseases to clinical 
manifestations were defined. The impact of isolated dise-
ases to deve-lopment processes of polymorbid conditions, 
including associated with obesity and diabetes mellitus 
cases has been studied. 

Keywords: polymorbid states, prevention, mortality, 
risk factors, morbidity, health care, comorbid diseases, 
polypragmasy, complication, prevalence.

Especially it is relevant for our country, where are ob-
served significant fluctuations of mortality rate, dependent 
on such parameters as gender, national spirits, behavi-
oral risk factors, including alcohol consuming, smoking, 
psycho-emotional stresses, also from severity of meta-

For the last decades, changes in the de-
scription of health, incidence and mor-
tality are observed. Such processes as 
aging, changing of the lifestyle, a social 
status, etc. are risk factors of chronic 
noncommunicable diseases develop-
ment of [1,2].

POLYMORBID STATES IN CLINICAL PRACTICE
(LITERATURE REVIEW)

IRSTI: 76.31.29 

SADYKOVA A.D.1, BAIMAKHANOVA G.S.1,
1Akhmet Yassawi International Kazakh-Turkish University, Turkestan с.

bolic disorders, etc. [3]. According to Republican center 
for health development data for a year 2014 the reasons 
of a high mortality of population are acute vascular disor-
ders (strokes, myocardial infarctions), injury rate, onco-
logic diseases. 

In the result of the state program "Salamatty Kazakh-
stan" implementation, since 2008 death rate caused by 
cardiovascular diseases decrease is observed, and life 
expectancy is growing, which demonstrates, that the 
number of advanced aged senior generation increasing 
is expected and combined diseases are going to extent 
[4]. According to results of pathologicoanathomic lan-
cings, 2-3 basic and more than 5 associated diseases 
fall on dead [5]. 

To describe this phenomenon the term “polymorbi- 
dity” is offered, that caused by a set of pathological pro-
cesses, which can be qualified as nosological forms, 
syndromes, clinicodiagnostic indications and symptoms 
[6,7]. I. Jensen [8], J.H. Boyd and J.D. Burke [9], W.C. 
Sanderson [10], Y.L. Nuller (1993) [11], L. Robins [12], 
A.B. Smulevich [13], C.R. Cloninger [14] and other lea-
ding psychiatrists devoted many years for identifiying the 
number of polymorbid states in patients with different 
psychiatric frustrations.

The number of polymorbid diseases significantly rai-
ses with age – from 10% in 19 years senior aged up 
to 80% in persons of 80 and elderer [15]. According to 
M. Fortin research, the prevalence of polimorbidity is 69% 
in young patients to 93% among average year persons 
and till 98% – in the senior age group [16]. Following the 
results of Netherlands scientists’ researches, it was re-
vealed, that such indicators as age, low education level, 
health insurance of the population, existence of the dise-
ase which is already present at the anamnesis can define 
emergence and degree of polymorbid states [17]. 

Many talented clinicians and researchers from diffe-
rent medical areas conducted the problem investigation 
of polymorbidity’s influence to clinical manifestations of 
main somatically disease, efficacy of medication thera-
py, the nearest and remote forecast of patients. Among 
of them were M.H. Kaplan [18], M.E. Charlson [19], F.G. 
Schellevis [20], H.C. Kraemer [21], M. van den Akker [15],  
T. Pincus [22], A. Grimby [23], S. Greenfield [24], M. For-
tin [25], A. Vanasse [16], C. Hudon [26], L.B. Lazebnik 
[27], A.L. Vertkin, O.V. Zairat’yanc [28], G.E. Caughey [29],  
F.I. Belyalov [2], L.A. Luchihin [30] and many others.
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Polymorbidity influences to a number of patients ri-
sing in all age groups what confirms the results of recent 
research and represents a real problem for a health care 
system. For a needed treatment management and defi-
ning patients with polymorbid pathologies in clinics it re-
quires cross-disciplinary approach, which unites not only 
doctors of the general and narrow profiles, but also nur-
ses and other workers of a medical sphere. An improve-
ment in the direction on leaving is important both for cli-
nic, and for society. Defining and allocating in a priority 
of problems in a treatment is necessary to allow the pa-
tient to keep commitment to treatment and to avoid ac-
cumulation and an adverse effect of medicines. At opera-
ting nowadays health care system regimes, it is hard to 
reach these tasks [31,32].

In particular, polymorbidity promotes increasing of 
hospital of stay of patient, which is the often result of a 
long and resistant disability, interferes of holding rehabi-
litations, enlarges risk and number of complications af-
ter surgical interventions, and in general raises a mor-
tality rate. [33]

Analysis of a ten year issue in patients with 6 prevalent 
chronical diseases demonstrated that, nearly a half of ad-
vanced age people patients with arthritis suffer from arteri-
al hypertension, 20% – cardiovascular diseases, and 14% 
– diabetes mellitus. More than 60% of patients with bron-
chial asthma showed to associated arthritis, 20% to car-
diovascular diseases, and 16% to diabetes mellitus [34]. 
In advanced age patients with chronic renal failure the fre-
quency of ischemic heart disease is higher to 22%, and 
new coronary events in 3.4 times comparing to those with-
out disturbances in kidney functions [35]. In terminal renal 
failure development, which needs replacement therapy, 
the frequency of ischemic heart diseases forms is equal 
to 24.8%, myocardial infarction – 8.7%. The number of 
comorbid diseases significantly increases with age (from 
10% in 19 year till 80% in people 80 year and older) [17]. 

 In the literature there are datas on researches of po-
lymorbid states with the main components of a metabo-
lic syndrome. 

In one of the cohort Irish researches influence of po-
lymorbid states on control of level of a glucose in a blood 
in patients with a diabetes mellitus types 2 and also on 
visit of the therapist in the general practice was stu- 
died. This research was conducted on 424 patients with 
a diabetes mellitus types 2, where such risk factors as 
medical conditions, glucose level in blood, level of pa-
tients service, the social and economic state and amount 
of prescribed medications were studied. It has been re-
vealed as a result, that in 90% of the studied people at 
least one chronic disease was identified and the fourth 
part had four and more chronicities. 66% of the studied 
respondents had a hypertension, 25% had cardiovas-
cular diseases. The number of general practitioners vi-
sits increased with the rising of quantity of chronicities. 
In comparison with persons who were writing down re-
ception of medications and own state, persons not car-
rying out record had considerably low level of a glucose 

in a blood and its control. Thus, in persons with diabetes 
mellitus types 2 the high prevalence of polymorbid states 
is taped. Results of this research show, that control of a 
glucose level in a blood is interconnected with under-
standing of the patient of his chronicity [36].

The similar research was done also in Baskoniya. 
Determination of percent of complications of the states 
linked with diabetes, prevalence of associated diseases  
was the purpose of their research and to reveal poly-
morbid states in persons, with a diabetes mellitus types  
2. Annually the percent of the studied pathological states 
decreased during the 4th summer period: an acute co-
ronary syndrome (from 0,47% to 0,40%), the majority 
of ablations (from 0,10% to 0,08%). The prevalence of 
the pathological states linked with diabetes appeared as 
follows: coronary heart disease (11,5%), myocardial in-
farction (7,0%), peripheral neuropathy (1,3%) and diabe-
tic retinopathy (7,2%). Prevalence of polymorbidity was 
90.4%. Arterial hypertension in 73.7% cases, dyspepsia 
in 13.8% and 12.7% uneasiness were the most wide-
spread among other chronicities. Authors made the con-
clusion that in patients with diabetes mellitus type 2 living 
in Baskoniya percent of cases of complications by diabe-
tes mellitus isn't so high in comparison with other places.  
However, they represent high prevalence of polymorbid 
diseases connected with diabetes mellitus, which is a 
factor, that should be taken in attention at treatment cor-
rection of diabetes mellitus. [37]

Along with it, polymorbid states were also investiga-
ted in persons with an abdominal obesity. Scientists from 
London whose purpose was studying the association bet- 
ween the body mass index and polymorbid states, it was 
revealed, that at examining of 223 089 adults, in men 
with normal weight prevalence of a polymorbidity was 
23%, enlarging up to 27% in respondents with an excess 
weight, with 1 degree of an obesity. In those, who were 
with the 2nd degree – 38% and 44% with the third de-
gree of an obesity. Women respectively had 28%, 34%, 
41%, 45% and 51%. In the result of statistical analysis, 
it was revealed that in 32% with polymorbid states the 
obesity and excess body weight, demonstrating that by 
increasing of body mass index level and obesity, also 
the risk of polymorbid states development enlarged [38].

Other scientists studied a role of an obesity in preva-
lence of of polymorbid states, where was also adult po-
pulation studied, but in a quantity of 4 803 respondents 
55.8% of whom consisted from women and their mid-
dle age was 47.8%. The majority of investigated people 
(62.0%) had at least one chronic disease in the anamne-
sis. Prevalence of polymorbid states, including an obe-
sity was 36%. Prevalence of isolated obesity, as an indi-
vidual disease, was 28.1%. According to results, scien-
tists made conclusions, that the prevalence of polymor-
bid states in the general population is high, but in per-
sons with an obesity is higher yet, than in persons with-
out it. These results have value in observation, preven-
tion and also in development of strategy of polymorbid 
states quantities decrease [39].
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As we can notice from the specified researches, except 
therapists and general practitioners also narrow experts of-
ten face to problem of polymorbidity. Unspoken rule of any 
department became consultation work of the therapist who 
is engaged in the syndromal analysis and also formation of 
the diagnostic and medical concept considering potential 
risks of the patient and his remote forecast. [40]

Existence of polymorbidity in patient should be con-
sidered by choosing an algorithm of diagnostics and 
treatment of any kind of diseases. For the specified ca-
tegory of patients it is necessary to specify the extent of 
functional disturbances and the morphological status of 
all revealed nosological forms. With emergening each of 
new symptoms, including low-expressed, it should be do-
ne exhaustive inspection to identify its reasons [41,42]. It 
is also necessary to remember that polymorbidity leads 
to a polypragmasy, which means co-administration of a 
large number of medicines that makes impossible to con-
trol the efficiency of therapy, enlarges material expendi-
tures of patients and therefore reduces their commitment 
to treatment. Majority of physicians don’t pay attention to 
these side effects, as it estimates as the result of one of 
the factors of polymorbidity and cause the appointment 
of much more medicines [24]. 

There is a number of rules in clinical diagnosis formu-
lations to comorbid patient, which is necessary to the prac-
ticing doctor for observing. The main rule is allocation in 
structure of diagnosis of the basic and background disea-
ses and also their complications and accompanying pa-
thology [43,44]. If the patient has many diseases, then one 
from them – the main. It is that nosological form, which 
complications causes prime need of treatment at this mo-
ment by the reason of the most threat of life and working 
abilities. The basic is the disease, which was served as 
the reason of the request for medical help. In medical ins-
pection process the basic disease become the diagnosis 
of forecast of the least favorable disease, at the same time 
other diseases of become associating. Main disease by it-
self or through complications can become a reason of a le-
thal outcome. The main one can be several competing se-
rious illnesses. The competing diseases – are simultane-
ously available nosological forms in patient, mutually inde-
pendent by etiology and to pathogenesis, but equally an-
swering to criterias of the main disease. The background 
disease promotes emerging or to an adverse current of 
the basic disease, increases its risk, promotes to develo- 
ping of complications. This disease, also as the basic, de-
mands urgent treatment. All complications pathogenetic 

are connected with the basic disease, they promote ad-
verse outcomes of the disease, causing sharp deteriora-
tion in the state of patient health. They belong to catego-
ry of the complicated polymorbidity. In some cases com-
munity of etiological and pathogenetic factors, connec- 
ting these complications of the main disease with domi-
nating patho-logy, which are designated as the interfaced 
diseases. In this case, it’s necessary to carry to the cau-
sal comorbidity category. Complications are listed of pre-
dictive or disabling significance in decreasing order. Other  
diseases which are available in patient are listed by sig-
nificance order. 

Despite a set of unsolved regularities of polymorbidi-
ty, on the basis of the available clinical and scientific da-
ta it is possible to draw a conclusion that the range of the 
undoubted properties characterizing it as the non-uni-
form, often found phenomenon which increases weight 
of a state is inherent in a polymorbidity and worses the 
forecast of patients. A wide range of the reasons cau-
sing her causes heterogeneity of polymorbidity. [45,46]
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ПОлИМОРБИдныЕ сОсТОЯнИЯ 
в КлИнИчЕсКОй ПРАКТИКЕ 

(лИТЕРАТуРный ОБЗОР)
Одним из основных последствий полиморбидности 
является полипрагмазия – применение большого ко-
личества лекарственных средств одновременно, не-
возможность контролировать эффективность лече-
ния, трата средств впустую пациентом и снижение 
приверженности к лечению. 

Нами представлен литературный обзор по изуче-
нию распространенности полиморбидных состояний 
в мире, характеризующихся сочетанием нескольких 
заболеваний. Выявлен эффект полиморбидных забо-
леваний на клинические проявления. Изучено влия-
ние отдельных заболеваний на течение полиморбид-
ных состояний, в том числе ассоциированных с ожи-
рением и сахарным диабетом.

Ключевые слова: полиморбидные состояния, про- 
филактика, смертность, факторы риска, заболевае-
мость, здравоохранение, коморбидные заболевания, 
полипрагмазия, осложнения, распространенность.
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АннОТАЦИЯ
В данной статье рассматривается изучение показа-
телей гемодинамики с помощью тетраполярной груд-
ной реографии у больных инфарктом в покое, а также 
в ответ на ножную изометрическую нагрузку. В тече-
ние года происходит оптимизация гемодинамических 
реакций на ножную изометрическую нагрузку, но она 
у больных различна. Физическая работоспособность 
и ее гемодинамическое обеспечение в течение года 
в наибольшей степени возрастает у больных с мало-
симптомным вариантом постинфарктного периода, а 
при стенокардическом варианте переносимость на-
грузок лимитирована ишемическими признаками их 
неадекватности (недостаточность коронарного резер-
ва), при сердечной недостаточности – недостаточнос-
тью миокардиального резерва. 

Ключевые слова: постинфарктный период, ин-
фаркт миокарда, ножная изометрическая нагрузка, 
реабилитация, гемодинамика, сократительная функ-
ция миокарда.

АКТуАльнОсТь
Деятельность человека – это чередование изотони-
ческих и изометрических нагрузок, поэтому в настоя-
щее время в ходе контроля за реабилитацией боль-

ных, перенесших инфаркт миокарда, используются и 
изометрические нагрузки. Применение их в кардиоло-
гической практике с вовлечением верхних конечнос-
тей зачастую тяжело переносится больными [1]. Е.Б. 
Гельфгат и соавторы (1984), М.А. Зубарев и соавторы 
(1991) предложили ножную изометрическую нагрузку 
(НИН) с максимальным усилием ног на динамометр 
для оценки функционального состояния миокарда у 
здоровых и больных ХИБС. [3,4]

ЦЕль ИсслЕдОвАнИЯ
Оценка функционального состояния миокарда в от-
вет на ножную изометрическую нагрузку в динамике 
у больных, перенесших инфаркт миокарда, с различ-
ными течениями постинфарктного периода.

МЕТОды ИсслЕдОвАнИЯ
Применение НИН с максимальным усилием ног у боль- 
ных инфарктом миокарда, особенно на ранних этапах 
реабилитации (стационарном), нежелательно из-за 
возможности наступления рецидива инфаркта мио-
карда. В связи с чем нами предложена модифици-
рованная ножная изометрическая нагрузка с 75-про-
центным усилием от максимальной силы ног. Исполь-
зовались напольные весы «Бирюса». Испытуемым 

По данным вОЗ, в результате ишеми-
ческой болезни сердца ежегодно уми-
рает 2,5 млн человек. При правиль-
ной реабилитации около 80% боль-
ных могут стать трудоспособными.  
Благодаря мерам вторичной профи-
лактики улучшается течение постин-
фарктного периода.

