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Резюме 
 

Введение: Рост мирового населения, миграция населения, увеличение употребления алкоголя, табака, 
губительные диеты, рост ожирения и метаболического синдрома среди молодого поколения добавляет свой вклад в 
эпидемиологию хронического панкреатита. Метаболически-ассоциированная жировая болезнь печени (МАЖБП)  
является одной из хронических метаболических заболеваний, которая чаще всего развивается на фоне сахарного 
диабета (СД) 2 типа, ожирения и артериальной гипертензии. Развитие МАЖБП у пациентов с хроническим 
панкреатитом провоцируется несбалансированным питанием, стрессами, употреблением алкоголя и курением, а 
также наличие избыточного веса или ожирения у пациента и другие факторы внешней среды и образа жизни 
способствуют прогрессированию МАЖБП.  

Цель: изучить диагностическое значение неинвазивных индексов ACT/АЛТ, APRI index (Aminotransferase to 
platelet ratio index) и Fibrosis-4 Score (FIB-4 Score) Index у пациентов с хроническим панкреатитом для оценки 
образования фиброза печени. 

Материалы и методы: Наше исследование было одномоментным поперечным ретроспективным. В нем 
участвовали пациенты мужского и женского пола в возрасте от 18 до 75 лет, с подтверждённым диагнозом 
«Хронический панкреатит», получавших стационарное лечение в отделении Гастроэнтерологии Университетского 
госпиталя НАО «Медицинский университет Семей» в период с 01.01.2021 по 31.12.2023 гг. Из исследования 
исключались пациенты, имевшие злокачественные новообразования, беременность, лактацию. Неинвазивными 
индексами - ACT/АЛТ, APRI index (Aminotransferase to platelet ratio index) и Fibrosis-4 Score (FIB-4 Score) Index были 
оценены образование фиброза печени. 

Результаты: Нами были отобраны 331 истории болезней пациентов с хроническим панкреатитом, из них 218 
женщин и 113 мужчин. При изучении средних величин соотношения АСТ/АЛТ была выявлена разница по полу 
(р=0,001), ИМТ (р=0,04). Более высокие средние значения АСТ/АЛТ всречалось чаще у мужчин по сравнению с 
женщинами. Высокие показатели АСТ/АЛТ встречались чаще у пациентов с избыточным весом и ожирением. 
Разница в средних величинах APRI index была выявлена только по группам ИМТ (р=0,03). Высокие показатели APRI 
index также чаще встречались при избыточном весе и ожирении. При изучении распределения факторов риска 
образования фиброза печени по соотношению АСТ/АЛТ шанс развития фиброза печени был на 1,82 раза выше у 
мужчин по сравнению с женщинами (р=0,001). Также, согласно данным соотношения АСТ/АЛТ, шанс развития 
фиброза печени повышался при избыточном весе и ожирении (р=0,04). Тогда как, средние величины FIB-4 Score 
отличались по полу (р=0,02) и у пациентов с СД 2 типа и без СД 2 типа (р=0,006). 

Выводы: Таким образом, применение в практике диагностических неинвазивных индексов ACT/АЛТ, APRI index, 
FIB4 Score у пациентов с хроническим панкреатитом может помочь в ранней диагностике и оценке образования 
фиброза печени. 

Ключевые слова: панкреатит, стеатоз, фиброз печени, ACT/АЛТ, APRI index, FIB4 Score. 
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Introduction: Increasing world population, population migration, changes in alcohol use, tobacco use, diet, increasing 
obesity and metabolic syndrome among the younger generation adds to the epidemiology of chronic pancreatitis. Metabolic-
associated fatty liver disease (МAFLD) is one of the chronic metabolic diseases that most often develops against a 
background of type 2 diabetes mellitus (DM), obesity and arterial hypertension. The development of MAJBP in patients with 
chronic pancreatitis is provoked by unbalanced diet, stress, alcohol consumption and smoking, as well as the presence of 
overweight or obesity in the patient and other environmental and lifestyle factors contribute to the progression of МAFLD.  

Objective: To study the diagnostic value of non-invasive indices AST/ALT, APRI index (Aminotransferase to platelet 
ratio index) and Fibrosis-4 Score (FIB-4 Score) Index in patients with chronic pancreatitis for assessment of liver fibrosis. 

Materials and methods: Our study was a single case retrospective cross-sectional study. It included male and female 
patients aged 18 to 75 years with a confirmed diagnosis of chronic pancreatitis, who received inpatient treatment in the 
Department of Gastroenterology of the University Hospital of ‘Semey Medical University’ during the period 01.01.2021 to 
31.12.2023. Patients with malignant neoplasms, pregnancy, lactation were excluded from the study. Non-invasive indices - 
AST/ALT, APRI index (Aminotransferase to platelet ratio index) and Fibrosis-4 Score (FIB-4 Score) Index were used to 
assess fibrosis formation in the liver. 

Results: We selected 331 case histories of patients with chronic pancreatitis, including 218 women and 113 men. When 
studying the mean values of AST/ALT ratio, we found a difference by sex (p=0.001), BMI (p=0.04). Higher mean AST/ALT 
values were found more often in men compared to women. High AST/ALT values were more frequent in overweight and 
obese patients. The difference in mean APRI index values was found only in BMI groups (p=0.03). High APRI index values 
were also more common in overweight and obesity. When we studied the distribution of risk factors for liver fibrosis 
according to AST/ALT ratio, the chance of developing liver fibrosis was 1.82 times higher in men compared to women 
(p=0.001). Also according to AST/ALT ratio data the chance of liver fibrosis development was increased in case of 
overweight and obesity (p=0.04). Whereas, the mean values of FIB-4 Score differed by gender (p=0.02) and in patients with 
and without type 2 DM (p=0.006). 

Conclusions: Thus, the application in practice of diagnostic non-invasive indices AST/ALT, APRI index, FIB-4 Score in 
patients with chronic pancreatitis may help for early diagnosis and evaluation of liver fibrosis. 

Keywords: pancreatitis, steatosis, liver fibrosis, AST/АLТ, APRI index, FIB-4 Score. 
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Кіріспе: Дүние жүзі халық санының өсуі, халықтың миграциясы, диета, алкоголь мен темекіні қолданудың 
өзгеруі, жастарда семіздік пен метаболизмдік синдромның артуы созылмалы панкреатитінің эпидеомиологиясына 
өз үлесін қосады. Бауырдың метаболизммен ассоциацияланған майлы ауруы (БМАМА) созылмалы метаболизмдік 
аурулардың біреуіне жатады, ол жиі 2 типті қант диабеті (ҚД), семіздік пен артериялық гипертензия негізінде 
дамиды. Созылмалы панкреатиті бар пациенттерде БМАМА дамуы балансты емес тамақтанумен, стресстермен, 
алкоголь мен темекі қолданумен қоздырады, сонымен қатар пациентте артық салмақ пен семіздіктің болуы және 
қоршаған ортаның басқа факторлары мен өмір сүру салты БМАМА үдеуіне әкеледі. 

Мақсаты: Созылмалы панкреатиті бар пациенттерде бауыр фиброз түзілуін бағалау үшін ACT/АЛТ, APRI index 
(Aminotransferase to platelet ratio index) және Fibrosis-4 Score (FIB-4 Score) Index инвазивиялық емес индекстердің 
диагностикалық маңыздылығын зерттеу. 

Материалдар мен әдістер: Біздің зерттеу бір мезетті ретроспективті көлденең зерттеу болып келеді. Оған 
созылмалы панкреатит нақты диагнозы бар 18 жастан 75 жасқа дейінгі еркек пен әйел жынысты 01.01.2021 бастап 
31.12.2023 аралығындағы кезеңде «Семей медицина университетінің» КеАҚ Университет госпиталінің 
Гастроэнтерология бөлімінде стационарлық ем қабылдаған пациенттер қатысты. Зерттеуден қатерлі ісіктердің бар 
пациенттер; жүктілік не лактация кезеңіндегі пациенттер қатыстырылмады. Инвазивиялық емес индекстер - 
ACT/АЛТ, APRI index (Aminotransferase to platelet ratio index) және Fibrosis-4 Score (FIB-4 Score) Index арқылы 
бауырдың фиброз түзілуі бағаланды. 

Нәтижелер: Біз созылмалы панкреатиті бар 331 ауру тарихын таңдап алдық, олардың ішінде 218 әйел мен 113 
еркек болды. АСТ/АЛТ қатынасының орташа мөлшерлерін зерттеген кезде жыныс бойынша (р=0,001) және ДСИ 
(р=0,04) айырмашылық анықталды. АСТ/АЛТ жоғары орташа мөлшерлері әйелдермен салыстырғанда еркектерде 
жиірек кездесті. АСТ/АЛТ жоғары көрсеткіштері артық салмағы мен семіздігі бар пациенттерде жиірек кездесті. APRI 
index орташа мөлшерлерінің айырмашылығы тек ДСИ топтарында анықталды (р=0,03). APRI index жоғарғы 
көрсеткіштері жиі артық салмақ пен семіздік кезінде кездесті. АСТ/АЛТ қатынасы бойынша бауырдың фиброз түзілу 
қауіп факторларының таралуын зерттеген кезде бауырдың фиброз даму мүмкіндігі әйелдермен салыстырғанда 
еркектерде 1,82 есе жоғары болды (р=0,001). Сонымен қатар АСТ/АЛТ қатынасының мәліметтері бойынша бауыр 
фиброзының даму мүмкіндігі артық салмақ пен семіздік кезінде жоғарлады (р=0,04). Ал FIB-4 Score орташа 
мөлшерлері жыныс бойынша (р=0,02) және 2 типті ҚД бар пациенттерде (р=0,006) айырмашылығы болды. 

Тұжырымдар: Осылайша, созылмалы панкреатиті бар пациенттерде ACT/АЛТ, APRI index, FIB4 Score 
диагностикалық инвазивиялық емес индекстерді тәжірибеде қолдану бауырдың фиброз түзілуін ерте анықтауға 
және бағалауға мүмкіндік береді. 

Түйінді сөздер: панкреатит, стеатоз, бауыр фиброзы, ACT/АЛТ, APRI index, FIB4 Score. 
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Введение. 
Заболеваемость хроническим панкреатитом (ХП) в 

современном мире составляет около 10 случаев на 100 
тысяч населения в год, заболеваемость ХП чаще 
встречается в странах Европы по сравнению с 
Американскими регионами [13]. И отмечается 
тенденция роста заболеваемости ХП, так как мировые 
тренды употребления легко усваиваемых углеводов и 
жиров сохраняется [4, 13]. Рост мирового населения, 

миграция населения, изменения в сторону увеличения 
употребления алкоголя, табака, губительные диеты, 
рост ожирения и метаболического синдрома среди 
молодого поколения добавляет свой вклад в 
эпидемиологию ХП [4, 13]. 

Распространенность метаболически-ассоциирован-
ной жировой болезни печени (МАЖБП) среди взрослого 
населения составляет около 20-33% [1,3]. МАЖБП 
является одной из хронических метаболических 
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заболеваний, которая чаще всего развивается на фоне 
сахарного диабета (СД) 2 типа, ожирения и 
артериальной гипертензии [2]. Развитие МАЖБП у 
пациентов с хроническим панкреатитом провоцируется 
несбалансированным питанием, стрессами, 
употреблением алкоголя и курением, а также наличие 
избыточного веса или ожирения у пациента и другие 
факторы внешней среды и образа жизни способствуют 
прогрессированию МАЖБП [6].  Сочетание панкреатита 
с МАЖБП встречается с частотой 18-43% [12]. У 
пациентов, которые имели сочетание панкреатита и 
МАЖБП, имели более тяжёлое течение панкреатита по 
сравнению с пациентами, которые не имели МАЖБП 
[12]. Поэтому целью нашего исследования является 
изучение диагностического значения неинвазивных 
индексов ACT/АЛТ, APRI index, FIB4 Score у пациентов с 
хроническим панкреатитом в оценке образования 
фиброза печени.  

Материалы и методы:  
Исследование было одномоментное поперечное 

ретроспективное. В период с 01.01.2021 по 31.12.2022 
гг. нами проанализированы истории болезни пациентов 
с хроническим панкреатитом, получавших стационарное 
лечение в отделении Гастроэнтерологии 
Университетского госпиталя (УГ) НАО «Медицинский 
университет Семей» (МУС). Критерии включения: лица 
мужского и женского пола в возрасте от 18 до 75 лет, с 
подтвержденным диагнозом «Хронический панкреатит», 
получавших стационарное лечение в отделении 
Гастроэнтерологии УГ НАО «МУС» в период с 
01.01.2021 по 31.12.2022 гг. Критерии исключения: 
наличие злокачественных новообразований; 
беременность, лактация. Истории болезни пациентов, 
отвечающие критериям включения, и не имеющие 
критериев исключения были отобраны для 
дальнейшего анализа.  

Фиброзные изменения в печени были оценены 
неинвазивными индексами - ACT/АЛТ, Aminotransferase 
to platelet ratio index (APRI index) и Fibrosis-4 Score (FIB-
4 Score) Index, которые были посчитаны с помощью 
онлайн калькулятора 
https://www.mdcalc.com/calc/3094/ast-platelet-ratio-index-
apri и https://www.mdcalc.com/calc/2200/fibrosis-4-fib-4-
index-liver-fibrosis. Для подсчета этих индексов были 
взяты данные по возрасту, по уровню АЛТ, АСТ, 
количеству тромбоцитов. Результаты соотношения 
АСТ/АЛТ превышающие 1, считались как выраженный 
фиброз. Показатель APRI index не более 0,5 
расценивался как низкая вероятность фиброза; 
показатель в пределах с 0,5 до 1,5 считался как «серая 
зона» или умеренная вероятность фиброза и 
показатель выше 1,5 – высокая вероятность фиброза 
печени. Значение FIB-4 Score ≤1,30 расценивали как 
отсутствие фиброза печени, значение в пределах 1,3 – 
2,67 считалось как «слепая зона», а значение ≥ 2,67 - 
как выраженный фиброз печени. 

Во время поступления в стационар у всех пациентов 
измерялись рост, вес, рассчитывался ИМТ. При 
ИМТ<24,9 кг/м2 расценивался как нормальный вес; при 
ИМТ≥25,0 кг/м2 до <30,0 кг/м2 считался как избыточный 
вес; при ИМТ≥30 кг/м2 - как «ожирение» (ESC/EAS 
Guidelines for the Management of Dyslipidemias, 2016) [1].  

С использованием IBM SPSS Statistics Version 20 
(International Business Machines Corp., Армонк, Нью-
Йорк, США, 2011 год) проведен статистический анализ 
данных. Для проверки на нормальность распределения 
для всех переменных применялись гистограммы и 
статистический критерий Шапиро-Уилка. Учитывая 
распределение отличное от нормального типа мы 
применяли непараметрические методы статистического 
анализа. В наших результатах количественные 
непрерывные переменные представлены в виде 
медианы и процентилей, а дихотомические переменные 
- в виде долей (абсолютное число). Статистически 
значимыми результатами считались значение p <0,05. 
Для сравнения средних величин двух независимых 
групп применялся критерий Манна-Уитни, при более 
двух независимых групп - критерий Краскела-Уоллиса 
для количественных непрерывных переменных [4]. 
Потенциальными факторами риска были пол, ИМТ, 
наличие СД 2 типа. Для изучения ассоциативной связи 
между степенью фиброза печени был рассчитан χ2 (Хи-
квадрат) Пирсона. Для оценки качества 
диагностической эффективности прогностической 
модели, а также для нахождения оптимальной точки 
(точка cut-off) значения порога классификации степени 
фиброза печени, мы применили ROC-анализ с 
построением ROC-кривой. Для анализа связи факторов 
риска со степенью фиброза печени и полом, ИМТ, 
наличие СД 2 типа была использована перекрестная 
табуляция для выявления распределения факторов 
риска и исходов; рассчитывался показатель 
«отношения шансов» (ОШ) с 95% доверительным 
интервалом (ДИ) и коэффициента статистической 
значимости «р».  

Результаты исследования 
331 истории болезней пациентов с хроническим 

панкреатитом были отобраны для анализа. Общее 
количество женщин составило 218, а мужчин - 113. 
Средний возраст у женщин составил 59 лет (48-66 лет), 
а у мужчин 49 лет (37-61 лет) (р=0,0001). 
Подтвержденный диагноз СД 2 типа имели 15 женщин и 
5 мужчин (р=0,33). Различий по полу в группах ИМТ не 
выявлено (р=0,24). 45 мужчин (13,59%) имели 
нормальный вес, 46 мужчин (13,9%) были с избыточным 
весом и 22 мужчин (6,65%) страдали ожирением. 83 
женщин (25,07%) имели нормальный вес, а 75 женщин 
(22,66%) были с избыточным весом, 60 женщин 
(18,13%) страдали ожирением.  

Распределение средних величин ACT/АЛТ, APRI 
index и FIB-4 Score по полу, по группам ИМТ и наличие 
СД 2 типа представлено в таблице 1. При изучении 
средних величин соотношения ACT/АЛТ более высокие 
средние значения встречались чаще у женщин по 
сравнению с мужчинами (р=0,001). Высокие показатели 
АСТ/АЛТ встречались чаще у пациентов с избыточным 
весом и ожирением (р=0,04). При изучении средних 
величин APRI index статистически значимая разница 
была выявлена только по группам ИМТ (р=0,03). 
Высокие показатели APRI index также чаще 
встречались у пациентов с избыточным весом и с 
ожирением. Согласно FIB-4 Score статистически 
значимая разница средних величин была обнаружена 
по полу (р=0,02). Высокие показатели FIB-4 Score чаще 

https://www.mdcalc.com/calc/3094/ast-platelet-ratio-index-apri
https://www.mdcalc.com/calc/3094/ast-platelet-ratio-index-apri
https://www.mdcalc.com/calc/2200/fibrosis-4-fib-4-index-liver-fibrosis
https://www.mdcalc.com/calc/2200/fibrosis-4-fib-4-index-liver-fibrosis
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встречались у пациентов с СД 2 типа по сравнению с 
пациентами без СД 2 типа (р=0,006). 

При изучении средних величин возраста было 
выявлено, что выраженный фиброз печени согласно 
соотношению АСТ/АЛТ встречался в возрасте 59 лет (46 - 
68 лет); и отсутствие фиброза – в возрасте 54 лет (43 - 62 
лет) (р=0,01). При изучении средних величин возраста 
было выявлено, что согласно FIB-4 Score стадия без 

фиброза печени встречалась в возрасте 53 лет (40 - 61 
лет); промежуточная стадия или «слепая зона» 
встречалось в возрасте 66 лет (59 - 71 лет), а выраженный 
фиброз печени – в возрасте 68,5 лет (63,25 - 73 года) 
(р=0,0001). А по стадии APRI index в возрасте не была 
выявлена разница. Эти данные показывают, что развитие 
фиброза печени увеличивается с возрастом согласно 
данным соотношения АСТ/АЛТ и FIB-4 Score.  

 

Таблица 1. 
Распределение средних величин показателей ACT/АЛТ, APRI index и FIB-4 Score по группам факторов рисков 
(n=331). 
(Table 1. Distribution of mean values ACT/ALT, APRI index and FIB-4 Score by groups of risk factors (n=331)). 

Параметры 
ACT/АЛТ 

р 
APRI index 

р 
FIB-4 Score 

p 
Ме (Q1–Q3) Ме (Q1–Q3) Ме (Q1–Q3) 

Пол 
Муж 0,28 (0,21-0,38) 

0,0001* 
0,28 (0,21-0,38) 

0,17* 
1,0 (1,0-1,0) 

0,02* 
Жен  0,26 (0,2-0,35) 0,26 (0,21-0,35) 1,0 (1,0-1,5) 

ИМТ 
(кг/м2) 

НВ 0,25 (0,19-0,33) 

0,004** 

0,25 (0,19-0,33) 

0,32** 

1,0 (1,0-1,03) 

0,17** ИВ 0,29 (0,22-0,4) 0,29 (0,22-0,4) 1,0 (1,0-1,97) 

Ож 0,27 (0,21-0,35) 0,27 (0,21-0,35) 1,0 (1,0 – 1,0) 

СД  
2 типа 

Есть  0,35 (0,17-0,54) 
0,47* 

0,35 (0,21-0,54) 
0,16* 

1,4 (1,0-2,0) 
0,001* 

Нет  0,27 (0,21-0,35) 0,27 (0,17-0,35) 1,0 (1,0-1,03) 

Примечание:        ИМТ – индекс массы тела; НВ – нормальный вес; ИВ – избыточный вес; Ож – ожирение;  
 * Критерий Манна-Уитни; * Критерий Краскела-Уоллиса; 
 Ме (Q1 – Q3) – Медиана (1 квартиль – 3 квартиль) 

 

Согласно стадии фиброза печени по соотношению 
АСТ/АЛТ средние величины показателей ИМТ при 
отсутствии фиброза печени составил 27,34 (23,87-
31,23); при выраженном фиброзе печени – 25,35 (22,86 
– 28,93) (р=0,004). Это свидетельствует о том, что 
выраженный фиброз печени согласно соотношению 
АСТ/АЛТ чаще встречался при нормальном весе, по 
сравнению с пациентами с избыточным весом и 
ожирением. Средние величины ИМТ не отличались по 
группам APRI index (р=0,97) и FIB-4 Score (р=0,72). 

При изучении распределения факторов риска по 
степеням фиброза печени согласно соотношению 

АСТ/АЛТ (таблица 2) ассоциативная связь была 
обнаружена по полу (р=0,0001) и по группам ИМТ 
(р=0,046).  

Шанс развития выраженного фиброза печени был 
ниже у мужчин в 0,42 раз (95% ДИ: 0,26-0,67) по 
сравнению с женщинами. Пол не был связан с фиброзом 
печени согласно данным групп APRI index (р=0,4) и FIB-4 
Score (р=0,22). Согласно соотношению АСТ/АЛТ шанс 
развития фиброза печени понижался у пациентов с 
избыточным весом в 0,66 раза (95% ДИ: 0,4 – 1,1) и 
ожирением в 0,5 раза (95% ДИ: 0,28 – 0,88) по сравнению 
с теми, кто имел нормальные показатели ИМТ. 

 

Таблица 2. 
Распределение факторов риска по степени фиброза печени согласно соотношению АСТ/АЛТ (n=331). 
(Table 2. Distribution of risk factors by degree of liver fibrosis according to AST/ALT ratio (n=331)). 

Параметры 
АСТ/АЛТ 

p* 
Отсутствие фиброза печени, n=216 Выраженный фиброз печени, n=115 

Пол 
Муж 136 (41,1%) 48 (14,5%) 

0,0001 
Жен  80 (24,2%) 67 (20,2%) 

ИМТ (кг/м2) 

НВ 47 (14,2%) 81 (24,5%) 

0,046 ИВ 56 (17%) 64 (19,4%) 

Ож 44 (13,3%) 38 (11,5%) 

СД 2 типа 
Есть 12 (3,6%) 8 (2,4%) 

0,15 
Нет  135 (40,8%) 176 (53,2%) 

Примечание: ИМТ – индекс массы тела; НВ – нормальный вес; ИВ – избыточный вес; Ож – ожирение;  
                    *Критерий χ - квадрат; 

 
При изучении распределения факторов риска по 

степеням фиброза печени согласно APRI index и FIB-4 
Score были обнаружены ассоциативные связи в группе 
пациентов с СД 2 типа (р=0,006) и (р=0,006), 
соотвественно. Шанс развития умеренного фиброза 
печени согласно APRI index у пациентов с СД 2 типа 

повышался в 3,5 раза (95% ДИ: 1,25 – 9,78), а шанс 
развития выраженного фиброза печени – в 10,5 раз (95% 
ДИ: 0,89 – 123,4) (таблица 3). Согласно FIB-4 Score шанс 
развития выраженного фиброза печени у пациентов с СД 
2 типа повышается в 6,6 раз (95% ДИ: 1,59 – 27,43) по 
сравнению с пациентами без СД 2 типа (таблица 4). 
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Таблица 3. 
Распределение факторов риска по степени фиброза печени согласно соотношению APRI index (n=331). 
(Table 3: Distribution of risk factors by degree of hepatic fibrosis according to APRI index ratio (n=331)). 

Параметры 

APRI index 

p* 
Низкая вероятность 

фиброза, n=285 
Умеренная вероятность 

фиброза, n=42 
Выраженная 
вероятность 

фиброза. n=3 

Пол 
Муж 99 (29,9%) 16 (4,8%) 0 (0%) 0,4 

Жен  187 (56,5%) 26 (7,9%) 3 (0,9%) 

ИМТ (кг/м2) 

НВ 111 (33,6%) 16 (4,8%) 1 (0,3%) 0,81 

ИВ 103 (31,2%) 15 (4,5%) 2 (0,6%) 

Ож 71 (21,5%) 11 (3,3%) 0 (0%) 

СД 2 типа 
Есть 13 (3,9%) 6 (1,8%) 1 (0,3%) 

0,006 
Нет  273 (82,5%) 36 (10,9%) 2 (0,6%) 

Примечание:   ИМТ – индекс массы тела; НВ – нормальный вес; ИВ – избыточный вес; Ож – ожирение;  
 * Критерий χ - квадрат;  

 

Таблица 4. 
Распределение факторов риска по степени фиброза печени согласно соотношению FIB-4 Score (n=331). 
(Table 4: Distribution of risk factors by degree of liver fibrosis according to FIB-4 Score ratio (n=331)). 

Параметры 
FIB-4 Score 

p* Отсутствие фиброза, 
 n=251 

«Слепая зона», 
n=65 

Выраженный фиброз, 
n=14 

Пол 
Муж 94 (28,4%) 18 (5,4%) 3 (0,9%) 

0,22 
Жен  158 (47,43%) 46 (13,9%) 11 (3,32%) 

ИМТ (кг/м2) 

НВ 100 (30,21%) 23 (6,95%) 5 (1,51%) 

0,73 ИВ 86 (25,98%) 28 (8,46%) 6 (1,81%) 

Ож 65 (19,64%) 14 (4,23%) 3 (0,91%) 

СД 2 типа 
Есть 10 (3,02%) 7 (2,11%) 3 (0,9%) 

0,006 
Нет  242 (73,11%) 58 (17,52%) 11 (3,32%) 

Примечание:  ИМТ – индекс массы тела; НВ – нормальный вес; ИВ – избыточный вес; Ож – ожирение;  
*Критерий χ - квадрат;  

 

Для оценки диагностической эффективности 
данных индексов мы применили ROC-анализ с 
построением ROC-кривых. Площадь под ROC-кривой 
(рисунок 1, синяя линия), соответствующей 
взаимосвязи прогноза степени фиброза печени и пола 
согласно соотношению АСТ/АЛТ, у пациентов 
женского пола прогнозировался высокий риск развития 
фиброза печени. Полученная модель была 
статистической значимой р=0,001. Чувствительность и 

специфичность метода составили 99,5% и 96,5%, 
соответственно. Площадь под ROC-кривой (рисунок 1, 
желтая линия), соответствующей взаимосвязи 
прогноза степени фиброза печени и пола согласно 
FIB-4 Score, у пациентов женского пола 
прогнозировала высокий риск развития фиброза 
печени. Полученная модель была статистически 
значимой р=0,038. Чувствительность и специфичность 
метода составили 94,4% и 87%, соответственно. 

 

 
Рисунок 1. Результаты ROC-анализа согласно полу. 

(Figure 1 Results of ROC analysis according to gender). 

 

 
Рисунок 2. Результаты ROC-анализа согласно 

соотношению АСТ/АЛТ (возраст, показатели ИМТ). 
(Figure 2: Results of the ROC analysis according to the  

AST/ALT ratio (age, BMI)). 
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Площадь под ROC-кривой (рисунок 2, синяя линия), 
соответствующей взаимосвязи прогноза степени фиброза 
печени и возраста согласно группам соотношения 
АСТ/АЛТ, составила 0,42±0,032 95% ДИ: (0,36 - 0,48). 
Полученная модель была статистически значимой р=0,01. 
Пороговое значение возраста в точке cut-off равно 21,5 
лет. При равном возрасте или превышающем возрасте 
прогнозировался высокий риск развития фиброза печени. 
Чувствительность и специфичность метода составили 
99,3% и 99,4%, соответственно. 

Площадь под ROC-кривой (рисунок 2, синяя линия), 
соответствующей взаимосвязи прогноза степени 
фиброза печени и показателей ИМТ согласно группам 
соотношения АСТ/АЛТ, составила 0,59±0,031 95% ДИ: 
(0,53-0,65). Полученная модель была статистически 
значимой р=0,004. Пороговое значение ИМТ в точке cut-
off равно 16,5. При равном показателе ИМТ или 
превышающем прогнозировался высокий риск развития 
фиброза печени. Чувствительность и специфичность 
метода составили 99,3% и 99,4%, соответственно. 

Площадь под ROC-кривой (рисунок 3, синяя линия), 
соответствующей взаимосвязи прогноза степени 
фиброза печени и возраста согласно группам FIB-4 
Score, составила 0,19±0,026 95% ДИ: (0,14 - 0,24). 
Полученная модель была статистической значимой 
р=0,0001. Пороговое значение возраста в точке cut-off 
равно 20,5 лет. При равном возрасте или 
превышающем возрасте прогнозировался высокий риск 
развития фиброза печени. Чувствительность и 
специфичность метода составили 99,6% и 99,9%, 
соответственно. 

Площадь под ROC-кривой (рисунок 4, желтая 
линия), соответствующей взаимосвязи прогноза степени 
фиброза печени и наличие СД 2 типа согласно FIB-4 
Score, при наличии СД 2 типа прогнозировался высокий 
риск развития фиброза печени. Полученная модель 
была статистической значимой р=0,004. 
Чувствительность и специфичность метода составили 
91,3% и 99,9%, соответственно. 

 

 
Рисунок 3. Результаты ROC-анализа согласно  

данным FIB-4 Score (возраст и показатели ИМТ). 
(Figure 3: Results of the ROC analysis according to the  

FIB-4 Score data (age and BMI)). 

 
 

 

Рисунок 4. Результаты ROC-анализа 
по наличию СД 2 типа. 

(Figure 4: Results of ROC analysis  
on the presence of type 2 DM). 

 
Обсуждение результатов. 
Согласно нашим результатам 60% пациентов с 

хроническим панкреатитом имели избыточный вес или 
ожирение. Наши данные согласуются с данными других 
авторов [10]. Сочетание избыточного веса или 
ожирения у пациентов с хроническим панкреатитом 
часто усугубляет течение панкреатита и способствует 
развития жировой дистрофии печени. Влияния 
избыточного содержания жира в организме на развитие 
панкреатита до конца не исследовано. В нашем 
исследовании высокие показатели АСТ/АЛТ и APRI 
index встречались чаще у пациентов с избыточным 
весом и ожирением (р=0,04). По данным других 
исследователей развитие МАЖБП у пациентов с СД 2 
типа прогрессировала при увеличении массы тела [7]. 
Также согласно соотношению АСТ/АЛТ выраженный 
фиброз печени чаще встречался у пациентов с 
нормальным весом по сравнению с пациентами, 
которые имели избыточный вес и ожирение. Схожие 
результаты были описаны и в других исследованиях. В 

исследовании, которое проводилось в Индии, было 
выявлено, что жировая дистрофия печени часто 
встречалась у азиатов не страдающих ожирением [8]. В 
данном исследовании средние показатели соотношения 
АСТ/АСТ, APRI index, FIB-4 Score не отличались в 
разных группах ИМТ [8]. Но, как известно, часто азиаты 
могут иметь абдоминальное ожирение, даже при 
нормальном показателе ИМТ. В другом исследовании 
было обнаружено, что шанс развития жировой 
дистрофии печени был в 2 раза выше у пациентов, 
которые имели нормальные показатели ИМТ по 
сравнению с пациентами, которые имели избыточный 
вес или ожирение [5]. Авторы данного исследования 
объясняют это тем, что пациенты с жировой 
дистрофией печени, имеющие нормальные показатели 
ИМТ имели большую толщину подкожной складки и 
более высокий процент жира в организме при 
биоэлектрическом импедансном анализе по сравнению 
с контрольной группой [5]. Также это может быть 
связано с тем, что из года в год увеличивается 
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распространенность дислипидемии и 
инсулинорезистентности, а дополнительно могут влиять 
такие факторы риска, как этническая принадлежность, 
генетическая предрасположенность или факторы 
окружающей среды у пациентов с нормальным весом 
[11]. В исследовании Succurro E. и его соавторов было 
выявлено, что у азиатских индейцев, которые имели 
нормальные показатели ИМТ, не употребляли алкоголь 
и не курили показатель инсулинорезистентности был 
выше в 2-3 раза и прогрессирование встречалось в 2 
раза чаще, по сравнению с европейцами, выходцами из 
Латинской Америки, афроамериканцев и жителей 
Восточной Азии, которые были приблизительно одного 
возраста, пола и ИМТ [11]. 

Также высокие средние значения соотношения 
ACT/АЛТ чаще встречались у женщин, по сравнению с 
мужчинами. А по данным значения FIB-4 Score высокие 
значения чаще встречались у женщин и у пациентов с 
СД 2 типа. Согласно данным по соотношению АСТ/АЛТ 
выраженный фиброз печени часто встречался в 
пожилом возрасте. По результатам FIB-4 Score в нашем 
исследовании стадия фиброза печени прогрессировала 
с возрастом. Тогда как, по результатам APRI index 
разница в возрасте не было выявлена. Согласно 
данным APRI index и FIB-4 Score сочетание 
хронического панкреатита с СД 2 типа способствовало 
прогрессированию фиброза печени. По данным 
соотношения АСТ/АЛТ фиброза печени понижался у 
пациентов с избыточным весом и ожирением по 
сравнению с нормальными показателями ИМТ. 
Согласно данным метаанализа по 4 исследованиям у 
пациентов, которые одномоментно имели панкреатит и 
жировую дистрофию печени независимо от степени 
ИМТ, часто течение панкреатита протекало тяжелее по 
сравнению с пациентами, у которых не было жировой 
дистрофии печени [6]. 

Согласно нашим результатам по ROC-анализу по 
соотношению АСТ/АЛТ и FIB-4 Score у пациентов 
женского пола с хроническим панкреатитом 
прогнозировался высокий риск развития фиброза 
печени. И по данным FIB-4 Score наличие СД 2 типа 
давал прогноз высокого риска развития фиброза 
печени. Высокий риск развития фиброза печени 
прогнозировался в возрасте 20,5 – 21,5 лет по данным 
FIB-4 Score и соотношения АСТ/АЛТ, соответственно. 
Также независимо от показателя ИМТ не исключался 
высокий риск развития фиброза печени у пациентов с 
хроническим панкреатитом. В одном исследовании 
было выявлено, что диагностическая точность 
соотношения АСТ/АЛТ и FIB-4 Score отличалась в 
зависимости от возраста [9]. Диагностическая точность 
соотношения АСТ/АЛТ была ниже у лиц моложе 35 лет, 
а в группе старше 35 лет схожа с FIB-4 Score. Но 
специфичность FIB-4 Score на поздней стадии фиброза 
снижалась после возраста 65 лет. 

Ограничения исследования.  
Наше одномоментное поперечное ретроспективное 

исследование не позволят в полной мере охватить 
частоту МАЖБП в виде фиброза печени у пациентов с 
диагнозом хронический панкреатит, так как мы брали 
данные только пациентов, получавших стационарное 
лечение в Гастроэнтерологическом отделении УГ НАО 

МУС и учитывали данные пациентов с хроническим 
панкреатитом в условиях ПМСП. 

Заключение.  
Риск фиброобразования печени у пациентов с 

хроническим панкреатитом увеличивается с 
присоединением МАЖБП, увеличением ИМТ и с 
возрастом. Применение в практике таких индексов, 
АСТ/АЛТ, APRI index и FIB-4 Score позволит 
своевременно недорого выявить наличие фиброза 
печени у пациентов с хроническим панкреатитом. 
Учитывая тот факт, что МАЖБП в стадии стеатоза чаще 
протекает бессимптомно, и может привести к позднему 
выявлению фиброза печени. У врачей общей практики, 
терапевтов и эндокринологов должна быть 
настроженность на риск образования фиброза печени 
даже при нормальном весе пациента с хроническим 
панкреатитом. Это позволит в будущем повысить 
результативность терапии и профилактики такого 
осложнения, как цирроз печени. 
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Abstract 
Actuality. The number of human immunodeficiency virus (HIV)-infected patients with active tuberculosis (TB) and 

multiple/extensive drug resistance has increased in recent years. Backup drugs with high hepatotoxicity are used in the 
treatment regimens of this category of patients. Identification of markers of adverse events in the form of hepatotoxicity by 
determining the type of acetylation in patients with HIV infection and TB when prescribing drugs metabolized by NAT2 
enzyme may influence the selection of optimal doses and reduce the toxic effect on the liver.  

The aim of the research was to determine the features of N-acetyl-transferase 2 (NAT2) gene polymorphisms in HIV-
infected patients with active tuberculosis with advanced drug-induced liver damage.  

Materials and мethods. NAT2 genotype and haplotype determination was performed in 151 TB/HIV-infected patients 
receiving drugs with different types of acetylation. Determination of allele frequencies for six single nucleotide polymorphisms 
(SNPs) of the genotype was used by real-time PCR, allele verification was confirmed by pyrosequencing using the 
AmpliSense® Pyroskrin PHARMA-screen-2a reagent kit. Analysis was performed using IBM SPSS Statistics 29.0.2.0. 
significance of differences in frequency distribution of variables was used for Pearson's Chi-square criterion. It was used as a 
measure of relative risk with a regression confidence interval of 95% and a significance level of 5% (p <0.05). Reliability of 
differences in median values was determined based on the Mann-Whitney criterion for two groups, the Kraskell-Wallis 
criterion for multiple comparison of groups (p <0.05). 

Results. A larger proportion of patients were found to have a slow type of acetylation (57.6%). Among the haplotypes 
causing the slow type of acetylation the most frequent were haplotypes NAT2*5B (48.3%) and NAT2*6A (40.2%). The 
observation showed more frequent increase of aminotransaminase activity from 3 to 10 norms from the upper limit in patients 
with slow type of acetylation of the NAT2 enzyme gene. They accounted for 43.7% of the total number of identified cases of 
the slow type of acetylation. The median value of aminotransaminase levels was significantly higher in patients with slow 
type of acetylation compared to patients in the fast acetylation group (p < 0.0001).   

Conclusions. Slow type of acetylation should be considered a high risk factor for hepatotoxicity in TB/HIV patients when 
prescribed anti-TB drugs. Data on isoniazid acetylation and NAT2 genotypes can be used to improve treatment quality and 
reduce the risk of isoniazid toxicity in TB treatment. 

Keywords. hepatotoxicity, tuberculosis, HIV, acetylation type, isoniazid, NAT2. 
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Актуальность. В последние годы увеличилось число инфицированных вирусом иммунодефицита человека 
(ВИЧ) пациентов с активным туберкулезом (ТБ) и множественной/широкой лекарственной устойчивостью. В схемах 
лечения данной категории больных используются резервные препараты с высокой гепатотоксичностью. Выявление 
маркеров нежелательных явлений в виде гепатотоксичности путем определения типа ацетилирования у больных 
ВИЧ-инфекцией и туберкулезом при назначении препаратов, метаболизирующихся ферментом НАТ2, может 
повлиять на подбор оптимальных доз и снизить токсическое действие на печень.  

Цель исследования - определить особенности полиморфизма гена N-ацетилтрансферазы 2 (NAT2) у ВИЧ-
инфицированных больных активным туберкулезом с распространенным лекарственным поражением печени.  

Материалы и методы. Определение генотипа и гаплотипа NAT2 проведено у 151 больного ТБ/ВИЧ, 
получавшего препараты с различными типами ацетилирования. Для определения частот аллелей шести 
однонуклеотидных полиморфизмов (SNP) генотипа использовали метод ПЦР в реальном времени, верификацию 
аллелей подтверждали методом пиросеквенирования с использованием набора реагентов AmpliSense® Pyroskrin 
PHARMA-screen-2a. Анализ проводился с использованием IBM SPSSStatistics 29.0.2.0. Достоверность различий в 
частотном распределении переменных использовалась для критерия хи-квадрат Пирсона. Его использовали в 
качестве меры относительного риска с доверительным интервалом регрессии 95% и уровнем значимости 5% (р 
<0,05). Достоверность различий медианных значений определяли на основе критерия Манна-Уитни для двух групп, 
критерия Краскела-Уоллиса для множественного сравнения групп (р<0,05). 

Полученные результаты. У большей части больных выявлен медленный тип ацетилирования (57,6%). Среди 
гаплотипов, вызывающих медленный тип ацетилирования, наиболее часто встречались гаплотипы NAT2*5B (48,3%) 
и NAT2*6A (40,2%). Наблюдение показало более частое повышение активности аминотрансаминаз от 3 до 10 норм 
от верхней границы у пациентов с медленным типом ацетилирования гена фермента NAT2. На их долю пришлось 
43,7% от общего числа выявленных случаев медленного типа ацетилирования. Медианное значение уровня 
аминотрансаминаз было достоверно выше у пациентов с медленным типом ацетилирования по сравнению с 
пациентами в группе быстрого ацетилирования (р < 0,0001). 

Выводы. Медленный тип ацетилирования следует рассматривать как высокий фактор риска гепатотоксичности 
у больных ТБ/ВИЧ при назначении противотуберкулезных препаратов. Данные об ацетилировании изониазида и 
генотипах NAT2 могут быть использованы для улучшения качества лечения и снижения риска токсичности 
изониазида при лечении туберкулеза. 

Ключевые слова. гепатотоксичность, туберкулез, ВИЧ, тип ацетилирования, изониазид, NAT2. 
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NAT2 ГЕНІ ПОЛИМОРФИЗМІ АҚТҚ-ЖҰҚПАСЫ  

ЖӘНЕ ТУБЕРКУЛЗ МЕНЕН ҚОС ИНФЕКЦИЯЛАНҒАН 

НАУҚСТАРДАҒЫ ТӘУЕКЕЛ ФАКТОРЫ 

 

Матин Абдул1, https://orcid.org/0000-0003-1757-9920 

Игорь Г. Никитин1, https://orcid.org/0000-0003-1699-0881 

Ирина И. Гапонова1, https://orcid.org 0000-0003-4481-2249 

Ирина В. Васильева1, https://orcid.org/0000-0001-6986-901X 

Сауле А. Алиева1,2, https://orcid.org/0000-0001-5098-9206 

Асель Б. Байбурова2, https://orcid.org/0009-0006-3281-2902 
 
1
 Федералдық мемлекеттік автономды жоғары оқу орны «Ресей ұлттық зерттеу медицина 

университеті. Н.И. Пирогов», Ресей Денсаулық сақтау министрлігі, Мәскеу қ., Ресей Федерациясы; 
2
 «Семей медицина университеті» КеАҚ, Семей қ., Қазақстан Республикасы.  

 

Өзектілігі. Соңғы жылдары адамның иммун тапшылығы вирусын (АИТВ) жұқтырған, белсенді туберкулезбен 

және бірнеше / экстенсивті дәріге төзімділігімен ауыратын науқастардың саны артты. Гепатотоксикалык әсері 
жоғары резервтік препараттар пациенттердің осы санатын емдеу режимдерінде қолданылады. NAT2 ферментімен 

метаболизденетін препараттарды тағайындау кезінде АИТВ-инфекциясы және туберкулезбен ауыратын 

науқастарда ацетилдену түрін анықтау арқылы гепатоуыттылық түріндегі жағымсыз құбылыстардың маркерлерін 

анықтау оңтайлы дозаларды таңдауға әсер етуі және бауырға уытты әсерін төмендетуі мүмкін..  

Зерттеудің мақсаты белсенді туберкулезі бар АИТВ жұқтырған науқастарда n-ацетилтрансфераза 2 (NAT2) 

генінің полиморфизмдерінің ерекшеліктерін анықтау болды.есірткіден туындаған бауырдың зақымдануы). 

Материалдар мен әдістер. NAT2 генотипі мен гаплотипін анықтау ацетилденудің әртүрлі түрлері бар 

препараттарды қабылдаған туберкулез / АИТВ жұқтырған 151 пациентте жүргізілді. Генотиптің алты бір нуклеотидті 
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полиморфизмі (SNPs) үшін аллель жиіліктерін анықтау нақты уақыттағы ПТР ӘДІСІМЕН қолданылды, Аллельді 

тексеру AmpliSense® Pyroskrin PHARMA-screen-2a реагенттер жинағы арқылы пиросеквенирлеу арқылы расталды. 

ТАЛДАУ IBM SPSS Statistics 29.0.2.0 көмегімен жүргізілді. Пирсонның Хи-квадрат критерийі үшін айнымалылардың 

жиіліктік таралуындағы айырмашылықтардың маңызы пайдаланылды. Ол регрессияға сенімділік аралығы 95% 

және маңыздылық деңгейі 5% (p <0,05) болатын салыстырмалы тәуекел өлшемі ретінде пайдаланылды. 

Медианалық мәндердегі айырмашылықтардың сенімділігі Екі топқа Арналған Манн-Уитни критерийі, топтарды 

бірнеше рет салыстыру Үшін Краскелл-Уоллис критерийі негізінде анықталды (p <0,05 

Нәтижелер. Пациенттердің көп бөлігінде ацетилденудің баяу түрі анықталды (57,6%). Ацетилденудің баяу түрін 

тудыратын гаплотиптердің ішінде ен жиі кездесетіні NAT2*5b (48,3%) және NAT2*6a (40,2%) гаплотиптері болды. 

Бақылау NAT2 ферменті генінің ацетилденуінің баяу түрі бар емделушілерде аминотрансаминаза белсенділігінің 

жоғарғы шектен 3-тен 10 нормаға дейін жиірек жоғарылағанын көрсетті. Олар ацетилденудің баяу түрінің 

анықталған жағдайларының жалпы санының 43,7% құрады. Аминотрансаминаза деңгейінің орташа мәні 

ацетилденудің баяу түрі бар емделушілерде жылдам ацетилдену тобындағы емделушілермен салыстырғанда 

айтарлықтай жоғары болды (p < 0,0001). 

Қорытынды. Ацетилденудің баяу түрін туберкулезге қарсы препараттарды тағайындаған кезде туберкулез / 

АИТВ-мен ауыратын науқастарда гепатоуыттылықтың жоғары қауіп факторы ретінде қарастырған жөн. 

Изониазидті ацетилдеу және NAT2 генотиптері туралы деректерді емдеу сапасын жақсарту және туберкулезді 

емдеуде изониазидтің уыттылық қаупін азайту үшін пайдалануға болады.  

Түйінді сөздер. гепатоуыттылық, туберкулез, АИТВ, ацетилдену түрі, изониазид, НАТ2. 
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Introduction 
According to the results of 2023, Russia recorded a 

historical minimum of TB morbidity and mortality, but the 
disease requires constant monitoring and control, as in 
some regions of Russia there is still a rather unfavorable 
situation [1]. And, despite the successes in the fight against 
TB in Russia, as well as worldwide, there have been certain 
shifts in the structure of the tuberculosis process that 
significantly affect the epidemiologic situation. First of all, 
this is due to the annual increase in the proportion of 
patients with active multidrug-resistant and extensively 
drug-resistant TB (MDR/XDR-TB) with an indicator of about 
30% of all TB cases [2]. In addition, HIV patients are 21 
times more likely to get TB than people without HIV and are 
at the highest risk of developing MDR/XDR-TB. At the same 
time, TB is the most common disease among those infected 
with HIV, including those receiving antiretroviral therapy 
(ART). This requires the combined administration of a large 
list of drugs with high hepatotoxicity [3]. The development of 
idiosyncratic hepatotoxicity is a complex process involving 
both parallel and sequential events that determine the 
direction of the pathways, the extent of liver damage and its 
outcome.  

Among first-line antituberculosis drugs, isoniazid is a 
key drug and is widely used in the treatment and prevention 
of TB, showing selective antimicrobial activity against 
Mycobacterium tuberculosis. isoniazid is effective in 

reducing the incidence of TB disease. isoniazid is effective 
in reducing TB incidence both alone and in combination 
with ART [4]. Unfortunately, INH, which plays an important 
role in TB therapy, is associated with hepatotoxicity, 
Approximately 10-20% of patients taking INH experience a 
temporary increase in serum alanine aminotransferase 
(ALT) levels. Most patients can adapt to it and serum ALT 
levels return to normal without discontinuation of the drug, 
while some patients (1-3%) develop severe liver damage up 
to liver failure [3].  

The cause of hepatotoxicity seems to be intermediate 
products of INH metabolism. Thus, the main pathway of 
INH metabolism includes acetylation to acetylisoniazid 
catalyzed by hepatic and intestinal enzyme N-acetyl-
transferase 2 (NAT2) followed by hydrolysis to 
acetylhydrazine. Acetylhydrazine is oxidized by cytochrome 
P4502E1 (CYP2E1) to form hepatotoxic intermediates [5]. 
These active metabolites can destroy hepatocytes either by 
disrupting cellular homeostasis or by triggering immunologic 
reactions in which active metabolites that bind to 
hepatocyte plasma proteins can act as haptens. Another 
metabolic pathway involving NAT2 involves the formation of 
toxic metabolites by direct hydrolysis of INH to the potent 
hepatotoxic hydrazine. Differences in INH-induced toxicity 
have been attributed to genetic variability in several loci 
such as NAT2, CYP2E1, GSTM1, and GSTT1, which 
encode drug-metabolizing enzymes [6]. 
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The rate of INH acetylation varies from patient to patient 
and is divided into three phenotypic groups: slow, intermediate, 
and fast acetylators. Certain alleles of genetic polymorphisms 
determine different degrees of NAT2 activity and individual 
acetylation profile. Several clinical studies have shown that 
slow acetylators cause the risk of adverse reactions due to the 
toxicity of high concentrations of isoniazid metabolites, which 
can lead to hepatotoxic effects caused by INH [7, 12]. On the 
contrary, when rapid acetylators are used, the concentration of 
active drug decreases rapidly and this affects the success of 
treatment in the form of lack of efficacy [9, 11]. NAT2 activity 
status is associated with haplotypes consisting of several single 
nucleotide polymorphisms (SNPs) in the NAT2 gene [8]. 
Generally, single nucleotide substitutions in NAT2 usually result 
in low N-acetylation activity, decreased NAT2 expression, or 
instability of the enzyme. The wild-type NAT2*4 allele, which 
has no single nucleotide substitutions in NAT2, is associated 
with a rapid acetylator phenotype [10]. 

Studies of the influence of NAT2 genotypes on INH 
metabolism allow to increase the effectiveness of treatment; 
at the same time, side effects associated with this drug can 
be minimized, which determines the relevance of further 
studies. 

The aim of the research was to determine the 
peculiarities of NAT2 gene polymorphisms in HIV-infected 
patients with active TB with advanced drug-induced liver 
damage. 

Materials and methods  
The research conducted in the period 01.01.2021-

12.12.2022 at the "National Medical Research Center of 
Phthisio-pulmonology and Infectious Diseases" of the 
Ministry of Health of the Russian Federation and in the 
Department of Insectology, head Dr. M.D. Kaminsky G.D., 
and Director of the Federal State Budgetary Institution 
"National Medical Research Center for Phthisiopulmonology 
and Infectious Diseases" of the Ministry of Health of the 
Russian Federation (FGBU "NMRC FPI" of the Ministry of 
Health of Russia), Dr. Professor Vasilieva I.A. on the basis 
of CINIE the development and approbation of methods for 
allele determination was carried out. 

The Research was approved by the Research Ethics 
Committee of the Federal State University N.I. Pirogov RNIMU 
of the Ministry of Health of Russia in accordance with protocol 
No. 5 of "29" 12.2020. All Research participants signed an 
informed consent form as required by the ethics statement 
contained in the resolution dated 01.04.2016 N 200n of the 
Ministry of Health of the Russian Federation. 

The Research took into account the results of 151 
patients with TB/HIV infection who were prescribed drugs 
metabolized by the NAT2 enzyme.  

Genotypes associated with the type of acetylation (fast, 
slow and intermediate) were determined in samples of 
biological material (venous blood). The data of genetic 
analysis were compared with clinical and laboratory 
parameters in patients. 

When evaluating NAT2 haplotypes, a risk factor for 
toxicity in the form of transaminase levels above 3 norms 
from the upper limit (UL) was taken into account. At the 
beginning of therapy in all patients, aminotranaminase 
activity indices were within normal values.  

To determine alleles of single nucleotide 

polymorphisms, real-time PCR method was used; the 
verification of the method was confirmed by pyrosequencing 
using the reagent kit "AmpliSense® Pyroscreen PHARMA-
screen-2a" (RU No. FSR 2012/13246).  

To determine haplotypes and acetylation type, the 
Internet resource "NAT2 Calculator" 
(http://shtest.evrogen.net/NAT2/) was used. 

Statistical analysis 
Data were stored in a database, for this study. All data 

were entered twice to determine possible outcomes. Analysis 
was performed using IBM SPSS Statistics 29.0.2.0. 
significance of differences in frequency distribution of variables 
was used for Pearson's Chi-square criterion. It was used as a 
measure of relative risk with a regression confidence interval of 
95% and a significance level of 5% (p <0.05).  

Reliability of differences in median values was 
determined based on the Mann-Whitney criterion for two 
groups, the Kraskell-Wallis criterion for multiple comparison 
of groups (p <0.05). 

Results 
Table 1 shows the frequency distribution of clinical 
parameters and genotypes in HIV-infected and TB patients 
on ART/PTT therapy with liver damage. 

The patient group was represented by individuals aged 
18 to 65 years (median 41.6 years), of whom 53 (35.1) were 
female and 98 (64.9%) were male. 

According to the evaluation of acetylation type, slow 
type was found in 87 (57.6%) patients, intermediate type in 
48 (31.8%) patients, and fast type in 12 (7.9%) patients. 
Acetylation type could not be determined for another 4 
(2.7%) patients (Figure 1).  
 

 
Figure 1. Proportion of patients according 

to the type of acetylation, % 
 

The captions are poorly visible, it is better to give this 
figure before the table 

The most frequent haplotypes were NAT2*5B, NAT2*5U, 
NAT2*6A, NAT2*5U, NAT2*5C, NAT2*5KA, NAT2*4. 
Among the haplotypes responsible for the slow type of 
acetylation (n=87), haplotypes NAT2*5B (48.3%) and 
NAT2*6A (40.2%) were the most frequent (Table 1). 

Among the intermediate acetylation haplotypes (n=48), 
NAT2*5U (83.3%) was the most frequent and the rapid 
acetylation haplotype (n=12) was NAT2*4 (91.6%). (Table 
2). Therapy included isoniazid, rifampicin, ethambutol, 
pyrazinamide, bedaquiline, linezolid, clofazimine, 
cycloserine, ethionamide, prothionamide, levofloxacin, 
moxifloxacin, PASC, streptomycin, kanamycin, 
capreomycin, imipenem/cilastatin, meropenem, lamivudine, 
dolutegravir, tenofovir, emtricitabine, efavirenz, darunavir, 
ritonavir, raltegravir, etravirine at standard doses. 
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Table 1. 
Frequency distribution of biological and clinical parameters in HIV-infected and TB patients on the background of 
therapy with ART/PTP with liver damage Hepatotoxicity. 
 

N=151 HIV/TB, HIV, TB Person’s chi-square criteria value P 
 

Categories        No % (n) Yes % (n), value P 

Gender Male 68 (67) 31 (31) .35 

 Female 75 (40) 24 (13)  

Age >40 years 70 (65) 29 (30) .88 

 <40 years 71 (42) 28 (14)  

CD4+ > 200 cells/µL 77 (42) 22 (12) .01a 

HIV RNA Not detected 75 (101) 24 (12) <.001*a 

 Detected 33 (6) 66 (32)  

HCV RNA Not detected 77 (95) 22 (16) <.001*a 

 Detected 42 (12) 57 (28)  

HBV DNA Not detected 70 (100) 29 (2) .68 

NAT-2 phenotypes Intermediate 72 (37) 27 (17 .04a 

 Fast 73 (12) 26 (20)  

 Slow 56 (87) 43 (87)  

NAT2 alleles NAT2*12C 50 (4) 50 (13) .82 

 NAT2*4 72 (3) 27 (6)  

 NAT2*5A 50 (4) 50 (14)  

 NAT2*5B 70 (21) 29 (3)  

 NAT2*5C 100 (20) 0 (1)  

 NAT2*5R 80 (34) 20 (1)  

 NAT2*5U 61 (6) 38 (4)  

 NAT2*6A 77 (8) 22 (5)  

 NAT2*6J 66 (4) 33 (5)  

 NAT2*7B 60 (2) 40 (2)  

HIV/TB diagnosis 60 (39) 39 (25) .04*a 

 HIV 83 (26) 16 (5)  

Type of liver lesion (Rucam-scale) None 72 (108) 27 (27) 0.48 

 Hepatocellular 75 (31) 25 (30)  

 Cholestatic 55 (43) 44 (34)  

 Mixed 80 (34) 20 (8)  

RUCAM scale for assessing the likelihood of drug-induced liver injury DILI / HILI Excluded  

 Unlikely 100 (1) 0 (0)  

 Probable 50 (45) 50 (43)  

 Probable 75 (113) 25 (38)  

 Determined 63 (59) 36 (49)  

Duration of ART Before hospitalization 75 (6) 25 (14) .11a 

 During hospitalization 72 (89) 28 (23)  

Duration of PTP Before hospitalization 64 (43) 35 (34) .15a 

 During hospitalization 70 (%2) 29 (5)  

ART combination 2 NRTI+ 1 NNRTI 76 (43) 23 (23) .03a,* 

 2 NIOT+ 1 IP/dr. 60 (42) 39 (14)  

 Others 28 (17) 71 (3)  

PTP scheme HRZ 75 (26) 25 (5) .05a,* 

 HRZE 50 (45) 50 (15)  

 MLU 76 (9) 23 (9)  

 SCHLU 56 (16) 43 (5)  

 Emperic 40 (9) 60 (7)  TB 75 (42) 25 (14)    
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Table 2.  
Frequency of detection of haplotypes causing a certain type of acetylation. 

Acetylation type NAT2*4 NAT2*5U NAT2*5B NAT2*5C NAT2*5KA NAT2*6A 

Slow (n=87) - 5 (5.7%) 42 (48.3%) 2 (2.3%) 3 (3.5%) 35 (40.2%) 

Intermediate (n=48) - 40 (83.3%) 4 (8.3%) 4 (8.3%) 4 (8.3%) - - - - - 

Rapid (n=12) 11 (91.6%) 1 (8.4%) - - - - - - - - 
 

The observation showed more frequent increase of 
aminotransaminase activity from 3 to 10 VGN in patients 
with slow type of acetylation of NAT2 enzyme gene, their 

share was 43.7% of the total number of detected cases 
of slow type of acetylation (Fig. 2).  

 

 
 

Figure 2: Distribution of patients depending on the ratio of acetylation type and aminotransaminase level, %. 
 

A high VGN (more than 10) was detected in 22% of 
patients with the slow type of acetylation of the NAT2 
enzyme gene. 

Among patients with the intermediate type of acetylation 
(n=48), an increase in aminotransaminase levels from 3 to 10 
VGN was also most often registered - in 56.3% of the total 
number of detected cases of the intermediate type of 
acetylation. High aminotransaminase activity (more than 10 
VGN) was detected in 18.8% of patients with intermediate 
type of NAT2 enzyme gene acetylation, low (up to 3 VGN) - in 
25%. 

Among the patients with rapid type of acetylation (n=12) 
the level of aminotransaminases within the limits of up to 3 
VGN was registered most often - in 83,3% of the total 
number of detected cases of rapid type of acetylation. 
There was no high index (more than 10 VGN) in patients 
with the rapid type of acetylation of the NAT2 enzyme gene; 
the median index (from 3 to 10 VGN) was registered in 
16.7% of patients in this group. 

The median value of aminotransaminase activity was 
statistically significantly higher in patients with slow type of 
acetylation in comparison with this index in the group of fast 
acetylation (U=76, p=0.00002) (Fig. 3). What does the U 
stand for? 

There was also a difference between the groups of 
patients with slow and intermediate acetylation types with a 
predominance of marked hyperenzymemia in patients with 
slow acetylation type (Median ALT value 237 U/L in slow 
type and 85 U/L in intermediate type, U=1580, p=0.009). 
Accordingly, between the groups of patients with 
intermediate and fast types of acetylation, a significant 
predominance of ALT level was found in patients with 
intermediate type of acetylation (U=110, p=0.001).  

Isoniazid is highly effective in the treatment of tuberculosis. 
However, it can cause liver damage and even hepatic failure. 

Isoniazid metabolism is thought to be associated with 
hepatocellular-type liver damage, which is characterized by a 
marked increase in ALT levels (more than 10-fold HGN). NAT2 
is the predominant enzyme that catalyzes the acetylation of 
isoniazid. The presence of slow acetylator alleles has a higher 
risk of hepatotoxicity of the drug. 
 

 

Figure 3. Aminotransaminase levels (Me)  
depending on the type of acetylation. 

 

Discussion of results 
According to the data obtained, the majority of patients 

with an increase in aminotransaminase activity from 3 to 10 
VGN were found to have a slow or intermediate type of 
acetylation with a predominance of NAT2*5B, NAT2*6A 
(slow type) NAT2*5U (intermediate type) haplotypes. 
Among patients with the fast type of acetylation, 
aminotransaminase levels of up to 3 VGN were more 
frequently recorded. All the differences found between 
hyperenzymemia and acetylation types were significantly 
significant (p<0.05). Also the study showed that hypotoxicity 
was most common on ART and PTV therapy with HIV 
infection with and tuberculosis, low CD4+ kL, active HIV 
viruses, active HCV RNA, combination of ART with NNRTIs 
and PIs, PTP regimen energizing drugs. 
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Figure 4: Proportion of patients according to the diagnosis of hepatotoxicity, % 
(from 3-10 tо ULN Aminotransaminase) 

 
Conclusion 
Slow acetylation type is an important risk factor for 

hepatotoxicity in patients with TB/HIV infection. Data on INH 
acetylation and NAT2 genotypes can be used to improve 
the quality of treatment, because by taking into account the 
acetylation type depending on the NAT2 haplotype, the 
optimal drug dose can be selected, which will have a direct 
impact on the reduction of hepatotoxicity. 
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Резюме 
Введение. На качество жизни (КЖ) пациентов с хроническим панкреатитом (ХП) может повлиять  различные 

факторы, устанавливая которых  можно определить пути улучшения реабилитации при данной патологии. 
Цель. Изучить качество жизни больных с хроническим панкреатитом. 
Материалы и методы: Дизайн исследования – проспективное поперечное исследование. Проведен 

социологический опрос среди 159 пациентов с ХП, пролеченных в гастроэнтерологическом отделении 
Университетского госпиталя Некоммерческого акционерного общества «Медицинский Университет Семей» в период 
с 2022 по 2023 годы. Для определения медицинских, социальных характеристик использована разработанная анкета 
для пациентов с панкреатитом. КЖ больных изучено с использованием опросника SF-36. Для выявления депрессии 
и тревожности у больных использованы опросники: шкала депрессии Бека, тест опросник Спилберга. 
Статистический анализ проводился с использованием программного обеспечения SPSS версии 20.0, при p<0,05 
результаты считались статистически значимыми. 

Результаты. КЖ больных с ХП снижено как по физическому (40,14±8,25), так и по психологическому 
(44,85±8,75) компонентам здоровья. Низкие показатели КЖ по шкалам «ролевое физическое функционирование» 
(46,04±19,23), «ролевое эмоциональное функционирование» (49,49±19,58) свидетельствует о низком комфорте 
существования. Установлено влияние на отдельные показатели КЖ половозрастного состава, социального статуса, 
физической активности, обострения и длительности заболевания, наблюдения врачей,  сопутствующих 
заболеваний и психологического статуса.  

Выводы: Возраст 60 лет и старше, инвалидность, безработица,  низкая физическая активность¸ наличие 
сопутствующего жирового гепатоза, желчнокаменной болезни, холецистита, ожирения, депрессии, тревожности, 
частые обострения и длительность заболевания больше 10 лет, отсутствие наблюдения врачей существенно 
снижает КЖ больных с ХП.  

Ключевые слова: хронический панкреатит, качество жизни. 
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Introduction. The quality of life (QoL) of patients with chronic pancreatitis (CP) can be affected by various factors, by 
identifying which it is possible to determine ways to improve rehabilitation for this pathology. 

Aim. To study the quality of life of patients with chronic pancreatitis. 
Materials and methods. Study design: prospective cross-sectional study. A sociological survey was conducted among 

159patients with various forms of CP treated in gastroenterology department of the University Hospital of the Non-Profit 
Joint Stock Company "Semey Medical University" (UH NJSC "SMU") in the period 2022-2023years. To determine medical 
and social characteristics, a developed questionnaire for patients with pancreatitis was used. The QoL of patients was 
studied using the SF-36 questionnaire. To identify levels of depression and anxiety in patient’s questionnaires were used 
(Beck Depression Scale, Spielberg questionnaire). Statistical analysis was performed using SPSS software version 20.0, 
and results were considered statistically significant when p<0.05. 

Results. The QoL of patients with CP are reduced both in terms of physical (40.14±8.25) and psychological 
(44.85±8.75) components of health. Low QoL indicators on the scales “role physical functioning” (46.04±19.23), “role 
emotional functioning” (49.49±19.58) indicate a decrease in the index of comfortable existence. Influence of age and gender 
composition, social status, physical activity, exacerbation and duration of the disease, medical observation, concomitant 
diseases, and psychological status on certain criteria of QoL was established. 

Conclusions. Age 60 years or older, disability, unemployment, low physical activity¸ presence of concomitant fatty 
hepatosis, cholelithiasis, cholecystitis, obesity, depression, anxiety, frequent exacerbations, and duration of the disease for 
more than 10years, lack of medical supervision significantly reduces the QoL of patients with CP. 

Keywords: chronic pancreatitis, quality of life. 
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Кіріспе. Созылмалы панкреатитпен ауыратын науқастар өмір сүру сапасына әсер ететін себептерді зерттеп, 
оңалтудың ұтымды жолдарын анықтауға болады.  

Мақсаты. Созылмалы панкреатитпен ауыратын науқастардың өмір сүру сапасын зерттеу. 
Зерттеу материалы және әдістері. Зерттеу дизайны – проспективті көлденең зерттеу. «Семей медицина 

университеті» КеАҚ университеттік госпиталінің гастроэнтерологиялық бөлімінде 2022 – 2023 ж.ж. аралығында 
созылмалы панкреатитпен емделген 159 науқастарға әлеуметтік сауалнама жүргізілді. Науқастардың 
медициналық, әлеуметтік сипаттамасын анықтау үшін арнайы сауалнама құрастырылды. Науқастардың өмір сүру 
сапасын бағалау үшін SF-36 сауалнамасы қолданды. Науқастардағы күйзеліс, уайымшылдық деңгейін зерттеу үшін 
стандартты сауалнамалар колданылды (Бектің күйзеліс шкаласы, Спилберг сауалнамасы). Зерттеу нәтижелерінің 
статистикалық сараптауы  SPSS бағдарламасы 20.0 ұсынысын қолданып жүргізілді, p<0.05 болғанда нәтижелер 
статистикалық айқын саналды. 

Нәтижелері. Созылмалы панкреатитпен ауыратын науқастардың өмір сүру сапасы физикалық (40,14±8,25), 
психикалық (44,85±8,75) компоненттер бойынша төмендеген.  Өмір сүру сапасының «рөлдік физикалық қызмет» 
(46,04±19,23), «рөлдік эмоциялық қызмет» (49,49±19,58) көрсеткіштері бойынша нашарлауы науқастар өмір 
сүруінің жайсыздығын аңғартады.  Науқастардың өмір сүру сапасының жеке көрсеткіштеріне жасы, жынысы, 
әлеуметтік статусы, физикалық белсенділігі, аурудың өршуі және ұзақтығы, дәрігерлер  бақылауы, қосымша 
аурулары және психологиялық статусының әсері анықталды.  

Қорытынды: Созылмалы панкреатитпен ауыратын науқастардың өмір сүру сапасын 60 және одан үлкен 
жасы, мүгедектік, жұмыссыздық, төмен физикалық белсенділік, қосымша майлы гепатоз, өт–тас ауруы, 
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холецистит, семіздік, күйзеліс, уайымшылдық, аурудың жиі өршуі және 10 жылдан астам ұзақтығы, дәрігерлер 
бақылауында болмауы айтарлықтай нашарлатады.  

Түйінді сөздер: созылмалы панкреатит, өмір сүру сапасы.  
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Введение. Хронический панкреатит (ХП) является 
хроническим рецидивирующим воспалительным 
заболеванием поджелудочной железы, поражающим от 3 
до 20% населения различных стран мира [19,20,24,30]. 
Важная медико-социальная значимость проблемы ХП 
обусловлена ее широким распространением среди 
трудоспособного населения [11]. За последние 10 лет 
уровень заболеваемости среди лиц молодого возраста 
вырос в 4 раза. Заболевание характеризуется длительным 
хроническим, прогрессирующим течением, негативно 
влияющим на качество жизни (КЖ) пациентов и 
приводящим к частичной или полной утрате 
трудоспособности. Инвалидизация при ХП достигает 15% 
[8]. Особенностями ХП являются: прогрессирующее 
течение с постепенным  нарастанием экскреторной и 
эндокринной недостаточности, рецидивирование боли и 
синдрома диспепсии, наличие угрозы осложнений, при 
развитии которых отмечается снижение способности 
пациента к повседневной деятельности, необходимость 
соблюдения правильного образа жизни, постоянного 
приема лекарств, отказа от вредных привычек, боязнь 
ухудшения, что может приводить к появлению у пациентов 
тревоги и депрессии, большие материальные затраты на 
приобретение лекарств. Поэтому ХП характеризуется 
значительным нарушением КЖ и социального статуса 
больных [26].  