ГЕМОДИНАМИЧЕСКОЕ ОБЕСПЕЧЕНИЕ 
ИЗОМЕТРИЧЕСКИХ НАГРУЗОК

БОлЬныХ, ПеренеСшИм ИнФарКт мИОКарДа, 
В ПрОЦеССе реаБИлИтаЦИИ

МРНТИ: 76.29.30 

КОйБАКОв М.Б.1, БАБАЕвА К.с.1, БАйдуллАЕв Б.М.2,
1Международный Казахско-Турецкий университет имени Х.А. Ясави, г. Туркестан, 2Южно-Казахстанская государ-
ственная фармацевтическая академия, г. Шымкент
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(54 больным), перенесшим инфаркт миокарда, на 4-й 
неделе от начала заболевания (в покое) регистриро-
вали ЭКГ в трех отведениях Dorsalis, Anterior, Inferior 
(D, А, J) по Нэбу, ФКГ, объемную и дифференциро-
ванную тетраполярную грудную реограмму, систоли-
ческое (САД) и диастолическое (ДАД) артериальное 
давление. Всех больных разделили по В.С. Волкову 
[2] на 3 группы: 

• больных с малосимптомным вариантом – 20 (не-
Q-ИМ-5;Q-ИМ-15);

• со стенокардитическим вариантом – 24 (не-Q-
ИМ-10; Q-ИМ-14);

• с начальной сердечной недостаточностью – 10 (у 
всех Q-ИМ) восстановительного периода. 

Определяли максимальную силу ног в течение 5 
сек. После отдыха в течение 3-5 мин проводилась не-
посредственно НИН со стандартным статическим уси-
лием (ССУ), равным по величине 75-процентной мак-
симальной силе ног (МСН). В течение 3 мин НИН и 5 
мин отдыха исследовали гемодинамические показа-
тели (САД, ДАД, УИ, СИ, УПСС). Изменения показате-
лей гемодинамического обеспечения также изучали в 
динамике через 12 месяцев в процессе реабилитации. 
Контрольная группа состояла из 15 практически здоро-
вых лиц (средний возраст – 49,1±1,3 года). 

РЕЗульТАТы ОБслЕдОвАнИЯ 
И ОБсуждЕнИЕ

Максимальная сила ног у здоровых составила 138,7± 
5,5 кг, а стандартно-статическое усилие – 75% от мак-
симальной силы ног −104,2+4,2 кг. 

Таблица 1 – Показатели центральной гемодинамики 
у здоровых людей в покое и в ответ на ножную изо-
метрическую нагрузку

Показатели Покой ссу =104,2+4,2 кг Р

ЧСС, уд/мин 76,6±2,6 94,8±3,1 <0,001

САД, мм.рт.ст. 120,8±7,1 175,6±6,6 <0,001

ДАД, мм.рт.ст. 80,0±2,6 106,0±7,2 <0,001

УИ, мл/м2 41,7±3,5 54,4±2,9 <0,05

СИ, л/мин/м2 3,2±0,3 5,2±0,6 <0,001

УПСС, усл. ед. 608,0±136,0 552,0±103 >0,05

Примечание: Р – достоверность различий между нагрузкой и покоем.

В таблице 1 показано изменение показателей цен-
тральной гемодинамики в ответ на НИН у здоровых 
лиц.

У здоровых людей в ответ на НИН увеличивались 
ЧСС, САД, ДАД, УИ (Δ30,45%), СИ и снижался УПСС, 
что свидетельствует о повышении сократительной 
функции миокарда, адекватном гемодинамическом 
обеспечении изометрических нагрузок.

При малосимптомном варианте инфаркта миокар-
да гемодинамические исследования показали, что 
в первый период наблюдения (4 недели от начала 
ОИМ) у больных в ответ на изометрическое усилие 
(84,3±3,0 кг) отмечалось статически достоверное уве-
личение СИ за счет выраженного прироста ЧСС, УИ 
при этом проявил тенденцию к повышению, измене-
ния УПСС были недостоверными (таблица 2). 

Через 12 месяцев при выполнении того же объ-
ема статической нагрузки СИ увеличивался на та-
кую же величину, однако это увеличение было обу-
словлено менее выраженным приростом ЧСС и ста-
тистически достоверным увеличением УИ. Измене-
ния УПСС были по-прежнему недостоверными. Та-
ким образом, к 12-ти месяцам существенно улучша-
лось гемодинамическое обеспечение стандартных 
физических нагрузок.

У больных со стенокардитическим вариантом при 
выписке из стационара, в отличие от больных преды-
дущей группы, в ответ на НИН (64,3±3,5 кг) наблю-
дался недостоверный прирост СИ, хотя и была почти 
одинакова по величине хронотропная реакция серд-
ца. При этом отмечалась тенденция к снижению УИ и 
повышение УПСС (таблица 3). Таким образом, у боль-
ных со стенокардитическим вариантом значительно 
ухудшается гемодинамическое обеспечение физичес-
ких нагрузок, что, возможно, обусловлено развива-
ющейся ишемической реакцией на НИН.

Через 12 месяцев при назначении больным той 
же нагрузки, что и в предыдущем случае, отмеча-
лось статистически достоверное и выраженное уве-
личение СИ, менее выраженное увеличение ЧСС и 
тенденция к увеличению УИ. Изменения УПСС но-
сили статистически недостоверный характер. Ише-
мических изменений на ЭКГ не отмечалось. На воз-
росшую пороговую нагрузку (76,1±2,7 кг) отмечается 

Таблица 2 – Изменения гемодинамики при ножной изометрической нагрузке у больных при малосимптомном 
варианте восстановительного периода инфаркта миокарда 

Показатели Покой 
нагрузка при выписке 

Покой
нагрузка через 12 месяцев

Стандартная Р Стандартная Р Условно-стандартная Р

ЧСС 64,6±2,7 83,6±3,5 <0,05 66,3±2,7 74,6±2,4 <0,05 95,0±2,2 <0,05

САД 118,0±3,2 146,3±3,2 <0,001 120,0±2,9 140,9±4,1 <0,001 161,4±36 <0,001

ДАД 82,0±2,0 97,5±2,5 <0,001 84,3±2,6 90,8±2,9 <0,05 105,0±2,7 <0,001

УИ 41,3±4,7 50,8±4,1 >0,05 40,3±2,5 52,3±2,9 <0,05 48,6±2,2 <0,05

СИ 2,8±0,2 4,2±0,4 <0,05 2,7±0,2 4,1±0,1 <0,05 4,6±0,4 <0,05

УПСС 655,0±131 607,0±49,0 <0,05 960,0±133 681,6±104,0 >0,05 602,5±73 <0,05

Примечание: Р – достоверность различий между нагрузкой и покоем.
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лишь дополнительный прирост ЧСС, что указывает 
на неадекватность предъявленных нагрузок и низкие 
резервные возможности миокарда.

У больных с начальной сердечной недостаточнос-
тью при выписке из стационара показатели централь-
ной гемодинамики в покое исходно (по сравнению с 
предыдущими группами) были снижены (таблица 4). 

В ответ на НИН (63,3±3,8 кг) СИ имел тенденцию к 
увеличению за счет ЧСС, а УИ снижался. То есть от-
мечалась парадоксальная реакция ударного индекса. 
УПСС имело тенденцию к увеличению. На высоте на-
грузки у 3 больных наблюдались частые желудочко-
вые экстрасистолы. Полученные данные свидетель-
ствуют, что в ответ на НИН у них появлялись призна-
ки дисфункции левого желудочка. 

Таким образом, в течение года происходит опти-
мизация гемодинамических реакций на ножную изо-
метрическую нагрузку, но она неодинакова у разных 
больных. Физическая работоспособность и ее гемо-
динамическое обеспечение в течение года в наиболь-
шей степени возрастает у больных с малосимптом-
ным вариантом, а при стенокардическом варианте 
переносимость нагрузок лимитирована ишемически-
ми признаками неадекватности нагрузок (недостаточ-
ность коронарного резерва), при сердечной недоста-
точности – недостаточностью миокардиального ре-
зерва. 

вывОды
1. В результате поэтапной реабилитации у больных, 
перенесших инфаркт миокарда, увеличивается толе-
рантность к изометрическим нагрузкам, улучшается 
сократительная функция миокарда.

2. По данным гемодинамической реакции в ответ 
на НИН улучшение сократительной функции миокар-
да наиболее выражено у больных с малосимптом-
ным вариантом.

3. При стенокардическом варианте при достижении 
пороговой нагрузки наступает кратковременная дис-
функция левого желудочка из-за приходящей ишемии.

4. При сердечной недостаточности на высоте на-
грузки отмечается парадоксальная реакция УИ, СИ 
поддерживается в основном за счет ЧСС. Через 12 
месяцев эти закономерности в ответ на возросший 
уровень НИН сохраняются.

5. Ножная изометрическая нагрузка позволяет оце-
нить эффективность реабилитационных мероприятий, 
помогает прогнозировать исход заболевания и, соот-
ветственно, назначать дифференцированное лечение.

SUMMARY
KOYBAKOV М.B.1, BABAYEVA K.S.1, 
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1International Kazakh-Turkish university 

A. Yasawi, Turkestan c., 2South Kazakhstan 
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HEMODYNAMIC SUPPORT OF 
ISOMETRIC LOADS IN PATIENTS 

WHO HAVE TRANSFERED 
MYOCARDIAL INFARCTION IN 

THE REHABILITATION PROCESS
This article considers the study of hemodynamic para-
meters using tetrapolar thoracic rheography in patients 
with heart attack at rest, as well as in response to a foot 

Таблица 3 – Изменения гемодинамики при ножной изометрической нагрузке у больных, стенокардическим ва-
риантом восстановительного периода инфаркта миокарда

Показатели Покой
нагрузка при выписке

Покой
нагрузка через 12 месяцев

Стандартная Р Стандартная Р Условно-стандартная Р

ЧСС 70,5±1,8 90,1±5,5 <0,05 65,4±4,4 75,5±4,8 >0,05 82,3±4 ,7 <0,05

САД 125,0±3,8 151,4±5,9 <0,001 124,0±3,1 163,7±4,7 <0,002 164±6,5 <0,001

ДАД 82,5±1,6 92,8±2,8 <0,01 84,0±3,4 92,6±3,2 >0,05 102±3,6 <0,002

УИ 37,8±2,4 31,0±2,5 >0,05 38,4±3,3 44,0±2,5 >0,05 39,8±3,1 >0,1

СИ 2,6±0,2 2,0±0,3 >0,05 2,3±0,2 3,4±0,3 < 0,05 3,3±0,4 <0,05

УПСС  972,2±112,0 1136,0±166,0 >0,05 1065,0±192,0 792,0±123,0 >0,05 800,6±80,2 >0,05

Таблица 4 – Изменения гемодинамики при ножной изометрической нагрузке у больных, сердечной недостаточ-
ности в восстановительном периоде инфаркта миокарда

Показатели Покой 
нагрузка при выписке

Покой
нагрузка через 12 месяцев

Стандартная Р Стандартная Р Условно-стандартная Р

ЧСС 77,0±3,7 99,3±3,8 <0,01 75,3±5,3 87,6±3,2 >0,05 93,2±2,8 <0,05

САД 126,0±2,4 148,1±4,2 <0,001 123,0±2,3 150,0±4,1 <0,001 150,6±5,4 <0,001

ДАД 83,0±2,6 105,1±2,9 <0,01 80,0±2,3 91,6±3,3 <0,01 105,3±3,2 <0,001

УИ 24,6±1,7 21,5±2,9 >0,1 25,5±1,0 27,7±2,5 >0,05 21,7±2,1 <0,05

СИ 1,7±0,2 2,2±0,2 >0,05 2,1±0,2 2,4±0,4 > 0,1 2,0±0,2 >0,05

УПСС 1246,0±93,1 1254,0±170,0 >0,1 1002,0±34,0 1018,0±135,0 >0,05 1356,0±125,0 <0,05
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isometric load. During the year there is an optimization 
of hemodynamic reactions to foot isometric load, but it is 
not the same in different patients. Physical performance 
and its hemodynamic support throughout the year in-
creases most in patients with a low-symptom variant of 
the post-infarction period, and in the stenocardial case, 

the tolerance of the loads is limited by ischemic signs of 
inadequate loads (coronary reserve insufficiency), with 
heart failure by myocardial reserve insufficiency. 

Keywords: myocardial infarction, the period of postin-
farction, foot isometric load, rehabilitation, hemodynamics, 
contractile function of the myocardium.
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НОВОСТИ  ЗДРАВООХРАНЕНИЯ

Природный лекарственный препарат против атеросклероза создали молодые 
ученые Кызылорды

Согласно первым исследованиям, производить его проще, чем многие популярные в мире 
растительные препараты по профилактике атеросклероза, а дозировка требуется меньшая.

Из обычной верблюжьей колючки жантака сделали новое натуральное средство для 
профилактики и лечения атеросклероза. Молодые ученые региона провели эту работу со-
вместно с российскими коллегами.

«Растение жантак или верблюжья колючка, применяемая в народной медицине от мно-
жества болезней, на самом деле содержит практически два десятка флавоноидов, являю-
щихся антиоксидантами. Используя несколько компонентов колючки, мы выделили сум-
му этих флавоноидов, исследовав концентрат на предмет профилактики атеросклероза. 
Он эффективен не только для профилактики, но и при лечении этой болезни на ранней 
стадии, и нужно его меньше, чем, скажем, известного на весь мир биофлавоноида дигид-
роквертицина, который под разными названиями продают фармацевтические концер-
ны», – рассказал руководитель лаборатории инженерного профиля «Физико-химические 
методы анализа» Кызылординского государственного университета имени Коркыта-ата 
Нурбол АППАЗОВ.

Дигидрокверцетин – натуральный биофлавоноид, витамин из группы Р, известный в 
Америке и Европе как Таксифолин. Это биорегулятор метаболических процессов через 
поддержание равновесия в системе оксиданты-антиоксиданты.

Что касается стоимости препарата, сделанного кызылординскими учеными, и возмож-
ности его производства для массового потребления, Аппазов пояснил следующее: «Вер-
блюжьей колючки в наших краях много, а производство препарата не требует разработ-
ки какой-то особой техники. Главное, после получения патента на изобретение провести 
клинические исследования».

Стоит отметить, что базе Государственного университета имени Коркыта-ата физико- 
химическая лаборатория инженерного профиля функционирует с 2009 года. Её цель – 
привлечь творческую молодежь к науке и поддержать учёных.
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АннОТАЦИЯ
В данной статье представлены результаты исследо-
вания частоты встречаемости ЭКГ отклонений у лиц 
с избыточной массой тела, ожирением и абдоминаль-
ным ожирением.

Ключевые слова: электрокардиография, боль-
шие ЭКГ изменения, малые ЭКГ изменения, абдоми-
нальное ожирение.

ввЕдЕнИЕ
Сердечно-сосудистые заболевания (ССЗ) являются 
актуальной проблемой современного мира в связи с 
высоким уровнем инвалидизации и смертности тру-
доспособного населения. 

Рассматривая эволюцию сердечно-сосудистой эпи- 
демиологии, можно установить, что смертность от 
ССЗ атеросклеротического генеза быстро увеличива-
лась в промышленно развитых странах после Второй 
мировой войны. Это привело к проведению эпиде- 
миологических исследований в Европе, начавшихся в 
1950 году. В частности, это исследование Framingham 
в США. Три основные факторы риска ИБС – гиперхо-
лестеринемия, гипертония и курение – систематичес-
ки присутствовали в эпидемиологических исследова-
ниях до 1975 года. В последние 20 лет эти три важ-
нейших фактора риска по-прежнему являются дол-
госрочными предикторами неблагоприятного исхода 
ССЗ. Некоторые полиморфизмы генов, как было уста-
новлено, связаны с повышенным риском развития за-
болеваний ССС. Несмотря на это в 90-х годах иссле-
дования, посвященные вторичной профилактике, бы-

установлено, что электрокардиогра-
фические (ЭКг) отклонения являют-
ся значимым прогностическим мар-
кером ссЗ независимо от традици-
онных факторов риска. [11]

ЭКГ ОТКЛОНЕНИЯ У ЛИЦ С ИЗБЫТОЧНОЙ МАССОЙ 
ТЕЛА, ОЖИРЕНИЕМ И АБДОМИНАЛЬНЫМ ОЖИРЕНИЕМ 

В ПОПулЯЦИОннОм ИССлеДОВанИИ

МРНТИ: 76.29.30 

ИБРАгИМОвА с.И.1, ШАлхАРОвА ж.н.1, БАБАЕвА К.с.1,
1Международный Казахско-Турецкий университет имени Х.А. Ясави, г.Туркестан

ли приоритетными, в отличие от первичной профилак-
тики [3-7]. Как сообщается в исследовании MONICA, 
благодаря надлежащей вторичной профилактике на-
блюдается снижение смертности от инфаркта миокар-
да, в то время как общая заболеваемость остается  
стабильной. Аналогичные выводы приводит исследо-
вание REACH, показавшее отсутствие эффективнос-
ти вторичной профилактики. В исследовании DREAM 
установлено, что ни рамиприл, ни росиглитазона не 
снижают частоты сердечно-сосудистых осложнений 
[8-10]. Все это весьма интересные данные, требую-
щие развития мер первичной профилактики и даль-
нейшего изучения факторов риска ССЗ. 