Цель исследования: Изучить качество жизни 
больных с хроническим панкреатитом. 

Дизайн исследования: проспективное поперечное 
исследование.  

Материал и методы исследования.  
Проведен социологический опрос среди 159 пациентов 

с ХП, пролеченных в гастроэнтерологическом отделении 
Университетского госпиталя Некоммерческого 
акционерного общества «Медицинский университет 
Семей» (УГ НАО «МУС») в период с 2022 по 2023 годы.  

Программа, инструменты для проведения 
исследования были одобрены Локальным этическим 
комитетом (ЛЭК) НАО «МУС», протокол №4 от 
20.12.2021г. От всех участников исследования было 
получено информированное согласие после полного 
разъяснения цели исследования и подтверждения 
конфиденциальности полученных данных. Руководство 
УГ НАО «МУС», где проводилось исследование 
ознакомлено с ходом проведения исследования и не 
имеет возражений о публикации данных в открытой 

печати. Для определения медицинских, социальных 
характеристик нами разработана анкета для пациентов 
с панкреатитом. Валидность анкеты была оценена в 
пилотном исследовании на 20 пациентах с ХП. КЖ 
больных изучено с использованием опросника SF-36, 
включающего 36 вопросов, которые формируют 8 шкал: 
физическое функционирование (PF), ролевое 
физическое функционирование (RP), физическая боль 
(BP), общее здоровье (GH), жизненная сила (VT), 
социальное функционирование (SF), ролевое 
эмоциональное функционирование (RE) и психическое 
здоровье (MH). Шкалы PF, RP, BP и GH составляют 
физический компонент здоровья (PCH), VT, SF, RE и 
MH – психический компонент здоровья (MCH). Общий 
балл по каждой шкале варьируется от 0 до 100. Чем 
выше балл, тем лучше КЖ [2,27]. Для изучения наличия 
и уровней депрессии и тревожности у больных 
использованы адаптированные опросники: шкала 
депрессии Бека [10], тест опросник Спилберга [6].  

Критерии включения пациентов в исследование: 
- пациенты с хроническим панкреатитом в возрасте 

18 лет и старше; 
- добровольное информированное согласие 

пациента на участие в исследовании. 
Критерии исключения пациентов из исследования: 
- пациенты с хроническим панкреатитом в возрасте 

до 18 лет; 
-  отказ пациента от участия в исследовании;  
- критическое состояние больных (острый инфаркт 

миокарда, острое нарушение мозгового кровообращения); 
- больные со злокачественным процессом III-IV стадий. 
При статистическом анализе для проверки групп на 

нормальность распределения был использован 
критерий Колмогорова-Смирнова. Определяли 
следующие показатели: среднее арифметическое (М), 
стандартная ошибка (±m), стандартное отклонение 
(SD). Для количественных переменных применены: t - 
критерий Стьюдента - для сравнения 2 независимых 
групп, однофакторный дисперсионный анализ – для 
сравнения 3 и более групп. Статистический анализ 
проводился с использованием программного 
обеспечения SPSS версии 20.0, при p<0,05 результаты 
считались статистически значимыми. 

Результаты исследования.  
Медицинская, социальная и психологическая 

характеристика больных с ХП представлена в таблице 1. 
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Таблица 1. 
Медицинская, социальная и психологическая характеристика больных с хроническим панкреатитом. 
(Table 1. Medical, social and psychological characteristics of patients with chronic pancreatitis). 

Социальная и психологическая характеристика больных 
(N=159)  

Медицинская характеристика больных 
(N=159) 

Показатели N  (%) Показатели N  (%) 

Пол Мужчины 27 (17,0%) Сопутствующие заболевания 

Женщины 132 (83,0%) Жировой гепатоз 106 (66,7%) 

Возраст (лет, M ±m) 55±15,5 лет ЖКБ, холецистит 129 (81,1%) 

Место жительства Город 109 (68,6%) Гастрит с ДГР 90 (56,6%) 

Село 50 (31,4%) Cахарный диабет 17 (10,7%) 

Социальный статус Студент 1 (0,6%) Хронический колит 12 (7,5%) 

Рабочий 37 (23,3%) Ожирение  47 (29,6%) 

Служащий 44 (27,7%) АГ, ИБС 62 (39,0%) 

Пенсионер 47 (29,5%) Амбулаторное 
лечение в год 

1 раз 43 (27,0%) 

Безработный  23 (14,5%) 2 раза 13 (8,2%) 

Инвалид 7 (4,4%) 3 раза 6 (3,8%) 

Образование Неполное среднее 3 (1,9 %) Нет 97 (61,0%) 

Среднее 30 (18,9 %) Стационарное 
лечение в год 

1 раз 124 (78,0%) 

Среднее 
специальное 

69 (43,4 %) 2 раза 32 (20,1%)  

Высшее 57 (35,8 %) 3 раза 3 (1,9%) 

Курение 12 (7,5%) Длительность 
заболевания 

До 1 года 61 (38,4%) 

Употребление алкоголя 47 (29,6 %)  1-3 года 35 (22,0%) 

Занятия спортом  35 (22,0%)  4-7 лет 44 (27,7%) 

Семейное 
положение 

Женат (замужем) 128 (80,5%) 8-10 лет 8 (5,0%) 

Не женат/(не замужем) 31 (19,5%) Более 10 лет 11 (6,9%) 

Жилищные 
условия 

Квартира 72 (45,3%) Наблюдение ВОП 56 (35,2%) 

Частный дом 83 (52,2%) 

Общежитие 4 (2,5%) 

Депрессия 47 (29,6%) 

Тревожность  137 (86,2%) 
 

В исследовании преобладали женщины – 83,0%. 
Средний возраст пациентов - 55±15,5 лет. Проживали в 
городе - 68,6%. В благоустроенной квартире проживали 
45,3%, в частном доме - 52,2% респондентов. По 
социальному статусу преобладали пенсионеры - 29,5%, 
служащие - 27,7%, рабочие - 23,3%. Не работали 14,5% 
респондентов. Большинство пациентов имели среднее 
специальное (43,4%), высшее образование (35,8%). 
Среди респондентов курили 7,5%, употребляли 
спиртные напитки - 29,6%. Занимались спортом 22,0%. 
Большинство были женаты (замужем) – 80,5%.  

Умеренная и выраженная депрессия выявлены у 
29,6%, тревожность – 86,2% респондентов. 

Среди респондентов установлены сопутствующие 
заболевания: жировой гепатоз - 66,7%, желчно-
каменная болезнь (ЖКБ), холецистит - 81,1%, гастрит с 
дуоденогастральным рефлюксом (ДГР) - 56,6%, 
ожирение - 29,6%, сахарный диабет (СД) – 10,7%, 
хронический колит – 7,5%, артериальная гипертензия 
(АГ) с ишемической болезнью сердца (ИБС) - 39,0% 
респондентов.  

В большинстве случаев больные не получали 
амбулаторного лечения (61,0%). Респондентам чаще 
оказано однократное амбулаторное лечение в год 
(27,0%). Основная доля пациентов получали 
стационарное лечение 1 раз в год (78,0%). По 
длительности заболевания преобладали респонденты, 

страдающие до 1 года - 38,4% и 4-7 лет - 27,7%. У врача 
общей практики (ВОП) наблюдались 35,2% пациентов. 

При изучении КЖ респонденты набрали наивысшие 
баллы по шкалам PF - 65,71±17,11, SF - 66,31±22,62 
балла, что соответствует КЖ выше среднего уровня. По 
шкале MH пациенты набрали 61,25±14,94 баллов, что 
соответствует среднему уровню комфортного 
психологического состояния. Баллы по шкалам VT и GH 
составило 54,56±16,45 и 52,75±16,28 соответственно. 
Установлено снижение КЖ по шкале RE - 49,49±39,58. 
Самые низкие оценки были обнаружены по шкале RP - 
46,04±19,23, что соответствуют уровню комфорта ниже 
среднего. Следует отметить снижение КЖ пациентов 
как по PCH (40,14±8,25), так и по MCH (44,85±8,75). 
Установлено снижение КЖ больных c ХП по сравнению 
с популяционными показателями [1] по следующим 
шкалам: PF на 11,1%, RP на 12,2%, BP на 12,5%, RE на 
11,4% (рисунок 1). 

Показатели КЖ больных с ХП в зависимости от 
социальной и психологической  характеристики 
представлены в таблице 2. Установлено, что у женщин 
показатели КЖ ниже, чем у мужчин по шкале PF, RP, BP, 
RE. Однако по шкалам SF и MH отмечается лучшие 
показатели у женщин по сравнению с мужчинами (р<0,01). 

КЖ респондентов в возрасте до 60 лет было лучше 
по показателям RP, RE по сравнению с лицами в 
возрасте 60 лет и старше (р<0,01). 

 



Original article Science & Healthcare, 2024 Vol. 26 (3) 

28 

 
Рисунок 1. Качество жизни больных с хроническим панкреатитом. 

(Figure 1. Quality of life of patients with chronic pancreatitis). 
 

КЖ пациентов, проживающих в городе, было 
низким по шкале GH по сравнению с  сельскими 
жителями (р<0,01). У пациентов, проживающих в 
благоустроенных квартирах КЖ лучше по показателям 
RP, VT, MH по сравнению лицами, проживающихся в 
частном секторе (р<0,01). Следует отметить, что у 
респондентов с средним и высшим образованиями КЖ 
по шкале BP ниже, по сравнению пациентами 
неполным и средне–специальным образованием 
(р<0,01).  

По социальному положению у пенсионеров КЖ 
снижено по шкалам RP, BP и RE, у инвалидов–PF, RP, 
GH, RE, у безработных – RP, BP, VT, RE (р<0,01). По 
результатам исследования значимых различий по 
показателям КЖ между женатыми (замужними) и не 
женатыми (не замужними) респондентами не выявлено 
(р>0,05). Установлено, что КЖ респондентов, 
регулярно занимающихся спортом, лучше по 
сравнению с лицами, не занимающихся спортом, по 
следующим шкалам опросника SF–36: BP, GH, VT, RE 
(р<0,01).  

Статистических значимых различий по показателям 
КЖ у пациентов с ХП, употребляющих и не 
употребляющих спиртные напитки, а также по курению  
не установлено (р>0,05). 

КЖ пациентов с умеренной и выраженной 
депрессией снижено по показателям PF, RP, RE, по 
сравнению с лицами без признаков депрессии (р<0,01). 
Среди пациентов средним и высоким показателями 
тревожности отмечается снижение КЖ по шкалам RP, 
BP, RE. Аналогичные данные установлены  по уровням 
как личностной, так  и реактивной тревожности (р<0,01). 
КЖ пациентов с ХП с сопутствующими заболеваниями 
снижены по следующим шкалам: жировой гепатоз – 
RP, BP, RE; ЖКБ, холецистит – RP, BP, GH, RE; 
хронический гастрит с ДГР - RP, BP, GH, RE; СД–BP, 
GH; хронический колит – PF, RP, BP, GH, VT, RE; 
ожирение – RP, BP, GH, RE; АГ, ИБС – RP, BP, GH, RE 
(р<0,01) (таблица 3) 

Выявлено, что наиболее высокие показатели КЖ 
имеют респонденты, получившиеся амбулаторное 
лечение 1 и более раз в год, по сравнению с 
пациентами, не получавшиеся аналогичную помощь, по 
шкалам PF, RP, RE (р<0,01). КЖ больных, пролеченных 

в стационаре более 1 раза в год,  снижено практически 
по всем шкалам SF – 36, по сравнению с пациентами, 
пролеченных в стационаре 1 раз в год (р<0,01). 
Аналогичные данные установлены касательно 
длительности заболевания, т.е. длительность 
заболевания отрицательно отражается на показателях 
КЖ  (р<0,01). КЖ респондентов, наблюдавшихся у ВОП, 
было лучшее по показателям RP и RE, по сравнению с 
пациентами, не обращавшимися в поликлинику (р<0,01). 

Обсуждение результатов. Нами установлено 
снижение КЖ больных с ХП как по физическому 
(40,14±8,25), так и по психологическому (44,85±8,75) 
компонентам здоровья. Низкие показатели КЖ по шкале  
RE (49,49±39,58) свидетельствует о снижении индекса 
комфортного существования на фоне ухудшения 
эмоционального состояния. Самые низкие показатели 
КЖ по шкале RP (46,04±39,23) соответствуют уровню 
комфорта ниже среднего. Наши данные сопоставимы с 
результатами исследования Ямлихановой А.Ю., где 
установлено  снижение КЖ больных с ХП по шкалам 
RP и RE по сравнению с популяционными 
показателями [13]. В исследовании Wehler М. (2004) 
снижение КЖ больных с XП было отмечено для RP (-
5%), RE (-15%) и GH (-19%) опросника SF-36, по 
сравнению с показателями КЖ в немецкой популяции 
[28,29]. 

В исследовании Machicado J.D. средние баллы по 
шкале PCH и MCH КЖ больных с ХП составили 
36,7±11,7 и 42,4±12,2, соответственно. Отрицательное 
влияние на баллы PCH отмечено за счет постоянной 
легкой и умеренной боли с эпизодами сильной боли 
(10 баллов), постоянной легкой и умеренной боли 
(5,2), инвалидности, связанной с болью / безработица 
(5,1), курения (2,9 балла) и сопутствующих 
заболеваний. Отрицательное влияние на показатели 
MCH было связано с постоянной болью (6,8–6,9 
балла), курением (3,9 балла) и 
инвалидностью/безработицей, связанной с болью (2,4 
балла). У женщин инвалидность/безработица привела 
к дополнительному снижению показателя MCH на 3,7 
балла. Этиология, длительность заболевания, 
сахарный диабет (СД), экзокринная недостаточность и 
предыдущие вмешательства на поджелудочной 
железе не повлияли на КЖ (p>0,05) [21]. 
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В исследовании Григорьевой И.Н. выявлено 
снижение КЖ больных ХП по следующим шкалам 
опросника SF-36 по сравнению со здоровыми лицами: 
PF снижено на 28%, RP на 84%, BP на 42%, GH на 23%, 
VT на 16 %, SF на 10%, RE на 81%, MH на 2% [4]. 

По данным Беляковой С.В., показатели КЖ 
пациентов с ХП имеют тенденцию к cнижению по 
физическому и психологическому компонентам 
здоровья (соответственно 37,18 и 37,02). Наибольшее 
снижение КЖ установлено по шкале RP-36,78, GH-
35,61, VT-37,3, BP-48,85. Больные ХП из-за плохого 
физического состояния затрудняются выполнять 
ежедневные работы, быстро устают, не верят в 
эффективность лечения и низко оценивают состояния 
своего здоровья [1]. 

Нами установлено, что у женщин показатели КЖ 
ниже, чем у мужчин по шкале PF, RP, BP, RE. Однако по 
шкалам SF и MH отмечаются лучшие показатели у 
женщин по сравнению с мужчинами (р<0,01). По 
данным Листищенковой Ю.В. при хроническом 
билиарном панкреатите (ХБП) показатели КЖ по шкале  
боли у женщин выше, чем у мужчин. При длительности 
заболевания до 1 года они составляли 29,1±1,3 у 
женщин и 24,5±0,9 у мужчин; при течении болезни 
более 7 лет 50,3±1,1 и 42,9±0,8 соответственно 
(р<0,05). Женщины на поздних сроках заболевания 
социально приспосабливаются лучше, чем мужчины [7].  

Многие исследования посвящены изучению влияния 
употребления алкоголя на КЖ больных ХП [5,15]. В 
ряде эпидемиологических исследований выявлено 
снижение физического компонента КЖ у пьющих 
больных ХП [15]. У пьющих больных ХП показатели КЖ 
по шкале GH, SF были ниже, чем у непьющих больных 
[4]. КЖ больных ХП, злоупотребляющих алкоголем, 
было снижено по шкалам SF, MH и RE по сравнению 
с общей популяцией [17]. По данным Reszetow J. КЖ 
при билиарном панкреатите было лучше по шкалам 
SF и RE, чем при алкогольном панкреатите [25]. 

Курение считается фактором риска ХП, влияющим 
на КЖ больных [5,15]. Курение оказывает 
отрицательное влияние на КЖ при ХП, чем 
сопутствующий СД или ЖКБ [15]. Среди курящих 
больных ХП выявлено достоверно лучшее КЖ по шкале 
GH по сравнению с некурящими больными. Однако у 
курящих худшее КЖ по шкалам PF и SF, чем у 
некурящих больных ХП [4].  

Нами не выявлено значимых различий по 
показателям КЖ больных ХП, употребляющих и не 
употребляющих алкоголь, как по частоте приема, так и 
по объему выпитого алкоголя за прием, а также по 
курению, включая количество выкуриваемых сигарет за 
сутки (р>0,05).  

Среди больных ХП сопутствующими ЖКБ, 
холециститом КЖ было снижено по показателям  RP, 
BP, GH, RE (р<0,01). Полученные результаты 
совпадают с результатами других исследователей. КЖ 
больных с ЖКБ было снижено по шкалам PF, RP, BP, 
GH, RE. При изучении КЖ больных ЖКБ в сочетании с 
метаболическим синдромом (МС) и без него авторами 
выявлено, что у женщин с ЖКБ в сочетании с МС КЖ 
было хуже по шкалам PF, RP, BP, GH, RE, чем при ЖКБ 
без МС [4]. 

КЖ больных с сопутствующим ожирением было 
снижено по  следующим шкалам SF-36: RP, BP, GH, RE 
(р<0,01). Однако результаты проведенных 
исследований неоднозначные. Развитие ожирения 
сопровождается ухудшением КЖ по физическому 
здоровью, и в меньшей степени по социальному и 
психологическому здоровью [14,18,22]. По 
результатам других авторов у больных с ожирением 
КЖ снижено по психологическому компоненту 
здоровья на фоне повышенной тревожности, 
депрессии, чем у больных без ожирения [16,23].  

На КЖ больных ХП могут повлиять интенсивность 
симптомов, обострение заболевания. Нами выявлено 
худшее КЖ больных, пролеченных в стационаре более 
1 раза в год,  чем у больных, пролеченных в стационаре 
1 раз в год (р<0,01). Полученные результаты 
обусловлены частыми обострениями и тяжестью 
течения заболевания. Аналогичные данные 
установлены касательно длительности заболевания, 
т.е. длительность заболевания отрицательно 
отражается на показателях КЖ. 

Листишенковой Ю.В. установлена зависимость между 
частотой обострения ХБП в течение года и шкалой GH 
(г=0,51, р<0,05). Частота обострений коррелирует со 
шкалами RP и RE (г=0,52 и г=0,52 соответственно, р<0,05). 
Установлено отрицательное влияние абдоминальной боли 
на GH (г=0,60, р<0,05). КЖ больных ХБП с увеличением 
длительности заболевания существенно снижается по 
шкалам PF, RP, SF и RE. Автор отмечает, что больные с 
длительностью заболевания более 7 лет ограничены в 
выполнении своей работы. Ухудшение физических и 
эмоциональных показателей в поздние сроки заболевания 
снижает социальную активность, способствует 
прогрессированию социально-психологической 
дезадаптации больных [7]. 

КЖ респондентов, наблюдавшихся у ВОП по месту 
жительства, было лучшее по показателям RP и RE, по 
сравнению с пациентами, не обращавшихся в поликлинику 
(р<0,01). Аналогичные результаты получены другими 
исследователями, которые установили высокий уровень 
КЖ больных, наблюдавшихся у гастроэнтеролога, а самые 
низкие показатели отмечены у пациентов, которые не 
наблюдались у врачей. Значимые отличия выявлены по 
шкалам RP, BP, GH, VT, SF, RE. Наблюдение у врача 
помогает пациенту адаптироваться к своей болезни, 
выработать правильный образ жизни. Больные, 
пренебрегающие наблюдением врачей, не получают 
поддерживающую терапию, в основном лечатся в 
стационаре, а после выписки пропадают из поля зрения 
врачей [1].  

Хронические заболевания пищеварительной 
системы часто сопровождаются эмоциональными 
расстройствами, без своевременной коррекции которых 
трудно добиться положительных результатов лечения 
[3,9].  

В нашем исследовании умеренная и выраженная 
депрессия выявлены у 29,6%, различной степени 
личностная и реактивная тревожность – у 86,2% 
респондентов. У пациентов с депрессией установлено 
снижение КЖ по показателям PF, RP, RE, по сравнению 
с лицами без признаков депрессии (р<0,01). У 
пациентов сл средним и высоким показателями 
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тревожности выявлено снижение КЖ по шкалам RP, BP, 
RE. Аналогичные данные установлены и по уровням 
личностной и реактивной тревожности (р<0,01).  

По данным Юрьевой Л.Н. среди больных ХП 
умеренная реактивная тревожность выявлена у 32,1%, 
умеренная личностная тревожность – в 29,8% случаев. 
Уровень личностной (85,0%) и реактивной (73,3%) 
тревожности были высокими. Выраженность 
личностной тревожности была выше реактивной. У 
большинства (56,5%) больных с ХП выявлены 
клинические признаки астено-невротического (13,8%), 
тревожно-депрессивного (35,1%), генерализованного 
тревожного расстройства (7,6%). Нарушения в пси-
хическом здоровье выявлены у 65,0% больных с ХП. 
Выявлены низкие показатели КЖ при ХП по шкалам RP, 
BP и RE [12].  

Полученные результаты свидетельствуют о 
необходимости дальнейших исследований КЖ при ХП, 
поскольку данные КЖ вместе с традиционным 
медицинским заключением, позволяют определить 
объективную картину болезни, пути улучшения 
реабилитации больных. 

Выводы. КЖ больных ХП снижено как по 
физическому (40,14±8,25), так и по психологическому 
(44,85±8,75) компонентам здоровья. Низкие показатели 
КЖ больных с ХП по шкалам RP, RE свидетельствуют о 
низком комфорте существования. Возраст 60 лет и 
старше, инвалидность, безработица, низкая физическая 
активность¸ сопутствующий жировой гепатоз, ЖКБ, 
холецистит, ожирение, депрессия, тревожность, частые 
обострения и длительность заболевания больше 10 
лет, отсутствие наблюдения врачей снижает КЖ 
больных ХП. Выявленные особенности КЖ больных ХП 
следует учитывать при организации комплексных 
реабилитационных мероприятий. 
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Abstract 
Actuality. Worldwide prevalence of osteoporosis the age of 50 years and above is 7% in men, lower than the 23% 

reported for women (Vilaca T. et al, 2022). Osteoporosis is generally considered a female disease, so it is not studied 
enough in men. The purpose of our paper was to determine the prevalence of risk factors for decreased bone mineral 
density in Kazakh men living in the Abay region, Kazakhstan. 

Materials and Methods. Recruitment of study participants was conducted by random sampling. The study group 
included 77 men aged 18 years and older, living in Abay region of Kazakhstan since birth. All participants had dual energy X-
ray absorptiometry (DXA), biochemical blood analysis for calcium, alkaline phosphatase and vitamin D and were interviewed. 
The questionnaire was designed according to the International Osteoporosis Diagnostic Questionnaire. 

Results. 22 men had decreased BMD, with a range of -1.5 SD and below. The mean calcium and alkaline phosphatase 
values were normal, whereas vitamin D deficiency was 16.2 ng/mL. Objective examination findings revealed an elevated BMI 
of 26.0 kg/m2. The questionnaire revealed several factors described as “affecting bone metabolism”. These factors are such 
as reduction of height by more than 3 cm after 40 years of age (15.6%), smoking (16.9%), infrequent consumption of food 
rich in calcium, proteins and vitamins. 

Conclusion. The prevalence of low bone density in adult males of the Abay region of Kazakhstan was 28.6%. Based on 
the data available in the literature on risk factors for osteoporosis in women, it can be noted that the same factors are 
applicable to the study of osteoporosis in men. The results of our study allow us to make recommendations regarding 
adequate diet, including the consumption of food rich in calcium, protein and vitamin D, regular physical exercise, walks in 
the open air and avoiding smoking.  

Keywords: male, osteoporosis, risk factors, bone mineral density, dual energy X-ray absorptiometry, vitamin D, calcium, 
alkaline phosphatase, dual energy X-ray absorptiometry. 
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Актуальность. В мире распространенность остеопороза у мужчин старше 50 лет составляет 7%, что ниже, чем 
распространенность 23%, зарегистрированная среди женщин (VilacaT. etal, 2022). Остеопороз обычно считается 
женским заболеванием, поэтому у мужчин он недостаточно оценен. Целью нашей публикации было изучение 
распространенности и факторов риска снижения минеральной плотности кости у мужчин казахов, проживающих в 
регионе Абай Казахстана.  

Материалы и методы. Набор участников исследования проводился методом случайной выборки. Группа 
исследования сформирована из 77 мужчин в возрасте от 18 лет и старше, проживающих в регионе Абай с рождения. 
Всем участникам была проведена двуэнергетическая рентгеновская абсорбциометрия, анализ крови на содержание 
кальция, щелочной фосфатазы и витамина Д и анкетирование. Вопросы анкеты были разработаны в соответствии с 
международным опросником по диагностики остеопороза.  

Результаты. У 22 мужчин было снижение минеральной плотности кости, диапазон составил от -1.5 SD и ниже. 
Средний показатель кальция и щелочной фосфатазы соответствовал норме, в то время как, витамина Д - 
недостаток, и составил - 16.2 нг/мл. Данные объективного осмотра выявили повышенный ИМТ - 26.0 kg/m2. 
Анкетирование выявило несколько факторов, описанных как «влияющие на костный обмен». Это такие факторы, как 
уменьшение роста более чем на 3 см после 40 лет (15.6%), курение (16.9%), редкое употребление пищи богатой 
кальцием, белков и витаминами. 

Заключение. Распространенность низкой плотности кости у взрослых мужчин Абай региона составила 28.6%. 
Основываясь на данных литературы о факторах риска развития остеопороза у женщин, можно отметить, что те же 
факторы применимы к исследованию остеопороза у мужчин. Результаты нашего исследования позволяют сделать 
рекомендации относительно адекватной диеты, включающей употребление пищи, богатой кальцием, белком и 
витамином D, регулярных физических упражнений, прогулок на открытом воздухе и избегать курения. 

Ключевые слова: мужчины, остеопороз, риск фактор, минеральная плотность кости, витамин Д, кальций, 
щелочная фосфатаза, рентгеновская остеоденситометрия. 
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Кіріспе. Әлемде 50 жастан асқан ер адамдарда остеопороздың таралуы 7% құрайды, бұл әйелдер арасында 
тіркелген 23% - дан төмен (Vilaca T. et al, 2022). Остеопороз әдетте әйелдер ауруы болып саналады, сондықтан ол 
ерлерде жеткілікті зерттелмеген. Біздің жұмыстың мақсаты - Қазақстандағы Абай ауданында тұратын қазақ ер 
адамдарында сүйектің минералды тығыздығының төмендеуінің қауіп факторларының таралуын анықтау болды. 
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энергия рентгендік абсорбциометриядан, кальций, сілтілі фосфатаза және Д дәрумені үшін қан анализі және 
сауалнама жүргізілді. Сауалнама халықаралық остеопороз диагностикалық сауалнамасына сәйкес құрастырылған. 

Нәтижелер. 22 ер адамда сүйектің минералды тығыздығы төмендеді, диапазоны -1.5 SD және одан төмен 
болды. Кальций мен сілтілі фосфатазаның орташа көрсеткіші нормаға сәйкес келді, ал Д витаминінің 
жетіспеушілігі - 16.2 нг / мл. объективті тексеру деректері BMI - 26.0 kg/m2 жоғарылағанын анықтады. 
Сауалнама "сүйек алмасуына әсер ететін" деп сипатталған бірнеше факторларды анықтады. Бұл факторлар 
40 жастан кейін бойдың 3 см-ден астам қысқаруы (15,6%), темекі шегу (16,9%), кальцийге, белоктарға және 
витаминдерге бай тағамдарды сирек қолдану. 

Қорытынды. Қазақстанның Абай ауданының ересек ер адамдарында сүйек тығыздығының төмендігінің 
таралуы 28,6% құрады. Әйелдердегі остеопороздың қауіп факторлары туралы әдебиетте қол жетімді деректерге 
сүйене отырып, ерлердегі остеопорозды зерттеуге бірдей факторлардың қолданылатынын атап өтуге болады. 
Біздің зерттеуіміздің нәтижелері кальцийге, ақуызға және D дәруменіне бай тағамдарды тұтынуды, тұрақты 
физикалық жаттығуларды, ашық ауада серуендеуді және темекі шегуден бас тартуды қоса алғанда, адекватты 
диетаға қатысты ұсыныстар жасауға мүмкіндік береді.  

Түінді сөздер: ер адам, остеопороз, қауіп факторлары, сүйек минералды тығыздығы, қос энергия 
рентгендік абсорбциометрия, D витамині, кальций, сілтілі фосфатаза, рентгендік остеоденситометрия.  
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Introduction 
The prevalence of osteoporosis is expected to increase 

gradually with the ageing of the world's population [6]. Since 
osteoporosis is generally considered a female disease, it is 
evident than in men having a fracture risk of about 13% at 
age 50 years, it is even more underestimated [1]. Men with 
low bone mineral density (BMD, range of osteoporosis) do 
not always have fractures like women. Between 27% and 
45% of fractures in elderly men (older than 50 years) 
occurred within those with a BMD range of -1.0 SD to -2.0 
SD [5]. The prevalence of osteoporosis in men older than 
50 years is 7%, which is lower than the prevalence of 23% 
reported for women [10]. It must be remembered that 
fractures in men occur about 10 years later than in women, 
and consequently, because of their older age, men may 
have more comorbidities, so their mortality rate is about 
twice that of women. Since a sufficient number of 
publications have been written on this topic, the purpose of 
our work was to determine the prevalence and risk factors 
of low bone mineral density in Kazakh men living in the 
Abay region of Kazakhstan. 

Material and methods. Design. The study recruitment 
was conducted by means of the random sampling method. 
The study group was men aged 18 years and older, living in 
the Abay region of Kazakhstan since birth. 

This study was approved by the Ethical Committee of 
Semey Medical University (Protocol No.7 dated 
07.11.2022). All participants were interviewed and had their 
BMD measured by means of dual energy X-ray 
absorptiometry (DXA) at the University Hospital of Semey 
Medical University (SMU) between July 2023, and February 

2024. Each participant's survey data were compared with 
their bone density scans. 

Subjects. The subjects of the study were 77 residents 
(male) of the Abay region of Kazakh nationality. The 
inclusion criteria included men over 18 years old without a 
congenital pathology of musculoskeletal system, who had 
been living in the Abay region since birth, and who were not 
in the acute phase of a somatic pathology. The exclusion 
criteria included men of 18 years old and over 65 years of 
age, patients with congenital pathology of the 
musculoskeletal system, residents of other regions of 
Kazakhstan, residents unwilling to participate in the study 
and unable to sign the informed consent independently. 

Bone Mineral Density Testing, the survey and Analysis 
Method. The subjects’ BMDs were measured using DXA 
(Osteosys, 2020, Korea;). Additionally, the bone density of 
lumbar spine in L1-L4 was measured in accordance with 
guidelines for the recommendation of the International Society 
for Clinical Densitometry (ISCD) from 2007 [3]. According to the 
World Health Organization (WHO), osteoporosis is defined 
based on the following bone density levels: the T-scores and Z-
scores: -2.5SD and below indicates the presence of 
osteoporosis, from -1.5 SD to -2.4 SD indicates low bone mass, 
a value equal to or exceeding -1.4 SD is considered normal 
bone density [13]. The values of bone mineral density were 
interpreted by a qualified radiologist. 

The questionnaire were developed in accordance with 
the international questionnaire for the diagnosis of 
osteoporosis and supplemented with questions to obtain 
demographic information. The questions included BMI, 
smoking and alcohol consumption, history of previous 
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fractures, family history, nutrition and physical activity data. 
Patients were asked about current use of calcium, vitamin 
D, chronic diseases history and therapies that reduce bone 
density. Nutrition questions were as follows: “How often do 
you consume calcium and protein rich foods?”. The 
question on physical activity included the time spent 
outdoors, and physical activity during the day. The 
questionnaire were surveyed in a paper format, signing an 
informed consent form. 

Biochemical blood analysis for calcium, alkaline 
phosphatase and vitamin D was performed in the laboratory 

of “Aqua Lab” LLP, Almaty (State License No. 15023085 
dated 22.12.2015). 

The method of descriptive statistics with calculation of 
the mean and 95% confidence interval was used. The 
analyses were performed using IBM SPSS version 22. 

Results 
Table 1 demonstrates the factors affecting bone 

metabolism of 77 respondents. We consider that height 
reduction of more than 3 cm in 15.6% of respondents and 
smoking in 16.9% is valuable in the prognostic aspect of 
disease development. 

 

Table 1. 
Conditions described as inducing low bone density in men. 

Parameter 
Respondents 
participating 
in the survey 

Respondent feedback 

Yes No 

Medical history 

Family history ofosteoporosis 77 7(9.1%) 70(90.9%) 

Parents’ history of fractures 77 6(7.8%) 71(92.2%) 

Frequent falls or fear of falling 77 7 (9.1%) 77(90.9%) 

After the age of 40, have you lost more than 3 cm in height 77 12(15.6%) 65(84.4%) 

Behavioural risk factors 

Physical activity 77 57(74.0%) 20(26.0%) 

Being outdoors 77 69(89.6) 8(10.4%) 

Alcohol 3 or more units/day 77 3(3.9%) 74(96.1%) 

Current Smoking 77 13(16.9) 64(83.1%) 

Chronic diseases 

Hepatitis  77 1(1.3%) 76(98.7%) 

Chronic obstructive pulmonary disease (COPD) 77 1 (1.3%) 76 (98.7%) 

Cancer 77 0 77 (100%) 

Diabetes 77 1 (1.3%) 76 (98.7%) 

Thyroid or parathyroid gland disorders 77 1 (1.3%) 76 (98.7%) 

Rheumatoid arthritis 77 11(14.3%) 66(85.7%) 

Drug therapy 

Antidiabetic 77 0 77(100%) 

Antacids 77 2(2.6%) 75(97.4%) 

Immunosuppressant’s 77 2(2.6%) 75(97.4%) 

Glucocorticoids 77 7(9.1%) 70(90.9%) 

Vitamin D 77 5(6.5%) 72(93.5%) 

Calcium 77 3(3.9%) 74(96.1%) 
 

Objective examination revealed an elevated BMI of 26.0 
exceeding the norm by 4.2%. All men had DXA and blood 
tests for markers of bone metabolism. 28.6% of the men 

had decreased BMD, from -1.5 SD and below. Calcium and 
alkaline phosphorus levels were normal, whereas, vitamin D 
deficiency was 16.2 ng/mL (Table 2). 

 

Table 2. 
BMI, blood andX-ray densitometry values. 

Parameter Indicator  Standard 

Age, average (years) 43.5±15.1   

Weight, kg 72 95% CI; 69.39-87.4  

Height, sm 170 95% CI; 167-174.5  

BMI, kg/m2 26.0 95% CI; 24.0-29.6 18.5-24.9 

Densitometry (n=76) 

BMD normal 54 (70.1%) T-scores and Z-scores ≥ -1.4 SD 

BMD Low (osteopenia) 13 (16.9%) T-scores and Z-scores from -1.5 SD to -2.4 SD 

BMD Lack (osteoporosis) 9 (11.7%) T-scores and Z-scores  ≤ -2.5SD 

Biochemical blood test 

 n Blood counts Standard blood counts 

Calcium  77 2.41(2.36-2.49) mol/L 2.25-2.75 mol/L 

Vitamin D 77 16.2(13.5-18.8)ng/ml 30-100 ng/ml 

Alkaline phosphatase 77 95.0(88.9-136.3) u/l 40-130 u/l 
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Table 3 presents the respondents' feedback to the 
questions on nutrition. As presented in the table, men rarely 
or do not consume seafood and fish (92.2%), nuts and dried 
fruits (80.5%), vegetables and greens (79.2%). 

 
Table 3.  

Dietary factors. 

Parameter/ 
frequency of use 

All  
Respondents 

(n= 77) 

Consumption of milk and dairy 
products 

 

none or rarely 45 (58.4%) 

often 32 (41.6%) 

Vegetables and greens  

none or rarely 61 (79.2%) 

often 16 (20.8%) 

Meat products (red meat)  

none or rarely 10 (13.0%) 

often 67 (87.0%) 

Fish and seafood  

none or rarely 71(92.2%) 

often 6 (7.8%) 

Nuts and dried fruits  

none or rarely 62 (80.5%) 

often 15 (19.5%) 

Eggs  

none or rarely 55 (71.4%) 

often 22 (28.6%) 

Soda  

none or rarely 60 (77.9%) 

often 17 (22.1%) 

Fast food  

none or rarely 69 (89.6%) 

often 8 (10.4%) 

 
Discussion 
Many factors contribute to the lower prevalence of 

osteoporosis and fractures in men compared to women [7]. 
Men tend to have larger bones than women (large bones 
are stronger than small bones) [11]. BMD determined by 
DXA method is the same in boys and girls before puberty 
and increases slowly. During puberty, bone metabolism 
increases dramatically (bone formation exceeds bone 
resorption), resulting in higher DXA values in boys. 
Furthermore, the increase in testosterone levels with the 
onset of puberty in males leads to an increase in the cross-
sectional diameter of long bones. In males, maximum BMD 
of the spine by DXA is usually reached by age 18 years; in 
the hip, maximum BMD is reached several years later [1]. 
Therefore, men's BMD is 5-10% higher than women's BMD. 
However, this is not the reason why men have bone 
fractures less. In fact, bone strength is adequate for weight 
and height. With age, bone resorption is greater than bone 
formation, resulting in an age-related loss of bone mass of 
approximately 0.5-1.0% per year starting at age 30-40 
years in men. However, men have a lower prevalence of 
low BMD than women of the same age at menopause.  It is 
vital to note that fractures in men occur about 10 years later 
than in women, and therefore, due to advanced age, men 
may have more comorbidities and mortality from secondary 

osteoporosis is higher in men [12]. It is known that the 
amount of bone removed during bone resorption in BMU 
(bone multicellular units) is equal to the amount of bone 
formed, so there is a “remodeling balance”. In the skeleton 
of an older person (after age 50), the amount of bone 
removed no longer equals the amount of bone formed, and 
therefore there is a “negative remodeling imbalance” [9]. 
This decrease in bone mass is a key mechanism of age-
related bone loss. In our study, out of 76 men, 54 had 
normal BMD, 13 had reduced BMD and 9 had osteoporosis.  
In our study the mortality due to osteoporosis was not 
studied, the sample was formed from 18 years of age, and 
the mean age of the men was 43.5 years. However, one 
third of the examined men had reduced BMD values.   

A number of markers of bone metabolism associated 
with decreased bone mineral density are supplied through 
nutrition. Low calcium intake can lead to increased bone 
matrix resorption with demineralization and, consequently, 
increased fracture risk. International societies recommend a 
daily calcium intake of 1200-2000 mg per day [8]. In our 
study, questionnaire survey of men revealed that dairy 
products are rarely consumed by 58.4% and frequently 
consumed by 41.6% of the respondents and calcium is 
consumed by only 3%. Vitamin D is known to be a 
prosteroid hormone that plays an important role in calcium 
and phosphate metabolism. By stimulating the absorption of 
these elements in the intestine, vitamin D contributes to the 
maintenance of adequate serum calcium levels and hence 
bone mineralization. It can be obtained exogenously with 
nutrition, for example from wild marine fish such as salmon, 
but it is mainly produced endogenously by solar ultraviolet 
radiation in the skin [2]. Out of the 77 respondents, fish and 
seafood is rarely eaten by 92.2% of the men and only 7.8% 
of the men eat it frequently. The exogenous medication 
intake of vitamin D in the study group was 6.5%. However, 
it cannot be said about preventive or therapeutic intake of 
calcium and vitamin D, in view of the screening survey. 

The enzyme alkaline phosphatase plays a major role in 
the process of bone formation. Osteoblasts secrete bone 
alkaline phosphatase contributing to mineralization and are 
also measured as biochemical markers of bone formation. 
As demonstrated in Table 3 the level of these markers in 
blood in our study was normal and was 2.41 mmol/L and 
95.0 U/L for calcium and alkaline phosphatase respectively. 
However, the level of vitamin D – 16.2 ng/ml was 
insufficient. 

In the world today, full-time employees tend to neglect 
their health. As a result, there is a growing number of 
lifestyle disorders such as hypodynamia, avitaminosis, due 
to insufficient lack of sunlight – hypovitaminosis D. These 
deficiencies can lead to various short and long-term 
complications and including decreased bone mineralization. 
When asked about physical activity, 74.0% of respondents 
replied that they move enough (Table 1).Nutrition rich in 
calcium, vitamin D, protein, n-3 Polyunsaturated Fatty Acids 
and physical activity at young ages may be important 
determinants of peak bone mass at young and older ages. 
[4]. 

Limitations of the study. One of the limitations of our 
study is the small sample and wide age range (young and 
adult). This is connected with the fact that men are reluctant 
to participate in screenings and surveys. The six-month 
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period for collecting information is also insufficient to 
generate a sufficient sample of respondents. 

Conclusion. Based on the data of scientific studies on 
risk factors for osteoporosis in women, we can be noted 
that the same factors are applicable to the study 
osteoporosis in men. The results of our study allow us to 
make recommendations for the adult population of Abay 
region regarding adequate nutrition, including the 
consumption of food rich in calcium, protein and vitamin D, 
regular physical exercise, outdoor walks and smoking 
cessation. 
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Резюме 
Введение. В настоящее время наблюдается тенденция по разработке и внедрению в медицинскую практику 

принципов исследовательской и профилактической  работы, в основе которой лежит интегральная оценка состояния 
иммунной системы с определением генетических особенностей населения и конкретного человека в частности, т.е. 
внедрение в практику технологий персонализированной медицины. Одними из общеизвестных и информативных 
методов по индикации здоровья и эффектов окружающей среды на человека является изучение цитогенетического и 
иммунологического статуса.  

Цель: изучение цитогенетического и иммунологического статуса жителей г.Алматы и Алматинской области по 
критерию образования хромосомных аберраций в лимфоцитах периферической крови и содержанию 
иммуноглобулинов в плазме у практически, здоровых людей в динамике за последние 15 лет. 

Материалы и методы. Проведено биохимическое и цитогенетическое обследование практически здоровых 
людей от 35 до 60 лет, проживающих в г. Алматы и Алматинской области в сравнительной динамике в течение 15 
лет. У обследованных людей определяли уровень иммуноглобулинов в сыворотке крови, частоту и спектр 
хромосомных аберраций в лимфоцитах периферической крови. 

Результаты. Установлены различия содержания иммуноглобулинов в плазме у практически здоровых людей 
городской и сельской популяций Алматинского региона. Отмечены взаимосвязь их содержания в плазме от ряда 
факторов – от местности проживания, экологической обстановки района, возраста. Полученные данные 
свидетельствуют, что анализ иммуноглобулинов и их интерпретация будет более информативна для более точной 
диагностики и прогнозу заболеваемости. Цитогенетическое обследование жителей г. Алматы показало, что частота 
хромосомных аберраций у алмаатинцев достоверно увеличилась за последние 15 лет и ее уровень достоверно 
выше, чем у лиц, проживающих в сельской местности. Выявлена взаимосвязь этих показателей. Показана 
необходимость проводить постоянный мониторинг иммунного и цитогенетического статуса населения в условиях 
увеличивающейся антропогенной нагрузки. Обсуждается вопрос о корректности выбора контрольных групп для 
эколого-генетических и иммунологический исследований и сравнения городских групп обследуемых с городскими 
или сельских с сельскими. 

Выводы. Выявлена негативная динамика цитогенетических и иммунологических показателей у практически 
здоровых людей за последние 15 лет, которая вероятно связана не только с ухудшением экологической ситуации, но 
и прошедшей коронавирусной пандемией.  

Ключевые слова: иммунитет, иммуноглобулины, хромосомные аберрации, плазма, лимфоциты, экология. 
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Introduction. At present, many countries are developing and implementing in practice the principles of research and 
preventive medicine based on the integral evaluation of the immune system and genetic features of the population. The 
study of cytogenetic and immunological status is one of the well-known and informative methods for the indication of health 
and environmental effects on humans. 

Objective: study of the cytogenetic and immunological status of residents of Almaty city and Almaty region according to 
the criteria of chromosome aberrations formation in lymphocytes of peripheral blood and the content of immunoglobulins in 
plasma in almost healthy people in the dynamics for the last 15 years. 

Materials and methods. In the comparative dynamics during 15 years biochemical and cytogenetic study of the almost 
healthy people aged 35 to 60 years living in Almaty and Almaty region has been conducted. They determined the level of 
immunoglobulins in the blood serum, the frequency and spectrum of chromosome aberrations in lymphocytes of peripheral 
blood. 

Results. Differences of the contents of immunoglobulins in the plasma of practically healthy people of urban and rural 
populations of Almaty region have been established. The correlation of their content in the plasma of a number of factors - 
the location of residence, the ecological situation of the area, age. The data obtained indicate that the analysis of 
immunoglobulins and their interpretation will be more informative for a more accurate diagnosis and prediction of morbidity. 
The cytogenetic study of the residents of Almaty city showed that the frequency of chromosome aberrations among the 
residents of Almaty city has reliably increased for the last 15 years and its level is higher than in people living in the 
countryside. The correlation of these indexes was revealed. The necessity of constant monitoring of the immune and 
cytogenetic status of the population under the increasing anthropogenic load is shown. It has been argued whether it is 
appropriate to compare the urban and rural population groups under research with the urban ones and to choose control 
groups 13 for the ecological genetic and immunologic studies.  

Conclusions. The last fifteen years have shown negative dynamics of cytogenetic and immunologic indexes in 
essentially healthy individuals, which was likely caused by the previous coronavirus pandemic as well as the deterioration of 
the ecological condition. 

Keywords: immunity, immunoglobulins, chromosome aberrations, plasma, lymphocytes, ecology. 
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Өзектілігі: Қазіргі уақытта көптеген елдерде иммундық жүйені және халықтың генетикалық ерекшеліктерін 
интегральды бағалау негізінде зерттеу және профилактикалық медицина принциптері әзәрленіп, олар тәжірибе 
жүзінде енгізілуде. Денсаулық пен қоршаған ортаның адамға әсерін көрсетудің белгілі және ақпараттық әдістерінің 
бірі-цитогенетикалық және иммунологиялық статусын зерттеу болып табылады. 

Мақсат: соңғы 15 жыл ішінде Алматы қаласы мен Алматы облысы тұрғындарының перифериялық қан 
лимфоциттерінде хромосомалық аберрациялардың түзілу критерийі және дені сау адамдарда плазмадағы 
иммуноглобулиндердің құрамы бойынша цитогенетикалық және иммунологиялық мәртебесін зерттеу. 

Зерттеу материалы және әдістері. Алматы қаласында және Алматы облысында тұратын 35 жастан 60 жасқа 
дейінгі дені сау адамдарға 15 жыл бойы салыстырмалы динамикада биохимиялық және цитогенетикалық тексеру 
жүргізілді. Зерттелген адамдарда қан сарысуындағы иммуноглобулиндердің деңгейі, перифериялық қан 
лимфоциттеріндегі хромосомалық аберрациялардың жиілігі мен спектрі анықталды. 
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Нәтижесі. Алматы өңірінің қалалық және ауылдық популяцияларының дені сау адамдарында плазмадағы 
иммуноглобулиндердің құрамындағы айырмашылықтар анықталды. Олардың плазмадағы құрамының бірқатар 
факторлардан – тұрғылықты жерінен, ауданның экологиялық жағдайынан, жасына байланысы атап өтілді. 
Иммуноглобулиндерді талдау және оларды түсіндіру, ауруды дәлірек диагностикалау және болжау үшін 
ақпараттырақ болатынын алынған нәтижелермен дәлелденеді. Алматы қаласының тұрғындарын цитогенетикалық 
тексеру алматылықтарда хромосомалық аберрациялардың жиілігі соңғы 15 жылда сенімді түрде артқанын және 
оның деңгейі ауылдық жерлерде тұратын адамдарға қарағанда сенімді түрде жоғары екенін көрсетті. Осы 
көрсеткіштердің өзара байланысы анықталды. Жоғарлап жатқан антропогендік жүктеме жағдайында халықтың 
иммундық және цитогенетикалық жағдайына тұрақты мониторинг жүргізу қажеттілігі көрсетілген. Экологиялық-
генетикалық және иммунологиялық зерттеулер үшін бақылау топтарын таңдаудың дұрыстығы және 
зерттелушілердің қалалық топтарды қалалықпен немесе ауылдық топтарды ауылдықпен салыстыру мәселесі 
талқыланады. 

Қорытынды. Соңғы 15 жылдағы дені сау адамдарда цитогенетикалық және иммунологиялық көрсеткіштердің 
теріс динамикасы анықталды, бұл экологиялық жағдайдың нашарлауымен ғана емес, сонымен бірге өткен 
коронавирустық пандемиямен де байланысты болуы мүмкін. 

Түйін сөздер: иммунитет, иммуноглобулиндер, хромосомалық аберрациялар, плазма, лимфоциттер, 
экология. 
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Введение 
Территория Республики Казахстан изобилует 

регионами с неблагополучной экологией. В настоящее 
время происходит загрязнение окружающей среды 
продуктами газо-нефтепереработки, тяжелыми 
металлами, различными ксенобиотиками, в том числе 
бесконтрольным применением пестицидов на полях и 
др. [3, 4, 25, 27, 48]. Первостепенной задачей любого 
государства является обеспечение безопасности 
здоровья населения, решение экологических и 
социальных проблем в стране. На данный момент 
высокую актуальность приобретают комплексные 
подходы исследования и разработки мероприятий по 
профилактике  заболеваемости населения на основе 
научно обоснованных методов и решений в области 
общественного здоровья населения страны. Одним из 
направлений персонализованной медицины является 
проведение  интегральной оценки состояния иммунной 
системы и выявление взаимосвязи ее 
функционирования с генетическими  особенностями 
организма человека. Эти данные могут стать основой 
для разработки индивидуальных программ, 
оптимальных форм и методов восстановительной 
медицины с целью внедрения в практику 
здравоохранения. Одними из общеизвестных и 
информативных методов по индикации здоровья и 
эффектов окружающей среды на человека является 

изучение цитогенетического и иммунологического 
статуса.  

Иммунная система человека,  способна различать 
собственные и генетически чужеродные структуры, их 
перерабатывать и элиминировать [24], но в то же время 
она очень пластична и лабильна. Она изменяется под 
воздействием природных, экологических и социальных 
условий [41] и в то же время антропогенные факторы 
оказывают негативное воздействие на развитие и 
функционирование самой иммунной системы, ослабляя 
её. Иммунотоксиканты способствуют усилению 
агрессивности инфекционных агентов и такому 
перенапряжению иммунной системы, что могут 
привести к  формированию аутоиммунных заболеваний 
и вторичных форм иммунодефицитных состояний [43]. 
Поэтому состояние иммунной системы и степень ее 
реактивности являются показателем качества жизни и 
здоровья человека [42]. В связи с этим в нашей стране 
проводятся многочисленные исследования иммунных, 
функциональных и генетических изменений у жителей, 
проживающих на территориях с различными видами 
антропогенного загрязнения окружающей среды. 

При исследованиях людей, проживающих на этих 
территориях, отмечается снижение иммунного статуса и 
повышение цитогенетических нарушений в лимфоцитах 
периферической крови, буккальном эпителии ротовой 
полости и др. и обсуждается взаимосвязь этих 
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показателей. Это показано и в отношении 
радиоактивного загрязнения [44]. Так, во всех группах 
радиационного риска в отдаленные сроки после аварии 
на ЧАЭС зарегистрированы нарушения иммунного 
статуса. Выраженном снижении количества лейкоцитов, 
абсолютного и относительного содержания Т-
лимфоцитов, а также содержания иммуноглобулинов 
классов А, G, М, при этом с увеличением частоты 
хромосомных аберраций в лимфоцитах 
периферической крови [1, 12]. Аналогичные данные 
приводятся и в отношении химического загрязнения 
территорий [27]. Изучение иммунного статуса людей, 
проживающих в условиях воздействия Карачаганакского 
нефтегазоконденсатного месторождения выявило 
синдромы инфекционной и аллергической иммунной 
недостаточности [20]. В городах Актобе и Атырау 
воздействие факторов среды обитания приводит к 
наличию высокого уровня иммунодефицита, среди лиц 
длительно проживающих на данной территории и 
повышение хромосомных аберраций [13]. У 
относительно здоровых людей, проживающих на 
территориях загрязненных нефтепродуктами и 
улеводородами, обнаружены признаки ослабления 
резервных возможностей. Выявляется снижение 
метаболических свойств фагоцитов, при этом с  
одновременным напряженнием монокинпродуцирующей 
активности макрофагов. Эти отклонения в 
соотношениях элементов иммунной системы являются 
следствием формирования иммунологической 
толерантности и развития адаптационных процессов в 
иммунной системе при воздействии экологически 
неблагоприятных условий. При анализе 
цитогенетических и иммунологических показателей у 
детей в условиях химического загрязнения 
атмосферного воздуха выявлено снижение уровня 
местного иммунитета, изменение процессов клеточной 
кинетики и увеличение кариологических нарушений. 
При этом определена высокая достоверная связь 
кариологических и иммунологических показателей с 
некоторыми химическими загрязнителями 
атмосферного воздуха [6].  

Ранее проведенные медико-биологические 
мониторинговые исследования позволили получить 
данные об уровне здоровья разных категорий 
населения, проживающих в различных экологических 
условиях некоторых регионов Казахстана 
(Кызылординская, Восточно-Казахстанская, 
Алматинская области и др.) [2, 9-11, 16, 17, 21, 32, 33]. 
При проведении такого рода исследований остро встает 
вопрос о выборе контрольной группы и, соответственно, 
региона (или района) отвечающего необходимым 
требованиям. Установление относительно чистой в 
экологическом плане территории, особенно в 
Казахстане, весьма затруднительно. Однако, не только 
выбор относительно благоприятного в экологическом 
плане региона имеет значение, также вносит свои 
коррективы категория обследуемого населения, т.е. 
различающегося по месту проживания - в городах и в 
сельской местности. В крупных городах на людей, 
безусловно, воздействует более сильный прессинг 
воздействия неблагоприятных факторов. 

В связи с этим новизна и цель проведенного 
исследования определялись изучением взаимосвязи 
цитогенетического и иммунологического статуса 
жителей г. Алматы и Алматинской обл. по критерию 
образования хромосомных аберраций в лимфоцитах 
периферической крови и содержанию 
иммуноглобулинов в плазме у практически здоровых 
людей в динамике за последние 15 лет.  

Материалы и методы 
Дизайн исследования:  
Проведено когортное исследование. Для 

достижения поставленной цели использован 
комплексный подход с применением 
фундаментального, экологического и поперечного типа 
дизайна исследования [5]. Для оценки состояния 
иммунитета и цитогенетических изменений у населения 
южного региона страны в долгосрочном периоде, 
проведено исследование на примере жителей г.Алматы 
и Алматинской области.  

В работу включены результаты мониторинговых 
иммунологических и цитогенетических исследований (в 
рамках грантового и програмно-целевого 
финансирования) условно здоровых людей среднего 
трудоспособного возраста от 25 до 60 лет, 
проживающих в г. Алматы и Алматинской области в 
сравнительной динамике в общей сложности на 
протяжении 15 лет. Состав групп людей разных годов 
исследования не идентичен по индивидуальному 
составу. У обследованных людей-добровольцев 
определяли уровень иммуноглобулинов в сыворотке 
крови, частоту и спектр хромосомных аберраций в 
лимфоцитах периферической крови. 

Данное исследвание одобрено локальной этической 
комиссией "Института генетики и физиологии" протокол 
№3 от 24.03.2022 г. 

Иммунологические  исследования: 
г. Алматы (2013) - 192 человека, (2022) - 64 

человека;  Алматинская область, г. Талгар (2010) – 82 
человека, пос. Таукаратурык (2022) - 48 человек.  Для 
проведения сравнительного анализа полученных 
результатов у среднестатистического населения  
включены данные по исследованию уровня 
иммуноглобулинов в плазме крови (2023г) у 
спортсменов, как когорты практически здоровых людей, 
с регулярным мониторингом их состояния здоровья (16 
человек, жители г. Алматы, возраст 25-30 лет).   

Цитогенетические исследования: 
г. Алматы (2007) 28 человек, (2022) - 22 человека; 

Алматинская область - пос. Таукаратурык (2007) – 45 
человек, (2022) – 30 человек. 

На всех обследованных людей заполняли анкеты, 
составленные на основе предложений [34] для проведения 
эколого-генетического тестирования исследуемых 
популяций людей. Анкеты включали вопросы отражающие, 
личные данные, национальность, вид профессиональной 
деятельности, наличие вредных привычек (курение, 
алкоголь), медико-генетический анамнез, в том числе 
заболевание/контактность Covid-19 (для обследуемых 
2022 г), дату последнего рентгеновского обследования, 
дату забора биоматериала, подпись информированного 
согласия. 
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Разное количество обследованных людей 
используемыми методами в исследованных 
населенных пунктах, в разные годы продиктовано 
различными объективными (проведение 
мониторинговых исследований в определенном 
регионе, финансовыми и техническими возможностями, 
производительностью методов и лаборатории) и 
субъективными причинами (желание населения принять 
участие в исследовании). 

Критериями включения являлись:  

 возраст от 25 до 60 лет; 

 постоянное проживание и трудовая 
деятельность в данном населенном пункте в течение 
последних 3-х лет и более; 

 желание принять участие в исследовании; 

 отсутствие критерив исключения. 
Критериями исключения являлись:  

 состоящие на диспансерном учете; 

 наличие хронических заболеваний;  

 заболевание в течение последних 3-х месяцев 
простудными и инфекционными заболеваниями; 

 радиационное воздействие в медицинских целях 
за последние полгода; 

 аллергические заболевания; 

 отказ от участия в исследовании. 
Забор крови производился в условиях поликлиники 

по месту жительства в утренние часы натощак из 
локтевой вены в объёме 5,0-10,0 мл с антикоагулянтом 
0,1М цитрата натрия для биохимических и литий 
гепарином для цитогенетических исследований.  

Иммунологические исследования: 
Образцы крови для биохимических исследований 

центрифугировали при 3000 об/мин. в течение 15 минут 
и отбирали плазму для определения 
иммуноглобулинов. Уровни изотипов IgG, IgА, IgЕ, IgM в 
плазме определяли методом твердофазного 
иммуноферментного анализа с применением набора 
реагентов ЗАО «Вектор-Бест» (Новосибирск), следуя 
приложенным инструкциям на иммуноферментном 
анализаторе Stat FAX-2010 (Россия). Фирмой-
производителем рекомендовано считать нормальным 
уровень IgА – 57–285 Ед/мл, 0,8-4,0 мг/мл, IgG в 
диапазоне 60–200 Ед/мл, 4,8-16,0 мл/мг, IgМ – 60-250 
Ед/мл, 0,5-2,0 мг/мл, IgЕ – 0–100 МЕ/мл. 

Цитогенетические исследования: 
Образец цельной крови (0,5 мл) добавляли в 

культуральную среду (4,5 мл), состоящую из 76% 
питательной среды RPMI-1640 + глутамин (2 мМ) (Sigma 
Aldrich, США), 24% фетальной бычьей сыворотки (Sigma 
Aldrich, США) и пенициллина/стрептомицина 100 ЕД/мл. 
Выделение лимфоцитов стимулировали 2% PHA 
(Gibco). Клетки инкубировали в течение 48 ч в CO2-
инкубаторе при 37о С. За 2 ч до фиксации в среду 
добавляли колхицин (Пан Эко, Россия; конечная 
концентрация = 0,8 мкг/мл). Гипотоническую обработку 
клеток проводили 0,075 М KCl на водяной бане при 
37oC в течение 15 мин с последующей трехкратной 
фиксацией смесью метилового спирта и ледяной 
уксусной кислоты (3/1). Подготовленную клеточную 
суспензию наносили на обезжиренные, влажные, 
охлажденные предметные стекла. Препараты 

метафазных хромосом равномерно окрашивали 4%-ным 
раствором Гимзы (Merck, Германия) в течение 5 мин, 
промывали дистиллированной водой и высушивали [46].  

Цитогенетический анализ метафазных хромосом 
проводили под микроскопом Zeiss Axioscop 40 
(Германия, 2013) с масляной иммерсией и увеличением 
16×100 и моторизованным микроскопом Zeiss AxioImiger 
Z.2 с программным обеспечением Metafer-4 (Германия, 
2022) с масляной иммерсией и увеличением 10×63. 
Оценивали количество клеток с аберрациями, а также 
соотношение количества и типов аберраций на 100 
анализируемых метафаз. Подсчитывали все типы 
хромосомных аномалий, выявляемых при рутинном 
окрашивании. Микроскопический анализ метафазных 
пластинок проводился в соответствии с общепринятыми 
критериями отбора и анализа препаратов От каждого 
индивида анализировали до 200 клеток.  

Статистический анализ.  
Для статистических расчетов и построения модели 

вычисляли среднее арифметическое и его отклонение 
(M±SE) в % на 100 клеток. Достоверность различия 
средних оценивали по t-критерию Стьюдента. Порог 
статистической значимости составлял p≤0,05. 
Статистический и корреляционный анализ данных 
проводили с помощью программы Excel (Microsoft 
Corporation, Redmond, Washington, DC, USA). Данные 
проверяли с помощью корреляции Спирмена.  

Результаты 
Иммунологические исследования 
В группах обследованных жителей г. Алматы и 

Алматинской области разных годов исследования 
средние показатели уровней иммуноглобулинов 
находились в пределах референсных значений, что 
соответствует среднему уровню физиологической 
нормы (IgА 0,9—4,5 г/л; IgG — 5—14,0 г/л; IgМ — 0,5—
2,5 г/л), за исключением IgМ у жителей г. Алматы в 
2013 г (рисунок 1). Данные клеточного иммунитета у 
здоровых и физически развитых, молодых людей, 
занимающихся  спортом, в возрасте от 25 до 30 лет, 
показали, что содержание IgA колебалось от  1,56 до 
2,97 г/л, IgG от 7,23 до 15,37 г/л, IgM от 0,67 до 1,41 
г/л, что также соответствует среднему уровню 
физиологической нормы. У всех спортсменов, 
независимо от спортивной направленности (греко-
римская борьба, пауэрлифтинг, дзюдо), уровень 
иммуноглобулинов обеспечивал защиту слизистых 
оболочек от микробов и аллергенов, путем стимуляции 
выработки антител – иммуноглобулинов, что 
согласуется с литературными данными [22, 23] и 
отражает общий уровень и статистическую значимость 
полученных данных у населения Алматинскго региона 
(Рисунок 1). 

Тем не менее, исследования 2022 г. показали, что у 
жителей г. Алматы средние значения всех 
иммуноглобулинов были на нижней границе нормы. При 
индивидуальном анализе вариаций уровня 
иммуноглобулинов у 10% жителей г. Алматы выявлен 
уровень на 2-5% меньше нижней границы нормы 
Максимальные зарегистрированные значения IgG и  IgМ 
были в 2 раза меньше верхнего предела нормы 
(Таблица 1). 
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Рисунок 1. Содержание иммуноглобулинов у взрослого населения г. Алматы и Алматинской области в динамике 

последних 10 лет: (А. Содержание иммуноглобулинов Ig A, IgM. Б. Содержание иммуноглобулинов IgG). 
(Figure 1. Immunoglobulin content in the adult population of Almaty city and Almaty region in the dynamics of the last 10 years: 

(А. Content of immunoglobulins Ig A, IgM. Б. Content of immunoglobulins IgG)). 
 

Таблица 1. 
Вариация уровней иммуноглобулинов у жителей г. Алматы при индивидуальном анализе. 
(Table 1. Variation of immunoglobulin levels in Almaty residents in individual analysis). 

Иммуноглобулины Алматы 2022 Алматы 2013 Спортсмены 2023 

IgA (мг/мл) 0,46-1,15 0,97-2,67 1,56-2,97 

IgG (мг/мл) 4,42-6,16 7,01-10,8 7,23-15,37 

IgM (мг/мл) 0,31-1,00 1,9-4,8 0,67-1,41 

IgE (МЕ/мл) 0-196 - - 
 

В целом, сравнительный анализ показал, что средний 
уровень всех иммуноглобулинов и у жителей г. Алматы и 
Алматинской области за последние 10-15 лет снизился 
(Таблица 1, Рисунок 1). У группы алматинцев-спортсменов, 
имеющих повышенную физическую активность средний 
уровень и индивидуальные вариации иммуноглобулинов 
IgА и IgG выше аналогичных показателей жителей не 

спортсменов 2022 г. (р≤0,01) и 2013 г. (р≥0,05). Среди 
жителей г. Алматы достоверных различий по полу и 
возрасту в разные года исследования по IgА, IgG не 
выявлено. Однако показатели иммуноглобулинов IgM у 
людей старше 50 лет имели тенденцию к снижению, по 
сравнению с данными более молодой когорты 
обследованных (Таблица 2).  

 

Таблица 2. 
Сравнительная характеристика иммуноглобулинов в плазме крови у жителей г. Алматы в зависимости от 
возраста. 
(Table 2. Comparative characterization of immunoglobulins in blood plasma of Almaty city residents depending on age). 

Возраст IgA (мг/мл) IgG (мг/мл) IgM (мг/мл) 

2013 ≤ 50 1,97±0,39 * 8,45±1,08 3,15±0,02  

2013 ≥50 1,86±0,15 8,34±0,73* 3,13±0,01  

2013 ∑ 1,79±0,14 8,53±0,39 3,15±0,04 

2022 ≤ 50 0,95±0,05 5,45±0,3 0,85±0,02 

2022 ≥50 1,06±0,07** 5,5±0,3** 0,69±0,01** 

2022 ∑ 1,0±0,06* 5,4±0,4* 0,77±0,04* 

Спортсмены ≤ 50 2,05±0,39 * 11,58±1,88* 1,09±0,07 

*p≤ 0,05 - между группами ≤ 50, 
** p≤ 0,03 между группами ≥50. 

 
Цитогенетические исследования 
Обследованы жители г. Алматы и Алматинской 

области (п. Таукаратурык Энбекши-Казахского района, 
расположенного в предгорьях Заилийского Алатау), 
постоянно проживающие и ведущие трудовую 
деятельность в этих населенных пунктах. Анализ 
проведенного эколого-эпидемиологического 
анкетирования не выявил влияния на обследуемых 
людей определенных загрязнителей. В период сбора 

образцов периферической крови все доноры были 
практически здоровы.  

Цитогенетический анализ жителей г. Алматы и 
Алматинской обл. выявил статистически значимые 
различия (р≤0,01), по частоте и по спектру 
зарегистрированных хромосомных аберраций в этих 
группах людей (таблица 3). 

При этом частота аберраций у жителей п. 
Таукаратурык за прошедшие между исследованиями 11 
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лет, практически не изменилась ни по общей частоте 
нарушений, ни по спектру. У алматинских жителей за 
последние 15 лет она заметно выросла. Это 

подтверждает и нагруженность генетического аппарата 
структурными изменениями (Таблица 3).  

 

Таблица 3. 
Частота хромосомных аберраций в лимфоцитах периферической крови жителей Алматинской области. 
(Table 3. Frequency of chromosomal aberrations in peripheral blood lymphocytes of Almaty oblast residents). 

Вариант Изучено 
метафаз 

Аберраций на 
клетку 

Всего аберраций, 
% 

Хромосомного 
типа, % 

Хроматидного 
типа, % 

Пределы 
вариаций, % 

Алматы ∑ 28 
(2007г.) 

5252 0,028 1,61  0,121,2 0,31 0,071,2 1,31  0,151 1-6 

Алматы ∑22 
(2022г.) 

2538 0,016 2,76±0,321 1,10±0,211 1,66±0,251 0 - 3,5 

Алматинская обл. 
∑45 (2007г.) 

8500 0,008 0,87  0,10 0,19  0,05 0,68  0,09 1-6 

Алматинская обл.  
∑30 (2018г.) 

6108 0,009 0,850,12 0,200,06 0,650,10 0 – 4 

1 р≤0,01 между данными жителей г. Алматы и Алматинской обл.  
2 р≤0,05 между данными жителей г. Алматы 2007 и 2022 гг исследования 
 

Рост хромосомных нарушений у алматинцев 
произошел в основном за счет аберраций хромосомного 
типа, которые увеличились более чем в 3,5 раза, тогда 
как хроматидный тип аберраций увеличился только на 
20%. Тем не менее, в обоих населенных пунктах 
увеличился предел колебаний частоты хромосомных 
нарушений у обследованных людей. 10-15 лет назад 
имелись индивидуумы с отсутствием хромосомных 
нарушений и максимумом в 3,5-4%, то в настоящее 
время минимум составил 1%, а максимум 6% 
хромосомных нарушений и у городских и у сельских 
жителей. Это свидетельствует о появлении первых 

признаков и тенденций к последующему увеличению 
числа нарушений и в сельских популяциях. Об этом 
свидетельствует и распределение хромосомных 
нарушений в обследованных группах (Рисунок 2). Не 
смотря на стабильную частоту хромосомных аберраций 
с течением времени в п. Таукаратурык, это достигается 
уменьшением числа индивидуумов с минимальной 
частотой хромосомных нарушений и увеличением числа 
индивидуумов с частотой нарушений более 2%. Среди 
жителей г. Алматы также значительно выросло число 
индивидуумов с частотой хромосомных аберраций 
более 2%. 