Риск, обусловленный ожирением, связан с коро-
нарными и церебральными расстройствами у туч-
ных пациентов. При ожирении наблюдается пораже-
ние сосудов, потому что оно предрасполагает к раз-
витию гиперлипидемии, сахарного диабета (СД), ар-
териальной гипертензии (АГ) и внезапной сердечной 
смерти. Кроме этих механизмов, при ожирении кар-
диомиоциты претерпевают изменения, характеризу-
ющиеся дистрофическими явлениями [12]. ЭКГ пато-
логии встречаются чаще у пациентов с ожирением, 
проявляясь в виде снижения вольтажа, гипертрофии 
левого желудочка (ГЛЖ), расширения левого пред-
сердия [13]. Имеются данные, что висцеральный жир 
обуславливает появление патологической ЭКГ вслед-
ствие симпатической активации. Были также описа-
ны случаи аритмии у больных с ожирением [14]. На-
ряду с этим снижение веса сопровождалось ликвида-
цией данных отклонений [15], что аналогично резуль-
татам исследователей из Колумбии и Италии. [16,17]

 Наряду с ассоциацией между ЭКГ отклонения-
ми, избыточной массой тела и ожирением в исследо-
вании корейских ученых выявляется связь и с цент-
ральным типом ожирения. [18]

ЦЕль  
ИсслЕдОвАнИЯ

Целью данного исследования явилась изучение час-
тоты встречаемости ЭКГ отклонений в зависимости 
от индекса массы тела (ИМТ) и значения объема та-
лии (ОТ) у жителей Туркестанского региона. 
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Рисунок – Структура ЭКГ изменений согласно Миннесот-
ской системе кодирования

Норма Большие ЭКГ 
изменения

Малые ЭКГ  
изменения

43,7%

36,7%

19,6%

МАТЕРИАлы  
И МЕТОды ИсслЕдОвАнИЯ

Дизайн работы обусловлен одномоментным популя-
ционном исследованием, проведенным в Туркестан-
ском регионе. Всего было обследовано 1 143 челове-
ка. ЭКГ была снята у 158 пациентов (14%), 48 из ко-
торых – мужчины, 110 – женщины. Средний возраст 
исследуемых мужчин и женщин составлял 50.1±13.7 
и 52.1±13.7 cоответственно. Вес пациентов измерял-
ся с помощью стандартизованных рычажных меди-
цинских весов. Во время взвешивания пациент сто-
ял ровно, без верхней одежды и обуви. Рост паци-
ентов измерялся ростомером без обуви и головного 
убора. По результатам измерения веса и роста опре-
деляли индекс массы тела по формуле: вес (кг)/рост 
в м2. Объем талии измерялся сантиметровой лентой 
на уровне пупка (в см).

Регистрация ЭКГ покоя проводилась с помощью 
программного обеспечения в 12 отведениях. Методи-
ка снятия ЭКГ соответствовала рекомендациям Бри-
танской сердечно-сосудистой ассоциации. [19]

В группу больших ЭКГ отклонений включены: 
• 3-1,4-1-ГЛЖ;
• 4-1, 4-2-Большие ST-T отклонения;
• 7-1-Полная блокада левой ножки пучка Гиса 

(ПБЛНПГ);
• 8-3-Фибрилляция предсердий (ФП).
В группу малых ЭКГ отклонений включены:
• 5-3-Mалые ST-T отклонения;
• 7-3-Неполная блокада правой ножки пучка Ги-

са (НБПНПГ);
• 7-6-Блокада задней ветви левой ножки пучка Ги-

са (БЗВЛНПГ);
• 7-7-Блокада передней ветви левой ножки пучка 

Гиса (БПВЛНПГ);
• 8-1-1, 8-1-2, 8-1-3 Экстрасистолы;
• 8-7-Синусовая тахикардия;
• 9-7-Ранняя реполяризация (РРЖ);
• Синусовая аритмия.
Данные, полученные в ходе исследования, обра-

ботаны с помощью пакета статистических программ 

Biostat. При статистическом расчете качественных 
переменных применялся χ2 Пирсона.

РЕЗульТАТы  
ИсслЕдОвАнИЯ

ЭКГ подверглись 158 человек. У 36,7% пациентов не 
выявлено патологических ЭКГ изменений, у 19,6%  вы-
явлены большие, а у 43,7% – малые ЭКГ изменения 
(рисунок). Среди больших ЭКГ изменений чаще регис-
трировалась ГЛЖ, среди малых – неполные блокады 
ветвей пучка Гиса.

Стандартизация интерпретации ЭКГ была про-
ведена по Миннесотской системе кодирования, ре-
комендованной ВОЗ и Американской ассоциацией 
сердца, согласно которой все ЭКГ изменения разде-
лены на большие и малые. [20]

Таблица 1 – Частота встречаемости ЭКГ отклонений 
в зависимости от наличия избыточной массы тела и 
ожирения

Миннесотская 
система коди-

рования
ЭКг патологии

ИМТ <25 ИМТ >25

n % n %

Большие ЭКГ 
отклонения

ГЛЖ 10 14,1 16 18,5

Снижение ST ниже 
изолинии на 2 мм и 
более

1 1,4 1 1,1

ПБЛНПГ 1 1,4 1 1,1

ФП - - 1 1,1

Малые ЭКГ от-
клонения

Незначительные от-
клонения зубца Т и 
сегмента ST

- - 2 2,3

НБПНПГ 5 7 9 10,4

БЗВЛНПГ - - 1 1,1

БПВЛНПГ 21 29,6 20 22,9

Экстрасистолы 1 1,4 2 2,3

Возможная РРЖ 1 1,4 4 4,7

Синусовая тахикардия 1 1,4 1 1,1

Синусовая аритмия - - 1 1,1

Норма 30 42,2 28 32,3

Итого 71 100 87 100

χ2=8,218; р=0,084

Результаты таблицы 1 показывают, что частота 
встречаемости ЭКГ отклонений статистически зна-
чимо не отличаются у лиц с и без избыточного веса 
и ожирения, проживающих в Туркестанском регионе. 

В таблице 2 рассматривается частота встречае-
мости ЭКГ отклонений в зависимости от наличия и 
отсутствия абдоминального ожирения. У мужчин с ОТ 
>94 см и женщин >80 см ЭКГ отклонения встречались 
чаще по сравнению с контрольной группой. В част-
ности, ГЛЖ, ФП, изменения ST-T, блокада ножек пуч-
ка Гиса, экстрасистолы и возможная РРЖ регистри-
ровались гораздо чаще по сравнению с мужчинами и 
женщинами, у которых ОТ <94 и <80 соответственно.
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Таблица 2 – Частота встречаемости ЭКГ отклонений 
в зависимости от значения объема талии

Минне-
сотская 
система 

кодирова-
ния

ЭКг патологии

ОТ <94 у 
мужчин

ОТ <80 у 
женщин

ОТ >94 у 
мужчин

ОТ >80 у 
женщин

n % n %

Большие 
изменения

ГЛЖ 9 13,2 17 18,9

Снижение ST ниже изоли-
нии на 2 мм и более 1 1,5 1 1,1

ПБЛНПГ 1 1,5 1 1,1

ФП - - 1 1,1

Малые  
изменения

Незначительные отклоне-
ния зубца Т и сегмента ST - - 2 2,2

НБПНПГ 5 7,3 9 10

БЗВЛНПГ - - 1 1,1

БПВЛНПГ 17 25 24 26,8

Экстрасистолы - - 3 3,3

Возможная РРЖ 2 2,9 3 3,3

Синусовая тахикардия 1 1,5 1 1,1

Синусовая аритмия 1 1,5 - -

Норма 31 45,6 27 30

Итого 68 100 90 100

χ2=10,414; р=0,034

вывОды
Проведенное нами популяционное исследование вы-
явило, что только 36,7% пациентов имеют нормаль-
ные результаты при проведении ЭКГ. ЭКГ изменения 
не различаются у лиц с избыточным весом и с ожире-
нием. Как большие, так и малые ЭКГ отклонения час-
то встречаются у лиц с абдоминальным ожирением.
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АннОТАЦИЯ
В данной статье представлены данные ретроспектив-
ного анализа историй родов 685 женщин, родоразре-
шенных путем операции кесарева сечения в плановом 
и экстренном порядке. Изучены причины увеличения 
случаев кесарева сечения, что позволило определить 
показания и обоснованность его проведения.

В результате ретроспективного анализа определи-
ли, что частота операции кесарева сечения в плано-
вом порядке увеличивается с 51% до 70%, в то вре-
мя как экстренные операции кесарева сечения сни-
жаются с 49% до 30%. Увеличение плановых опера-
ций кесарева сечения обоснованно, так как увеличи-
лось число пациенток, выбравших данное медицин-
ское учреждение. 

Ключевые слова: беременность, операция кесаре-
ва сечения, рубец на матке, дистресс-синдром плода.

ввЕдЕнИЕ
Частота проведения кесарева сечения колеблется 
в широких пределах: от 4-5% до 25-30%. Например, 
частота операций кесарева сечения в США – 31,7% 
(2007 г.), Литве – 24% (2009 г.), а в некоторых част-
ных клиниках – 80-100%. Во многих странах странах 
наблюдается ежегодный прирост частоты проведе-
ния кесарева сечения примерно на 1%. По данным 

ВОЗ (2015 г.), отмечено увеличение числа родораз-
решений путем кесарева сечения на 10-15%, хотя ко-
личество женщин, нуждающихся в этой операции по 
медицинским показаниям, составляет не более 10%. 
Несмотря на увеличение частоты операций кесарева 
сечения, проводимых по показаниям со стороны ма-
тери и плода, показатели материнской и перинаталь-
ной смертности почти не изменились. Известно, что 
проведение кесарева сечения сопряжено с высоким 
риском интраоперационных (кровотечение, ранение 
соседних органов, технические трудности), послеопе- 
рационных (гнойно-септические, тромботические), 
анестезиологических осложнений, угрожающих здо-
ровью и жизни пациентов. [1]

В целях снижения количества операций кесарева 
сечения разрабатываются и внедряются программы, 
направленные на поддержание физиологических ро-
дов (Promoting normal birth and reducing caesarean 
section rates: Anevaluation ofthe Rapid Improvement 
Programme, Cookson G., Laliotis., 2017), разрабаты-
ваются протоколы диагностики и лечения («Кесаре-
во сечение, 2014»), с перечнем четких показаний и 
противопоказаний к операции, технике ее выполне-
ния. В Казахстане есть протокол диагностики и лече-
ния 2013 года («Роды через влагалище после преды-
дущего кесарева сечения»), целью которого является  

Одной из актуальных проблем совре-
менного акушерства является увели-
чение количества операций кесаре-
ва сечения, связанных с расшире-
нием показаний к оперативным ро-
дам, увеличением количества бере-
менных с рубцом на матке, прове-
дением операции по желанию жен-
щины.

ПРИЧИНЫ УВЕЛИЧЕНИЯ КОЛИЧЕСТВА ОПЕРАЦИЙ
КЕСАРЕВА СЕЧЕНИЯ

МРНТИ: 76.29.48 

ИсЕнОвА с.Ш.1, БОдыКОв г.ж.1, КАБыл Б.К.1, ТИлЕШЕвА н.у.1, КыПШАКБАЕвА ж.н.1, АМИРАлИЕвА ж.Б.1, 
ТуРАР А.Р.1, сАйлИБАЕвА Ш.М.1, сАРсЕБАЕвА А.1, ЗКРИнА А.М.1, нАРИМАнОвА ж.1,
1Казахский национальный медицинский университет имени С.Д. Асфендиярова, г. Алматы
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Рисунок 1 – Частота операции кесарева сечения в срав-
нительном аспекте
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Рисунок 2 – Возрастной состав обследованных пациенток
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увеличение количества родов через естественные 
пути за счет снижения операций кесарева сечения у 
пациенток с рубцом на матке. Согласно данным про- 
токола, роды через естественные родовые пути с 
рубцом на матке после одной операции могут про-
водиться в стационарах, имеющих возможность пос-
тоянного мониторинга за состоянием роженицы и 
плода в родах и проведения экстренного КС кругло-
суточно. Причем время от появления показаний к 
кесареву сечению до начала операции не должно 
превышать 15 минут в родоспомогательных учреж-
дениях 2,3 уровней регионализации перинатальной 
помощи.

В связи с увеличением в 2017 году количества опе-
раций кесарева сечения в родовспомогательном уч-
реждении второго уровня проведен подробный ана-
лиз показаний и обоснованности их проведения (ри-
сунок 1).

Как видно из диаграммы (рисунок 1), частота про-
ведения кесарева сечения в 2017 году увеличилась 
(с 12% в 2016 г.) до 15%. При этом частота проведе-
ния экстренных операций снижается с 49% до 30%. 
Таким образом, увеличение плановых операций ке-
сарева сечения связано с увеличением количества 
пациенток, выбравших данное медицинское учреж-
дение по собственному желанию, связанное с вне-
дрением Единой национальной системы здравоохра-
нения Республики Казахстан и Кодексом Республики 
Казахстан «О здоровье народа и системе здравоох-
ранения». Согласно этим документам, граждане Ка-
захстана имеют право на свободный выбор медицин-
ской организации. 

ЦЕль ИсслЕдОвАнИЯ
Ретроспективный анализ показаний и обоснованнос-
ти проведения операции кесарева сечения.

МЕТОды ИсслЕдОвАнИЯ
Ретроспективный анализ 685 историй родов женщин,  
родоразрешенных путем проведения кесарева се-

чения в родовспомогательном учреждении второго 
уровня, что составило 15% от всех родов (4 564).

РЕЗульТАТы И ОБсуждЕнИЕ
Для ретроспективного анализа отобраны 685 историй 
родов беременных, поступивших и родоразрешенных 
при помощи кесарева сечения с 1 января по 30 сен-
тября 2017 года.

Беременные, поступившие на родоразрешение, 
состояли на диспансерном учете в женской консуль-
тации согласно Регистру прикрепленного населения 
в 99,8% случаев, лишь 1,2% женщин не состояло на 
учете, поступив в экстренном порядке. Беременные 
посетили врача женской консультации 7 раз в 94,8% 
случаев, что соответствует клиническому протоколу 
диагностики и лечения МЗ РК «Наблюдение за фи-
зиологической беременностью». В 5,2% случаев па-
циентки были под наблюдением врача женской кон-
сультации 5,6 раз в связи с началом преждевремен-
ных родов. 

Средний возраст беременных составил 33,7 года. 
Распределение пациенток по возрасту показало, что 
от 18 до 24 лет было 30,7%, от 25-30 лет – 17,7%, 31-
35 лет – 32,2% и 35 и более лет – 19,6% женщин (ри-
сунок 2), то есть преобладали (70,1%) пациентки ак-
тивного репродуктивного возраста.

По паритету родов пациентки распределились сле- 
дующим образом: повторнородящие – 75,2%, перво-
родящие – 20,2% и многорожавшие – 4,6%. Основны-
ми показаниями для кесарева сечения среди повтор-
нородящих определены рубец на матке и сочетанные 
показания, то есть крупный плод и тазовое предлежа-
ние плода. Особый интерес представляют 20,2% пер-
вородящих женщин, которые родоразрешены путем 
проведения кесарева сечения в экстренном поряд-
ке. Показаниями для этого стали угрожающее сос- 
тояние плода, клиническое несоответствие размеров 
таза матери и головки плода, неэффективность родо-
возбуждения при дородовом разрыве плодных обо-
лочек. Так, основным резервом снижения операций 
кесарева сечения стали первородящие, поэтому не-
обходимо провести тщательный анализ причин всех 
случаев угрожающего состояния плода в родах. Изу-
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Рисунок 3 – Показания к плановой операции кесарева сечения
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чение возможных причин, таких как технические, осо-
бенности ведения, методы индукции родов, позволят 
разработать алгоритм снижения нуждающихся в этой 
операции. 