 

 
 

Рисунок 2. Распределение уровня хромосомных нарушений в обследованных группах. 
(Figure 2. Distribution of the level of chromosomal abnormalities in the examined groups). 

 

Спектр хромосомных и хроматидных аберраций в 
городской и сельской когортах, в большинстве случаев 
состоял из разрывов, фрагментов и концевых делеций, 
затрагивающих соответственно две или одну 
хроматиду. Аберрации обменного типа были 
обнаружены только в единичных случаях. 
Доминирование хроматидных аберраций в городской и 
сельской группах указывает на преимущественное 
влияние в общем спектре загрязнителей химических 
генотоксикантов. 

При индивидуальном анализе прямой 
корреляционной зависимости между частотой 

хромосомных нарушений и уровнем иммуноглобулинов, 
выявить не удалось, вероятно, потому что 
иммунологический статус это многокомпонентная 
система, а иммуноглобулины лишь одна из его 
составляющих. Однако, выявлена высокая 
отрицательная корреляция (-0,85) между суммарным 
содержанием иммуноглобулинов в плазме крови и 
частотой хромосомных нарушений в лимфоцитах 
периферической крови (Рисунок 3). Таким образом, 
существует тесная, обратная взаимосвязь между 
функционированием иммунной системы и 
возникновением цитогенетических нарушений. 
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Рисунок 3. Демонстрация обратной зависимости суммарного уровня иммуноглобулинов 
в плазме крови и частотой хромосомных нарушений в лимфоцитах периферической крови. 

(Figure 3. Demonstration of inverse correlation between the total level of immunoglobulins in plasma 
and the frequency of chromosomal abnormalities in peripheral blood lymphocytes). 

 
Обсуждение 
В литературе показана роль таких детерминант, как 

возраст, пол, экологическое состояние района 
проживания, этническая принадлежность [30, 31, 38], 
образ жизни, кардиометаболические факторы 
особенности питания, которые влияют на содержание 
сывороточных иммуноглобулинов [18, 19] и необходимы 
для адекватной интерпретации в клинической практике.  

Ответственные за гуморальный иммунитет 
иммуноглобулины IgM, IgG, IgA, IgЕ отличаются 
составом аминокислот, структурой, 
распространенностью и некоторыми функциями [41]. 
Снижение иммунного гомеостаза, является признаком 
низкой эффективности работы иммунной системы, что 
может привести к различным клиническим проявлениям 
(инфекционные, аллергические и онкологические 
заболевания и т.д.). В проведенном исследовании у 
относительно здоровых людей показатели 
иммуноглобулинов в плазме были в пределах 
контрольных значений, но в то же время показано их 
снижение в организме обследуемых людей, 
проживающих в сельской и городской местности в 
динамике и не занимающихся спортом. У спортсменов 
выявлены наиболее высокие показатели факторов 
гуморального иммунитета, что в очередной раз 
доказывает важность и активность физических нагрузок. 

Цитогенетический анализ выявил статистически 
значимое превышение хромосомных нарушений у 
алматинцев, что свидетельствует о большей 
загрязненности среды обитания жителей крупнейшего в 
нашей Республике мегаполиса. Более того, ситуация за 
последние 15 лет значительно ухудшилась. Анализ 
структурных нарушений хромосом включал подсчет 
общего числа аберраций и их распределение на 
хромосомные и хроматидные, так как их соотношение в 
некоторой степени указывает на тип мутагенного 
воздействия. Доминирование аберраций хромосомного 
типа свидетельствует о воздействии ионизирующего 
излучения, а хроматидного – химических 
генотоксикантов. В связи с этим, увеличение частоты 
аберраций хромосомного типа у жителей г. Алматы, по 
сравнению с сельским населением может быть связано 

также с повышенным уровнем эффективной дозы 
излучения до 3759 мкЗв/год, которая выше 
среднемировых значений (2000 мкЗв/год) и ряда 
регионов Казахстана [7]. 

Сравнительный анализ полученных данных с 
литературными данными ряда авторов по 
цитогенетическому обследованию жителей крупных 
городов Казахстана показал, что хромосомные 
нарушения у Алматинцев выше, чем у жителей гг. 
Павлодар (2,0±0,25%) [27], Актау (1,15±0,28%) и Форт 
Шевченко (2,09±0,3%), но значительно ниже, чем в г. 
Атырау (5,80±0,51%) [9]. Уровень хромосомных 
нарушений у жителей п. Таукаратурык ниже, чем у 
людей из сельскохозяйственных районов Акмолинской 
(1,15±0,18%) и Северо-Казахстанской областей 
(1,9±0,23%) [25]. А также поселков Чунджа (2,0±0,2%) и 
Арна (1,6±0,18%) из Иле-Балхашского региона [10]. Эти 
данные могут свидетельствовать о более 
благоприятной ситуации экологическом отношении в 
предгорьях Заилийского Алатау. 

Одной из причин этой ситуации (снижение уровня 
иммуноглобулинов и рост частоты хромосомных 
нарушений) может быть ухудшение  экологической 
обстановки в мегаполисе.  

Выявленные колебания иммуноглобулинов одного 
или трех классов до предельно низких значений в 
основном является временным, обратимым и 
клинически незначительным. Однако, необходимо 
иметь ввиду, что снижение уровня иммуноглобулинов 
сопровождаемое изменениями других 
иммунологических показателей, таких как снижение 
количества CDЗ+, CD4+ лимфоцитов, натуральных 
киллеров, функциональной активности фагоцитов уже 
должно интерпретироваться как признак ослабления 
противоинфекционной защиты организма [49]. Еще 
одной причиной выявленных иммунологических и 
цитогенетических нарушений может служить 
последствия перенесенной коронавирусной инфекции. 

Вирусы способны вызывать не только 
иммунодепрессивные состояния после заболеваний 
кори, гепатитa, герпесa, ретровирусов и некоторых 
других [29], но и выступать как биогенные мутагены [39]. 
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Повреждение генетического аппарата клеток, и 
хромосом в том числе показано в отношении различных 
ДНК- и РНК-содержащих вирусов. При попадании 
вируса в организм происходит ряд перестроек, целью 
которых является репродукция вирусных частиц. В 
результате чего изменяется функционирование многих 
клеточных систем, которые в конечном итоге вызывают 
нарушения генетического аппарата клеток. Это, прежде 
всего, способность вируса вызывать структурные 
нарушения при непосредственном контакте с ДНК, 
индукция различных мутационных событий в момент 
развития специфического иммунного ответа и т.д. [14]. 
Даже в непермиссивных клеточных условиях вирусы, 
вирусные частицы и их нуклеиновые кислоты могут 
вызывать мутации на хромосомном и генном уровне 
[36]. Эти выводы были подтверждены в отношении 
различных вирусов - гепатита [42], кори [47], гриппа [52], 
краснухи [37], герпеса [28], ретровирусов [50], 
клещевого энцефалита [15], СПИДа [51]. В последних 
исследованиях иммуносупрессивный и мутагенный 
эффект показан в отношении инфекции Covid-19 при 
анализе микроядер в буккальных эпителиоцитах 
ротовой полости не только у переболевших людей, но и 
просто контактных, какими и были все люди 
обследованные в 2022 году  [35, 45]. 

Существует мнение, что генетический эффект 
инфекционных вирусов носит вторичный характер и 
связан с развитием патологических процессов, 
приводящих к частичному или полному нарушению 
метаболизма клеток [53]. К наиболее изученным 
механизмам поддержания генетического гомеостаза 
относится репарационное восстановление повреждений 
на молекулярном уровне. Однако, исходя из иерархии 
биологических систем, можно предположить, что наряду 
с молекулярным, существуют клеточные и 
организменные системы, способствующие 
поддержанию генетического постоянства организма. 
Более того предполагается, что возникновение 
хромосомных аномалий обусловлено нарушением 
функционирования системы иммунного контроля, 
вследствие блокирования ее вирусами [39] или 
вызванной другими нарушениями. Это подтверждает 
повышенный уровень цитогенетических нарушений при 
врожденных иммунодепрессивных состояниях и 
заболеваниях аутоиммунной природы и предполагается 
роль иммунной системы в контроле цитогенетических 
последствий мутагенеза в виде очищения организма от 
генетически дефектных клеток индуцированных 
неблагоприятными факторами или инфекциями. [14]. В 
обратном отношении формируется представление о 
цитогенетическом гомеостазе как отражении 
функционального состояния организма и, в частности, 
Т-системы иммунитета [26, 41].  

Несомненно, то, что длительное сохранение 
нарушений в функционировании иммунной системы, не 
зависимо от причины, вызвавшей эти изменения, может 
отягощать течение имеющихся заболеваний и 
содействовать возникновению новых, связанных с 
нарушением иммунитета. Кроме того, выявленное 
различие частоты хромосомных нарушений у сельских и 
городских жителей весьма существенно и статистически 
значимо, а сравнение этих показателей с данными 

мониторинговых регионов может оказаться 
определяющим при статистической обработке и 
следовательно делать их более или менее значимыми с 
соответствующими выводами.  

Выводы  
Выявлены различия содержания иммуноглобулинов 

классов IgM, IgG и IgА в плазме крови и частоты 
хромосомных нарушений у практически здоровых 
людей городской и сельской популяций Алматинского 
региона. Отмечены более высокие показатели 
гуморального иммунитета у спортсменов из г. Алматы, 
по сравнению с жителями не занимающимися 
физической активностью. Определен некий диапазон 
значений для цитогенетических нарушений и 
иммуноглобулинов характерный для этих когорт, 
который поможет заинтересованным лицам 
оперировать этими данными в дальнейших 
исследованиях. Поэтому, при проведении аналогичных 
исследований и сравнении опытных и контрольных 
данных, необходимо более корректно соотносить 
городское население с городским, а сельское, 
соответственно, с сельским, а не городское с сельским, 
как зачастую бывает для большей достоверности 
полученных результатов. Отмечена негативная 
динамика изученных критериев за последние 15 лет, 
которая вероятно связана не только с ухудшением 
экологической ситуации, но и прошедшей 
коронавирусной пандемией. Полученные данные 
свидетельствуют,  что анализ иммуноглобулинов и 
частоты хромосомных аберраций необходим для 
информативной, более точной диагностики и прогнозу 
заболеваемости с учетом выше перечисленных 
факторов. 
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Резюме 

Введение. Распространенность ГЭРБ может варьировать от 8,8 до 33,1%, а заболеваемость имеет 
неуклонную тенденцию к росту во всех регионах мира. Так в недавних эпидемиологических исследованиях 
обнаружен рост распространенности ГЭРБ в Западной Европе и Северной Америке на 4% в год. В Азии за период 
1989/1990 -1999/2000 годах частота эрозивного эзофагита увеличилась с 2,0% до 8,4%. Значительно меньше 
данных получено о распространенности ГЭРБ в детском возрасте. По некоторым данным, частота выявления 
рефлюкс-эзофагита у детей с заболеваниями пищеварительной системы может составлять от 8,7% до 17%. В 
одном из исследований показан рост эрозивно-язвенных форм в структуре эзофагита у детей за 5 лет - с 12,5% в 
2005 году до 30,5% в 2010 году. 

Цель. Определить динамику распространенности рефлюкс-эзофагита у детей школьного возраста с 
симптомами диспепсии за пятилетний период наблюдения. 

Материалы и методы. В ретроспективное исследование включено 2935 детей. Исследование проведено по 
результатам работы городского эндоскопического кабинета г. Барнаула за 2018- 2022 годы. Критерии включения: 
Возраст с 7 до 18 лет; Первичное проведение фиброгастродуоденоскопии; Наличие диспепсических жалоб; 
Информированное согласие на проведение эндоскопического исследования. Учитывалось наличие 
эндоскопических признаков катарального и эрозивного эзофагита. В случае наличия эрозивного эзофагита 
определялась стадия заболевания по Лос-Анжелесской классификации. Анализировали такие показатели, как 
доля больных с признаками заболевания в году, ежегодный абсолютный прирост/убыль, ежегодные темпы 
прироста/убыли  

Результаты. Доля больных с эндоскопическими признаками эзофагита в период с 2018 по 2022 год  
снизилась с 68,8% до 50,9%. При этом, доля больных с эрозивным эзофагитом на протяжении пяти лет 
практически не менялась, составляя от 26, 8% до 30,5% в разные годы. В структуре эрозивного эзофагита 
отмечается рост доли больных с более легкой формой эрозивного эзофагита (стадия А) с 58,7% до 79,1% и 
снижение больных с более тяжелыми (стадиями В и С) с 59,9% до 20,9% 

Выводы: Среди больных с симптомами диспепсии доля больных с эрозивным эзофагитом при пятилетнем 
наблюдения не менялась, Отмечаются изменения в структуре эрозивного эзофагита с ростом доли больных с 
эзофагит стадии от А и снижение доли больных с эзофагитом стадии В и С.  

Ключевые слова: гастроэзофагельная рефлюксная болезнь, дети, эрозивный эзофагит, 
распространенность. 
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Introduction The prevalence of GERD can vary from 8.8 to 33.1%, and the incidence has been steadily increasing in all 
regions of the world. Thus, recent epidemiological studies have found an increase in the prevalence of GERD in Western 
Europe and North America by 4% per year. In Asia, during the period 1989/1990 -1999/2000, the incidence of erosive 
esophagitis increased from 2.0% to 8.4%. Significantly less data has been obtained on the prevalence of GERD in childhood. 
According to some data, the frequency of detection of reflux esophagitis in children with diseases of the digestive system can 
range from 8.7% to 17%. One study showed an increase in erosive-ulcerative forms in the structure of esophagitis in children 
over 5 years - from 12.5% in 2005 to 30.5% in 2010. 

Objective. To determine the dynamics of the prevalence of reflux esophagitis in school-age children with symptoms of 
dyspepsia over a five-year observation period. 

Materials and methods. The retrospective study included 2935 children. The study was conducted based on the results 
of the work of the city endoscopy room in Barnaul for 2018-2022. Inclusion criteria: Age from 7 to 18 years; Primary 
fibrogastroduodenoscopy; Presence of dyspeptic complaints; Informed consent to conduct an endoscopic examination. The 
presence of endoscopic signs of catarrhal and erosive esophagitis was taken into account. In the case of the presence of 
erosive esophagitis, the stage of the disease was determined according to the Los Angeles classification. Indicators such as 
the proportion of patients with signs of the disease per year, annual absolute increase/decrease, and annual 
growth/decrease rates were analyzed. 

Results. The proportion of patients with endoscopic signs of esophagitis in the period from 2018 to 2022 decreased from 
68.8% to 50.9% At the same time, the proportion of patients with erosive esophagitis remained virtually unchanged over five 
years, ranging from 26.8% to 30.5% in different years. In the structure of erosive esophagitis, there is an increase in the 
proportion of patients with a milder form of erosive esophagitis (stage A) from 58.7% to 79.1% and a decrease in patients 
with more severe forms (stages B and C) from 59.9% to 20.9% 

Conclusions. Among patients with symptoms of dyspepsia, the proportion of patients with erosive esophagitis did not 
change during a five-year follow-up. Changes in the structure of erosive esophagitis were noted with an increase in the 
proportion of patients with esophagitis stage A and a decrease in the proportion of patients with esophagitis stages B and C. 

Key words: gastroesophageal reflux disease, children, erosive esophagitis, prevalence.  
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Кіріспе. ГЭРА таралуы 8,8-ден 33,1% - ға дейін өзгеруі мүмкін, ал сырқаттанушылық әлемнің барлық 
аймақтарында тұрақты өсу үрдісіне ие. Сонымен, соңғы эпидемиологиялық зерттеулерде Батыс Еуропа мен 
Солтүстік Америкада Герд таралуының жылына 4% - ға өсуі анықталды. Азияда 1989/1990 -1999/2000 жылдар 
кезеңінде эрозиялық эзофагиттің жиілігі 2,0% - дан 8,4% - ға дейін өсті. Балалық шақта Gerd таралуы туралы 
айтарлықтай аз деректер алынды. Кейбір мәліметтерге сәйкес, ас қорыту жүйесі аурулары бар балаларда рефлюкс 
эзофагитін анықтау жиілігі 8,7%-дан 17% - ға дейін болуы мүмкін. Зерттеулердің бірінде 5 жыл ішінде балалардағы 
эзофагит құрылымындағы эрозиялық ойық жара формаларының өсуі көрсетілген-2005 жылы 12,5% - дан 2010 
жылы 30,5% - ға дейін. 

Мақсат. Бес жылдық бақылау кезеңінде диспепсия белгілері бар мектеп жасындағы балаларда рефлюкс-
эзофагиттің таралу динамикасын анықтаңыз. 

Материалдар мен әдістер. Ретроспективті зерттеуге 2935 бала қатысты. Зерттеу Барнаул қалалық 
эндоскопиялық кабинетінің 2018 - 2022 жылдардағы жұмыс нәтижелері бойынша жүргізілді. Қосу критерийлері: 7 
жастан 18 жасқа дейін; Фиброгастродуоденоскопияны бастапқы жүргізу; Диспепсиялық шағымдардың болуы; 
Эндоскопиялық зерттеу жүргізуге ақпараттандырылған келісім. Катаральды және эрозиялық эзофагиттің 
эндоскопиялық белгілерінің болуы ескерілді. Эрозиялық эзофагит болған жағдайда Лос-Анджелес классификациясы 
бойынша аурудың сатысы анықталды. Жыл сайынғы ауру белгілері бар науқастардың үлесі, жыл сайынғы 
абсолютті өсім/кему, жыл сайынғы өсу/кему қарқыны сияқты көрсеткіштер талданды. 

Нәтижелер. Эзофагиттің эндоскопиялық белгілері бар науқастардың үлесі 2018-2022 жылдар аралығында 
68,8% - дан 50,9% - ға дейін төмендеді. Сонымен қатар, эрозиялық эзофагитпен ауыратын науқастардың үлесі бес 
жыл ішінде іс жүзінде өзгерген жоқ, әр жылдары 26,8% - дан 30,5% - ға дейін. Эрозиялық эзофагит құрылымында 
эрозиялық эзофагиттің жеңіл түрімен ауыратын науқастар үлесінің өсуі (а сатысы) 58,7% - дан 79,1% - ға дейін 
және неғұрлым ауыр (В және С сатылары) науқастардың 59,9% - дан 20,9-ға дейін төмендеуі байқалады%. 

Қорытынды: диспепсия белгілері бар науқастар арасында эрозиялық эзофагитпен ауыратын науқастардың 
үлесі бес жылдық бақылауда өзгерген жоқ, эрозиялық эзофагит құрылымында а сатысы эзофагитпен ауыратын 
науқастардың үлесінің өсуімен және В және С сатысы эзофагитпен ауыратын науқастардың үлесінің төмендеуі 
байқалады. 

Түйінді сөздер: гастроэзофагельді рефлюкс ауруы, балалар, эрозиялық эзофагит, таралуы. 
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Введение 
Гастроэзофагеальная рефлюксная болезнь (ГЭРБ) – 

распространенное заболевание, при котором заброс 
содержимого желудка в пищевод приводит к появлению 
симптомов и/или осложнений [30]. Согласно последнему 
метаанализу, опубликованному в 2018 году, 

общемировая распространенность ГЭРБ составляет 
13,3 % [25]. Данных о распространенности ГЭРБ у детей 
и подростков значительно меньше, по данным Okimoto 
E. и соавт. распространенность ГЭРБ у лиц до 20 лет 
составляет 4,4%, что составляет примерно треть от 
показателя у взрослых (11,6%) [33]. Artanti D. и соавт. 
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сообщают о частоте ГЭРБ у подростков 12-18 лет от 
10,9% до 32,9% [21]. В целом, распространенность 
ГЭРБ может варьировать от 8,8 до 33,1%, а 
заболеваемость имеет неуклонную тенденцию к росту 
во всех регионах мира [8,23]. Так в недавних крупных 
эпидемиологических исследованиях обнаружен рост 
распространенности ГЭРБ в Западной Европе и 
Северной Америке на 4% в год. В Азии за период 
1989/1990 - 1999/2000 годах частота эрозивного 
эзофагита  увеличилась с 2,0% до 8,4%. При этом, 
несмотря на более широкое использование 
антисекреторных препаратов и антирефлюксных 
операций годовая смертность при ГЭРБ  повысилась с 
0,18/100000 в 1987 году до 0,46/100000 в 2000 году [14]. 
Последний метаанализ показал, что 
распространенность ГЭРБ в Северной Америке была 
значительно выше в исследованиях, проведенных 
после 1995 года, чем в исследованиях, проведенных до 
1995 года, аналогичным образом, в шести 
исследованиях, проведенных в Восточной Азии, 
распространенность ГЭРБ была значительно выше в 
исследованиях, проведенных в период с 2000 по 2004 
год и в период с 2005 по 2009, чем с 1995 по 1999 год. 
Такая же тенденция отмечалась при анализе восьми 
исследований, проведенных в Европе [24]. Lu T.L. и 
соавт. в работе 2022 года показали, что 
распространенность ГЭРБ в Китае также растет, от 
6,0% в начале XXI века до 10,6% на момент  изучения 
[31]. Chen MJ. и соавт. сообщили, что в период 2000-
2007 гг. показания к эндоскопии, вызванной ГЭРБ, со 
временем увеличились [22]. Большинство исследований 
динамики распространенности ГЭРБ проводились с 
применением опросников, основными критериями ГЭРБ 
в этом случае служили, как правило, наличие 
регулярной изжоги и/или регургитации. Оценка 
динамики распространенности эрозивного эзофагита и 
других форм осложненной рефлюксной болезни 
затруднена из-за необходимости проведения 
эндоскопических исследований и преимущественно 
возможна в группах у пациентов с 
гастроэнтрологическими симптомами. Косвенным 
признаком роста распространённости осложненных 
форм ГЭРБ заметный рост заболеваемости пищевода 
Барретта и аденокарциномы пищевода. Так, в 
Нидерландах за период 1996-2003 г.г зарегистрировали 
двукратное увеличение частоты пищевода Барретта и 
трехкратное – аденокарциномы пищевода. [14]. Еще 
меньше данных получено о динамике 
распространенности ГЭРБ у детей. По некоторым 
данным, частота выявления рефлюкс-эзофагита у 
детей с заболеваниями пищеварительной системы 
может составлять от 8,7% до 17% [1]. В работе 
Загорского С.Э. показано, что у детей с симптомами 
диспепсии при проведении эндоскопии визуальные 
признаки эзофагита наблюдаются у 18,8% детей и 
подростков, из них у 30,5% имеются эрозивные 
поражения. По данным этого же автора, при 
практически равной частоте эндоскопических признаков 
рефлюкс-эзофагита, удельный вес эрозивно-язвенных 
поражений в его структуре значительно вырос за 5 лет - 
с 12,5% в 2005 г. до 30,5% в 2010 г [7]. 

Цель исследования. Определить динамику 
распространенности рефлюкс-эзофагита у детей 
школьного возраста с симптомами диспепсии за 
пятилетний период наблюдения 

Материалы и методы 
В ретроспективное исследование включено 2935 

детей. Исследование проведено на основании 
стандартизованных протоколов эндоскопического 
исследования по результатам работы городского 
эндоскопического кабинета г. Барнаула за 2018-2022 
годы. Все эндоскопические исследования проводились 
одним врачом-эндоскопистом высшей 
квалификационной категории. 

Критерии включения:  
1. Возраст с 7 до 18 лет;  
2. Первичное проведение фиброгастродуодено-

скопии; 
3. Наличие диспепсических жалоб;  
4. Информированное согласие на проведение 

эндоскопического исследования.  
Данным критериям в 2018 году соответствовало 820 

детей, в 2019 – 701 детей в 2020 - 493 детей, в 2021 – 
477 детей и в 2022 - 444 ребенка. Учитывалось наличие 
признаков катарального и эрозивного эзофагита. В 
случае наличия эрозивного эзофагита определялась 
стадия заболевания по Лос-Анжелесской 
классификации. При оценке результатов, 
анализировали такие показатели, как доля больных с 
признаками заболевания, абсолютный прирост/убыль, 
темпы прироста/убыли. Для более точной оценки 
применяли метод укрупнения интервала и скользящей 
средней. Полученные данные обработаны 
статистически с использованием пакета прикладных 
программ «Statistica v.6.1» («StatSoft Inc.»). Анализ 
значимости различий качественных признаков проведён 
с помощью критерия χ2. Различия при р < 0,05 
расценивали как значимые. 

Результаты 
Доля больных с эзофагитом (с учетом случаев 

эрозивного и катарального эзофагита) в начале 
наблюдения в 2018 году составила 564 /820 (68,8%), в 
2019 и 2020 годах, значительной динамики не 
отмечалось: в 2029 году доля больных с эзофагитом 
составила 498/701 (69,4%), абсолютный прирост 2,2%, а 
в 2020 году – 342/493 (69,4%), абсолютная убыль 1,6%, 
в 2021 году отмечалась наибольшая абсолютная убыль 
17,8%, доля больных составила в 2021 году 246/477 
(51,6%), а в 2002 году – 226/444 (50,9%), 
незначительная абсолютная убыль 0,7%. В целом, на 
протяжении 5 лет отмечается снижение доли больных с 
эзофагитом с 68,8% до 50,9% (χ2 = 38.528, р˂0,01). 
Результаты представлены в Таблице 1. 

Доля больных с эрозивным эзофагитом (с учетом 
эпителизированых и неэпителизированных эрозий) в 
2018 году составила 250/820 (3,5%) с 2019 по 2021 годы 
отмечалась уменьшение доли больных с эрозиями 
пищевода, абсолютная убыль составляла от 2,9% до 
0,1%, регистрировались темпы снижения в разные годы 
от 9,5% до 0,4%, в 2022 году отмечался небольшой 
абсолютный прирост в 3,0%, с темпом прироста в 11, 
2%. (Таблица 2) 
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Таблица 1.  
Эзофагит: динамика по годам 2018-2022 гг.  
(Table 1. Esophagitis: dynamics by years 2018-2022). 

Годы Эзофагит 
Абсолютный 

прирост/ 
(убыль) 

Показатель 
наглядности, 

% 

Показатель 
роста 

(снижения) % 

Темп роста 
(снижения), 

% 

Значение 
1% 

прироста 

Метод 
укрупнения 
интервала 

Метод 
скользящей 

средней 

2018 68.8 - 100.0 - - - 69.9 69.6 

2019 71.0 2.2 103.2 103.2 3.2 0.7 69.7 

2020 69.4 -1.6 100.9 97.7 -2.3 0.7 60.5 64.0 

2021 51.6 -17.8 75.0 74.4 -25.6 0.7 57.3 

2022 50.9 -0.7 74.0 98.6 -1.4 0.5 50.9 47.1 
 

Таблица 2. 
Эрозивный эзофагит: динамика по годам 2018-2022 гг. 
(Table 2. Erosive esophagitis: dynamics by years 2018-2022). 

Год Эрозивный 
эзофагит 

Абсолютный 
прирост/ 
(убыль) 

Показатель 
наглядности, 

% 

Показатель 
роста 

(снижения), % 

Темп роста 
(снижения), 

% 

Значение 
1% 

прироста 

Метод 
укрупнения 
интервала 

Метод 
скользящей 

средней 

2018 30.5 - 100.0 - - - 29.1 30.0 

2019 27.6 -2.9 90.5 90.5 -9.5 0.3 28.3 

2020 26.9 -0.7 88.2 97.5 -2.5 0.3 26.9 27.1 

2021 26.8 -0.1 87.9 99.6 -0.4 0.3 27.8 

2022 29.8 3.0 97.7 111.2 11.2 0.3 29.8 29.1 
 

В 2018 году среди больных с 
неэпителизированными эрозиями, стадия А по Лос-
Анжелесской классификации составила 31/53 (58,5%) 
в 2019 году зафиксирована абсолютная убыль 8,5%, 
но в последующие годы отмечался абсолютный 
прирост доли больных с эрозивным эзофагитом 

стадии А от 1, 1% до 22,1%, темпы прироста в 
разные годы составили от 1,4%. до 44,2%. С 2018 
года доля больных с эрозивным эзофагитом стадии А 
среди с 2018 по 2022 годы возросла с 31/53 (58,0%) 
до 34/43 (79,1%) (χ2 = 4.598, р = 0,030). Результаты в 
Таблице 3. 

 

Таблица 3. 
Эрозивный ззофагит стадия А по Лос-Анжелесской классификации: динамика по годам 2018-2022 гг. 
(Table 3. Erosive esophagitis stage A according to the Los Angeles classification: dynamics by years 2018-2022). 

Год Стадия 
А 

Абсолютный 
прирост / 
(убыль) 

Показатель 
наглядности, 

% 

Показатель 
роста 

(снижения), % 

Темп роста 
(снижения), % 

Значение 
1% 

прироста 

Метод 
укрупнения 
интервала 

Метод 
скользящей 

средней 

2018 58.5 - 100.0 - - - 54.3 51.7 

2019 50 -8.5 85.5 85.5 -14.5 0.6 60.2 

2020 72.1 22.1 123.2 144.2 44.2 0.5 75.0 66.7 

2021 78 5.9 133.3 108.2 8.2 0.7 76.4 

2022 79.1 1.1 135.2 101.4 1.4 0.8 79.1 80.2 
 

Максимальная доля больных с эрозивным 
эзофагитом стадии В и С отмечалась в начале 
наблюдения в 2018 году - 22/53 (59,6%). В последующие 
годы отмечался абсолютная убыль от 8,3% до 19,7% в 

отдельные года, максимальный темп снижения отмечен 
в 2020 году - 41,4%. В целом доля больных с эрозивным 
эзофагитом стадия В и С снизилась от 22/53 (59,5%) до 
9/43 (20,9%) (х2 = 4.598, р = 0,033). (Таблица 4). 

 

Таблица 4. 
Эрозивный ззофагит стадия В и С по Лос-Анжелесской классификации: динамика по годам 2018-2022 гг. 
(Table 4. Erosive esophagitis Visa stage according to the Los Angeles classification: dynamics by years 2018-2022.). 

Год Стадия 
В+С 

Абсолютный 
прирост / 
(убыль) 

Показатель 
наглядности, % 

Показатель 
роста 

(снижения), % 

Темп роста 
(снижения), % 

Значение 
1% 

прироста 

Метод 
укрупнения 
интервала 

Метод 
скользящей 

средней 

2018 59.5 - 100.0 - - - 53.5 61.2 

2019 47.6 -11.9 80.0 80.0 -20.0 0.6 45.0 

2020 27.9 -19.7 46.9 58.6 -41.4 0.5 23.8 31.7 

2021 19.6 -8.3 32.9 70.3 -29.7 0.3 22.8 

2022 20.9 1.3 35.1 106.6 6.6 0.2 20.9 18.8 

 
Обсуждение результатов  
Современная социально-демографическая ситуация 

требует комплексного анализа причин неблагоприятных 
тенденций в состоянии здоровья детей. Исследования 

должны быть направлены не столько на изучение детской 
заболеваемости, сколько на выявление факторов риска и 
ранних неблагоприятных преморбидных изменений, что 
позволит принять меры, в полной мере отвечающие 
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принципам профилактической медицины, сохранить и 
укрепить здоровье подрастающего поколения [15]. Наряду 
с решением проблемы улучшения показателей здоровья и 
снижения заболеваемости на популяционном уровне, 
целесообразнее говорить о резервах здоровья на 
индивидуальном уровне, с определенным 
прогнозируемым периодом развития. В связи с этим 
разработаны новые подходы, основанные на комплексном 
и интегрированном рассмотрении феномена 
«конституции» человека. Концепция типологии 
конституции основана на том, что многие характеристики 
организма тесно связаны друг с другом [12,13]. 

На современном этапе патология желудочно-
кишечного тракта занимает основное место в структуре 
заболеваний педиатрической популяции [15]. 
Большинство авторов подчеркивают приоритет 
генетической отягощенности в развитии заболеваний 
желудочно-кишечного тракта и отмечают, что образ 
жизни и сложившиеся стереотипы пищевого поведения 
являются основными факторами, определяющими 
быстрое распространение заболеваний желудочно-
кишечного тракта у детей и подростков [9,11,28]. 

Гастро-эзофагеальная рефлюксная болезнь (ГЭРБ)-
одно из самых распространенных заболеваний 
пищеварительной системы, которым страдает 30% 
взрослого населения развитых стран [10,26].  

Несмотря на высокую частоту встречаемости в 
гастроэнтерологии и известную тенденцию к 
«омоложению» ГЭРБ, распространенность этого 
заболевания у детей изучалась редко. В 
Международном консенсусе по педиатрической ГЭРБ 
(2009) было отмечено еще одно положение о том, что 
популяционные исследования симптомов рефлюкса у 
детей недостаточны и являются приоритетными для 
будущих исследований [36]. 

В разных странах было проведено множество 
исследований по изучению распространенности ГЭРБ у 
детей, данные которых противоречивы из-за различий в 
методах и определениях [27,32,34,29].  

По данным исследований, проведенных в нашей 
стране, распространенность ГЭРБ у детей варьировала 
в пределах 8,7-49% [18,4,5]. В США эрозивный эзофагит 
был выявлен у 12,4% детей, прошедших эндоскопию 
[35]. 

По данным крупных российских детских 
гастроинтестинальных клиник, частота рефлюкс-эзофагита 
у детей с заболеваниями органов пищеварения составляет 
1,9-23% [2,16] и у 15-95% детей с другими кислото-
зависимыми заболеваниями [3,6]. В спектре хронических 
воспалительных заболеваний пищеварительной системы 
изолированный эзофагит составляет 1,5%; чаще 
воспаление пищевода ассоциируется с заболеваниями 
других органов: при гастрите сочетанные заболевания 
пищевода встречаются у 15% детей и у 38,1% детей с 
гастродуоденитом [19,20]. При исследовании детей и 
подростков с заболеваниями желудочно-кишечного тракта 
эндоскопически положительная ГЭРБ была выявлена у 
трети пациентов, причем катаральная – в 24,8% случаев, а 
эрозивно-язвенный рефлюкс-эзофагит - в 5,6% случаев 
[17].  