Анализ перенесенных экстрагенитальных заболе-
ваний показал, что у 28,4% пациенток они были обна-
ружены. При этом в 5,4% случаев выявлены заболе-
вания органов дыхания (трахеит, бронхит, хронический  
тонзиллит, гайморит), в 8,3% – ЖКТ (гастрит, холецис-
тит, дискенезия ЖВП), 3,2% – мочевыделительной сис-
темы (хронический пиелонефрит, цистит, МКБ), 1,6%  
– сердечно-сосудистой системы (гипертоническая бо-
лезнь, врожденные и приобретенные пороки сердца в 
стадии компенсации), в 4,9% – органов зрения (мио-
пия, астигматизм), 5% – варикозная болезнь. Заболе-
вания эндокринной системы отмечены в 26,9% случа-
ев (заболевания щитовидной железы, ожирение). Ин-
фекционные заболевания в анамнезе имели 3,3% бе-
ременных (болезнь Боткина, туберкулез, токсоплаз-
моз). Таким образом, пациентки, поступившие в ро-
довспомогательное учреждение второго уровня, име-
ли экстрагенитальные заболевания в стадии компен-
сации, что соответствует принципам регионализации 
(приказ №746 «О регионализации перинатальной по-
мощи в Республике Казахстан», приказ и.о Министра 
здравоохранения Республики Казахстан от 21 декабря 
2013 года). Беременных, поступивших с ЭГЗ в стадии 
декомпенсации, не было. [2] 

Течение данной беременности у каждой четвер-
той (25,8%) беременной осложнилось анемией раз-
личной степени тяжести, преобладала анемия легкой 
степени. В первом и втором триместрах беременнос-
ти 39,8% женщин получили лечение по поводу угро-

зы прерывания беременности и ложных схваток. Ран-
ний токсикоз средней и тяжелой степени наблюдался 
у 3,5% пациенток. Патология плодных оболочек (ма-
ловодие и многоводие) диагностирована у 9,7% бере-
менных. Такие грозные осложнения, как ПОНРП, бы-
ли у 2% (14), предлежание плаценты – у 0,25% (2), 
преэклампсия – у 0,5% (4) беременных.

Показания к операции кесарева сечения в дина-
мике представлены на рисунке 3.

За изучаемый период самостоятельные роды пос-
ле предыдущего кесарева сечения проведены в 2 слу- 
чаях. Известно, что такие роды – потенциальная при-
чина тяжелых осложнений. Прогнозирование таких 
осложнений, как разрыв матки, врастание и прорас-
тание плаценты в области рубца на матке, требует 
высокой квалификации врача и дополнительных ис-
следований. 

В плановом порядке кесарево сечение проведено 
в 47% (408) случаев. Основным показанием в 74,5% 
случаев (рисунок 3) стало наличие рубца на матке 
после одной операции кесарева сечения в анамне-
зе. Почти все пациентки поступили в плановом по-
рядке на оперативное родоразрешение при сроке 38 
недель и более. Все они дали письменный отказ от 
естественных родов. Необходимо обратить внимание 
на то, что 21,8% – это беременные, у которых кесаре-
ву сечению предшествовали самостоятельные роды. 
Можно предположить, что с беременными в антена-
тальном периоде проводится недостаточная разъяс-
нительная работа о преимуществах самостоятельных 
родов при наличии рубца на матке. Пациентки долж-
ны получить исчерпывающую информацию о родах 
через естественные родовые пути с рубцом на матке  
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Угрожающее состояние плода Клинически узкий таз Неэффективность родовозбуждения

Рисунок 4 – Показания к экстренной операции кесарева сечения
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(возможный риск и преимущества), которая помо-
жет им принять осознанное решение. Врачи ПМСП 
должны не только информировать беременную об 
этом, но и подготовить документы (справки, выписки) 
о предшествующем кесаревом сечении или другом 
вмешательстве, с информацией по показаниям к опе-
рации и типе разреза на матке. 

В связи с неправильным положением плода (нож-
ное, косое, поперечное) и наличием рубца на мат-
ке кесарево сечение проведено у 16% беременных. 

Вызывает сомнение проведение этой плановой 
операции в 5,9% случаев в связи с возрастом жен-
щин, которым более 30 лет. Было ли оправданным 
кесарево сечение в экстренном порядке по сочетан-
ным показаниям?

Рубец на матке после двух операций кесарева се-
чения стал показанием к проведению плановой опера-
ции в 3,7% наблюдений. Как видно из диаграммы, аб-
солютные показания для проведения кесарева сече-
ния в плановом порядке были лишь у 3,7% пациенток.

Кесарево сечение в 41% случаев проведено в экс-
тренном порядке (рисунок 4). 

 Основным показанием к операции в экстренном 
порядке было угрожающее состояние плода в 44,9% 
случаев. 

В 28,5% случаев, в связи с обструктивными рода-
ми, операция проведена в экстренном порядке. При 
этом в 95% случаев клиническое несоответствие бы-
ло связано с крупными размерами плода (4 000 г и бо-
лее). В последние годы наметилась тенденция увели-
чения частоты рождения новорожденных с макросо-
мией (с 8,8% до 14,6% в 2016 г.). Проведение кесарева 
сечения при клинически узком тазе, диагностируемом, 

в основном, при полном открытии маточного зева, со-
пряжено с серьезными интра- и постоперационными 
осложнениями как со стороны матери, так и плода. 

В связи с неэффективностью родовозбуждения в 
26,2% случаях проведена экстренная операция ке-
сарева сечения. Возможная причина отсутствия эф-
фекта от родовозбуждения – неподготовленность ро-
довых путей при дородовом разрыве плодных обо-
лочек или недооценка степени зрелости шейки мат-
ки по шкале Бишопа при переводе на индуцирован-
ные роды. 

Снижение количества операций кесарева сече-
ния, проведенных в экстренном порядке, с 49% до 
30% считается хорошим показателем деятельности 
родовспомогательного учреждения, так как свиде-
тельствует о стремлении врачей родоразрешать жен-
щин через естественные родовые пути, строго соблю-
дая протоколы диагностики и лечения, физиологичес-
кого ведения родов. Тем не менее, необходимо сни-
жать количество операций кесарева сечения в экс-
тренном порядке, связанных с угрожающим состоя-
нием плода в родах.

вывОды
Увеличение частоты проведения кесарева сечения с 
12% до 15% (2016 и 2017 гг. соответственно) связано 
с увеличением проведенных в 70% случаев плановых 
операций, что, в свою очередь, объясняется свобод-
ным выбором пациентами лечебного учреждения для 
проведения такого рода операции. Основным показа-
нием в 74,5% случаев к проведению операции кеса-
рева сечения в плановом порядке стало наличие од-
ного рубца на матке. 
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Отказ женщин в 100% случаев от самостоятель-
ных родов через естественные родовые пути при на-
личии одного рубца на матке свидетельствует о необ-
ходимости проведения разъяснительной работы вра-
чами ПМСП о преимуществах самостоятельных ро-
дов, особенно у пациенток, имеющих самостоятель-
ные роды в анамнезе.

Проведение кесарева сечения в экстренном по-
рядке в 30% наблюдаемых случаев в связи с угрожа-
ющим состоянием плода требует глубокого анализа 
причин данного осложнения родов.
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КЕсАРь ТІлІгІ ОПЕРЦИЯлАРы 
сАныныҢ КӨБЕЮ  

сЕБЕПТЕРІ
Бұл мақалада жоспарлы және төтенше жағдайларда-
ғы кесарь тілігі бөліммен жеткізілген 685 әйелдің боса-
ну тарихын ретроспективті талдау деректері келтіріл-
ген. Операцияның көрсеткіштері мен негізділігін анық-
тауға мүмкіндік беретін кесарь тілігі жұмысының өсу 
себептері зерделенді.

 Қайта ретроспективті талдау нәтижесінде жоспар-
лы кесарь тілігі операциясының жиілігі 51%-дан 70%-
ға дейін артты, ал төтенше жағдайдағы кесарь тілігін 
жеткізу 49%-дан 30%-ға дейін төмендетілді. Жоспар-

лы кесарь тілігі операцияларының көбеюі осы емдеу 
мекемесін таңдаған науқастар санының артуымен 
негізделген.

Түйін сөздер: жүктілік, кесарь тілігі, жатыр тырты-
ғы, ұрықтың дистресс-синдромы.

SUMMARY
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THE CAUSES OF INCREASING  
THE QUANTITY  

OF CESAREAN SECTION
This article presents data of a retrospective analysis of 
the history of childbirth of 685 women, who were de-
livered by cesarean section in planned and emergency 
procedures. The reasons for the increase in the caesa- 
rean section operation were studied, which made it pos-
sible to determine the indications and validity of the ope-
ration.

As a result of the retrospective analysis, it was deter-
mined that the frequency of cesarean section operation 
is routinely increased from 51% to 70%, while emergen-
cy cesarean delivery is reduced from 49% to 30%. The 
increase in planned operations of caesarean section is 
justified with an increase in the number of patients who 
chose this medical institution.

Keywords: pregnant women, caesarian section, scar 
on an uterus, distress syndrome of the fetus.
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АннОТАЦИЯ
Сердечно-сосудистые заболевания по-прежнему ос-
таются в центре внимания у врачей всего мира, так 
как являются наиболее частыми причинами заболе-
ваемости и смертности. Такая ситуация объясняется 
изменением образа жизни, связанным с повышени-
ем калорийности пищевых продуктов, следователь-
но, с ожирением и гиперхолестеринемией. Данные 
факторы риска считаются модифицируемыми, тре-
бующими проведения полномасштабных исследова-
ний в этой сфере.

Ключевые слова: метаболический синдром, кор-
реляция, пищевое поведение, сердечно-сосудистые 
заболевания, ожирение. 

ввЕдЕнИЕ
Метаболический синдром это симптомокомплекс, диа- 
гностируемый при обнаружении абдоминального ожи-
рения (АО) в сочетании с двумя или более компонен-
тами, а именно с артериальной гипертензией (АГ), 
нарушениями углеводного обмена, гипертриглицери-
демией, гипоальфахолестеринемией [1-3]. 

Пищевое поведение (ПП) – все компоненты пове-
дения человека, которые присутствуют в нормальном 
процессе приема пищи. В последние годы исследова-
тели в разных странах находят все новые подтверж-

дения роли пищевого поведения в развитии ожире-
ния [9-12]. Различают три вида пищевого поведения: 
ограничительное, эмоциональное и экстернальное. 
Ограничительное указывает на степень контроля над 
приемом пищи. Эмоциональное ПП: на фоне эмоцио-
нального дискомфорта увеличивается прием пищи. 
При экстернальном ПП прием пищи провоцируется 
преимущественно внешними раздражителями, это за-
пах пищи, реклама продуктов, вид людей, принимаю-
щих пищу и прочее. Определение типа ПП может спо-
собствовать выявлению ранних признаков ожирения.

ЦЕль  
ИсслЕдОвАнИЯ

Целью данного исследования явилось изучение кор-
реляционной связи между клинико-биохимическими 
показателями и типами пищевого поведения.

МАТЕРИАлы  
И МЕТОды ИсслЕдОвАнИЯ

Сбор информации осуществлялся на основе карт об-
следования пациентов, включающих общую инфор-
мацию, данные антропометрических и лабораторных 
исследований, необходимых для определения МС. 

Общеклинические исследования включали в се-
бя антропометрические исследования, измерение 

Метаболический синдром (Мс) сегод-
ня – главная тема многих научных и 
клинических исследований. Одним 
из важных факторов, способствую-
щих развитию Мс, является избыточ-
ное потребление пищи, содержащей 
жиры, то есть неадекватное пищевое 
поведение, и низкая физическая ак-
тивность [4-8]. 

ИЗУЧЕНИЕ КОРРЕЛЯЦИОННОЙ СВЯЗИ 
межДу КлИнИКО-БИОХИмИЧеСКИмИ ПОКазателЯмИ 

И ТИПАМИ ПИЩЕВОГО ПОВЕДЕНИЯ

МРНТИ: 76.01.05

КулАхМЕТОвА ж.Б.1, сМАИлОвА А.А.1,
1Международный Казахско-Турецкий университет имени Х.А. Ясави, г.Туркестан
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АД, объективное обследование для верификации 
диагноза. Антропометрические исследования: из-
мерение роста, веса, окружности талии (ОТ) обсле-
дуемого.

Пищевое поведение оценивалось согласно гол-
ландской анкете пищевого поведения DEBQ (The 
Dutch Eating Behaviour Questionnaire) [13]. Она была 
предложена T. Van Strein в 1986 году, адаптирована в 
1996 году в России. 

Биохимические исследования показателей липид-
ного спектра крови состояли из определения обще-
го холестерина (ОХС), триглицеридов (ТГ), холестери-
на липопротеидов высокой плотности (ХС ЛПВП), низ-
кой (ХС ЛПНП) и очень низкой плотности (ХС ЛПОНП).  
Результаты оценивали в ммоль/л. 

Определение ГКН производилось после 12-часо-
вого голодания забором капиллярной крови из паль-
ца экспресс методом при помощи откалиброванного 
на плазму венозной крови глюкометра Optium Xceed. 

Полученные при исследовании данные были под-
вергнуты статистической обработке с использовани-
ем пробной версии программы SPSS, версия 17,0 
(SPSSInc, Chicago, IL, USA). 

РЕЗульТАТы  
ИсслЕдОвАнИЯ

В таблице 1 приведена клиническая характеристика 
обследуемых. Для исследования были отобраны 100 
человек из населения, прикрепленного к поликлини-
ке  Международного Казахско-Турецкого университе-
та имени Х.А. Ясави города Туркестан. Средний воз-
раст исследуемых – 50,63±9,89.

Таблица 1 – Клиническая характеристика исследуе-
мых

Показатели M±SD

Возраст 50,63±9,89 

CАД 124,09±21,109 

ДАД 80,35±12,022 

Пульс 74,36±7,884 

ОТ 92,09±12,208 

ОБ 105,69±11,915 

ИМТ 29,138±5,272 

Глюкоза 5,18±1,193 

Холестерин 5,67±0,84 

ХС ЛПВП 2,08±1,36 

ХС ЛПНП 3,50±0,85 

ТГ 1,84±0,72 

Затем нами проводился корреляционный анализ 
между клиническими показателями и типами пище-
вого поведения (таблица 2). 

В результате анализа обнаружена статистичес-
ки значимая положительная корреляционная связь 
только между ограничительным пищевым пове-
дением и клиническими показателями, такими как 

ОТ (r=0,253; p=0,011), ОБ (r=0,265; p=0,008), ИМТ 
(r=0,291; p=0,003).

Таблица 2 – Корреляционный анализ между клини-
ческими показателями и типами пищевого поведения

Показа-
тели 

Ограничительное 
ПП

Эмоциогенное 
ПП

Экстернальное 
ПП

r P r P r P

САД 0,013 0,902 -0,008 0,936 -0,157 0,120 

ДАД 0,007 0,946 -0,084 0,408 -0,110 0,279 

Пульс 0,103 0,210 0,051 0,617 0,166 0,101 

ОТ 0,253 0,011 0,056 0,579 -0,03 0,979 

ОБ 0,265 0,008 0,118 0,245 -0,031 0,761 

ИМТ 0,291 0,003 0,106 0,297 0,011 0,911 

Следующим этапом стало проведение корреляци-
онного анализа между лабораторными показателями 
и типами пищевого поведения (таблица 3).

Таблица 3 – Корреляционный анализ между лабора-
торными показателями и типами пищевого поведения

Показа-
тели

Ограничитель-
ное ПП

Эмоциогенное 
ПП

Экстернальное 
ПП

r P r P r P

ОХС 0,168 0,097 0,087 0,392 0,008 0,938 

ЛПНП 0,130 0,201 0,105 0,300 -0,017 0,864 

ЛПВП -0,044 0,663 0,008 0,935 -0,074 0,469 

ТГ 0,200 0,047 0,013 0,902 0,130 0,198 

Глюкоза -0,138 0,172 -0,007 0,942 0,065 0,520 

Как видно из таблицы 3, нами была обнаружена 
корреляционная связь только с ТГ (r=0,200; p=0,047). 

 
вывОды

Результаты наших исследований показали корреля-
ционную связь между ограничительным пищевым по-
ведением и такими клинико-лабораторными показате-
лями, как ОТ (r=0,253; p=0,011), ОБ (r=0,265; p=0,008), 
ИМТ (r=0,291; p=0,003), ТГ (r=0,200; p=0,047). 

Аналогичные результаты получены Chua J.L. (2004),  
когда выявилась корреляционная связь между огра-
ничительным ПП и значениями ИМТ у обоих полов, 
тогда как эмоциональное ПП отрицательно связано с 
высоким ИМТ только у женщин [14]. Целью исследо-
вания Е.А. Андреевой (2013) стало изучение типов 
пищевого поведения студенток Ставропольского го-
сударственного медицинского университета, а также 
установление взаимосвязи между особенностями ПП 
и конституционально-антропометрическими параме-
трами. При этом показатели ИМТ у студенток с огра-
ничительным типом поведения составили 21,5 кг/м2,  
в случаях эмоционального типа – 19,5 кг/м2. При экс-
тернальном типе – 18,7 кг/м2 и, наконец, у обследо-
ванных со смешанным типом поведения – 21,3 кг/м2  
[15]. Хотя в других работах (например, у Canterini 
C.C., 2017) среди 116 женщин с избыточной массой 
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тела ИМТ коррелировала с эмоциональным типом 
пищевого поведения.  

ТҮйІндЕМЕ
КулАхМЕТОвА ж.Б.1, сМАИлОвА А.А.1,

1Қ.А. Ясауи атындағы Халықаралық Қазақ-
Түрік университеті, Түркістан қ.

КлИнИКАлыҚ жӘнЕ 
БИОхИМИЯлыҚ КӨРсЕТКІШТЕР 
МЕн ТАМАҚТАну МІнЕЗ-ҚҰлҚы 

АРАсындАҒы КОРРЕлЯЦИЯлыҚ 
БАйлАнысТы ЗЕРТТЕу

Мақалада клиникалық және биохимиялық көрсеткіш-
тер мен тамақтану мінез-құлқы арасындағы корре-
ляциялық байланысты зерттелді. Зерттеу нәтижесі 
шектеулі тамақтану мінез құлқымен бел және жамбас 
өлшемі, дене салмағының индексі, триглицеридтер 
секілді клиника-лабораторлық көрсеткіштер арасын-
да корреляциялық байланыс бар екендігін көрсетті.

Түйін сөздер: метаболикалық синдром, корреля-
ция, тамақтану мінез құлқы, жүрек-тамыр аурулары, 
семіздік.

SUMMARY
KULAKHMETOVA J.B.1, SMAYLOVA A.A.1,

1International Kazakh-Turkish University 
by name Yassavi, Turkestan c.

A STUDY OF THE CORRELATION 
BETWEEN CLINICAL AND 

BIOCHEMICAL INDICATORS AND 
TYPES OF EATING BEHAVIOR

The correlation between clinical and biochemical para- 
meters and nutritional behavior was investigated in the 
article. The study has shown that there is a correlation 
relationship between clinical and laboratory findings, 
such as limited nutrition behavior and waist and pelvic 
mass, body weight index, triglycerides.

Keywords: metabolic syndrome, correlation, eating 
habits, cardiovascular diseases, obesity.
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АннОТАЦИЯ
Термин «Детский церебральный паралич» объединяет 
группу различных по клиническим проявлениям синд-
ромов, которые возникают в результате недоразвития 
мозга и его повреждения на различных этапах онто-
генеза и характеризуются неспособностью сохранять 
нормальную позу и выполнять произвольные движе-
ния [1]. Одна из характеристик ДЦП – скованность и 
спастичность мышц, что ведет к неуклюжей походке и 
неловким двежениям, поэтому для коррекции синдро-
ма спастичности применяются миорелаксанты. 

В данной статье представлен сравнительный ана-
лиз номенклатуры миорелаксантов на фармацевти-
ческом рынке РК. По зарегистрированным препара-
там была составлена сравнительная оценка по стра-
нам производителей, лекарственным формам и по 
АТХ коду.

Ключевые слова: ДЦП, миорелаксанты, код АТХ, 
лекарственный рынок, сравнительный анализ, дже-
нерики, производство.

АКТуАльнОсТь
В настоящее время  количество различных форм дет-
ского церебрального паралича продолжают стреми-

Многие острые и хронические забо-
левания опорно-двигательной сис-
темы сопровождаются появлением  
стойких спазмов скелетной мускула- 
туры, что усиливает имеющийся бо-
левой синдром, зачастую способст-
вуя закреплению патологических по-
ложений пораженных участков тела. 
Поэтому в схему лечения вводятся 
миорелаксанты. 

СРАВНИТЕЛЬНЫЙ АНАЛИЗ НОМЕНКЛАТУРЫ 
МИОРЕЛАКСАНТОВ, 

зареГИСтрИрОВанныХ В ГОСуДарСтВеннОм рееСтре рК

МРНТИ: 76.01.14

АхМЕТчЕ А.А.1, МухАМБЕТОвА г.А.1, сАКИПОвА З.Б.1,
1Казахский национальный медицинский университет имени С.Д. Асфендиярова, г. Алматы 

тельно расти. По статистике, в Казахстане на 100 000 
человек в 2008 году приходилось 57,3, а в 2015 – 73,6 
больных ДЦП [2]. Поэтому на реабилитационную те-
рапию детского церебрального паралича расходуется 
значительная часть бюджета здравоохранения. В свя-
зи с этим миорелаксанты не только в Казахстане, но 
и во всем мире являются динамично развивающейся 
фармакологической группой лекарственных препара-
тов. Для достижения эффективности, доступности и 
безопасности фармакотерапии идет постоянный поиск 
рациональной терапии синдрома спастичности. 

ЦЕль  
ИсслЕдОвАнИЯ

Сравнительный анализ номенклатуры миорелаксан-
тов на фармацевтическом рынке РК.

ЗАдАчИ  
И ОБъЕКТ ИсслЕдОвАнИЯ

Изучить номенклатуру и ассортимент миорелаксан-
тов на фармацевтическом рынке РК. Провести срав-
нительную характеристику этих ЛП по странам про-
изводителей, действующему веществу, лекарствен-
ной форме и АТХ коду.

Объектом исследования стал казахстанский фар-
мацевтический рынок миорелаксантов.

МАТЕРИАлы  
И МЕТОды ИсслЕдОвАнИЯ

Для изучения, анализа, обработки первоначальных 
данных использовались такие маркетинговые инстру-
менты, как статистический анализ и методы группи-
ровки.

РЕЗульТАТы  
И ОБсуждЕнИЕ

Из всего ассортимента имеющихся в продаже миоре-
лаксантов доля отечественных ЛП составляет 5,2%, 
что является стимулом для импортозамещения в дан-
ной группе препаратов.

Система классификации АТХ (анатомическая, тера-
певтическая, химическая классификация) использует-
ся для классификации активных ингредиентов лекар-
ственных средств в соответствии с данной системой,  
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в которой учитываются их терапевтические, фармако-
логические и химические свойства. АТХ классифика-
ция контролируется центром Всемирной организации 
здравоохранения, первые работы по методологии бы-
ли опубликованы в 1976 году (WHOCC) [3,4]. 

Согласно АТХ классификации, лекарственные 
средства делятся на различные группы в соответствии 
с системой, в которой они действуют, и/или их тера-
певтическим и химическим характеристикам. Каждый 
АТХ код нижнего – активное вещество или комбинация 
веществ, используемая в одном показании (или в ис-
пользовании). Это означает, что лекарственное сред-
ство, в зависимости от его терапевтического назна-
чения, может иметь несколько АТХ кодов. Например, 
ацетилсалициловая кислота (аспирин) используется:

• в ходе местного перорального лечения (АТХ код: 
A01AD05); 

• в качестве ингибитора тромбоцитов (АТХ код: 
B01AC06);

• как обезболивающее и жаропонижающее ЛС 
(АТХ код: N02BA01).

 С другой стороны, лекарства разных производи-
телей имеют один и тот же АТХ код, если в них содер-
жится одно и то же активное вещество, а показания к 
применению одинаковы. 

Препараты, влияющие на спастику мышц, имеют  
АТХ код М03. В зависимости от активной субстан-
ции АТХ код может изменяться, например: АТХ код 
МО3В – миорелаксанты центрального действия, АТХ 
код М03ВА – эфиры карбаминовой кислоты, АТХ код 
М03ВВ – производные оксазола, тиазина и триазина, 
АТХ код М03ВС – эфиры, химически близкие к анти-
гистаминным препаратам, АТХ М03ВХ – прочие мио-
релаксанты центрального действия.

Код АТХ-03 «Препараты для лечения заболеваний 
костно-мышечной системы» – раздел системы буквен-
но-цифровых кодов Анатомо-терапевтическо-химичес-
кой классификации, разработанной ВОЗ для класси-
фикации лекарств и других медицинских продуктов, 
отражающий избранные для исследования лекарст-
венные препараты сердечно-сосудистого профиля. В 
частности, лекарственные препараты из этих групп 
широко используются в современной клинической 
практике при лечении ДЦП. Ниже (в таблице 1) пред-
ставлены миорелаксанты, зарегистрированные в РК. 

Согласно данным Государственного реестра ле-
карственных средств РК, импорт лекарственных пре-
паратов из Турции составляет 26,3%, Германии – 
10,6%, Украины – 10,6%, Венгрии – 10,6%, США – 
5,2%, Великобритании и Франции – 5,2%, Австрии – 
5,2%, России – 5,2%, КНДР – 5,2%, Италии – 5,2%, 
Индии – 5,2%. Доля лекарств отечественного произ-
водства – 5,2% [5]. Оригинальные препараты состав-
ляют 47,3% от всего количества ЛС, а воспроизве-
дённые – 52,7%. 

Среди воспроизведённых препаратов отечествен-
ного производства на рынке представлен «Польсук-
сан» (АО «Химфарм»), являющийся аналогом «Ли-

стенон®» (Такеда Австрия ГмбХ) с активным вещес-
твом суксаметония хлоридом.

Таблица 1 – Количество миорелаксантов на фарма-
цевтическом рынке РК по странам производителей 

№ страна производителя Количество 
препаратов, ед.

удельный 
вес, %

1 Турция 5 26.3

2 Германия 2 10.6

3 Украина 2 10.6

4 Венгрия 2 10.6

5 США 1 5.2

6 Великобритания/Франция 1 5.2

7 Австрия 1 5.2

8 Россия 1 5.2

9 КНДР 1 5.2

10 Италия 1 5.2

11 Индия 1 5.2

12 Казахстан 1 5.2

Всего: 19 100

Таблица 2 – Структура количества миорелаксантов 
по АТХ коду 

№ АТх код Количество препа-
ратов, ед

удельный 
вес, %

1 (M03BX05) 5 26.3

2 (M03AX01) 3 15.7

3 (M03AC09) 1 5.2

4 (M03AB) 1 5.2

5 (M03BX08) 1 5.2

6 (M03BX) 1 5.2

7 (M03AC06) 3 15.7

8 (M03AB01) 2 5.2

9 (M03AC04) 1 5.2

10 (M03BX02) 1 5.2

Всего: 19 100

Как показано в таблице 2, наиболее часто встреча-
емые АТХ коды: (M03BX05), (M03AX01) и (M03AC06).

Наиболее часто используемое производителями 
активное вещество – тиоколхикозид.

Проведенный маркетинговый анализ показал, что 
в РК зарегистрировано 8 200 лекарственных средств, 
из них 0,23% – миорелаксанты. Проведенное марке-
тинговое исследование также позволило установить 
ассортимент лекарственных препаратов из фарма-
котерапевтических групп, используемых для лечения 
синдрома спастичности. Оригинальные препараты 
составляют 47,3%, а воспроизведенные – 52,7% от 
общего количества ЛС. По лекарственной форме на 
растворы приходится 47,3%, лиофилизаты для при-
готовления раствора для внутривенного введения – 
21%, таблетки, покрытые оболочкой – 21%, капсулы 
– 5,2%., мази – 5,2%. Наибольшее количество ЛС за-
возится из Турции (26,3%), из Германии, Украины и 
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Рисунок 2 – Удельный вес миорелаксантов по лекар-
ственной форме (%)
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Венгрии – по 10,6%, США, Великобритании/Франции, 
Австрии, России – по 5.2%, Казахстана – 5,2%. Наи-
более часто используемое производителями активное 
вещество – тиоколхикозид с АТХ кодом (M03BX05).

Таким образом, проведенное исследование позво-
лило определить общую картину этого сегмента ка-
захстанского фармацевтического рынка, а также вы-
делить одну из актуальных фармакотерапевтических 
групп препаратов – миорелаксанты.

ТҮйІндЕМЕ
АхМЕТчЕ А.А.1, МухАМБЕТОвА г.А.1, 

сАКИПОвА З.Б.1,
1С.Ж. Асфендияров атындағы Қазақ ұлттық 

медицина университеті, Алматы қ.

ҚР МЕМлЕКЕТТІК 
ТІЗІлІМІндЕ ТІРКЕлгЕн 

МИОРЕлАКсАнТТАРыныҢ 
нОМЕнКлАТуРАсын 

сАлысТыРМАлы 
Балалардағы церебралды салдануы көптеген мәні 
бойынша әртүрлі клиникалық синдромдарды жинақ-
тайды, туылғанға дейiнгi, туy кезiнде және еpте нео-
натальды кезенде мидын зақымдалуынан пайда бо-

латын ауру. Балалардын жұлын салдануының бір 
белгісі: буындар мен бұлшық еттің бүгеліп, қозғал-
май қалуы епсіз қимылдауға, ебедейсіз жүріс-тұрыс-
қа әкеліп соқтырады. Бұл құбылыс спастикалық синд-
ром деп аталады, және бұл құбылысты емдеу үшін 
миорелаксанттар қолданылады.

Бұл мақалада Қазақстанның фармацевтикалық 
нарығында бұлшық ет босаңсытқыштарының номенк-
латурасын салыстырмалы талдау ұсынылған. Тіркел-
ген дәрілік препараттар үшін салыстырмалы бағалау 
өндіруші ел, дәрілік формалар және АТХ коды.

Түйін сөздер: миорелаксанттар, АТХ коды, нарық, 
салыстырмалы талдау, дженериктер, өндіруші, БЖС.
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сOMPARATIVE ANALYSIS OF THE 
NOMENCLATURE OF MUSCLE 

RELAXANTS REGISTERED IN THE 
STATE REGISTER OF MEDICINES OF 

THE REPUBLIC OF KAZAKHSTAN
“Children's cerebral palsy” unites a group of different 
syndromes in clinical manifestations that arise as a re-
sult of brain underdevelopment and its damage at diffe- 
rent stages of ontogeny and are characterized by the  
inability to maintain a normal posture and perform arbit-
rary movements [1]. One of the characteristics of cere-
bral palsy is stiffness and spasticity of the muscles, which 
leads to awkward gait and awkward movements, so mus-
cle relaxants are used to correct the spasticity syndrome.

This article presents a comparative analysis of the 
nomenclature of muscle relaxants in the pharmaceutical 
market of Kazakhstan. For registered drugs, a compara-
tive assessment was made by country of producers, dosa- 
ge forms and ATC code.

Keywords: miorelaxants, market, comparative as-
sessment, producer, ATC code, generics, children's ce-
rebral palsy.
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БЕЗОПАснОсТь лЕКАРсТв 
Поправка Кефёвр-Харриса

В 1962 году Конгресс США принял поправки Кефёвр-Харриса. Отныне для регистрации ле-
карственных средств в Америке недостаточно доказательств безопасности. Необходимо предъ-
явить доказательства эффективности нового лекарства.

clinical-trials.ruФ
А
РМ

А
Ц
И
Я

К
А
ЗА

ХС
ТА

Н
А

40

 АНАЛИЗ.  КОНЪЮНКТУРА.  ПЕРСПЕКТИВЫ



АннОТАЦИЯ
В статье представлены данные по зависимости кли-
нико-метаболических показателей, отражающих ком-
поненты метаболического синдрома, от уровней со-
циальной, эмоциональной, поведенческой и общей 
комплаентности.

Ключевые слова: метаболический синдром, со-
циальная комплаентность, эмоциональная компла-
ентность, поведенческая комплаентность, общая 
комплаентность.