Оценка динамики распространенности эрозивного 
эзофагита во взрослой и особенно детской популяциях 

затруднена, поскольку требует проведения 
эндоскопических исследований, оценка возможна в 
отдельных группах пациентов с 
гастроэнтерологическими симптомами. В целом 
большинство исследований сообщают о динамическом 
росте распространенности ГЭРБ в том числе 
осложненных форм, в том числе и у детей. Так в работе 
Загорского С.Э. [7] сообщено о росте детей с 
эрозивным эзофагитом с 12,5% в 2005 г. до 30,5% в 
2010 г. В нашей работе проведена оценка динамики 
распространенности эзофагита среди впервые 
обследованных детей с симптомами диспепсии за 
пятилетний период наблюдения. Установлено, что доля 
больных с эндоскопическими признаками эзофагита 
(катарального и эрозивного) в период с 2018 по 2022 год 
снизилась с 68,8% до 50,9%. При этом, в отличии от 
данных Загорского С.Э. [7] доля больных с эрозивным 
эзофагитом на протяжении пяти лет практически не 
менялась, составляя от 26,8% до 30,5% в разные годы. 
В структуре эрозивного эзофагита произошли 
некоторые изменения: отмечается рост доли больных с 
более легкой формой эрозивного эзофагита (стадия А) 
с 58,7% до 79,1% и снижение больных с более 
тяжелыми (стадиями В и С) с 59,9 % до 20,9%. Для 
уточнения полученных данных требуются дальнейшие 
наблюдения. 

Заключение. Среди больных с симптомами 
диспепсии доля больных с эрозивным эзофагитом при 
пятилетнем наблюдения не менялась, составляя от 
26,8% до 30,5%. Отмечаются изменения в структуре 
эрозивного эзофагита с ростом доли больных с 
эзофагитом стадии от А от 58,1% до 79,1% и снижение 
доли больных с эзофагитом стадии В и С с 59,5% до 
20,9.%. 
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Түйіндеме 
 

Өзектілігі: Қазіргі уақытта кардиологияда жүрек-қан тамырлары ауруларын емдеудің адекватты әдістерін жасау 
үшін симпатикалық гиперактивация кезінде байқалатын бейімделу процестерінің бұзылу механизмдерін анықтау 
өте маңызды. Көптеген зерттеулер көрсеткендей, миокардтың ишемиясы жүректе адреналиннің мөлшері 
жоғарылауымен қатар жүреді. Миокард ишемиясының аумағында оның концентрациясы фондық мәліметтермен 
салыстырғанда 1,5 -2 есе, ал жүректен алыс аумақтарда – 1,4-1,6 есе артық болады. Сонымен қатар бүйрек үсті 
бездерінде адреналиннің мөлшерінің күрт төмендеуі байқалады. Бұл жүрек бұлшық етіндегі адреналиннің бүйрек 
үсті безілік табиғаты бар екенін дәлелдейді [2].  

Зерттеу мақсаты: Пуринды нуклеотидтер метаболиттерінің (АМФ және аденозин) және селективті β1-
адреноблокатор метопрололдың симпатикалық гиперактивация кезіндегі әсерін зерттеу.  

Материалдары мен әдістері. Зерттеулер дене салмағы 225 (95% СА:203-238) грамм болатын, 3-3,5 айлық, 
аталық 160 ақ егеуқұйрықтарға жүргізілді. Жануарлар 3 серияларға бөлінді. Негізгі зерттеу әдістері: 
Глутатионредуктаза (ГР) және глутатионпероксидазаның (ГПО) белсенділігі С.Н. Власова және авторлар әдісі 
бойынша анықталды. Биохимиялық зерттеу әдістері қолданылды. Ақуыздың сандық мөлшері Lowry әдісі бойынша 
анықталды. Фосфор қышқылының мөлшері калибровкалы сызық бойынша есептелді. 
Аденозинмонофосфатдезаминазаның (АМФ-дезаминаза) және аденозиндезаминазаның белсенділігін С.О. 
Тапбергенов әдісімен анықталды. МДА мөлшерін анықтау  Uchiyama M., Mihara M. әдісі бойынша, диенді 
коньюгаттарды анықтау В.Б. Гаврилов және авторлар әдісі бойынша жүргізілді.  

Зерттеу нәтижелері. Адреналин тәрізді, метопролол, лейкоциттердің, лимфоциттердің жалпы санының 
арттырады, Т-супрессорлар, НСТ санын төмендетеді. Қан сары суында гиперадреналинемия AMPD, AD, 5’H және 
ГПО белсендірілуін тудырады, ДК деңгейін жоғарылатады. Қан сары суында AD белсенділігінің біршама 
жоғарылауы салдарынан «В» коэффициенті (AD/АМPD белсенділігінің қатынасы) артады. Осыған дейін 
анықталғандай, «В» коэффициентінің жоғарылауы симпатикалық гиперактивация кезінде иммунитеттің  Т- и В-

бөліктерінің функционалды өзара байланысының күшеюін дәлелдейді. Адреналин тәрізді, кардиоселективті 1-
блокатор метопролол, қан сары суында AMPD, AD және 5’H ферменттерінің белсендірілуін тудырады, В 
коэффициенті және ДК деңгейін жоғарылатады, бірақ адранелиннен ерекшелігі, метопролол ГПО және каталаза 
белсенділігін төмендетеді және МДА деңгейін азайтады. 

Қорытынды. Алынған мәліметтерді сараптау симпатикалық гиперактивация кезінде, жүректе β1-
адреноблокаданың да, көрсетілген дозада жануарларға АМР пен аденозинді енгізудің де пероксидация процесін 
азайтатынын және соған адекватты түрде антиоксидантты қорғау ферменттерінің белсенділігін төмендететіні 
туралы қорытынды жасауға мүмкіндік береді. 

Түйінді сөздер: адреналин, АМФ, аденозин, β1-блокатор метопролол, глутатионпероксидаза, каталаза, 
аденозиндеаминаза, АМФ деаминаза, 5-нуклеотидаза 
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Relevance: Currently, in cardiology, in order to develop adequate methods of treatment of cardiovascular diseases, it is 
very important to establish the mechanisms of violation of adaptive processes observed in sympathetic hyperactivation. As 
many studies show, myocardial ischemia is accompanied by a significant increase in the content of adrenaline in the heart. 
In the area of myocardial ischemia, its concentration increases by more than 1.5-2 times compared with background data; in 
remote areas of the heart – by 1.4-1.6 times. At the same time, there is a progressive decrease in the content of adrenaline 
in the adrenal glands.  This indicates mainly the adrenal origin of adrenaline in the muscles of the heart [2]. 

Purpose of the study: To study the effect of purine nucleotide metabolites (AMP and adenosine) and the selective β1-
adrenergic blocker metoprolol on sympathetic hyperactivation. 

Materials and methods. The study was conducted on 160 male albino rats, aged 3–3.5 months, weighing 225 (95% SA: 
203–238) grams. The experiment was divided into 3 series.  

Main research methods: The activity of glutathione reductase (GR) and glutathione peroxidase (GPO) was determined 
according to the method of S.N. Vlasova and co-authors. Biochemical research methods were used. The amount of protein 
was determined by the Lowry method. The amount of phosphoric acid was calculated from the calibration graph. The activity 
of adenosine monophosphate deaminase (AMP deaminase) and adenosine deaminase was determined according to the 
method of S.O. Tapbergenova.  The determination of the amount of  MDA was carried out according to the method of 
Uchiyama M., Mihara M., diene conjugates according to the method of V.B. Gavrilov and co-authors. 

The results of the study. Like adrenaline, metoprolol increases the total number of white blood cells, lymphocytes, 
reduces the number of T-suppressors, HCT. In serum, hyperadrenalinemia causes activation of AMPD, AD, 5'H and GPO, 
increases the level of PC. Due to a slight increase in blood pressure activity in the blood serum, the ratio "B" (ratio of blood 
pressure / AMPD activity) increases. As previously established, an increase in the "B" coefficient indicates an increase in the 
functional interaction of T- and B-links of immunity in sympathetic hyperactivation. Metoprolol, an adrenaline-like 
cardioselective β1 blocker, causes activation of the enzymes AMPD, BP and 5H in the blood serum, increases the level of 
factor B and PK, but unlike adrenaline, metoprolol reduces the activity of GPO and catalase and reduces the level of MDA. 

Conclusion. Analysis of the data obtained allows us to conclude that during sympathetic hyperactivation, both β1-
adrenergic blockade in the heart and the administration of AMP and adenosine to animals at the indicated dose reduce the 
process of peroxidation and adequately reduce the activity of antioxidant defense enzymes. 

Keywords: Adrenaline, AMP, adenosine, β1-blocker metoprolol, glutathione peroxidase, catalase, adenosine 
deaminase, AMP deaminase, 5-nucleotidase. 
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Актуальность: В настоящее время в кардиологии для разработки адекватных методов лечения сердечно-
сосудистых заболеваниях весьма актуальным является установление механизмов нарушения адаптационных 
процессов наблюдаемых при симпатической гиперактивации. Как показывают многие исследования, ишемия 
миокарда сопровождается значительным увеличением содержания адреналина в сердце. В зоне ишемии миокарда 
его концентрация повышается более чем в 1,5-2 раза по сравнению с фоновыми данными; в отдаленных от нее 
участках сердца – в 1,4-1,6 раза. Одновременно с этим наблюдается прогрессирующее снижение содержания 
адреналина в надпочечниках. Это свидетельствует в основном о надпочечниковом происхождении адреналина в 
мышцах сердца [2]. 

Цель исследования: Изучение влияния метаболитов пуриновых нуклеотидов (АМФ и аденозин) и селективного 
β1-адреноблокатора метопролола при симпатической гиперактивации. 

Материалы и методы. Исследование было проведено на 160 белых крысах-самцах в возрасте 3–3,5 месяцев с 
массой тела 225 (95% СА: 203–238) граммов. Эксперимент были разделены на 3 серии.  

Основные методы исследования: Активность глутатионредуктазы (ГР) и глутатионпероксидазы (ГПО) 
определяли по методу С.Н. Власовой и соавторов. Использовались биохимические методы исследования. 
Количество белка определяли методом Lowry. Количество фосфорной кислоты рассчитывали по калибровочному 
графику. Активность аденозинмонофосфатдезаминазы (АМФ-дезаминаза) и аденозиндезаминазы определяли по 
методу С.О. Тапбергенова. Определение количества МДА проводили по методу Uchiyama M., Mihara M., диеновых 
коньюгатов по методу В.Б. Гаврилова и соавторов. 

Результаты исследования. Подобно адреналину, метопролол увеличивает общее количество лейкоцитов, 
лимфоцитов, уменьшает количество Т-супрессоров, НСТ. В сыворотке гиперадреналинемия вызывает активацию 
AMPD, AD, 5’H и ГПО, повышает уровень ПК. За счет незначительного повышения активности АД в сыворотке крови 
увеличивается соотношение «В» (соотношение активности АД/АМФД). Как установлено ранее, увеличение 
коэффициента «В» свидетельствует об усилении функционального взаимодействия Т- и В-звеньев иммунитета при 
симпатической гиперактивации. Метопролол, адреналиноподобный кардиоселективный β1--блокатор, вызывает 
активацию ферментов AMPD, АД и 5'Н в сыворотке крови, повышает уровень фактора В и ПК, но в отличие от 
адреналина метопролол снижает активность ГПО и каталазы и снижает уровень МДА. 

Заключение. Анализ полученных данных позволяет сделать вывод, что при симпатической гиперактивации как 
β1-адреноблокада в сердце, так и введение животным АМР и аденозина в указанной дозе уменьшают процесс 
перекисного окисления и адекватно снижают активность ферментов антиоксидантной защиты. 

Ключевые слова: адреналин, АМФ, аденозин, 1-блокатор метопролол, глутатионпероксидаза, каталаза, 
аденозиндезаминаза, АМP-дезаминаза, 5-нуклеотидаза. 
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Өзектілігі 
Көптеген зерттеулер көрсеткендей, миокардтың 

ишемиясы жүректе адреналиннің мөлшері 
жоғарылауымен қатар жүреді. Миокард ишемиясының 
аумағында оның концентрациясы фондық 
мәліметтермен салыстырғанда 1,5 -2 есе, ал жүректен 
алыс аумақтарда – 1,4-1,6 есе артық болады. Сонымен 

қатар бүйрек үсті бездерінде адреналиннің мөлшерінің 
күрт төмендеуі байқалады. Симпато-адреналды 
жүйенің активациясы жүректің ишемиялық ауруының 
дамуын қиындататыны белгілі. Ал катехоламиндердің 
жоғары деңгейі миокард инфарктысының қайталап 
даму және кенет өлімнің қауіп факторы болып 
табылады. Симпатикалық гиперактивация кезінде 
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синусты тахикардия, функционалды экстрасистолия, 
кардиалгиялар, қан қысымының эпизодты көтерілуі, 
гипергидроз, митралды клапанның пролапсы және 
түрлі вегетативті белгілер көрініс береді. 
Кардиологиялық практикада ішкі симптоматикалық 

белсенділігі болмайтын кардиоселективті -блокаторға 
баса назар аударылады. Бұл талапқа сәйкес келетін 
метопролол болып табылады [4].  

Метопролол (Metoprolol) – 1 - (Изопропиламино) – 3 - 
[пара-(метоксиэтил) фенокси] – 2 - пропанол. Бұл 
жоғары қан қысымын, жүрекке қан ағымының 
нашарлауына байланысты кеудедегі ауырсынуды және 
жүрек соғу жиілігінің қалыпты емес жылдамдығымен 
байланысты бірқатар жағдайларды емдеу үшін 
қолданылатын дәрі түрі. Сонымен қатар төмен 

дозаларда жүректің 1-адренорецепторларын тежей 
отыра, аденозинтрифосфаттан (АТФ-тан) циклды 
аденозинмонофосфаттың (цАМФ-тың) катехоламиндер 
ынталандырған түзілуін төмендетеді, жасушаішілік Са2+ 
ағынын азайтады, жүректің ишемиялық ауруын, жүрек 
қағысының бұзылуын емдеу үшін қолданылады [6]. 

Симпатикалық гиперактивация тек адреналиннің 
ферментті емес тотығу өнімдерінің қарқынды 
түзілуімен ғана қатар жүрмейді. Сонымен қатар, 
адреналин, жасушалардың АТФ-ты пайдалануын 
жылдамдата отыра, оның метаболизміне және  
аденозинмонофосфат (АМР) пен аденозин (AD) 
деңгейінің жоғарылауына ықпал етеді.  

Жасушалар деңгейінде реттеуші жүйе ретінде 
пуринды нуклеотидтер және олардың туындылары 
(АТФ, АДФ, АМФ, аденозин, инозин, цАМФ) қызмет 
ететіні белгілі, олардың құрамды бөліктері 
модуляторлар қызметін атқарады немесе жүйке-
бұлшық еттік, секреторлы және басқа да 
физиологиялық функциялардың универсалды 
жасушаішілік реттеушілері, энергетикалық алмасу және 
иммунды жүйе реттеушілері қызметін атқарады. 
Пуринды нуклеотидтер циклының ферменттері, атап 
айтқанда АМФ-дезаминаза (E1), 5`-нуклеотидаза (E2)  
және  аденозиндезаминаза (E3), АМФ, аденозин және 
инозин сияқты өзгешелік жасушаішілік 
модуляторлардың деңгейін бақылайды [8].  

Аденозин – рибозаға (рибофураноза) β-N9-
гликозидтік байланыс арқылы қосылған адениннен 
тұратын нуклеозид. Кейбір ферменттердің, АТФ және 
нуклеин қышқылдарының бөлігі және өте қысқа 
шығарылу кезеңі бар эндогенді нуклеозид болып 
табылады. Аденозиннің алмасуы эритроциттерде және 
қан тамырларының эндотелий жасушаларында 
айналымда болатын ферменттердің қатысуымен 
дезаминдену жолымен жүреді, ең алдымен белсенді 
емес инозинге, одан ары қарай фосфорлану арқылы 
аденозинмонофосфатқа дейін айналуы жүреді. 
Плазмадан аденозиннің T1/2 1 минуттан кем. 
Метаболиттер түрінде бүйрек арқылы шығарылады 
(негізгі соңғы өнім – зәр қышқылы).  

Аденозинді тамырішілік енгізу қазіргі кезде 
пароксизмальды қарыншаүстілік тахикардияны 
емдеудің неғұрлым тиімді әдісі болып есептеледі.  

Шығарылатын калий тогының жоғарылауы 
мембраналық потенциалдың гиперполяризациясын 

тудырады және соның есебінен синусты түйіннің 
спонтанды деполяризациясын төмендетеді. 
Кардиомиоциттерде аденозинді рецепторлардың 
ынталандырылуы калий каналдарын белсендіреді және 
қорытынды шығарылатын К+-ток мембранады 
гиперполяризациялайды (автоматизм төмендейді).  

Аденозин миокардтың ишемияға және гипоксияға 
бейімделуінде маңызды рөл атқарады [28]. Жүрекке 
антиаритмиялық әсер көрсете отыра, аденозин [10]  
катехоламиндер индуцирлеген атриовентиркулярлы 

өткізгіштікті баяулатады [1,3]. Жүректің -
адренорецепторлары арқылы әсер ете отыра, аднозин 
кардиалды жиырылғыштықты төмендетеді. Аденозин-
нің A1- рецепторлары агонистерінің прекондиционир-
ленуі тәуелді механизмнің A(2A) рецепторлары арқылы 
жасушалық иммунды жауапты тежейді [26].  

Бета-адреноблокаторлар жүрек-қан тамырлары 
ауруларын емдеуде маңызды рөл атқарады және 
антиангинальды, антиаритмиялық және гипоетнцивті 
препараттар ретінде кеңінен қолданылады [12]. Басым 
антиангинальды әсеріне байланысты бета-
адреноблокаторлар барлық функционалды кластағы 
тұрақты стенокардияларды емдеу үшін 
пайдаланылады. Сонымен қатар бұл препараттардың 
жүректің ишемиялық ауруларының жедел түрлерін 
емдеудегі тиімділігі де дәлелденген. Бета-
адреноблокаторлар гипотензивті және антиаритмиялық 
әсер көрсететіндіктен, оларды артериалды 
гипертензияларды, жүрек ырғағының әртүрлі 
бұзылыстарын, жүрек жиырылуының жиілігін бақылау 
үшін қолданады. Бета-адренорецепторларды тежеудің 
оң әсері созылмалы жүрек жетіспеушілігі бар 
науқастарда да дәлелденген. Мұндай науқастарда 
бета-адреноблокаторлар гемодинамиканың 
жақсаруына ықпал етеді [29]. 

Бета-адреноблокаторлар миокардтың, қан 
тамырларының және басқа мүшелер мен тіндердің 
бета-адренорецепторларының бәсекелес блокадын 
тудырады. Миокардтың бета1-адренорецепторлары-
ның блокадасы миокардтың жиырылғыштығын және 
жүрек соғысының жиілігін азайтады, ритм 
жүргізушісінің қозуын төмендетеді, жүректің өткізгіш 
жүйесі бойынша импульстың тасымалдануын 
баяулатады. Бүйректің юкстагломерулярлы 
аппаратының бета1-адренорецепторларының 
блокадасы нәтижесінде рениннің секрециясы тежеледі. 
Бета 2-адренорецепторлардың блокадасы периферия-
лық вазоконстрикция, бронхоспазм, гипергликемия 
тәрізді белгілердің пайда болуына әкеледі [5].   

Бета-адреноблокаторлардың антиишемиялық 
белсенділігі жүрек жиырылуының жиілігі, миокардтың 
жиырылғыштығы және систолиялық артериалды 
қысымның төмендеуі арқылы көрініс береді  [14]. 
Жүрек жиырылуының жиілігін төмендете отыра, бета-
адреноблокаторлар дисатоланы ұзартады және соған 
сәйкес коронарлы перфузияның уақытын ұлғайтады. 
Бұл препараттардың антиоксидантты әсері бар, олар 
катехоламиндердің әсерінен май тіндерінен бос май 
қышқылдарының бөлінуін тежеу есебінен миокардтың 
метаболизмін жақсартады [24]. Бета-
адреноблокаторлардың әсерінен сол жақ қарыншаның 
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қызметі жақсарады, оның қуысының көлемі азаяды 
және шығару фракциясы жоғарылайды [7,9]. 

Зерттеу мақсаты: Пуринды нуклеотидтер 
метаболиттерінің (АМФ және аденозин) және 
селективті β1-адреноблокатор метопрололдың 
симпатикалық гиперактивация кезіндегі әсерін зерттеу.  

Зерттеу материалдары және әдістері 
Зерттеулер дене салмағы 225 (95% СА:203-238) 

грамм болатын, 3-3,5 айлық, аталық 160 ақ 
егеуқұйрықтарға жүргізілді. Егеуқұйрықтар 
Коммерциялық емес акционерлік қоғамы «Семей 
медицина университетінің» ғылыми-зерттеу 
зертханасының виваринде негізгі ем-дәм тәртібіне 
және су құбыры суына қол жетімді жағдайда ұсталды. 
Тәжірибе ғылыми мақсатта қолданылатын 
жануарларды қорғау бойынша Европалық 
парламенттің Директивасына сәйкес, Семей 
қаласының Мемлекеттік медицина университетінің 
Этикалық комитетінде қарастырылып, бекітілді (№2 
хаттама 20.02.2016ж.). Жануарлар 3 серияларға 
бөлінді: 1-ші серия - Интактты жануарлар (бақылау); 
Интактты жануарларға 0,1 мг АМФ енгізілді, 10 күн 
(қосынды доза 1 мг); Интактты жануарларға 0,1 мг 
аденозин енгізілді, 10 күн (қосынды доза 1 мг); 
Интактты жануарларға зерттеуге дейін 60минут бұрын  
4 мг/кг дозасында адреналин ішперде ішіне енгізілді; 2-
ші серия - Интактты жануарлар (бақылау); Интактты 
жануарларға зерттеуге дейін 60минут бұрын 4 мг/кг 
дозасында адреналин ішперде ішіне енгізілді; АМФ 
және аденозин 0,1 мг дозада (қосынды доза 1 мг) 
енгізілді, 10 күн және тәжірибенің соңғы күні зерттеуге 
дейін 60минут бұрын 4 мг/кг дозасында адреналин 
ішперде ішіне енгізілді. 3-ші серия - Интактты жануарлар 
(бақылау); Интактты жануарларға зерттеуге дейін 
60минут бұрын 4 мг/кг дозасында адреналин ішперде 
ішіне енгізілді; Интактты жануарларға 25 мг/кг дозада 
метопролол per os енгізілді, 2 күн; 25 мг/кг дозада 
метопролол per os енгізілді, 2 күн. Келесі күні зерттеуге 
дейін 60минут бұрын 4 мг/кг дозасында адреналин 
ішперде ішіне енгізілді. 

Зерттеу топтарындағы тәжірибелік жануарлардың 
бауыры және жүрегінен гомогенаттар дайындалды. 

Негізгі зерттеу әдістері: Глутатионредуктаза (ГР) 
және глутатионпероксидазаның (ГПО) белсенділігі С.Н. 
Власова және авторлар әдісі бойынша анықталды. 
Биохимиялық зерттеу әдістері қолданылды. Ақуыздың 
сандық мөлшері Lowry әдісі бойынша анықталды. 
Фосфор қышқылының мөлшері калибровкалы сызық 
бойынша есептелді. Аденозинмонофосфатдезаминаза-
ның (АМФ-дезаминаза) және аденозиндезаминазаның 
белсенділігін С.О. Тапбергенов әдісімен анықталды. 
МДА мөлшерін анықтау Uchiyama M., Mihara M. әдісі 
бойынша, диенді коньюгаттарды анықтау В.Б. 
Гаврилов және авторлар әдісі бойынша жүргізілді. 

Тәжірибелік жануарларда иммунологиялық 
статусты бағалау үшін перифериялық қанда 
лейкоциттердің және лимфоциттердің жалпы саны 
есептелді. Хелперлі (ТФУ-РОК) және супрессорлы 
(ТФЧ-РОК) белсенділігі бар CD3 лимфоциттердің 
мөлшерін Limatyiul S., Shore A. және авторлар әдісі 
бойынша есептелді. Т және В лимфоциттердің мөлшері 
Jondal V. және авторлардың розеткатүзуші тесттерінің 

көмегімен анықталды. CD20+ лимфоциттердің мөлшері 
A.G. Ehlenberger et al. әдісі бойынша комплементтің 
С3+-компонентіне рецептор бойынша анықталды.  

Лейкоциттердің миограциясының тежелу реакциясы 
(РТМЛ) Clausen J.E. әдісі бойынша анықталды. НСТ-
тест Б.С. Нагоев, М.Г. Шубич әдісі бойынша жүргізілді. 

Материалды статистикалық өңдеу әдістері. 
Зерттеу жұмысының сандық нәтижелерін 
статистикалық талдау SPSS Statistics, 20 версия 
компьютерлік бағдарламасының көмегімен жүргізілді. 
Графикалық суреттер үшін SPSS, 20 версия және 
Microsoft Excel 2010 пакеттері қолданылды. 

Сандық деректерді талдау барысында визуальды 
бағалаумен және Шапиро-Уилко критериін қолданумен 
іріктеудегі белгінің таралу дұрыстығына тексеру 
жүргізілді. Белгінің таралуы қалыпты болған жағдайда 
орташа мән 95% сенім аралықты (95% CА) немесе 
стандартты ауытқуды (SD) сипаттаумен 
арифметикалық орташа мәнмен - M (орташа) 
көрсетілді. Егер белгілердің таралуы қалыптыдан 
өзгеше болса, орталық шама ретінде медиана (Me) мен 
квартиль аралық интервалдар (Q1, Q3) пайдаланылды. 

Сипаттамалық статистика, тең емес іріктеулер үшін 
параметрлік емес критерийлер (Манна-Уитни, Краскела 
–Уоллиса) пайдаланылды. Банферони түзетулерімен 
қол жеткізілген маңыздылық деңгейін көрсетумен 
ANOVA дисперсиялық талдамасы, жұп емес таңдаулар 
үшін параметрлік критерийлер, апостериорлық 
салыстырулар үшін t Даннеттың критерийі қолданылды 
(2- жақты). 

Зерттеу нәтижелері және талқылау. 
Адреналинді 4 мг/кг дозада, зерттеуге 60 минут 

қалғанда енгізу арқылы жасалған симпатикалық 
гиперактивация лейкоциттердің, лимфоциттердің 
жалпы санының артуымен, Т-супрессорлар, РТМЛ және 
НСТ санының төмендеуімен сипатталатыны 
анықталды (Кесте 1). 

Адреналин тәрізді, метопролол, лейкоциттердің, 
лимфоциттердің жалпы санының арттырады, Т-
супрессорлар, НСТ санын төмендетеді. 

Қан сары суында гиперадреналинемия AMPD, AD, 
5’H және ГПО белсендірілуін тудырады, ДК деңгейін 
жоғарылатады. 

Қан сары суында AD белсенділігінің біршама 
жоғарылауы салдарынан «В» коэффициенті (AD/АМPD 
белсенділігінің қатынасы) артады. Осыған дейін 
анықталғандай, «В» коэффициентінің жоғарылауы 
симпатикалық гиперактивация кезінде иммунитеттің Т- 
и В-бөліктерінің функционалды өзара байланысының 
күшеюін дәлелдейді. 

Адреналин тәрізді, кардиоселективті 1-блокатор 
метопролол, қан сары суында AMPD, AD және 5’H 
ферменттерінің белсендірілуін тудырады, В 
коэффициенті және ДК деңгейін жоғарылатады, бірақ 
адранелиннен ерекшелігі, метопролол ГПО және 
каталаза белсенділігін төмендетеді және МДА деңгейін 
азайтады (кесте 2). 

Зерттеудің келесі серияларында біз симпатикалық 
гиперактивациясы бар жануарларға метопролол, АМР 
және аденозин енгізген кезде иммунды статустың 
жағдайын зерттедік (Кесте 3). 
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Кесте 1. 
Адреналин және метапролол енгізген кездегі иммунды статустың жағдайы. 
(Table 1. Condition of immune status during administration of adrenaline and metoprolol). 

Көрсеткіш 
Бақылау 

n=20 
Адреналин  

n=15 
Метопролол 

n=15 

Лейкоциттер (109/л) жалпы саны 7,20±0,48 9,35±0,12* 8,75±0,40* 

Лимфоциттер % 41,40±2,39  40,93±3,02 39,33±1,62 

Лимфоциттер, абс. мөлшері мкл, 109/л 2,79±0,46 3,77±0,14* 3,43±0,19* 

Т-лимфоциттер % 38,47± 1,67 36,73±1,94 40,00±1,46 

Т-лимфоциттер абс. мөлшер мкл 1,12±0,12 1,38±0,10 1,37±0,08 

Т-хелперлер % 22,47±3,04 20,07±1,32 20,27±1,49 

Т-хелперлер абс. мөлшер мкл 0,66 ±0,07 0,76±0,05 0,69±0,05 

Т-супрессорлар % 14,53±2,54 15,47±1,92 15,73±1,85 

Т-супрессорлар абс. мөлшер мкл 0,77±0,40 0,55±0,08* 0,53±0,06* 

В лимфоциттер % 21± 2,09 20,53±1,87 18,47±1,67 

В-лимфоциттер абс. мөлшер мкл 0,63±0,13 0,77±0,08 0,63±0,07 

РТМЛ ФГА % 21± 2,01 15,47±1,87* 20,93±2,45 

Фаг-з % 46,80±3,16 46,67±3,34 44,13±3,44 

Фаг.саны 3,90±2,12 2,51±0,38 2,25±0,23 

НСТ 7,53±1,08 4,40±1,62* 5,40±1,10* 

ЦИК  76,55±8,00 82,16±3,32 80,34±4,37 

Ескерту: *-  р<0.05 бақылаумен салыстырғанда  
 

Кесте 2. 
Адреналин және метопролол енгізген кезде пуринді нуклеотидтер алмасуы және антиоксидантты жүйе 
ферменттері белсенділігінің өзгерулері. 
(Table 2. Changes in the metabolism of purine nucleotides and the activity of enzymes of the antioxidant system when adrenaline and 
metoprolol are administered) 

Көрсеткіш 
Бақылау 

n=20 
Адреналин 

n=15 
Метопролол 

n=15 

AD мкмоль/мг  мин 532,60±26,20 1309,09150,49*  1912,37±36,17* 

AMPD мкмоль/мг  мин 419,83±54,68 558,2950,35* 691,14±29,60* 

5’H мкмоль/мг  мин 27,49±1,31 37,543,02* 48,99±0,57* 

А коэффициенті (5’Н/АМPD) 0,06±0,02 0,07±0,05 0,07±0,02 

В коэффициенті (АD/ AMPD) 1,26±0,27 2,34±0,40* 2,76±0,02* 

ГР мкмоль NADPH /г  мин 3,540,58 3,540,36 4,47±0,55 

ГПО мкмоль тотық. глутатион/г мин 469,730,74 570,0915,20* 253,80±18* 

Каталаза моль/л мин 81,624,54 802,63 59,91±5,29* 

МДА нмоль/л 0,730,11 0,630,05 0,39±0,05* 

ДК менш. бірл./мл 1,180,23 1,600,13* 2,06±0,20* 

Ескерту: *- р<0.05 бақылаумен салыстырғанда 

 
Гиперадреналемияға дейін екі күн аралығында 

жануарларға 25 мг/кг дозада енгізілген метопролол 
лейкоциттердің, Т-супрессорлардың санын 
төмендетеді, РТМЛ жоғарылатады. Жануарларға 100 
мкг қосынды доза түрінде күніне 10 күн аралығында 
per os енгізілген АМР және аденозин белгілі-бір 
дәрежеде, метапролол тәрізді, адреналиннің 
иммунды статус көрсеткіштеріне әсерлерін 
өзгертеді: лейкоциттердің, Т-лимфоциттердің және 
Т-супрессорлардың жалпы санын төмендетеді, РТМЛ 
деңгейін арттырады.  

Симпатикалық гиперактивациясы бар жануарлар-
ға алдын-ала 25 мг/кг дозада енгізілген метопролол 
қан сары суында пуринді нуклеотидтер алмасуы 
және антиоксидантты жүйе ферменттерінің белсенді-
ліктерінің келесі өзгерістеріне әкеледі (кесте 4). 

Симпатикалық гиперактивациясы бар 
жануарларға метопрололды енгізген соң, қан сары 
суында пуриндер метаболизмі ферменттерінің 
белсенділігі жоғарылайды AD, AMPD, 5’H, 
антиоксидантты жүйе ферменттерінің (ГР, ГПО, 
каталаза) белсенділігі төмендейді және МДА деңгейі 
азаяды (кесте 4).  

Метопролол тәрізді, аденозинмен қосынды түрде 
АМР енгізу (қосынды доза 100 мкг) 
гиперадреналинемия кезінде пуриндер метаболизмі 
ферменттерінің AD, AMPD, 5’H белсенділігін 
арттырады, ГПО, каталаза белсенділігін және МДА 
деңгейін төмендетеді. Алайда, β1-адреноблокатор 
метопрололдан ерекшелігі, АМФ және аденозинді 
енгізу қан сары суында ГР белсенділігін 
жоғарылатады. 
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Кесте 3. 
Симпатикалық гиперактивация кезінде жануарларға β1-адреноблокатор метопролол, АМФ және аденозин 
енгізген кездегі иммунды статус. 
(Table 3. Immune status when β1-adrenoblocker metoprolol, AMP and adenosine were administered to animals during sympathetic 
hyperactivation). 

Көрсеткіш 
Адреналин 

n=20 
Адреналин+ 

метопролол n=20 
Адреналин+АМР және 

аденозин n=20 

Лейкоциттер (109/л) жалпы саны 9,35±0,12 8,65±0,20* 8,10±0,45* 

Лимфоциттер  (%) 40,93±3,02 40,40±1,03 42,87±1,44 

Лимфоциттер, абс. мөлшері мкл, 109/л 3,77±0,14 3,50±0,14 3,46±0,20 

Т-лимфоциттер (%) 36,73±1,94 40,53±1,48 41,33±1,72* 

Т-лимфоциттер абс. мөлшері мкл 1,38±0,10 1,42±0,09 1,43±0,09 

Т-хелперлер (%) 20,07±1,32 21,67±1,31 22,73±1,37 

Т-хелперлер абс. мөлшері мкл 0,76±0,05 0,75±0,05 0,83±0,08 

Т-супрессорлар (%) 15,47±1,92 13,13±1,35 13,93±1,45 

Т-супрессорлар абс. мөлшері мкл 0,55±0,08 0,46±0,04* 0,48±0,05* 

В лимфоциттер (%) 20,53±1,87 19,87±1,48 19,80±1,51 

В-лимфоциттер  абс. мөлшері мкл 0,77±0,08 0.69±0,05 0,68±0,05 

РТМЛ ФГА (%) 15,47±1,87 20,60±1,70* 19,80±1,46* 

Фаг-з (%) 46,67±3,34 42,33±2,53 45±2,22 

Фаг.саны 2,51±0,38 2,25±0,14 2,36±0,22 

НСТ 4,40±1,62 5,0±1,19 5,27±1,20 

ЦИК  82,16±3,32 79,39±4,66 82,21±5,26 

Ескерту: *- р<0.05 адреналинмен салыстырғанда 
 

Кесте 4. 
Симпатикалық гиперактивацияда жануарларға β1-адреноблокатор метопролол, АМР және аденозинді 
енгізген кезде қан сары суында пуринді нуклеотидтер алмасуы және антиоксидантты жүйе ферменттерінің 
белсенділіктерінің өзгерістері. 
(Table 4. Changes in purine nucleotide metabolism and activities of antioxidant system enzymes in blood serum when β1-adrenoblocker metoprolol, 
AMP and adenosine are administered to animals with sympathetic hyperactivation). 