АКТуАльнОсТь
Метаболический синдром (МС) представляет собой 
комплекс патогенетически связанных между собой ме-
таболических нарушений, способствующих развитию и 
прогрессированию сердечно-сосудистых заболеваний 
(ССЗ). Распространенность МС в разных странах раз-
ная и зависит от этнических особенностей, социаль-
но-демографических факторов, особенностей пита-
ния и уровня физической активности. Сравнение рас-
пространенности МС в разных странах вызывает за-
труднения в связи применением различных критериев 
определения МС [1-6]. По данным Ervin R.B., распро-
страненность МС по критериям NCEP/ATPIII в США 
среди лиц старше 20 лет составляет 35,1%, и 32,6% 

среди мужчин и женщин соответственно [7]. По резуль-
татам исследования DECODE, изучавшего эпидемио-
логию МС в разных регионах Европы, распространен-
ность МС по критериям IDF составила 35,9% у мужчин 
и 34,1% у женщин, коэффициент риска развития смер-
ти от сердечно-сосудистых заболеваний (ССЗ) соста-
вил 1,51% у мужчин и 1,53% у женщин. [8]

Проблема МС актуальна и в Казахстане, распро-
страненность по критериям IDF (2005), согласно ре-
зультатам популяционного исследования, проведен-
ного в Туркестанском регионе Южно-Казахстанской 
области, составляет 38,5% среди казахов и 42,1% 
среди узбеков [9]. Значимость проблемы данного 
симптомокомплекса подчеркивается в проекте кон-
сенсуса по диагностике и ведению МС в Республике 
Казахстан [10]. Наряду с этим распространенность 
ССЗ в Казахстане также остается на высоком уров-
не. Выявлено, что 12% экономически активного насе-
ления страны страдает ССЗ, при этом официальные 
статистические данные считаются заниженными. [11]

Одной из важнейших проблем на пути к улучше-
нию результатов ведения больных с МС является их 
недостаточная приверженность лечению или низ-
кая комплаентность. Обширность клинических про-
явлений МС приводит к одновременному приему  

Комплексное клинико-психологичес-
кое обследование пациентов с раз-
личными клиническими вариантами 
течения метаболического синдрома 
дает возможность подбора адекват-
ной медикаментозной терапии с уче-
том их индивидуально-личностных 
особенностей, что повышает компла-
ентность и эффективность лечения.

ИЗУЧЕНИЕ КЛИНИКО-МЕТАБОЛИЧЕСКИХ ПОКАЗАТЕЛЕЙ 
В заВИСИмОСтИ От урОВнеЙ КОмПлаентнОСтИ 

у БОлЬныХ С метаБОлИЧеСКИм СИнДрОмОм

МРНТИ: 76.29.29 

АйдАРБЕКОвА д.н.1, ШАлхАРОвА ж.н.1,
1Международный Казахско-Турецкий университет имени Х.А. Ясави, г. Туркестан
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пациентами нескольких лекарственных препаратов, 
что сказывается на приверженности к лечению и в 
дальнейшем может привести к отсутствию должного 
контроля над уровнем артериального давления (АД), 
показателями липидного и углеводного обмена, а так-
же избыточного веса.

ЦЕль
Изучение особенностей клинико-метаболических по-
казателей в зависимости от уровней комплаентности.

МАТЕРИАлы И МЕТОды 
Для исследования были отобраны 100 человек из при-
крепленного к поликлинике Международного Казахско-
Турецкого университета имени Х.А. Ясави населения 
города Туркестан Южно-Казахстанской области.

Сбор информации осуществлялся при помощи 
карт обследования пациентов, включающих общую 
информацию, данные антропометрических и лабо-
раторных исследований, необходимых для определе-
ния МС. Общеклинические исследования включали 
антропометрические исследования, измерение АД, 
частоты сердечного сокращения (ЧСС), объективное 
обследование для верификации диагноза. Антропо-
метрические исследования включали измерение рос-
та, веса, окружности талии (ОТ), окружности бедер 
(ОБ) обследуемого.

Биохимические исследования показателей липид-
ного спектра крови включали определение общего хо-
лестерина (ОХС), триглицеридов (ТГ), холестерина ли-
попротеидов высокой плотности (ХС ЛПВП), низкой 
(ХС ЛПНП) и очень низкой плотности (ХС ЛПОНП). Ре-
зультаты оценивали в ммоль/л. Исследования прово-
дили на лабораторном анализаторе Cobas Integra-400 
(Roche, Германия). 

Определение глюкозы крови натощак (ГКН) произ-
водилось после 12-часового голодания забором ка-
пиллярной крови из пальца экспресс методом при по-
мощи откалиброванного на плазму венозной крови 
глюкометра Optium Xceed. 

Метаболический синдром диагностировался по 
критериям IDF (2005) на основании вышеперечислен-
ных показателей. Определение уровня комплаентости 
проводилось по методу Р.В. Кадырова (2014). Срав-
нение средних значений клинико-метаболических 
показателей метаболического синрома между груп- 
пами лиц с низким, средним и высоким уровнями по 
каждой комплаентности проводили с помощью одно-
факторного дисперсионного анализа.

Критический уровень значимости (р) при проверке 
статистических гипотез принимался за 0,05. Анализ 
данных проводили с помощью пакета статистических 
программ SPSS 20 (SPSSInc, Chicago, IL).

РЕЗульТАТы И ОБсуждЕнИЕ
При сравнительном анализе средних значений кли-
нико-метаболических показателей в зависимости от 
уровня социальной комплаентности было выявлено, 

что у лиц с низким уровнем социальной комплаент-
ности отмечается статистически значимо более высо-
кий уровень массы тела, систолического артериаль-
ного давления (САД), диастолического артериально-
го давления (ДАД), ОТ и ОБ. Так, масса тела у лиц 
со средним уровнем социальной комплаентности на 
18,77% выше, а с низким уровнем на 20,57% выше 
по сравнению с группой лиц с высоким уровнем со-
циальной комплаентности. Показатель САД у лиц с 
низкой социальной комплаентностью выше на 7% и 
15,65% по сравнению с группами лиц со средней и 
высокой комплаентностью соответственно. Данная 
тенденция наблюдалась и в отношении показателей 
ДАД, которые были на 7,41% выше в группе лиц со 
средней и на 17,56% выше в группе лиц с низкой со-
циальной комплаентностью по сравнению с лицами 
с высокой социальной комплаентностью. 

ОТ и ОБ у лиц с низкой социальной комплаентнос-
тью были выше в среднем на 12% по сравнению с 
остальными двумя группами, куда входили лица со 
средней и низкой социальной комплаентностью. 

Показатели ЛПВП у лиц с низкой социальной ком-
плаентностью были ниже на 15,6% и 12% по сравне-
нию с лицами со средней и высокой социальной ком-
плаентностью. 

По остальным показателям, таким как ЧСС, ГКН, 
ОХС, ТГ, ЛПНП, хотя и прослеживалась тенденция к 
ухудшению, однако в группе со средней и низкой со-
циальной комплаентностью статистически значимых 
различий не наблюдалось (таблица 1).

Таблица 1 – Средние значения клинико-метаболичес-
ких показателей в зависимости от уровней социаль-
ной комплаентности

Показатели
уровень социальной комплаентности

рНизкий, %
(n=24)

Средний, %
(n=53)

Высокий, %
(n=23)

Масса тела 86,37±12,90 72,96±14,85 71,63±10,90 P<0,001

САД 132,71±17,63 124,15±20,73 115,43±20,94 0,016

ДАД 87,08±11,32 81,04±11,78 73,91±10,33 0,001

ЧСС 76,04±7,15 75,53±8,75 71,87±6,44 0,128

Глюкоза  
натощак 5,68±2,45 5,22±1,36 5,02±0,53 0,332

Холестерин 5,80±0,70 5,64±0,86 5,48±0,88 0,416

Триглице-
риды 1,96±0,69 1,69±0,61 2,02±0,95 0,112

ЛПНП 3,64±0,70 3,56±0,92 3,23±0,87 0,216

ЛПВП 1,21±0,22 1,43±0,35 1,37±0,36 0,028

Окружность 
талии 101,87±11,65 91,04±13,45 91,30±9,76 0,001

Объем бедер 115,58±11,47 102,98±10,67 103,78±8,06 P<0,001

При сравнительном анализе средних значений 
клинико-метаболических показателей в зависимости 
от уровня эмоциональной комплаентности выявлено, 
что у лиц с низким уровнем эмоциональной компла-
ентности отмечается статистически значимый, более 

Ф
А
РМ

А
Ц
И
Я

К
А
ЗА

ХС
ТА

Н
А

42

 АНАЛИЗ.  КОНЪЮНКТУРА.  ПЕРСПЕКТИВЫ



высокий уровень массы тела, САД, ДАД, ОТ и ОБ. 
Так, масса тела у лиц со средним уровнем эмоцио-
нальной комплаентности на 18,16% выше, а с низким 
– на 20,20% выше по сравнению с группой лиц с вы-
соким уровнем эмоциональной комплаентности. По-
казатель САД у лиц с низкой эмоциональной компла-
ентностью выше на 6,20% и 12,79% по сравнению с 
группами лиц со средней и высокой эмоциональной 
комплаентностью соответственно. Данная тенденция 
наблюдалась и в отношении показателей ДАД, кото-
рые были на 6,93% выше в группе лиц со средней и 
на 13,27% – в группе лиц с низкой эмоциональной 
комплаентностью по сравнению с лицами с высокой 
эмоциональной комплаентностью. 

ОТ у лиц с низким уровнем эмоциональной ком-
плаентности был больше на 16,27% и 15,29% у лиц со 
средним и высоким уровнем эмоциональной компла-
ентности соответственно. ОБ были больше на 8,11% и 
6,86% в группе лиц со средней и низкой эмоциональ-
ной комплаентностью по сравнению с высокой эмо- 
циональной комплаентностью. 

По остальным показателям, таким как ЧСС, ГКН, 
ОХС, ТГ, ХСЛПНП, ХСЛПВП, хотя и наблюдалась тен-
денция к ухудшению, но между группами статистичес-
ки значимых различий не наблюдалось (таблица 2). 

Таблица 2 – Средние значения клинико-метаболичес-
ких показателей в зависимости от уровней эмоциаль-
ной комплаентности

Показатели
уровень эмоциальной комплаентности

рНизкий, %
(n=20)

Средний, %
(n=44)

Высокий, %
(n=36)

Масса тела 87,10±14,59 73,63±15,07 72,38±11,25 P<0,001

САД 133,25±15,07 125,23±21,73 117,92±20,65 0,026

ДАД 87,00±7,50 81,36±13,61 76,81±10,90 0,009

ЧСС 76,20±7,79 76,14±7,78 72,41±8,03 0,079

Глюкоза  
натощак 5,25±0,48 5,57±2,30 4,96±0,50 0,234

Холестерин 5,87±0,95 5,61±0,76 5,56±0,83 0,402

Триглице-
риды 2,04±0,67 1,64±0,59 1,94±0,86 0,062

ЛПНП 3,69±0,92 3,57±0,89 3,32±0,79 0,246

ЛПВП 1,26±0,27 1,39±0,33 1,39±0,37 0,333

Окружность 
талии 105,20±11,36 90,48±12,53 91,25±10,98 P<0,001

Объем бедер 112,40±9,73 105,18±12,90 103,97±9,60 0,022

При сравнительном анализе средних значений 
клинико-метаболических показателей в зависимости 
от уровня поведенческой комплаентности выявлено, 
что у лиц с низким уровнем поведенческой компла-
ентности отмечается статистически значимый и бо-
лее высокий уровень массы тела, САД, ДАД, ЧСС. 
Так, масса тела у лиц со средним уровнем поведен-
ческой комплаентности на 13,66% выше, а с низким 
уровнем – на 18,76% по сравнению с группой лиц с 
высоким уровнем поведенческой комплаентности. 

Показатель САД у лиц с низкой поведенческой 
комплаентностью выше на 4,18% и 17,29% по срав-
нению с группами лиц со средней и высокой пове-
денческой комплаентностью соответственно. Данная 
тенденция наблюдалась и в отношении показателей 
ДАД, которые были на 6,27% выше в группе лиц со 
средней и на 8,22% – с низкой поведенческой ком-
плаентностью по сравнению с лицами с высокой по-
веденческой комплаентностью. ЧСС у лиц с низким 
уровнем поведенческой комплаентности был больше 
на 3,68% и 9,79% у лиц со средним и высоким уров-
нем поведенческой комплаентности соответственно. 

По остальным показателям между группами ста-
тистически значимых различий не наблюдалось (таб-
лица 3). 

Таблица 3 – Средние значения клинико-метаболичес-
ких показателей в зависимости от уровней поведен-
ческой комплаентности

Показатели
уровень поведенческой комплаентности

рНизкий, % 
(n=10)

Средний, %
(n=62)

Высокий, %
(n=28)

Масса тела 86,10±16,66 75,75±14,95 72,50±12,05 0,041

САД 133,00±18,74 127,66±20,94 113,39±17,16 0,003

ДАД 87,50±13,18 82,34±11,76 80,85±12,12 0,006

ЧСС 78,50±5,93 75,71±8,33 71,50±6,91 0,020

Глюкоза нато-
щак 6,22±3,80 5,26±1,27 5,00±0,54 0,110

Холестерин 5,53±0,77 5,67±0,84 5,62±0,84 0,885

Триглицериды 1,88±0,77 1,78±0,67 1,90±0,85 0,727

ЛПНП 3,61±0,80 3,54±0,90 3,38±0,82 0,665

ЛПВП 1,30±0,37 1,35±0,32 1,41±0,36 0,588

Окружность  
талии 102,40±14,68 93,24±12,93 91,61±11,72 0,070

Объем бедер 113,50±13,60 105,82±11,69 104,39±9,69 0,092

При сравнительном анализе средних значений 
клинико-метаболических показателей в зависимос-
ти от уровня общей комплаентности выявлено, что у 
лиц с низким уровнем общей комплаентности отме-
чается статистически значимый более высокий уро-
вень массы тела, САД, ДАД, ЧСС, ОБ. Так, масса те-
ла у лиц со средним уровнем общей комплаентности 
на 9,07% выше, а с низким уровнем – на 20,61% по 
сравнению с группой лиц с высоким уровнем общей 
комплаентности. 

Показатель САД у лиц с низкой общей комплаент-
ностью выше на 9,28% по сравнению с лицами с вы-
сокой общей комплаентностью, у лиц со средней об-
щей комплаентностью САД выше на 11,74% по срав-
нению с группами лиц с высокой общей комплаент-
ностью. Данная тенденция наблюдалась и в отноше-
нии показателей ДАД, которые были на 1,26% выше 
в группе лиц со средней и на 11,52% в группе лиц с 
низкой общей комплаентностью по сравнению с ли-
цами с высокой общей комплаентностью. Показатель 
ОБ был больше на 4,89% и 9,63% у лиц с низкой об-
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щей комплаентностью по сравнению со средней и 
высокой общей комплаентностью. По остальным по-
казателям между группами статистически значимых 
различий не наблюдалось (таблица 4). 

Таблица 4 – Средние значения клинико-метаболи-
ческих показателей в зависимости от уровней общей 
комплаентности

Показатели
уровень общей комплаентности

рНизкий, %
(n=7)

Средний, %
(n=52)

Высокий, %
(n=41)

Масса тела 85,57±19,53 78,45±14,73 70,95±12,32 0,009

САД 127,14±7,56 130,00±21,37 116,34±19,14 0,005

ДАД 85,00±5,00 83,94±12,65 76,22±10,88 0,005

ЧСС 81,14±6,52 76,00±7,72 72,22±7,76 0,006

Глюкоза нато-
щак 5,06±0,52 5,55±2,11 4,98±0,52 0,210

Холестерин 5,25±0,70 5,76±0,83 5,57±0,84 0,228

Триглицериды 1,97±0,48 1,80±0,67 1,83±0,83 0,851

ЛПНП 3,23±0,77 3,66±0,90 3,35±0,81 0,152

ЛПВП 1,37±0,30 1,32±0,33 1,41±0,35 0,451

Окружность та-
лии 102,00±13,50 94,92±13,37 90,73±11,84 0,064

Объем бедер 113,00±10,97 107,73±12,45 103,07±9,62 0,040

вывОды
1. При оценке социальной комплаентности выявлено, 
что у лиц с низким уровнем комплаентности отмеча-
ются статистически значимые более высокие уровни 
массы тела, систолического и диастолического арте-
риального давления, окружности талии и бедер при 
низких значениях холестерина липопротеидов высо-
кой плотности.

2. При анализе средних значений клинико-метабо-
лических показателей в зависимости от уровня эмо-
циональной комплаентности выявлено, что у лиц с 
низким уровнем комплаентности отмечаются статис-
тически значимые, более высокие уровни массы те-
ла, систолического и диастолического артериально-
го давления, окружности талии и бедер.

3. При сравнительном анализе средних значений 
клинико-метаболических показателей в зависимости 
от уровня поведенческой комплаентности выявлено, 
что у лиц с низким уровнем комплаентности отмеча-
ются статистически значимые более высокие уровни 
массы тела, систолического и диастолического арте-
риального давления, частоты сердечного сокращения.
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АннОТАЦИЯ
В статье рассматривается роль полиморфизмов ге-
нов бета 1 и бета 3 адренорецепторов в развитии сер-
дечно-сосудистых заболеваний и сахарного диабета 
2 типа, а так же 12-летняя динамика метаболичес-
ких факторов риска у обследованных в зависимос- 
ти от сочетания полиморфизмов генов β1 и β3 адре-
норецепторов. 

Ключевые слова: полиморфизмы генов, бета 1 и 
бета 3 адренорецепторы.

 
ввЕдЕнИЕ

На сегодняшний день определены сочетания поли-
морфизмов генов, непосредственным образом влия-
ющих на развитие ССЗ и СД 2 типа. В Чили ученые, 
изучая сочетания полиморфизмов генов бета 1 и бета 
2 адренорецепторов с внезапной смертью, установи-
ли, что у лиц с сочетанием полиморфизмов гена бе-
та 1 адренорецепторов Arg389Gly и полиморфизмов 
гена бета 2 адренорецептора Gln27Glu риск внезап-
ной смерти высок [9]. Результаты исследования пока-
зали, что полиморфизмы генов бета 1 адренорецеп-

важную роль в развитии сердечно-
сосудистых заболеваний (ссЗ) и са-
харного диабета (сд) 2 типа играет 
генетическая предрасположенность 
[1]. во многих зарубежных исследо-
ваниях изучены гены, ответственные 
за развитие ссЗ и сд 2 типа [2-4]. Ис-
следования в этом направлении про-
водятся и в Казахстане [5-8].

ДВЕНАДЦАТИЛЕТНЯЯ ДИНАМИКА МЕТАБОЛИЧЕСКИХ 
ФАКТОРОВ РИСКА 

у жИтелеЙ турКеСтанСКОГО реГИОна 
В заВИСИмОСтИ От СОЧетанИЯ ПОлИмОрФИзмОВ 

ГЕНОВ В1 И В3 АДРЕНОРЕЦЕПТОРОВ 

МРНТИ: 76.01.05

1ШАРАБИТдИнОвА г.г., 1АсКАРОвА с.с., 1ШАлхАРОвА ж.н.,
Международный Казахско-Турецкий университет имени Х.А. Ясави, г. Туркестан

торов (Ser49Gly, Arg389Gly) и бета 2 адренорецепто-
ров (Arg16Gly, Gln27Glu, Thr164Ile) не играют сущес-
твенной роли в развитии идиопатической дилатаци-
онной кардиомиопатии [10]. Результаты мексиканских 
ученых доказывают, что сочетания полиморфизмов 
генов бета 1 и бета 3 адренорецепторов Arg389Gly и 
Trp64Arg ассоциированы с развитием метаболичес-
ких изменений у больных сахарным диабетом и ме-
таболическим синдромом. [11]

ЦЕль ИсслЕдОвАнИЯ
Изучить 12-летнюю динамику клинико-метаболичес-
ких показателей у лиц с сочетанием полиморфизмов 
генов β1 и β3 адренорецепторов.

МАТЕРИАлы И МЕТОды
Проведено ретроспективное когортное исследова-
ние, являющееся частью проекта по изучению ме-
таболического синдрома, проведенного в 2003 году 
Ж.С. Шалхаровой, Г.О. Нускабаевой и С.С. Аскаро-
вой [7,8,13]. На момент начала исследования в изуча-
емой группе было 130 человек, из которых за 12-лет-
ний период наблюдения 21 скончались. Средний воз-
раст исследуемых лиц составил 57,42±13,34 года. 
Все пациенты, включенные в исследование, подпи-
сывали информированное согласие на участие в ис-
следовании. Пациентов разделили на 5 групп в зави-
симости от сочетания полиморфизмов генов β1 и β3 
адренорецепторов:

1. Arg/Arg+Trg/Trg – 66 человек (50,8%).
2. Arg/Arg+Trg/Arg – 21 человек (16,1%).
3. Arg/Gly+Trg/Trg – 30 человек (23,1%).
4. Arg/Gly +Trg/Arg – 10 человек (7,7%).
5. Arg/Arg+ Arg/Arg – 3 человек (2,3%).
Клинико-антропометрические исследования вклю-

чали определение массы тела, роста, объема талии 
(ОТ), объема бедер (ОБ), индекса массы тела (ИМТ). 

Исследование биохимических показателей крови  – 
определение содержания в сыворотке крови глюко-
зы (норма –  3,89-5,6 ммоль/л), общего холестерина  
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(ОХ, при норме 3,3-5,0 ммоль/л), липопротеидов вы-
сокой плотности (ЛПВП, при норме от 1,0 для мужчин 
и 1,29 ммоль/л для женщин) и триглицеридов (ТГ при 
норме до 1,70 ммоль/л). Исследование указанных по-
казателей проводилось на биохимическом анализа-
торе CobasIntegra-400 (Roche, Германия). Результаты 
оценивали в ммоль/л. Холестерин липопротеидов низ-
кой плотности (ХС ЛПНП) рассчитывали по Friedewald 
W.T. [12]: ХС ЛПНП=ХС–ХС ЛПВП–ТГ/2,2.

Молекулярно-генетическое исследование поли-
морфизмов генов β1 и β3 адренорецепторов прово-
дилось 12 лет назад в НИИ молекулярной биологии 
и генетики растений Республики Узбекистан в лабо-
ратории генома человека под руководством доктора 
медицинских наук, профессора Р.С. Мухамедова [13].

Статистическая обработка проводилось с исполь-
зованием современных пакетов статистического ана-
лиза MSEXСEL на ЭВМ ПК. Расчеты данных, полу-
ченных при исследовании, вычисляли при помощи 
статистических программ BIOSTAT. В работе были 
применены критерии Стьюдента.

РЕЗульТАТы И ОБсуждЕнИЕ
По результатам нашего исследования на момент на-
блюдения количество людей изучаемой группы сос-
тавляло 130, из которых за 12-летний период наблю-
дения 21 человек умер (таблица 1). В группе с со-
четанием полиморфизмов генов β1 и β3 адреноре-
цепторов Arg/Arg+Trg/Trg умерло 14 (21,2%), Arg/Arg+ 
Trg/Arg – 1 (4,8%), Arg/Gly+Trg/Trg – 4 (13,3%), Arg/Gly+ 
Trg/Arg – 2 (20%) человека.

Таблица 1 – Распределение умерших лиц в зависи-
мости от сочетания полиморфизмов генов β1 и β3 
адренорецепторов

сочетание  
полиморфизмов 

генов

Arg/Arg+ 
Trg/Trg

Arg/Arg+ 
Trg/Arg

Arg/Gly+ 
Trg/Trg

Arg/Gly+ 
Trg/Arg

Абс. % Абс. % Абс. % Абс. %

Общее количество 66 100 24 100 30 100 10 100

Умершие 14 21,2 1 4,1 4 13,3 2 20,0

Таблица 2 – 12-летняя динамика метаболических фак-
торов риска у обследованных при сочетании поли-
морфизмов генов β1 и β3 адренорецепторов Arg/Arg+ 
Trg/Trg

Показатели
Arg/Arg+Trg/Trg

p
2003 2015

ИМТ, кг/м2 26,29±5,68 29,3±5,65 0,002

ОТ, см 87,84±13,64 95,22±14,33 0,001

ОХС, ммоль/л 5,19±0,96 5,33±1,07 0,296

ХСЛПВП, ммоль/л 1,2±0,31 1,33±0,35 0,032 

ТГ, ммоль/л 1,46±0,43 1,73±0,96 0,043

ХСЛПНП, ммоль/л 3,34±0,97 3,25±0,77 0,586

ГКН, ммоль/л 5,61±2,07 6,43±3,01 0,000

САД, мм.рт.ст 132,5±25,52 133,5±23,86 0,838

ДАД, мм.рт.ст 84,5±12,13 84,2±11,57 1,000

При обследовании лиц, оставшихся в живых, мы 
уделили внимание изучению антропометрических и 
биохимических показателей, которые выявили сущес-
твенные различия в зависимости от полиморфизма 
генов бета-адренорецепторов.

У обследованных проведено изучение средних 
показателей клинико-метаболических параметров в 
сравнении с 2003 годом в зависимости от сочетания 
полиморфизма генов β1 и β3 адренорецепторов. Рас-
сматривая по отдельности каждое сочетание поли-
морфизма генов β1 и β3 адренорецепторов, выяв-
лено, что у лиц с сочетанием полиморфизмов генов 
Arg/Arg+Trg/Trg через 12 лет отмечается статистичес-
ки значимое повышение ИМТ, ОТ, ТГ и глюкозы (таб-
лица 2). У лиц с сочетанием полиморфизмов генов 
Arg/Arg+Trg/Arg (таблица 3), Arg/Gly+Trg/Trg (таблица 
4) изменения клинико-метаболических факторов ста-
тистически незначительны. У лиц с сочетанием поли-
морфизмов генов Arg/Gly+Trg/Arg (таблица 5) так же, 
как и в группе Arg/Arg+Trg/Trg (таблица 2), отмеча-
ются статистически значимые изменения ИМТ и ОТ.

Таблица 3 – 12-летняя динамика метаболических фак-
торов риска у обследованных при сочетании поли-
морфизмов генов β1 и β3 адренорецепторов Arg/Arg+ 
Trg/Arg

Показатели
Arg/ Arg+Trg/Arg

p
2003 2015

ИМТ, кг/м2 27,31±5,00 29,2±6,07 0,282

ОТ, см 89,77±14,74 95,11±9,51 0,176

ОХС, ммоль/л 5,14±0,8 5,69±1,1 0,074

ХСЛПВП, ммоль/л 1,18±0,22 1,29±0,38 0,261

ТГ, ммоль/л 1,55±0,52 1,5±0,52 0,760

ХСЛПНП, ммоль/л 3,26±0,78 3,62±1,27 0,276

ГКН, ммоль/л 5,78±1,85 5,77±1,22 0,984

САД, мм.рт.ст 124,7±23,54 128,61±24,6 0,586

ДАД, мм.рт.ст 81,66±12,83 83,88±9,78 0,551

Таблица 4 – 12-летняя динамика метаболических фак-
торов риска у обследованных при сочетании поли-
морфизмов генов β1 и β3 адренорецепторов Arg/Gly+ 
Trg/Trg

Показатели
Arg/Gly+Trg/Trg

p
2003 2015

ИМТ, кг/м2 27,73±7,13 29,51±6,032 0,260

ОТ, см 95,21±18,77 98,04±13,28 0,506

ОХС, ммоль/л 5,17±1,1 5,35±0,88 0,361

ХСЛПВП, ммоль/л 1,2±0,32 1,29±0,41 0,304

ТГ, ммоль/л 1,59±0,41 1,65±0,6 0,660

ХСЛПНП, ммоль/л 3,25±1,31 3,22±0,79 0,919

ИА 3,59±1,55 3,5±1,43 0,823

ГКН, ммоль/л 7,16±5,14 7,03±3,25 0,917

САД, мм.рт.ст 136,08±20,39 136,30±27,22 0,947

ДАД, мм.рт.ст 87,82±12,77 86,08±13,39 0,406
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У лиц с сердечно-сосудистой патологией и сахар-
ным диабетом 2 типа при сочетаниях полиморфиз-
мов генов β1 и β3 адренорецепторов Arg/Arg+Trg/Trg 
и Arg/Gly+Trg/Arg отмечается повышения ИМТ и ОТ 
(таблица 6).

Таблица 5 – 12-летняя динамика метаболических фак- 
торов риска у обследованных при сочетании поли-
морфизмов генов β1 и β3 адренорецепторов Arg/Gly+ 
Trg/Arg

Показатели
Arg/Gly+Trg/Arg

p
2003 2015

ИМТ, кг/м2 26,12±4,28 29,41±2,14 0,05 

ОТ, см 91,12±8,67 97,62±8,76 0,007

ОХС, ммоль/л 5,35±0,73 5,03±0,9 0,416

ХСЛПВП, ммоль/л 1,1±0,21 1,03±0,24 0,519

ТГ, ммоль/л 1,62±0,63 2,07±0,99 0,257

ХСЛПНП, ммоль/л 3,51±0,75 2,86±0,64 0,069

ИА 4,1±1,48 4,12±1,75 0,979

ГКН, ммоль/л 5,6±2,87 6,25±1,77 0,584

САД, мм.рт.ст 121,25±13,56 123,75±7,3 0,701

ДАД, мм.рт.ст 77,5±7,07 78,75±12,46 0,791

 
вывОды

По результатам нашего исследования можно услов-
но разделить сочетания полиморфизмов генов β1 и 
β3 адренорецепторов на благоприятные (Arg/Arg+ 
Trg/Arg) и неблагоприятные (Arg/Arg+Trg/Trg, Arg/Gly+ 
Trg/Trg, Arg/Gly+Trg/Arg). Меньше всего умерших ока-
залось среди лиц с сочетанием полиморфизмов ге-
нов β1 и β3 адренорецепторов Arg/Arg+Trg/Arg, а 
больше всего – с сочетанием Arg/Arg+Trg/Trg. 

У исследуемой популяции с неблагоприятными 
сочетаниями полиморфизмов генов β1 и β3 адре-

норецепторов (Arg/Arg+Trg/Trgи Arg/Gly+Trg/Arg) за 
12-летний период также отмечаются неблагоприят-
ные изменения таких предикторов повышения ССЗ 
и СД 2 типа, как ожирение, гипергликемия, тригли-
церидемия. 

У лиц с сердечно-сосудистой патологией и сахар-
ным диабетом 2 типа выявлено увеличение ОТ и ИМТ 
и при сочетаниях полиморфизмов генов Arg/Arg+ 
Trg/Trg и Arg/Gly+Trg/Arg. 

SUMMARY
1SHARABITDINOVA G.G., 1ASKAROVA S.S., 

1SHALKHAROVA ZH.N.,
1International Kazak-Turkish University by 

named Kh.A. Yassavi, Turkistan c.
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METABOLIC RISK FACTORS 
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ON THE COMBINATION OF 
POLYMORPHISMS OF THE GENES 
Β1 AND Β3 ADRENORECEPTORS

The article considers role of polymorphisms of beta 1 
and beta 3 adrenergic receptor genes in the develop-
ment of cardiovascular diseases and type 2 diabetes 
mellitus, as well as the 12-year dynamics of metabol-
ic risk factors in the examined patients, depending on 
the combination of the β 1 and β 3 adrenoreceptor gene 
polymorphisms. The study is part of a major project to 
study the metabolic syndrome conducted in 2003 by J.S. 
Shalkharova, G.O. Nuskabaeva and S.S. Askarova.

Keywords: gene polymorphisms, beta 1 and beta 3 
adrenergic receptor.

Таблица 6 – Средние значения окружности талии и индекса массы тела у исследуемых лиц с сердечно-сосу-
дистой патологией и сахарным диабетом 2 типа в зависимости от сочетания генов β1 и β3 адренорецепторов

сочетания генов β1 и β3  
адренорецепторов Arg/Arg+Trg/Trg Arg/Arg+Trg/Arg Arg/Gly+Trg/Trg Arg/Gly+Trg/Arg

Показатели 2003 2015 2003 2015 2003 2015 2003 2015

ОТ 91,8±5,3 112,0±9,2 99,7±6,4 101,5±12,2 101,2±16,1 102,8±15,9 95,4±5,9 103,2±5,06

р=0,014 р=0,634 р=0,410 р=0,0015

ИМТ 27,9±7,1 35,6±3,1 29,9±1,0 30,9±2,7 30,4±5,7 30,9±7,6 28,9±3,6 32,1±6,3

р=0,014 р=0,475 р=0,935 р=0,353
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НОВОСТИ  ЗДРАВООХРАНЕНИЯ

Фармакопейный комитет ЕАЭС подвел итоги работы в 2017 году
Более 150 проектов общих фармакопейных статей рассмотрел Фармакопейный комитет ев-
разийского экономического союза (ЕАЭС) в 2017 году. 128 проектов одобрены и направлены 
на публичное обсуждение. Об этом сообщил, подводя итоги работы, директор Департамента 
технического регулирования и аккредитации Евразийской экономической комиссии (ЕЭК) 
арман шаККалИеВ на последнем в нынешнем году заседании Комитета. Общие фармако-
пейные статьи (монографии) Фармакопеи ЕАЭС устанавливают требования к методам кон-
троля качества лекарств и оборудованию, необходимому для проведения испытаний их ка-
чества, упаковочным материалам, реактивам, лекарственным формам, фармацевтическим 
субстанциям, стандартным образцам, вспомогательным веществам, используемым при про-
изводстве лекарственных средств, предназначенных для обращения в Союзе. По сути, это 
стандарты, которые необходимы для обеспечения безопасного применения лекарств паци-
ентами, эффективной работы производителей и государственных органов контроля. Они 
помогут создать условия для свободного движения фармацевтической продукции в ЕАЭС и 
экспорта в третьи страны.