Көрсеткіш 
Адреналин 

n=20 
Адреналин + метопролол 

n=15 
Адреналин+АМР 

және аденозин n=15 

AD мкмоль/мг  мин 1309,09150,49 2073,61± 2,23* 1765,30±40,81* 

АМPD мкмоль/мг  мин 558,2950,35 760,65± 23,85* 644,49±30,35* 

5’H мкмоль/мг  мин 37,543,02 51,38±0,76* 45,21±1,83* 

А  коэффициенті (5’Н/АМPD) 0,07±0,05 0,06±0,02 0,07±0,02 

В коэффициенті (АD/ AMPD) 2,34±0,40 2,72±0,18 2,73±0,28 

ГР мкмоль NADPH / г  мин 3,540,36 2,95±0,29* 5,32±0,37* 

ГПО мкмоль тотыққан глутатион/ г мин 570,0915,20 244,73±10,36* 247,67±23,24* 

Каталаза моль/л  мин 802,63 51,69±4,96* 58,87±6,44* 

МДА нмоль/л 0,630,05 0,27±0,02* 0,44±0,05* 

ДК менш.бірл./мл 1,600,13 1,42±0,11 1,73±0,19 

Ескерту: *- р<0.05 адреналинмен салыстырғанда 

 
Олай болса, симпатикалық гиперактивация кезінде 

қан сары суында жануарларға көрсетілген дозаларда 
β1-адреноблокатор метопрололды да, аденозинмен 
қосынды түрде АМР енгізу де, белгілі-бір дәрежеде 
пероксидация процесін төмендетеді және соған 
адекватты түрде ГПО және каталаза белсенділігін 
азайтады, бірақ ГР белсенділігі белсендірілуі мүмкін.  

Алынған мәліметтер симпатикалық гиперактивация 
әсерлерінің ерекшеліктерін, АМФ  және аденозиннің 
иммунды статусқа, антиоксидантты қорғау жүйесіне 
және пуринді нуклеотидтер метаболизмі ферменттеріне 
әсерлерін толық көрсетеді. 

Аденозин – антиаритмиялық әсер көрсетеді 
(әсіресе, қарыншаүстілік тахиаритмияларда). AV-
өткізгіштікті баяулатады, AV-түйіннің рефрактерлігін 

арттырады, AV –түйінге қозудың қайта ену жолына 
кедергі жасайды, синусты түйіннің автоматизмін 
төмендетеді. Сонымен қатар қан тамырларын 
кеңейтуші әсер етеді, артериалды гипотензияны 
тудырады [15].  

Жалпы, аденозиннің көптеген әсерлерінің пайда 
болуы өзгешелік аденозинді рецепторлардың 
белсендірілуіне байланысты. Әсер етуі – жедел түрде 
басталады. Өткізгіштің бұзылыстары, синусты 
брадикардия, тұрақсыз стенокардия, жүрек ақаулары, 
перикардит, гиповолемия, бронхиалды астмасы бар 
науқастарға аденозинді өте сақтықпен пайдаланады. 
Аденозинді пайдаланған кезде артериалды қысымды, 
жүрек қағысының жиілігін, ЭКГ бақылауын жүргізіп 
отыру қажет [11]. 
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Аденозин миокардтың ишемияға және гипоксияға 
бейімделуінде маңызды рөл атқарады [27]. Жүрекке 
антиаритмиялық әсер көрсете отыра, аденозин 
катехоламиндер индуцирлеген атриовентиркулярлы 

өткізгіштікті баяулатады. Жүректің -
адренорецепторлары арқылы әсер ете отыра, аднозин 
кардиалды жиырылғыштықты төмендетеді. 
Аденозиннің A1- рецепторлары агонистерінің 
прекондиционирленуі тәуелді механизмнің A(2A) 
рецепторлары арқылы жасушалық иммунды жауапты 
тежейді [25].  

Адреналин тәрізді, кардиоселективті 1-блокатор 
метопролол, қан сары суында AMPD, AD және 5’H  
ферменттерінің белсендірілуін тудырады, 
лейкоциттердің, лимфоциттердің жалпы санының 
арттырады, Т-супрессорлар, НСТ санын төмендетеді, В 
коэффициенті және ДК деңгейін жоғарылатады. Бірақ 
адреналиннен ерекшелігі, метопролол ГПО және 
каталаза белсенділігін төмендетеді және МДА деңгейін 
азайтады. 

Пуринды нуклеотидтердің маңызы өте зор: олар 
жасушалық мембраналардың өткізгіштігіне, қан ұю 
процесіне, простагландиндердің бөлінуіне әсер етеді, 
сонымен қатар тотығу-тотықсыздану реакцияларына 
қатысады, НАД, НАДФ, ФАД коферменттерінің 
құрамына кіреді. Маңызды қызметтерінің қатарына 
нуклеин қышқылдарының синтезіне қатысуы, қан 
айналуын реттеуі, энергетикалық алмасуы процестеріне 
реттеуші әсері жатады [13].  

Жүрекке қосымша жүктеме артқанда немесе стресс 
кезінде катехоламиндердің артуында АТФ және 
креатинфосфат деңгейі төмендейді. Бұл өз кезегінде 
5’-нуклеотидазаның белсендірілуіне және АМФ-тан 
аденозиннің түзілуінің артуына әкеледі [16].  

Қанда оттегі деңгейінің төмендеуі 
миокардиоциттердің аденозинді синтездеуін 
ынталандырады, ол артериолаларға жетіп, олардың 
дилатациясын тудырады, қан ағымын арттырады, сол 
арқылы оттегінің жеткізілуін, АТФ және креатинфосфат 
синтезінің күшеюін қамтамасыз етеді. Бұл макроэргтер 
деңгейінің артуы 5’-нуклеотидазаны ингибиторлайды, 
аденозиннің бөлінуін төмендетеді [20]. Симпатикалық 
гиперактивациясы бар жануарларға метопрололды 
енгізген соң, қан сары суында лейкоциттердің, Т-
супрессорлардың саны төмендейді, РТМЛ 
жоғарылайды, AD, AMPD, 5’H белсенділігі артады, 
антиоксидантты жүйе ферменттерінің (ГР, ГПО, 
каталаза) белсенділігі төмендейді және МДА деңгейі 
азаяды.  

Жануарларға 100 мкг қосынды доза түрінде 
енгізілген АМР және аденозин белгілі-бір дәрежеде, 
метапролол тәрізді, лейкоциттердің, Т-лимфоциттердің 
және Т-супрессорлардың жалпы санын төмендетеді, 
РТМЛ деңгейін, пуриндер метаболизмі ферменттерінің 
AD, AMPD, 5’H белсенділігін арттырады, ГПО, каталаза 
белсенділігін және МДА деңгейін төмендетеді. Алайда, 
β1-адреноблокатор метопрололдан ерекшелігі, АМФ 
және аденозинді енгізу қан сары суында ГР 
белсенділігін жоғарылатады. 

Жасушалық және гуморальды иммунитеттің негізін 
лимфоциттердің түрлі субпопуляциясындағы 

нуклеотидті алмасу ферменттері белсенділігінің өзгеруі 
құрайтыны белгілі [18].  

Пуринды нуклеотидтер АМФ және ГМФ 
биоэнергетикалық процестерде негізгі басты орын 
алады, олар нуклеин қышқылдарының құрылымдық 
компоненттері болып табылады, коферменттердің 
құрамына енеді.  

Лимфоциттерде аденозиннің деңгейін бақылаушы 
ферменттер белсенділігінің бұзылыстары көптеген 
иммундыжетіспеушілік жағдайларға себеп болады, атап 
айтқанда АДА жетіспеушілігі Т- және В-лимфоциттердің 
қызметі бұзылуымен және мөлшері төмендеуімен, 
сонымен қатар CD3 лимфоциттердің қызметі 
бұзылуымен сипатталатын ауыр иммундыжетіспеушілік 
жағдайға әкеп соғады [23]. Олай болса, пуринды 
нуклеотидтер жүйесі иммунды жасушаларға реттеуші 
әсер етеді және адаптациялық иммунды 
механизмдерді қамтамасыз етеді. 

Жоғарыда көрсетілген мәліметтердің барлығы 
симпатикалық гиперактивация кезінде қан сары суында 
β1-адреноблокатор метопрололды да, аденозинмен 
қосынды түрде АМР енгізу де гиперадреналинемия 
әсерінен туындаған пероксидация процесін 
төмендететінін және соған адекватты түрде ГПО және 
каталаза белсенділігін азайтатынын дәлелдейді. 

Жасушалар деңгейінде реттеуші жүйе ретінде, 
пуринды нуклеотидтер және олардың туындылары 
(АТФ, АДФ, АМФ, аденозин, инозин, цАМФ) жүйке-
бұлшық ет, секреторлы және басқа да физиологиялық 
қызметтер атқарып қана қоймай, сонымен қатар 
энергетикалық алмасу және иммунды жүйенің 
реттеушісі ретінде қызмет атқаратыны белгілі [17]. 
Әсіресе пуринды нуклеотидтер жүйесінің өкілі ретінде 
аденозин және цАМФ иммунды жүйе жасушаларының 
қызметін реттеуде маңызы зор. Лимфоциттерде 
аденозин ДНҚ репликациясын тежеп, пуриндер синтезін 
төмендетеді. Аденозиннің ингибиторлық белсенділігі 
лимфоциттердегі цАМФ деңгейінің артуымен қатар 
жүреді [19]. 

Көптеген зерттеулер пуринды нуклеотидтер 
алмасуы ферменттерінің белсенділігін зерттеу - 
ғылымның өзекті және алдыңғы қатарлы бағыты 
болып табылатындығын көрсетеді [22].  Аталған 
зерттеулер көптеген аурулардың патогенезін 
иммунобиохимиялық тұрғыдан түсіндіруге мүмкіндік 
береді. Өйткені, лимфоциттерде аденозиннің деңгейін 
бақылаушы ферменттердің белсенділігінің бұзылуы 
көптеген иммунды жетіспеушілік жағдайларды 
тудырады: аденозиндезаминазаның жетіспеушілігі ауыр 
иммунды жетіспеушілікті тудырып, Т және В 
лимфоциттердің санының және қызметінің бұзылуына 
әкеп соғады; 5’-нуклеотидазаның жетіспеушілігі жеңіл 
түрдегі иммунды жетіспеушілікті тудырады. 

Пуринды қосылыстардың, аденозиннің және оның 
фосфорлы туындыларының (аденинді 
нуклеотидтердің) кардиомиоциттердегі белсенділігі 
ерекше назар аударуды қажет етеді. Бұл 
қосылыстардың маңызы-барлық тірі жүйелердің 
тіршілігіне қажетті энергияны түзуі және басқа түрге 
айналдыруы болып табылады. Аденозиннің 
қосылыстары барлық жасушаларда болады [4]. 
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Қорытынды 
Симпатикалық гиперактивация кезінде 

метопрололды енгізу арқылы β1-адренорецепторларды 
тежеу, жүректе AD, AMPD және 5’H белсендірілуіне 
әкеледі, МДА және ДК мөлшері төмендейді және соған 
адекватты түрде ГР, ГПО және каталаза белсенділігі 
төмендейді.  

Симпатикалық гиперактивациясы бар жануарларға 
АМР және аденозинді енгізу, жүректе зерттелетін 
көрсеткіштердің β1-адреноблокатор метопрололды 
енгізген кездегіге ұқсас өзгерістеріне әкеледі. Бірақ, β1-
адреноблокатор метопрололдан ерекшелігі, аденозин 
және АМФ енгізу – ГР   белсенділігінің артуына және 
аднозин мен АМР катаболизмі жағына қарай  
АD+АМPD/5’Н белсенділіктері қатынастарының 
жоғарылауына әкеледі.  

Алынған мәліметтерді сараптау симпатикалық 
гиперактивация кезінде, жүректе β1-адреноблокаданың 
да, көрсетілген дозада жануарларға АМР пен аденозинді 
енгізудің де пероксидация процесін азайтатынын және 
соған адекватты түрде антиоксидантты қорғау 
ферменттерінің белсенділігін төмендететіні туралы 
қорытынды жасауға мүмкіндік береді. 
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Резюме 
Введение. Использование лекарственных трав приобретает все большее значение как альтернативного лечения 

во многих странах для лечения paн и oжoгoвых тpaвм. Pacтения из cемейcтвa Гpечишных coдеpжaт биoлoгичеcкие 
aктивные вещеcтвa paзличных клaccoв пpиpoдных coединений: флaвонoиды, дубильные вещеcтвa, теpпенoиды, 
aминoкиcлoты, углевoды, микpoэлементы, эфиpные мacлa, что определяет их применение в народной медицине, 
кaк пpoтивoвocпaлительного средства и создает перспективы для дальнейшего экспериментального исследования. 

Цель исследования. Оценка paнoзaживляющегo cвoйcтвa cубcтaнции G15, пoлученнoй из pacтения Жузгун 
cемейcтвa Гpечишных нa экспериментальной мoдели oжoгoвoй paны у кpыc. 

Материал и методы. Субстанция предоставлена НИИ биоорганической химии ЕНУ имени Л.Н. Гумилева. На 
эмульсионной основе липодерм приготовлена мазь в 3-х концентрациях: 1%, 3% и 5% мази субстанции G.15. В 
качестве препаратов сравнения взяты 10% Метилурациловая мазь (производитель АОА «Биосинтез» Российская 
Федерация), Облепиховое масло (производитель ПК Фирма «Кызылмай» Республика Казахстан). Изучение 
ранозаживляющей активности субстанции in vivo проводили на модели ожоговой раны у крыс в 6 группах. Процесс 
регенерации ткани оценивали по срокам отторжения ожогового струпа, срокам эпителизации и полному заживлению 
раны на 1, 7, 14, 21 и 28-е сутки и результатам гистологического анализа среза тканей на 1, 15 и 30-е сутки 
исследования. 

Результаты. Ранозаживление в опытных группах животных характеризовалось более лёгким течением 
процесса, купированием распространения некроза в глубокие слои кожи. В целом, наименьшие сроки заживления 
ожоговых ран отмечены при применении 5% мази субстанции и метилурациловой мази. Так в сравнении с контролем 
сроки заживления ран сократилось на 12,0 и 10,72 дней соответственно, менее выраженные данные в других 
опытных группах. Гистоморфологические исследования подтвердили динамику восстановления кожной ткани после 
ожога. 

Выводы. Полученные данные свидетельствуют о том, что 5% мазь на основе субстанции G15 из растения 
Жузгун обладает ранозаживляющей активностью и превосходит по своей эффективности облепиховое масло, 1% и 
3% мази субстанции и сопоставим по эффективности с метилурациловой мазью.  

Ключевые слова: ожог, рана, субстанция Жузгун, регенерация. 
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Introduction. The use of medicinal herbs is becoming increasingly important as an alternative treatment in many 
countries for the treatment of wounds and burn injuries. Plants from the Buckwheat family contain biologically active 
substances: flavonoids, tannins, terpenoids, amino acids, carbohydrates, trace elements, essential oils, which determines its 
use in traditional medicine as an anti-inflammatory agent. 

Aim of the study. Evaluation of the wound-healing properties of the G15 substance from the Zhuzgun of the Buckwheat 
family an experimental model of a burn wound in rats. 

Materials and methods. The substance was provided L.N. Gumilyov Eurasian National University. An ointment was 
prepared of Lipoderm: 1%, 3% and 5% ointment of substance G15. 10% Methyluracil ointment, Sea Buckthorn oil were taken as 
comparison drugs. The study of the wound-healing activity of the substance was carried out on burn wound model in rats in 6 
groups. The process of tissue regeneration was assessed by the timing of burn scab rejection, the timing of epithelization and 
complete healing on days 1, 7, 14, 21 and 28. Results of histological analysis on days 1, 15 and 30 of the study. 

Results. Wound healing in the experimental groups of animals was characterized by an easier course of the process, 
stopping the spread of necrosis into the deep layers of the skin. In general, the shortest healing time for burn wounds was 
observed when using 5% and methyluracil ointment. So, in comparison with control, the wound healing time was reduced by 
12,0 and 10,72 days, respectively, less pronounced data in other experimental groups. Histomorphological studies confirmed 
the dynamics of skin tissue restoration after a burn. 

Conclusions. The data obtained indicate that 5% ointment based on the substance from Zhuzgun has wound-healing 
activity, is superior in its effectiveness to sea buckthorn oil, 1% and 3% ointment, and is comparable in effectiveness to 
methyluracil ointment. 

Key words: burn, wound, substance Zhuzgun, regeneration. 
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Кіріспе. Жаралар мен күйік жарақаттардың емінде дәрілік шөптерді қолдану көптеген елдерде альтернативті ем 
ретінде маңызы артып келуде. Қарақұмық тұқымдасының өсімдіктерінде табиғи қосылыстардың әртүрлі 
кластарындағы биологиялық белсенді заттар бар: флавоноидтар, таниндер, терпеноидтар, амин қышқылдары, 
көмірсулар, микроэлементтер, эфир майлары, бұл оның қабынуға қарсы зат ретінде дәстүрлі медицинада 
қолданылуын түсіндіреді және бұл өсімдіктерді одан әрі зерттеуге талпыныс береді.  

Зерттеу мақсаты. Қарақұмық тұқымдасының Жүзгүн өсімдігінен алынған G15 субстанциясының жараны 
емдеу қасиетін егеуқұйрықтардағы күйік жарасының тәжірибелік үлгісі бойынша бағалау. 

Материалдар мен зерттеу әдістері. G15 субстанциясын Л.Н.Гумилев атындағы Еуразия ұлттық 
университетінің биоорганикалық химия ғылыми-зерттеу институты ұсынған. Липодерм эмульсиясының негізінде 3 
концентрацияда G.15 затының жақпа майы дайындалды: 1%, 3% және 5%. Салыстырмалы препараттар ретінде 
10% Метилурацил жақпа майы (өндіруші Биосинтез, РФ), шырғанақ майы (Қызылмай ПК фирмасының өнімі, ҚР) 
алынды. Субстанцияның іn vivo жараларды емдеу белсенділігін зерттеу 6 топтағы егеуқұйрықтардағы күйік 
жарасының үлгісінде жүргізілді. Тіндердің регенерация процесі 1, 7, 14, 21 және 28-ші күндерде күйік кабыршағынан 
тазалану, эпителизация және жараның толық жазылу мерзімдері және зерттеудің 1, 15 және 30-шы күндерінде 
тіндердің кесінділерінің гистологиялық талдау нәтижелері бойынша бағаланды 

Нәтижелер. Жануарлардың тәжірибелік топтарында жараның жазылуы терінің терең қабаттарына некроздың 
таралуын тоқтататын процестің жеңіл жүруімен сипатталды. Жалпы күйік жараларының ең қысқа жазылу уақыты 
заттың 5% жақпа майын және метилурацил жақпа майын қолданғанда байқалды. Сонымен, бақылаумен 
салыстырғанда жараның жазылу уақыты сәйкесінше 12,0 және 10,72 күнге қысқарды, ал басқа эксперименттік 
топтарда жара жазылу уақыты ұзағырақ болды . Гистоморфологиялық зерттеулер күйіктен кейін тері тінінің 
қалпына келу динамикасын растады. 

Қорытындылар. Алынған мәліметтер Жүзгін өсімдігінен алынған G15 субстанциясының негізіндегі 5% жақпа 
майы жараны емдейтін әрекетке ие және өзінің тиімділігі бойынша шырғанақ майынан, 1% және 3% субстанция 
жақпа майынан жоғары және тиімділігі жағынан метилурацил жақпа майымен салыстыруға болатынын көрсетеді. 

Түйінді сөздер: күйік, жара, жүзген заты, регенерация.  
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Введение 
На данный момент имеется широкий арсенал 

лекарственных средств для лечения ожоговых ран. 
Oднaкo, в уcлoвиях aнтибиoтикopезиcтентнocти 
микpoфлopы paн и изменений иммунoлoгичеcкoй 
pеaкции opгaнизмa, coпpoвoждaющихcя длительным 
зaживлением paн, пoиcк cpедcтв, cтимулиpующих 
pегенеpaцию, ocтaетcя aктуaльным. Oдним из путей, 
пpи изыcкaнии нoвых cpедcтв для лечения paн и 
oжoгoвых тpaвм, мoжет явитьcя изучение oпытa 
нapoднoй медицины, paзнooбpaзный apcенaл кoтopой к 
нacтoящему вpемени, экcпеpиментaльнo, еще мaлo 
изучен. В нaучнoй литеpaтуpе имеютcя cведения, 
укaзывaющие нa выpaженную биoлoгичеcкую 
aктивнocть пpепapaтoв из целoгo pядa pacтений, в 
чacтнocти, нa их paнoзaживляющее дейcтвие. В cocтaв 
фитoпpепapaтoв вхoдят биологически активные 
вещества, учacтвующие в paзличных биoхимичеcких 
pеaкциях, чтo oбуcлoвливaет кoмплекcнoе дейcтвие 
фитoпpепapaтoв нa течение paневoгo пpoцеcca [1]. 

Флopa Кaзaхcтaнa нacчитывaет бoлее 6000 видoв 
pacтений, из кoтopых oкoлo 150 иcпoльзуетcя в 
медицинcкoй пpaктике. В этoй cвязи, пеpcпективным 
являетcя пoиcк и изучение нoвых иcтoчникoв ценных 
биoлoгичеcки aктивных coединений, нa ocнoве ранее 
малоизученных pacтительных вещеcтв [3,5].  

Oдним из видoв cыpья для пoлучения пpепapaтoв и 
биoлoгичеcки aктивных дoбaвoк являетcя pacтение 
Жузгун из cемейcтвa Гpечишных, из кoтopoгo пoлученa 
cубcтaнция G15. Pacтения из cемейcтвa Гpечишных 
coдеpжaт биoлoгичеcкие aктивные вещеcтвa paзличных 
клaccoв пpиpoдных coединений: флaвонoиды, 
дубильные вещеcтвa, теpпенoиды, aминoкиcлoты, 
углевoды, микpoэлементы, эфиpные мacлa [14], что 
определяет их применение в народной медицине кaк 
пpoтивoвocпaлительного средства и перспективным для 
дальнейшего исследования. 

Цель исследoвaния. Оценка paнoзaживляющегo 
cвoйcтвa cубcтaнции G15, пoлученнoй из pacтения 
Жузгун cемейcтвa Гpечишных нa экспериментальной 
мoдели oжoгoвoй paны у кpыc. 

Материал и методы. Объект исследования - 
субстанция G15, выделенная из растения Жузгун 
безлистный, семейства Гречишных, представляющая 
собой порошок коричневого цвета, без запаха, 
малорастворимого в воде. Субстанция предоставлена 
НИИ биоорганической химии ЕНУ имени Л.Н. Гумилева. 
На эмульсионной основе липодерм приготовлена мазь в 
3-х концентрациях: 1%, 3% и 5% мази субстанции G.15. 
Концентрация 5% оказалась окончательной, так как при 

повышении концентрации более 5%, из-за высокого 
содержания в составе субстанции дубильных веществ, 
мазь становилась неоднородной и вязкой. Мазь была 
изготовлена совместно с «Terra Pharm». 

В качестве препаратов сравнения взяты 
Метилурациловая мазь – 10% мазь для наружного и 
местного применения, желтоватого цвета 
(производитель АОА «Биосинтез» Российская 
Федерация), Облепиховое масло (производитель ПК 
Фирма «Кызылмай» Республика Казахстан). 

В исследовании по изучению ранозаживляющей 
активности субстанции использовались белые 
беспородные крысы, обоего пола, массой 220-250 г. Все 
животные содержались в условиях вивария АО 
«Медицинский университет Астана» Министерства 
здравоохранения Республики Казахстан. Условия 
содержания животных соответствовали общепринятым 
нормам, на стандартном пищевом рационе, со 
свободным доступом к воде. 

Работу с животными проводили с соблюдением 
принципов биоэтики, методических подходов к контролю 
качества экспериментов (одобрено этической комиссией 
НАО МУА, протокол №6 от 12.11.2015 года), а также в 
соответствии с положениями «Европейской конвенции о 
защите позвоночных животных, используемых для 
экспериментальных и других научных целей» [10,2]. Из 
эксперимента животные выводились путем 
передозировки изофлурана.  

Методы исследования.  
Изучение ранозаживляющей активности субстанции 

in vivo на модели ожоговой раны у крыс. 
Для изучения ранозаживляющего свойства 

субстанции на спине у крыс выбривался участок шерсти 
размерами 5,0х5,0 см. Под изофлурановым наркозом на 
следующий день к выбритому участку прикладывалась 
плоскодонная колба с водой, нагретой до 1000С, 
диаметром 4,0 см, в течение 60 секунд [8]. В эксперимент 
были включены 54 животных, по 9 крыс в каждой группе. 
Местное лечение ожоговых ран проводили открытым 
методом: ежедневно, однократно мазь наносилась 
тонким слоем на рану. Экспериментальные животные 
были разделены на 6 групп:  

1 группа - контрольная (местное лечение не 
проводилось);  

2 опытная группа - получавшая лечение 1% мазью 
на основе субстанции G.15;  

3 опытная группа – лечение 3% мазью  G.15;  
4 опытная группа – лечение 5% мазью G.15;  
5 группа - сравнения с метилурациловой мазью; 
6 группа - также сравнения с облепиховым маслом. 
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Динамику заживления ожоговых ран оценивали по 
срокам отторжения ожогового струпа, срокам 
эпителизации и полному заживлению раны. Через сутки 
после создания ожоговой раны, а также на 7, 14, 21, 28-
е сутки, измерялась площадь ожога по методу Поповой, 
для этого к ожоговой ране прикладывался прозрачный 
трафарет, на который наносился контур раны. Затем 
рисунок переводился на миллиметровую бумагу, и 
подсчитывалась площадь раны. Динамику сокращения 
площади ожоговой раны оценивали в процентах (Yt) по 
следующей формуле:  

 

Yt=100х(S0-St)/ S0 
 

где, S0 - начальная площадь раны; 
        St - площадь раны на день исследования t.  
 

Процент сокращения площади раневой поверхности 
за сутки (ΔS) по отношению к предыдущему результату 
проводили по следующей формуле: 

 

ΔS= (S-Sn)х100/Sхt 
 

где S - площадь раны при предыдущем 
исследовании; 

Sn - площадь раны при данном измерении; 
t-число дней между измерениями. 
 

Гистоморфологическое исследование ожоговой 
раны. 

Образцы для морфологического исследования 
отбирали на 1, 15 и 30 сутки, чтобы в поле зрения 
попадали участки здоровой и поврежденной кожи. 
Гистологические препараты готовили по общепринятой 
методике [21]. Для этого иссеченные части 
фиксировали в 10% растворе нейтрального формалина, 
дегидратировали в растворах этанола с восходящей 
концентрацией и заливали в парафиновые блоки. Из 
парафиновых блоков делали срезы толщиной 5-7 
микрон на полуавтоматическом микротоме, срезы 
окрашивали гематоксилин-эозином [7].  

Статистическая обработка полученных данных. 

Статистическая обработка проведена по 
стандартным методикам [13]. Достоверность численных 
данных оценивали, используя критерий Стьюдента. 
Различия между группами считались статистически 
значимыми при p ≤ 0,05. 

Результаты. 
Гистологическое исследование материала на 1-е 

сутки после нанесения термической травмы позволило 
определить глубину ожогового поражения 
соответствующей IIIА-IIIБ-степени клинической 
классификации ожогов с полным разрушением 
эпидермиса и соединительно тканной основы кожи. В 
подлежащих мягких тканях определялся протяженный 
коагуляционный мышечный некроз, местами 
распространяющийся до границы с жировой тканью. 

Локальные изменения в ранах на 1-е сутки после 
формирования ожоговой модели во всех группах 
соответствовали 1 фазе раневого процесса: ожоговая 
рана была покрыта струпом, с признаками острого 
воспаления в виде отечности, гиперемии, 
инфильтрации краев раны и окружающих тканей. В ходе 
лечения во всех группах до отпадения ожогового струпа 
различия в течении раневого процесса не было [6,9].  

Так, в группе, где лечение проводили 5% мазью 
субстанции G15, отпадение ожогового струпа 
произошло на 12,86±0,44 сутки, в группе с 
метилурациловой мазью на 13,57±0,46 сутки, что имеет 
статистически значимые различия к данным 
контрольной группы (р˂0,05).  

В опытных группах, где применялись 1% и 3% мази 
субстанции G15 этот срок составил 18,86±0,28 и 
16,14±0,28 дней соответственно, а в группе, где 
лечение проводили облепиховым маслом, ожоговый 
струп отпал на 14,43±0,46 день, что на 2-е суток позже в 
сравнение с опытной группой с 5% мазью субстанции. 
Все значения имеют статистически значимые различия 
по отношению к контролю (Таблица 1). 

 

Таблица 1. 
Динамика заживления ожоговых ран у лабораторных крыс разных групп (в днях) M±m.  
(Table 1. Dynamics of healing of burn wounds in laboratory rats of different groups (in days) M±m). 

Группы животных Сроки отторжения 
струпа (дни) 

Начало эпителизации 
(дни) 

Полное заживление 
ран (дни) 

Контроль  24,0±0,78 25,0±0,33 41,86±0,28 

1% мазь субстанции 18,86±0,28*^о 21,0±0,24*^о 38,86±0,28*^о 

3% мазь субстанции 16,14±0,28*^ о 18,14±0,28*^ о 35,14±0,28*^ о 

5% мазь субстанции 12,86±0,44*^ о 14,86±0,28*^ о  29,86±0,28*^ о  

Метилурациловая мазь 13,57±0,46* 16,14±0,28* 31,14±0,28* 

Облепиховое масло 14,43±0,46* 18,0±0,24* 35,0±0,33* 

Примечание: * - статистически значимые отличия от контроля (р˂0,05) 
                       ^ статистически значимые отличия с метилурациловой мазью (р˂0,05) 
                                    о статистически значимые отличия с облепиховым маслом (р˂0,05) 

 

Визуально при отслоении некротизированных 
тканей обнажалась раневая поверхность с умеренным 
серозно-фибринозным либо серозно-сукровичным 
отделяемым. В местах отторжения струпа 
обнаруживаются ярко-красные мелкозернистые 
грануляции. В группе контрольных животных, не 
получавших лечение, процесс отторжения струпа 
проходил крайне вяло, а если в отдельных участках и 
происходило отторжение струпа, то на обнаженной 

поверхности имелись обильные сукровично-
фибринозные или фибринозно-гнойные выделения. 
Макроскопическая характеристика ран различных групп 
животных на 14 сутки после нанесения травмы 
представлены в таблице 2. 

С 14 по 20 сутки эксперимента различия в динамике 
заживления ожоговых ран между опытом и контролем, а 
также между опытными группами и группами сравнения 
неуклонно нарастают. Применение в качестве местного 
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лечения облепихового масла, 1% и 3% мази 
субстанции, приводило к некоторой отсрочке 
репаративных процессов по сравнению с 5% мазью 
субстанции и метилурациловой мазью, хотя по 
сравнению с контролем, эти опытные группы дают 
отчетливую положительную динамику. Микроскопия 

показала, что в этих группах сохраняются в толще 
дермы множество сливающихся крупных, кистовидных 
полостей, выполненных серозной жидкостью. В дне 
раны определялся фибриноидный некроз, незрелая 
грануляционная ткань. В мышечной ткани сохраняются 
очаги некроза, воспаление.  

 

Таблица 2.  
Макроскопическая характеристика ожоговых ран крыс на 14 сутки наблюдения. 
(Table 2. Macroscopic characteristics of burn wounds of rats on the 14th day of observation). 

Признаки Контрольная 
группа 

1% мазь  
субстанции 

3% мазь  
субстанции 

5% мазь  
субстанции 

Метил-урацило-
вая мазь 

Облепиховое 
масло 

Сохранность 
ожогового 
струпа 

Сохранен на 
большей 
части 
раневой 
поверхности 

По краям раны 
сохраняется 
размягченный 
струп 

По краям раны 
сохраняется 
размягченный 
струп 

- - 

По краям раны 
сохраняется 
размягченный 
струп 

Наличие 
гнойных масс 

++ + + - - + 

Состояние 
раневого 
дефекта 

Покрыто 
фибринозно 
гнойным 
экссудатом 

Покрыто 
фибринозно 
гнойным 
экссудатом 

Бледно-розовое 
покрыто 
фибринозно 
гнойным 
экссудатом 

Чистое содержит 
раневое 
отделяемое 
серозного 
характера 

Чистое 
содержит 
раневое 
отделяемое 
серозного 
характера 

Бледно-розовое 
покрыто 
фибринозно 
гнойным 
экссудатом 

Наличие 
грануляции и их 
качество 

- - 

Мелкозернистые 
грануляции у 
краев раны 

Слегка 
кровоточащие 
грануляции 
полностью 
заполнили 
раневой дефект  

Сливающие 
между собой 
островки 
мелкозернистых 
грануляции 

Скудные 
грануляции у 
краев раны 

Эпителизация  

Отсутствует Отсутствует Отсутствует 

Эпителиальный 
пласт розового 
цвета шириной  
3-4 мм 

Ширина 
эпителиального 
пласта  
2-3 мм 

Отсутствует 

 
У животных, леченых 5% мазью субстанции и 

метилурациловой мазью на этом сроке наблюдалось 
полное очищение ран от некротизированных тканей. В 
краевых зонах раневого дефекта к 14 суткам опыта у крыс, 
леченных указанными препаратами, начинается активная 
эпителизация-врастание пластов молодого эпителия под 
элементы фибринозного налета. Гистоморфология тканей 
в этих группах на 15 сутки показала положительную 
динамику репаративных процессов в ране.  Отмечается 
отслоение эпидермиса с образованием полостей, 
заполненных клеточно-тканевым детритом. В глубоких 
слоях дермы определяется грануляционная ткань с 
множественными капиллярами с умеренным количеством 
лейкоцитов, значительным количеством фибробластов и 
фиброцитов.  

К 20 суткам эксперимента во всех группах крыс, 
получавших местное лечение, наблюдались более 
высокие темпы заживления, что отразилось на скорости 
заполнения раневого дефекта грануляциями и на скорости 
эпителизации ожоговой поверхности (Таблица 3). 