Члены Фармакопейного комитета обсудили замечания стран ЕАЭС, поступившие по ито-
гам публичного обсуждения ряда проектов, включая «Прозрачность и степень опалесценции 
жидкостей», «Степень окраски жидкостей», «Потенциометрическое определение рН», «Отно-
сительную плотность», «Абсорбционную спектрофотометрию в ультрафиолетовой и видимой 
областях», «Газовую хроматографию», «Обнаружение и измерение радиоактивности», «Ано-
мальную токсичность» и «Бактериальные эндотоксины». Отмечена целесообразность вклю-
чения 17 представленных российской стороной проектов общих фармакопейных статей по 
ветеринарии в первый выпуск I тома Фармакопеи Евразийского экономического союза пос-
ле их рассмотрения и одобрения Фармакопейным комитетом.

Рассмотрение проектов общих фармацевтических статей, входящих в первый выпуск I 
тома Фармакопеи ЕАЭС, планируется завершить в первом квартале 2018 года.

На прошедшем заседании также одобрен проект положения о статусе наблюдателей и 
порядке их участия в работе Фармакопейного комитета.

Пресс-служба ЕЭК
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 АНАЛИЗ.  КОНЪЮНКТУРА.  ПЕРСПЕКТИВЫ



При подозрении на побочное действие, передозировку, злоупотребление или отсутствие эф-
фективности, применение у беременных и кормящих, передачу инфекционного агента посред-
ством ЛС, лекарственные взаимодействия с одним или более препаратом/вакциной просьба 
заполнить данную карту-сообщение.

Пожалуйста, заполните максимально полно все разделы (синей/черной шариковой 
ручкой или на компьютере, кликнув по серому полю для заполнения). сведения о паци-
енте и лице, предоставившем отчет, останутся конфиденциальными.

1. наименование организации:
Адрес:
Телефон/факс, е-mail:

 
Внутренний номер:
Номер (медицинской карты амбулаторного или стационарного пациента):
Тип сообщения: спонтанный  литературное  клиническое исследование 
постмаркетинговое исследование 
Начальное сообщение:  Дата получения: «_____» __________________ _______ г.
Последующее сообщение:  Дата последующего наблюдения: «_____» _________________ _______ г.

2. Информация о пациенте: Инициалы: ________
дата рождения: «_____» _________________ _______ г. Возраст: ______ (лет, мес., нед., дней, часов)
Пол: Мужской  Женский  Неизвестно  Рост:_____ см Вес: _____кг 
национальность: азиат  азиат (Восточная Азия)  европеец 
другая (указать) _________________

 
3. Клинический диагноз (Заполняется только сотрудниками здравоохранения) код МКБ10

Основной: _____________________________________________________________

Сопутствующий: ________________________________________________________

Приложение 1 
 к Правилам проведения фармаконадзора 

 лекарственных средств и мониторинга 
 побочных действий лекарственных 

 средств, изделий медицинского 
 назначения и медицинской техники 

 Форма 

КАРТА-сООБщЕнИЕ

 О ПОБОЧНЫХ ДЕЙСТВИЯХ, СЕРЬЕЗНЫХ 
ПОБОЧНЫХ ДЕЙСТВИЯХ И ОБ ОТСУТСТВИИ 

ЭФФЕКТИВНОСТИ ЛЕКАРСТВЕННЫХ СРЕДСТВ



4. Информация о беременности
 Беременность? Да  Нет  Неизвестно  Если да Дата последней менструации:_______________
Предполагаемая дата родов: ________. _____________. ________
Количество плодов ________ Зачатие нормальное (включая прием лекарств) 
In vitro 

Исход беременности:
 беременность продолжается
 живой плод без врожденной патологии
 живой плод с врожденной патологией
 прерывание без видимой врожденной патологии
 прерывание с врожденной патологией
 спонтанный аборт без видимой врожденной патологии (<22 недель)
 спонтанный аборт с врожденной патологией(<22 недель)
 мертвый плод без видимой врожденной патологии (>22 недель)
 мертвый плод с врожденной патологией (>22 недель)
 внематочная беременность
 пузырный занос
 дальнейшее наблюдение невозможно
 неизвестно

Если беременность уже завершилась: Дата родов: ________ ._____________ .________
гестационный срок при рождении/невынашивании/прерывании: ______ .____________. ________
Тип родов: нормальный  вагинальный  Кесарево сечение  патологические вагинальные  (щип-
цы, вакуум экстракция)
вес ребенка: _________ гр. Рост ______ см Пол: Мужской  Женский 
Шкала Апгар: 1 минута ________, 5 минута, ______ 10 минута
дополнительная информация: __________________________________________________________
_______________________________________________________________________________________
______________________________________________________________________________________

5. Подозреваемый 
препарат/вакцина*1

(Непатентованное & ком-
мерческое название)

дата 
начала 
приема

дата за-
верше-

ния при-
ема

Путь вве-
дения, час- 
тота при-

ема

серия/пар-
тия №, 

срок год-
ности

Показания

Предпринятые меры
 Препарат отменен  Курс остановлен  Доза снижена  Без изменений
 Доза увеличена  Неизвестно  Другое________________

5. Подозреваемый 
препарат/вакцина*3

(Непатентованное & ком-
мерческое название)

дата 
начала 
приема

дата за-
верше-

ния при-
ема

Путь вве-
дения, час- 
тота при-

ема

серия/пар-
тия №, 

срок год-
ности

Показания

Предпринятые меры
 Препарат отменен  Курс остановлен  Доза снижена  Без изменений
 Доза увеличена  Неизвестно  Другое________________



2. Побоч-
ное дей-

ствие

да-
та на-
чала

дата 
окон-
чания

Исход связь с лс

1.
 Выздоровление
 Продолжается
 Госпитализация

 Вр. аномалии
 Нетрудоспособность
 Смерть

 Улучшение
 Ухудшение
 Иной*

 Вероятная
 Не связано

 Возможная
 Не известно

2.
 Выздоровление
 Продолжается
 Госпитализация

 Вр. аномалии
 Нетрудоспособность
 Смерть

 Улучшение
 Ухудшение
 Иной*

 Вероятная
 Не связано

 Возможная
 Не известно

3.
 Выздоровление
 Продолжается
 Госпитализация

 Вр. аномалии
 Нетрудоспособность
 Смерть

 Улучшение
 Ухудшение
 Иной*

 Вероятная
 Не связано

 Возможная
 Не известно

 
*Указать в описании нежелательного явления

3. Рассматриваете ли вы это побочное действие как сЕРьЕЗнОЕ? Да  Нет 
Если да, пожалуйста, укажите, почему это явление рассматривается, как серьезное (пометьте 
все, что применимо): __________________________________________________________________
______________

 Угрожает жизни?  Выраженная или постоянная инва-
лидность?

 Требует или удлиняет госпита-
лизацию?

 Врожденные аномалии?  Медицински значимое?  Пациент умер?
Описание побочного действия, лс для коррекции, дополнительная информация:
Если пациент умер, что явилось причиной смерти?
Предоставьте результаты аутопсии, если возможно

*Если вакцина, введите номер дозы. Если номер дозы неизвестен, напишите П для первичной вакцинации и Б – для бустерной дозы.

Пожалуйста, укажите, если какие-либо вакцины были введены в одном шприце.

Был ли подозреваемый препарат или курс вакцинации отменен?

5. сопутствующее лс 1 
(за исключением лс для 

коррекции побочного дей-
ствия) (Непатентованное 
& коммерческое название)

лекарствен-
ная форма/но-

мер серии

Общая су-
точная до-
за/путь на-
значения/ 
сторона

дата 
начала 
приема

дата за-
верше-

ния при-
ема

Показания

Предпринятые меры
 Препарат отменен  Курс остановлен  Доза снижена  Без изменений
 Доза увеличена  Неизвестно  Другое ______________________________

 
5. сопутствующее лс 2 

(за исключением лс 
для коррекции побоч-

ного действия) (Не-
патентованное & ком-
мерческое название)

лекарствен-
ная форма/но-

мер серии

Общая су-
точная до-
за/путь на-
значения/ 
сторона

дата на-
чала 

приема

дата за-
вершения 

приема
Показания

Предпринятые меры
 Препарат отменен  Курс остановлен  Доза снижена  Без изменений
 Доза увеличена  Неизвестно  Другое ______________________________



5. сопутствующее лс 3 (за 
исключением лс для кор-

рекции побочного дей-
ствия) (Непатентованное 
& коммерческое название)

лекарствен-
ная форма/но-

мер серии

Общая су-
точная до-
за/путь на-
значения/ 
сторона

дата 
начала 
приема

дата за-
верше-

ния при-
ема

Показания

Предпринятые меры
 Препарат отменен  Курс остановлен  Доза снижена  Без изменений
 Доза увеличена  Неизвестно  Другое ______________________________

6. Значимые данные анамне-
за, сопутствующие заболева-
ния, аллергия (включая куре-
ние и употребление алкоголя)

Продол-
жается?

Значимые данные анам-
неза, сопутствующие за-

болевания, аллергия 
(включая курение и упо-

требление алкоголя)

Продол-
жается?

 
7. данные об источнике информации, и/или лице заполнившем карту-сообщение (врач, прови-
зор, пациент, другие)

 Врач (специальность) _________  Медсестра  Фармацевт  Пациент/Потребитель 
 Другой ___________

Имя:
Контактные
данные

Тел. ________________ Моб. _____________________ Факс: _______________________
e-mail: ________________________

 Я (врач, пациент) подписывая эту форму, разрешаю уполномоченной организации в сфере обращения лекар-
ственных средств, изделий медицинского назначения связаться со мной или с моим лечащим врачом (включая 
врача, который сообщил о нежелательном явлении) для уточнения дополнительной информации, включая ин-
формацию о состоянии здоровья и принятых назначенных лекарствах.

 Да (Ф.И.О., контактные данные врача/ей) __________________________________________________
 Да, другое (я не знаю, кто мой врач, впишите дополнительные данные название клиники и т.д.) _____

_______________________________________________________________________________________
 Нет, не разрешаю

Подпись лица, направляющего сообщение:
___________________________ Дата: ______ .__________________. __________

 
Примечание:

 Обязательный минимальный объем информации в карте-сообщении, требуемый для установления оценки при-
чинно-следственной связи между развитием побочных реакций/действий и/или отсутствием эффективности приме-
нением лекарственного средства:

 информация о пациенте: возраст, пол и краткая история болезни.
 информация о побочных реакциях/действиях и/или отсутствии эффективности: описание (вид, локализация, тя-

жесть, характеристика), результаты исследований и анализов, время начала, течение и исход реакции.
 информация о подозреваемом лекарственном средстве: торговое название, международное непатентованное 

название, дозировка, способ введения, дата начала и окончания приема, показания к применению, номер серии.
 информация о сопутствующих препаратах (включая средства самолечения): торговые названия, дозы, способ 

применения, дата начала и окончания приема.
 факторы риска (например, снижение почечной функции, применение подозреваемого препарата ранее, предшес- 

твующие аллергии, периодический прием наркотиков).
 информация о репортере, направившем сообщение о возникновении побочных реакций/действий и/или отсут-

ствии эффективности (информация является конфиденциальной и используется только для проверки и дополнения 
данных, а также динамического наблюдения).



Приложение 2 
к Правилам проведения фармаконадзора 

 лекарственных средств и мониторинга 
 побочных действий лекарственных 

 средств, изделий медицинского 
 назначения и медицинской техники 

 
Форма 

 КАРТА-сООБщЕнИЕ

О ПОБОЧНЫХ ДЕЙСТВИЯХ, СЕРЬЕЗНЫХ 
ПОБОЧНЫХ ДЕЙСТВИЯХ И ОБ ОТСУТСТВИИ 

ЭФФЕКТИВНОСТИ ИЗДЕЛИЯ МЕДИЦИНСКОГО 
НАЗНАЧЕНИЯ И МЕДИЦИНСКОЙ ТЕХНИКИ

Получатель ____________________________________________________________________
 адрес государственной уполномоченной организации в области здравоохранения

Дата уведомления _____________________________________________________________

Номер документа, присвоенный уведомителем _____________________________________

Тип документа: первоначальный, продолжающийся, комбинированный, завершающий (нуж-
ное подчеркнуть).

Представляет ли происшествие серьезную опасность для общественного здоровья? (да/нет).

Классификация происшествия: смерть, серьезное нарушение здоровья, другое (нужное под-
черкнуть).

Отметка об отправке сообщения уполномоченному органу в области здравоохранения.

ИнФОРМАЦИЯ О лИЦЕ, ПРЕдсТАвИвШЕМ увЕдОМлЕнИЕ
Статус лица, представившего уведомление: держатель регистрационного удостоверения 

(уполномоченный представитель или производитель), медицинская организация, пользователь, 
оператор, пациент или его опекун (нужное подчеркнуть).

Информация о производителе (заполняется, если подателем является производитель):
Наименование (контактное наименование) __________________________________________
Почтовый индекс и адрес ________________________________________________________
Телефон ______________________________________________________________________
e-mail _________________________________________________________________________

Информация об уполномоченном представителе производителя (заполняется, если лицом, 
представившим уведомление, является уполномоченное лицо):

Наименование _________________________________________________________________
Контактное лицо уполномоченного представителя, ответственное за мониторинг медицин-

ских изделий _____________________________________________________________________



Почтовый индекс и адрес ________________________________________________________
Телефон ______________________________________________________________________
Факс _________________________________________________________________________
e-mail _________________________________________________________________________

ИнФОРМАЦИЯ О дРугОМ О лИЦЕ, ПРЕдсТАвИвШЕМ увЕдОМлЕнИЕ
Наименование _________________________________________________________________
Контактное лицо, представившее уведомление _____________________________________
Почтовый индекс и адрес ________________________________________________________
Телефон ______________________________________________________________________
Факс __________________________________________________________________________
e-mail ________________________________________________________________________
 

ОПЕРАТОР ИЗдЕлИЯ  
МЕдИЦИнсКОгО нАЗнАчЕнИЯ/МЕдИЦИнсКОй ТЕхнИКИ

Профессиональный медицинский работник _________________________________________
Пациент ______________________________________________________________________
Другой _______________________________________________________________________
 

дАнныЕ О ПРИМЕнЕнИИ ИЗдЕлИЯ МЕдИЦИнсКОгО нАЗнАчЕнИЯ/
МЕдИЦИнсКОй ТЕхнИКИ (выБРАТь ИЗ нИжЕПЕРЕчИслЕннОгО)

первичное использование;
повторное применение одноразового изделия;
повторное применение изделия для повторного применения;
после повторного сервиса/восстановленное;
другое;
проблема выявилась перед использованием.

ИнФОРМАЦИЯ О ПАЦИЕнТЕ
Исход ________________________________________________________________________
Лечебные действия, примененные к пациенту ______________________________________
Пол __________________________________________________________________________
Возраст _______________________________________________________________________
Вес __________________________________________________________________________
 

ИнФОРМАЦИЯ ОБ ИЗдЕлИИ МЕдИЦИнсКОгО 
нАЗнАчЕнИЯ/МЕдИЦИнсКОй ТЕхнИКЕ

 Класс: активные медицинские имплантируемые изделия, изделия класса риска I, изделия 
класса риска IIa, изделия класса риска IIb, изделия класса риска III, IVD общие, IVD для само-
тестирования (нужное подчеркнуть).

 

Подпись
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