Так, на фоне лечения 5% мазью субстанции, 
метилурациловой мазью и облепиховым маслом 
площадь ран к 21 суткам после нанесения ожоговой 
раны сократилась на 72,8%, 64,9% и 59,44% 
соответственно по сравнению с исходной площадью и 
составила 244,43±36,68 мм2, 294,71±34,38 мм2 и 

349,29±48,81 мм2, что статистически значимо с 
контрольной группой животных 759,86±32,68 мм2 
(р˂0,01). Однако, в сравнении с опытными группами, 
где лечение проводили 1% и 3% мази субстанции, это 
разница оказалась недостоверной.  

Процент уменьшения площади раневой поверхности 
за сутки ΔS соответственно увеличился. В контрольной 
группе и при применении 1%, 3% мази субстанции 
данный показатель составил 0,66%, 2,6%, 2,9%.  На 
фоне лечения 5% мази субстанции процент сокращения 
площади составил 3,4%, а в случае применения 
метилурациловой мази и облепихового масло 3,09% и 
2,8% соответственно.  

К 28 суткам эксперимента в опытных группах, где в 
качестве местного лечения использовались 5% мази 
субстанции Жузгун и метилурациловая мазь, процессы 
заживления идут лучше, чем в остальных группах, 
площадь ожоговых ран у животных, составили  
20,86±3,85 мм2 и 31,57±8,75 мм2, что статистически 
значимо с контролем (р˂0,05) и в группах, где лечение 
проводили 1% и 3% мазями субстанции и облепиховым 
маслом (р˂0,05) (Рисунок 1). 

Макроскопический анализ на 28 сутки эксперимента 
у всех животных, леченых 5% мазью субстанции и 
метилурациловой мазью отмечает практически полную 
эпителизацию раневого дефекта. В группе, где лечение 
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проводилось облепиховым маслом, эпителизация 
отсутствует лишь в центральном участке раны. В 
группах на фоне лечения 1% и 3% мазями субстанции, к 

этому сроку эксперимента, полной эпителизации не 
отмечалось. В контрольной группе к 28 суткам на 
ожоговой поверхности сохраняется струп. 

Таблица 3. 
Динамика сокращения площади ожоговых ран у лабораторных крыс, (мм2). 
(Table 3. Dynamics of reduction in the area of burn wounds in laboratory rats, (mm2). 
Группы 
животных 

Сроки исследования (дни) 

1 сутки 7 сутки 14 сутки 21 сутки 28 сутки 

  ΔS% Yt%  ΔS% Yt%  ΔS% Yt %  ΔS% Yt % 

Контроль  883,0± 
5,84 

845,29± 
12,68 

0,6 4,2 826,71± 
25,47 

0,4 6,3 759,86± 
32,68 

0,66 13,9 555,43±
18,25 

1,3 37,0 

1%  
мазь 
субстанции 

852,86± 
23,27 

800,43± 
33,441 

0,8 6,1 731,14 ± 
37,66^ 

1,0 14,2 376,57± 
46,8**1 

2,6 55,8 187,71±
33,82**^ 

2,7 77,99 

3%  
мазь 
субстанции 

851,43± 
13,98 

802,57± 
22,351 

0,8 5,7 724,71± 
26,3*^ 

1,06 14,8 316,71± 
35,52** 

2,9 62,8 183,71±
2,.01**^ 

2,8 78,4 

5%  
мазь 
субстанции 

898,43± 
22,2 

851,71± 
29,03 

0,7 5,2 481,29± 
47,22**1 

3,13 46,4 244,43± 
36,68** 

3,4 72,8 20,86± 
3,85*1 

3,4 97,68 

Метил-
урациловая 
мазь 

840,71± 
22,62 

825,43± 
21,86 

0,2 1,8 525,57± 
48,15** 

2,6 37,5 294,71± 
34,38** 

3,09 64.9 31,57± 
8,75**1 

3,43 96,24 

Облепи- 
ховое  
масло 

861,29± 
19,38 

826,71± 
25,47 

0,7 4,0 631,14± 
42,41** 

1,9 26,72 349,29± 
48,81** 

2,8 59,44 130,29±
24,92**^ 

3,0 84,87 

Примечание: * статистически значимые отличия с контролем р˂0,05,       **- р˂0,01 
                        ^ статистически значимые отличия с метилурациловой мазью р˂0,05  
                                 1 статистически значимые отличия с облепиховым маслом р˂0,05 

 

 
Рисунок 1. Динамика сокращения площади ожоговой раны на 28 сутки  

по сравнению с начальной площадью, % (р˂0,05). 
(Figure 1. Dynamics of reduction in the area of the burn wound on the 28th day compared to the initial area, % (р˂0.05)). 

 

Результаты макроскопического анализа находят 
подтверждение в гистоморфологии тканей термического 
ожога крыс, сделанной на 30-е сутки исследования. В 
гистологическом срезе раны контроля мы наблюдаем 
подрастание эпидермиса, в краях ожоговой раны 
неглубокий дефект с фибрином, лейкоцитами. В толще 
дермы разрастание соединительной ткани, липоматоз, 
умеренная лейкоцитарная инфильтрация. Зона некроза 
замещена соединительной и жировой тканью (Рисунок 2). 
Полное заживление раны произошло только к 40 дню 
[12,4,15].  

Применение исследуемых средств ускорило 
процесс заживления ожоговой раны с различной 
динамикой. Микроскопия тканей в опытных группах с 
лечением 1% и 3% мазью на 30-е сутки показала 

полную эпителизацию ожогового дефекта, эпидермис с 
признаками кератоза и акантоза, на границе с дермой 
умеренное полнокровие сосудов, рассеянная 
лейкоцитарная инфильтрация, ткань дермы 
склерозирована. В глубоких слоях дермы умеренный 
отек, лейкоцитарная, лимфоцитарная инфильтрация, 
очаги фиброза. Полное заживление раны в этих группах 
происходило только к 38 дню исследования [20,17,15]. 

В группе, где местное лечение проводилось 5% 
мазью на 30-е сутки, определялась зрелая 
соединительная ткань, зона ожога с рубцовыми 
тканями, эпидермис в центре с небольшим дефектом, в 
дне раны лейкоцитарная инфильтрация. На границе с 
мышечной тканью фиброз и некроз сосудов, 
полнокровие, умеренный отек, лейкоцитарная, 
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лимфоцитарная инфильтрация. Данная картина 
характерна для гистоморфологии раны у крыс с 
метилурациловой мазью, где регенеративные процессы 
кожи проходили в аналогичной динамике Процесс 
заживления раны в данной группе животных, 
происходил активнее, чем в других опытных группах и 
составил 29 дней. В другой группе сравнения с 
облепиховым маслом на 30-е сутки определяется 
полная эпителизация поверхности ожоговой раны. 

Эпидермис продуцирует кератин, неравномерной 
толщины с аконтатическими выростами. На границе с 
дермой множественные полнокровные капилляры. Зона 
некроза замещена зрелой грануляционной тканью с 
участками фиброза. Визуализируется отек мышечной 
ткани, сохраняются участки некроза отдельных 
мышечных клеток и окончательный процесс 
регенерации тканей происходил только к 35 дню 
(Рисунок 2). 

 

  
 

  
 

Рисунок 2. Ожоговая рана на 30-е сутки эксперимента. Окраска гематоксиллин-эозин, ув х100 
А - контрольная группа. Замещение зоны некроза соединительной и жировой тканью. B- 5 % мазь субстанции. 
Небольшой дефект эпидермиса в центре ожоговой раны. C- метилурациловая мазь. D - облепиховое масло. 

(Figure 2. Burn wound on the 30th day of the experiment. Hematoxylin-eosin staining, UV x100. A - control group. Replacement of the 
necrosis zone with connective and fatty tissue.  B- 5% ointment substance. A small epidermal defect in the center of the burn wound.  

C-methyluracil ointment. D - sea buckthorn oil). 
 

Обсуждение. Использование лекарственных трав 
приобретает все большее значение как альтернативное 
лечение во многих странах при различных 
заболеваниях. Хорошо известно, что лекарственные 
средства на основе растений применяются также в 
лечении ран и ожогов. По сравнению со стандартным 
лечением применение лекарственных растений имеет 
меньше побочных эффектов, менее токсично и 
экономически более эффективный вариант [19,16].  

Предварительные исследования острой и 
хронической токсичности субстанции G15, полученной 
из растения Calligonum aphyllum, позволило отнести его 
к 5 классу токсичности, т.е. к разряду малотоксичных 
веществ [11], что позволило провести дальнейшие 
исследования по специфической активности 
субстанции. Применение мази на основе субстанции 
растения Жузгун для лечения термического ожога 
показало позитивное действие на течение раневого 
процесса, имеющего гистоморфологическое 
подтверждение. 

Динамика заживления ожоговой раны в опытных 
группах животных характеризовалась более лёгким 
течением процесса, купированием распространения 
некроза в глубокие слои кожи. В целом, наименьшие 
сроки заживления ожоговых ран отмечены при 
применении 5% мази субстанции и известного своими 
регенеративными свойствами метилурациловой мази. 
Так в сравнении с контролем сроки заживления ран 
сократились на 12,0 (р˂0,05) и 10,72 (р˂0,05) дней 
соответственно. В группах, где местное лечение 
проводилось 1%, 3% мазями субстанции и 
облепиховым маслом сроки заживления раны так же 
приводили к статистически значимому сокращению 
показателей по сравнению с контролем (р˂0,05), но 
хуже, чем в группах, где лечение проводилось 5% 
мазью субстанции и метилурациловой мазью [18,15].  

Гистоморфологически показано, что для опытной 
группы с 5% мазью характерно более равномерное 
созревание грануляционной ткани, отсутствие гнойно-
некротических осложнений в процессе заживления, 

А B 

C D 
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ускорение темпов эпителизации, сокращение сроков 
заживления, что сопоставимо с показателями группы, 
получавшей лечение препаратом сравнения 
метилурациловой мазью. Данные гистологического 
исследования подтверждают противовоспалительный и 
регенеративный эффект растения Жузгун, что связано 
напрямую с биологически активными веществами 
входящими в его состав (флaвонoиды, дубильные 
вещеcтвa, теpпенoиды, aминoкиcлoты, углевoды, 
микpoэлементы, эфиpные мacлa).  

Исходя из вышеописанного, выраженность 
регенеративных процессов по группам распределилась 
следующим образом: 5% мазь ≥  метилурациловая 
мазь > облепиховая мазь ≥ 3% мазь > 1% мазь > 
контроль (без лечения). 

Выводы. Таким образом, полученные данные 
свидетельствуют о том, что 5% мазь на основе 
субстанции G15 из растения Жузгун обладает 
ранозаживляющей активностью и превосходит по своей 
эффективности облепиховое масло, 1% и 3% мази 
субстанции и сопоставим по эффективности с 
метилурациловой мазью.  
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Резюме 
Введение. Проблема панкреатита является одной из важнейших проблем современной медицины. 

Лимфатическая система, являясь неотъемлемой составной частью сердечно-сосудистой системы, вовлекается в 
патологический процесс. В основе клинической симптоматики острого панкреатита лежит целый ряд 
патофизиологических изменений, среди которых важную роль играет повреждение сосудистого эндотелия, что 
приводит к эндотелиальной дисфункции. В литературе недостаточно сведений о влиянии острого панкреатита на 
функции лимфатической системы, в частности на функциональное состояние лимфатических сосудов, также не 
изучены с этих позиций и методы коррекции с применением сорбентов растительного происхождения, что делает 
данное исследование актуальным. 

Цель. Изучить сократительную активность лимфатических сосудов у крыс при экспериментальном остром 
панкреатите и коррекция функций эндотелия с помощью растительного сорбента на основе лигнина. 

Методы исследования. Эксперименты были выполнены на крысах линии Вистар с использованием: установки 
для регистрации сократительной активности изолированных сосудов, состоящей из термостатической камеры, 
механотрона и регистрирующего прибора (механотрон 6Мх1Б, 6Мх2Б), биохимического анализатора 
GOBOSINTEGRA 400 и реографа «РЕО-Мицар». 

Результаты. При остром панкреатите подавлялась сократительная активность изолированных лимфатических 
сосудов, вследствие угнетения адренорецепторов, находящихся в эндотелиальном слое. Применение сорбента 
лигнина восстанавливало сократительную функцию лимфатических сосудов посредством восстановления 
эндотелия, предположительно предотвращая инактивацию оксида азота. Действие сорбента нормализовало 
частотно-амплитудную характеристику сократительных ответов лимфатических сосудов у крыс, вследствие чего 
может улучшаться лимфообращение. 

Выводы. При остром панкреатите и вследствие возникающей эндотелиальной дисфункции использование 
сорбента на основе лигнина эффективно и рентабельно. Сорбент целесообразно применять в комплексе с 
терапевтическими методами для лечения патологических состояний организма, в частности острого панкреатита. 

Ключевые слова: экспериментальный острый панкреатит, лимфатические сосуды, эндотелий, сорбенты. 
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Introduction. The problem of pancreatitis is one of the most important problems of modern medicine. The lymphatic 
system, being an integral part of the cardiovascular system, is involved in the pathological process. The clinical symptoms of 
acute pancreatitis are based on a number of pathophysiological changes, among which damage to the vascular endothelium 
plays an important role, which leads to endothelial dysfunction. There is insufficient information in the literature about the 
effect of acute pancreatitis on the functions of the lymphatic system, in particular on the functional state of the lymphatic 
vessels, and correction methods using sorbents of plant origin have not been studied from this point of view, which makes 
this study relevant. 

Aim. To study the contractile activity of lymphatic vessels in rats with acute pancreatitis and the correction of endothelial 
functions using a lignin-based plant sorbent. 

Research methods. The experiments were carried out on Wistar rats using: an installation for recording the contractile 
activity of isolated vessels, consisting of a thermostatic chamber, a mechanotron and a recording device (mechanotron 
6Mx1B, 6Mx2B), a GOBOS INTEGRA 400 biochemical analyzer and a REO-Mizar rheography. 

Results. In acute pancreatitis, the contractile activity of isolated lymphatic vessels was suppressed due to inhibition of 
endothelial adrenergic receptors located in the endothelial layer. Application of lignin sorbent restored the contractile function 
of lymphatic vessels through endothelial restoration, presumably preventing nitric oxide inactivation. The action of the 
sorbent normalized the frequency-amplitude characteristics of contractile responses of lymphatic vessels in rats, as a result 
of which lymph circulation may improve. 

Conclusions. In acute pancreatitis and as a result of emerging endothelial dysfunction, the use of lignin-based sorbent 
is effective and cost-effective. It is advisable to use the sorbent in combination with therapeutic methods for the treatment of 
pathological conditions of the body, in particular acute pancreatitis. 

Keywords: experimental acute pancreatitis, lymphatic vessels, endothelium, sorbents. 
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Кіріспе. Панкреатит проблемасы қазіргі заманғы медицинаның маңызды мәселелерінің бірі болып  табылады. 
Лимфа жүйес іжүрек-қантамыр жүйесінің құрамдас бөлігі бола отырып, патологиялық процеске қатысады. Жедел 
панкреатиттің клиникалық симптомдары бір қатар патофизиологиялық өзгерістерге негізделген, олардың арасында 
эндотелий дисфункциясына әкелетін тамырлы эндотелийдің зақымдалуы маңызды рөл атқарады. Жедел 
панкреатиттің лимфа жүйесінің функцияларына, атап айтқанда лимфа тамырларының функционалдық жағдайына 
әсері туралы әдебиеттер де жеткіліксіз ақпарат бар және өсімдіктектес сорбенттерді қолдану арқылы түзету 
әдістері осы тұрғыдан зерттелмеген, бұл зерттеуді өзектіетеді. 

Мақсаты. Жедел панкреатит пен ауыратын егеуқұйрықтардағы лимфа тамырларының жиырылу белсенділігін 
зерттеу және лигнин негізіндегі өсімдік сорбенті арқылы эндотелий функцияларын түзету. 

Зерттеу әдістері. Эксперименттер Вистар егеуқұйрықтарында жүргізілді. Зерттеу барысында оқшауланған 
тамырлардың жиырылу белсенділігін тіркеуге арналған қондырғы, биохимиялық анализатор GOBOS INTEGRA 400 
және «РЕО-Мицар» реографы пайдаланды. 

Нәтижелер. Жедел панкреатитте оқшауланған лимфа тамырларының жиырылу белсенділігі эндотелий 
қабатында орналасқан эндотелиальды адренергиялық рецепторлардың тежелуіне байланысты басылды. Лигнин 
сорбентін қолдану эндотелийді қалпына келтіру арқылы лимфа тамырларының жиырылу функциясын қалпына 
келтірді, нәтижесінде азот оксидінің инактивациясын болдырмауына әкелуі мүмкін. Сорбенттің әрекеті 
егеуқұйрықтардағы лимфа тамырларының жиырылу реакцияларының жиілік-амплитудалық сипаттамаларын 
қалыпқа келтірді, нәтижесінде лимфа айналымы жақсаруы мүмкін. 

Қорытындылар. Жедел панкреатитте және пайда болған эндотелий дисфункциясының нәтижесінде лигнин 
негізіндегі сорбентті қолдану тиімді және үнемді. Сорбентті дененің патологиялық жағдайларын, атап айтқанда, 
жедел панкреатитті емдеу үшін терапевті кәдістер мен бірге қолданған жөн. 

Түйіндісөздер: эксперименталды жедел панкреатит, лимфа тамырлары, эндотелий, сорбенттер. 
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Введение 
Одной из актуальных проблем современной 

медицины является панкреатит. Основополагающим 
фактором, определяющим тяжесть заболевания и 
основной причиной ранней смерти является органная 
недостаточность. Панкреонекроз, являющийся первым 
этапом развития патологического процесса, 
способствует быстрому распространению токсинов в 
организме и их воздействию на органы-мишени 
(кишечник, легкие, печень и другие), превращая их в 
дополнительные источники интоксикации [4].  

В настоящее время известно, что огромную роль в 
развитии острого панкреатита играет перекисное 
окисление липидов, которое приводит к развитию 
деструктивных изменений в мембранах различных 
клеток, нарушению их метаболизма и функции [21]. 
Одним из последствий острого панкреатита является 
развитие отёка поджелудочной железы (отёчный 
панкреатит) или первично асептического 
панкреонекроза (деструктивный панкреатит) с 
последующей воспалительной реакцией [12]. Известно 
также, что выброс медиаторов воспаления и 
активированных лейкоцитов при остром панкреатите 
способствует повреждению тканей и недостаточности 
многих органов, однако патофизиологические явления 
острого панкреатита до конца не изучены.  Некоторые 
вазоактивные вещества связаны с нарушением 
микроциркуляции при остром панкреатите, включая 
оксид азота, брадикинин, эндотелины и фактор 
активации тромбоцитов [18,28,29].  Динамические 
изменения эндотелия выражаются в нарушении тонуса 
сосудов, синтезе или ингибировании факторов 
повреждения, пролиферации, фибринолиза и агрегации 
тромбоцитов. Также происходит выработка факторов, 
которые способствуют профилактике и лечению 
воспалительных заболеваний [10].В развитии острого 
панкреатита роль оксида азота как медиатора 
воспаления до сих пор остается спорной и широко 
обсуждалась в других источниках [21, 27].  

На сегодняшний день актуальны проблемы, 
связанные с поиском методов и путей, которые 
направлены на поддержание баланса между 
антиоксидантной и оксидативной системами. Уровень 
эндогенных антиоксидантов в эндотелиальном слое 
повышается при помощи приема антиоксидантных 
препаратов, статинов и регулярных физических 
упражнений. Все эти меры направлены на поддержание 
эндотелиальной функции. Некоторые исследования 
предполагают, что дисфункцию эндотелия можно 
предотвратить и даже обратить вспять с помощью 

медикаментозного лечения, альтернативных методов 
лечения и изменения образа жизни [17,31]. 
Исследования с использованием структурных и 
функциональных модификаций лигнина показали его 
эффективность как антиоксиданта и 
противодиабетического средства [21]. 

Лимфатическая система является важной частью 
кровеносной и иммунной систем и играет важную роль в 
гомеостазе, контролируя объем внеклеточной жидкости 
и борясь с инфекцией. Очевидно, что потребуется 
дополнительная работа в сочетании с 
экспериментальной проверкой, чтобы прогрессировать 
и обновлять знания о функции лимфатической системы. 
По мере того, как наши знания и понимание функции 
данной системы расширяются, неизбежно появятся 
новые и более эффективные методы понимания 
механизмов возникновения патологических состояний.  
Как видно из обзора вышеизложенной литературы 
недостаточно сведений о влиянии острого панкреатита 
на функции лимфатической системы, в частности на 
функциональное состояние лимфатических сосудов, 
также не изучены с этих позиций и методы коррекции с 
применением сорбентов растительного происхождения, 
что делает данное исследование актуальным. 

Цель нашего исследования - изучить 
сократительную активность лимфатических сосудов у 
крыс при остром экспериментальном панкреатите и 
коррекция функций эндотелия с помощью 
растительного сорбента на основе лигнина. 

Материал и методика исследований.  
Дизайн исследования: фундаментальный. 

Исследование было проведено в лаборатории 
физиологии лимфатической системы Института 
генетики и физиологии КН МНВО РК. Эксперименты 
выполнены на 40 половозрелых крысах линии Вистар 
массой 200 - 250 г. Все эксперименты с животными 
проводились в соответствии с Директивой 2010/63/ EC 
Европейского Парламента и Совета Европейского 
Союза от 22 сентября 2010 года об использовании 
лабораторных животных в научных целях. Данное 
исследование было одобрено локальной этической 
комиссией Института генетики и физиологии КН МНВО 
РК (протокол №4 от 18.12.2021г). Крыс разделили на 3 
группы. Первую группу (10) составили контрольные 
крысы, которые находились на стандартном пищевом и 
водном режиме. Вторую группу (15) составили крысы с 
острым панкреатитом. 

Модель острого панкреатита была разработана на 
мелких животных (крысах). Острый панкреатит 
моделировали введением в желудок крысам 4,0 мл 
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смеси 96% спирта в дозе 9 г/кг и 1,0 мл 10% камфорного 
масла. Крыс на исследование брали на 4–6 сутки от 
начала введения данной смеси [3,9,22]. В течение суток 
до эксперимента животные содержались на голодной 
диете. Третью группу (15) составили крысы, которым 
для коррекции выявленных нарушений при остром 
панкреатите использовали сорбент на основе лигнина, 
полученный из отходов хлопчатника, который вводился 
животным из расчета 0,6 гр. на 200 гр. массы тела один 
раз в сутки с пищей (Патент № 29745 от 15.04.2015).  

Сорбент на основе лигнина. Сорбенты на основе 
лигнина – сложные полимерные соединения, 
содержащиеся в клетках сосудистых растений и 
некоторых водорослей. Эти соединения не являются 
самостоятельными веществами, а представляют собой 
смесь ароматических полимеров, характеризующихся 
родственными структурами. Обладают следующими 
фармакологическими эффектами: антиоксидантными, 
адсорбирующими, антидиарейными и т. д. Связывают 
различные микроорганизмы, продукты их биологической 
деятельности, экзогенные и эндогенные токсины, 
аллергены, тяжелые металлы, радиоизотопы и 
способствуют их выведению из организма. 

Крыс наркотизировали 2%-ным раствором кетамина 
(80мг/кг) внутрибрюшинно, для извлечения изолированных 
препаратов лимфатических сосудов. Для подтверждения 
получения острого панкреатита в пробах лимфы 
определяли уровень α-амилазы, глюкозы, инсулина, 
общего белка с помощью автоматического биохимического 
анализатора GOBOSINTEGRA 400. После наркотизации 
крыс препарировали и извлекали изолированные участки 
грудного лимфатического протока в верхней трети грудной 
клетки крыс (на уровне диафрагмы и выше уровня 
диафрагмы на 2 см). Для оценки функционального 
состояния эндотелия сосудов применяли реографический 
метод [8] с использованием реографа «РЕО-Мицар» 
(Россия). С помощью программного обеспечения 
определяли артериальное давление (АД), общее 
периферическое сопротивление (ОПС) [13], ударный 
объем крови (УО).  

Сократительную активность изолированных 
лимфатических сосудов проводили на многоканальном 
миографе М-610 (Россия), состоящем из 
термостатической камеры, механотронов (Mechanotron 
6Mx1B, 6Mx2B), регистрирующих устройств и 
компьютера с автоматической системой записи 
результатов [7,14] в соответствии с методикой [6,11]. В 
эксперименте использовали питательный раствор 

Кребса для поддержания жизнедеятельности 
изолированных препаратов, имеющий следующий 
состав: NaCl-133,0; NaHCO3-16,3; NaH2PO4-1,38; KCl-5; 
CaCl2-2,5; MgCl2-0,1; глюкоза-7,8 мМ/литр, pH-7,4, 
температура +37º С. Данный раствор насыщали 
кислородом с помощью смеси 95% O2 и 5% CO2 и 
медленно пропускали через термостатическую камеру 
под давлением 80–90 мм рт.ст. Для индукции 
сократительного ответа использовали адреналин-
гидрохлорид (1х10-7М-1х10-6М). В эксперименте 
соблюдался режим поддержания жизнеспособности 
выделенных препаратов, интервалы между введениями 
препаратов и последовательность промывания. 

Результаты эксперимента обрабатывали методом 
вариационной статистики с использованием t-критерия 
Стьюдента. Уровень значимости был установлен на 
уровне p≤0,05 по t-критерию Стьюдента.  

Результаты исследований. 
Параметры (амплитуда и частота) спонтанных пред- 

и постфазных сокращений исследовали в контрольной 
группе крыс. Были зарегистрированы спонтанные 
ритмичные сокращения грудного лимфатического 
протока крыс на уровне диафрагмы и выше уровня 
диафрагмы на 2см. При этом частота спонтанных 
сократительных ответов лимфатических сосудов на 
уровне диафрагмы составляла в среднем 5,4±0,36 
сокр./мин и амплитуда 7,5±0,69 мг, тогда как частота 
спонтанных сокращений грудного лимфатического 
сосуда выше уровня диафрагмы составила 3,6±0,32 
сокр./мин и амплитуда 5,8±0,47 мг. При действии 
адреналина (1х10-7М) на лимфатические сосуды, 
извлеченного на уровне диафрагмы наблюдалось 
усиление частоты сокращений на 12,3±0,4 сокр./мин и 
амплитуды на 13,9 ±0,4мг соответственно. Тогда как 
изолированные грудные лимфатические сосуды, 
извлеченные из участка, выше диафрагмы также на 
действие адреналина в дозе (1х10-7М) отвечали 
усилением частоты сокращений на 10,7±0,36 сокр./мин 
и амплитуды на 12,0±0,4мг. В ответ на действие более 
высоких доз адреналина (1х10-6) наблюдалось 
дозозависимое повышение сократительной активности 
грудного лимфатического протока.  

Параметры гемодинамики: артериального давления 
(АД), общего периферического сопротивления (ОПС), 
ударного объема крови (УО) были в пределах нормы, 
что перекликается с литературными данными [13] 
(табл.1). 

 

Таблица 1. 
Изменение гемодинамических показателей у крыс после эндотелиальной дисфункции, ⃰-р˂0,05. 
(Table1. Changes in hemodynamic parameters in rats after endothelial dysfunction, ⃰-р˂0,05). 

Показатели Контроль Опыт (острый панкреатит) Коррекция 

АД (сист), мм.рт.ст 114,2±11,9 120,6±11,7 ⃰ 115,8±11,3 

АД (дист), мм.рт.ст 64,5±7 75,6±9,3 ⃰ 66±6,8 

АД (сред), мм.рт.ст 88±10,2 100±18 ⃰ 90±11,2 

ОПС, Па/мл 984±65,3 1185±390 ⃰ 996±62,8 

УО, мл/м2 103±25,3 123±27,4 107±21,4 
 

На фоне острого панкреатита показатели 
артериального давления (АД), общего периферического 
сопротивления (ОПС), ударного объема крови (УО) 
были выше по сравнению с контролем. Так, АД 

(систолическое) повышалась на 5,2%, АД 
(диастолическое) на 17,2% по сравнению с контролем. 
Величина общего периферического сопротивления 
(ОПС) повышалась на 20%, ударного объема крови (УО) 
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на 19% по сравнению с контролем (табл.1). Таким 
образом, эндотелиальная дисфункция является 
неотъемлемым фактором прогрессирования острого 
панкреатита, что подтверждает факт недостаточного 
высвобождения вазоактивных веществ и подавление 
функции автоматизма сосудистым эндотелием. 
Изменения параметров гемодинамики при 
эндотелиальной дисфункции свидетельствует о том, 
что сердечно – сосудистая система перегружается, и 
эффективность работы сердечно-сосудистой системы 
несколько снижается, что показывают и работы других 
авторов [8]. 

Наблюдались изменения биохимических 
показателей крови и лимфы, свидетельствующие о 
развитии острого панкреатита. Активность α-амилазы 
повышалось до 1180±68 единиц в лимфе и 1600±80 
единиц в крови по сравнению с контролем (400±30 
единиц и 650±43 единиц), уровень глюкозы 
увеличивался до 23,9% в лимфе и до 30% в крови по 
сравнению с контролем. Уровень инсулина в лимфе и в 
крови был снижен до 2,5 и 3 раза от нормальных 
значений соответственно 8,2±1,2 мкМЕ/мл в лимфе и 

20,2±1,7 мкМЕ/мл в крови. Наблюдалось снижение 
уровня общего белка в лимфе и крови на 25% по 
сравнению с контролем. 

Спонтанная сократительная активность изученных 
лимфатических сосудов после острого панкреатита 
подавлялась. Единичные спонтанные сократительные 
ответы наблюдались в 30% опытов. В изолированных 
препаратах грудных лимфатических протоков 
спонтанные ритмические сокращения были 
замедленными, а фазные сокращения 
характеризовались уменьшением частоты на 43,6% (р 
≤0,001) и амплитуды на 14,1% по сравнению с 
контрольными животными (р≤0,05). На действие 
адреналина (1х10-6М) в изолированных лимфатических 
сосудах, расположенные на уровне диафрагмы 
наблюдались сократительные ответы с частотой 
7,5±0,2 сокр./мин и амплитудой 8,3±0,4 мг. В 
изолированных препаратах грудных лимфатических 
сосудов, расположенных выше уровня диафрагмы 
также, можно было наблюдать сократительные ответы 
частотой 5,3±0,2 сокр./мин и амплитудой 6,9±0,3 мг 
(рис.1,2). 

 

 
К-контроль, ОП-острый панкреатит, Корр.-коррекция  К-контроль, ОП-острый панкреатит, Корр.-коррекция 

 

Рисунок 1. Изменение частоты сократительной 
активности изолированных грудных лимфатических 
сосудов, расположенных на уровне диафрагмы (1) и 

выше уровня диафрагмы (2)  
при действии адреналина (1х10-7) М. 

Figure 1.Change in the frequency of contractile activity of isolated 
thoracic lymphatic vessels located at the level of the diaphragm (1) 

and above the level of the diaphragm (2) 
 under the influence of adrenaline (1x10-7)М. 

 Рисунок 2. Изменение амплитуды сократительной 
активности изолированных грудных 

лимфатических сосудов, расположенных на уровне 
диафрагмы (1) и выше уровня диафрагмы (2)  

при действии адреналина (1х10-7) М. 
Figure 2. Change in the amplitude of contractile activity of isolated 
thoracic lymphatic vessels located at the level of the diaphragm (1) 

and above the level of the diaphragm (2)  
under the influence of adrenaline (1x10-7) M. 

 

Как видно из экспериментальных данных, 
амплитуда сократительных ответов снижалась. 
Повышался порог действующего вазоактивного 
вещества для вызова сократительных ответов до 1х10-

6М, тогда как в контрольных группах порог 
вазоактивного вещества – адреналин вызывает 
реакцию сокращения при концентрации 1х10-7 – 1х10-8М, 
что видимо, связано со снижением чувствительности 
рецепторов к ним. Это показывает, что происходит 
снижение транспортной способности лимфатического 
протока, и как следствие снижение лимфотока. 

В экспериментах в третьей группе животных 
применение сорбента значительно улучшало 

параметры гемодинамики. Также можно было 
наблюдать улучшение показателей лимфы, они были в 
пределах референтных значений, что значительно 
улучшало функции сосудистого эндотелия, что 
подтверждается результатами исследования. В 
изученных изолированных лимфатических сосудах 
фиксировали фазные ритмические сокращения, 
которые были подавлены при остром панкреатите. Так, 
в грудных лимфатических сосудах, изолированных на 
уровне диафрагмы сократительный ответ 
наадреналина (1х10-7М), наблюдался с частотой 
10,2±0,4 сокр./мин и амплитудой 11,7±0,3 мг. В 
изолированных препаратах грудного лимфатического 
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сосуда, выделенных выше уровня диафрагмы можно 
было наблюдать сократительные ответы частотой 
9,8±0,2 сокр./мин и амплитудой 10,1±0,3 мг в ответ на 
действие адреналина (1х10-7М).  

Применение растительного сорбента 
восстанавливает сократительную активность 
изолированных лимфатических сосудов в 55% опытов. 
Использование сорбента лигнина нормализовало 
частотно-амплитудную характеристику сократительных 
функций лимфатических сосудов у крыс. Следует 
отметить, что после коррекции наблюдались 
выраженные спонтанные сократительные ответы 
изученных лимфатических сосудов, которые были 
угнетены при остром панкреатите, что показывает 
положительную динамику. 

Обсуждение. 
Несмотря на большое количество 

фундаментальных исследований, механизмы 
эндотелиальной дисфункции при остром 
экспериментальном панкреатите до конца не изучены 
[2,3,26]. Во время моделирования острого панкреатита у 
лабораторных животных активность α-амилазы в 
лимфатической жидкости и крови увеличивалась, а 
уровень глюкозы повышался через 48 часов. 
Показатели общего белка и инсулина в лимфе и крови 
стали ниже. Известно, что общий белок в сыворотке 
крови — это сумма всех циркулирующих белковых 
фракций в плазме. Его показатели помогают оценить 
уровень белкового обмена и выявить его нарушения в 
организме, так как это совокупность циркулирующих 
белковых фракций в плазме [24]. Результаты 
исследования показали, что нормальный лимфоток в 
организме осуществляется за счет ритмической 
активности миоцитов лимфатических сосудов и самого 
крупного лимфатического сосуда – грудного протока по 
всей его длине. Сократительная активность 
лимфатических сосудов инициируется одиночными 
потенциалами действия, т.е источниками данных 
сокращений являются сами миоциты, обладающие 
особыми свойствами мембраны [7,10 ,14,15].  

Из экспериментальных данных видно, что у 
исследованных животных при остром панкреатите 
наблюдалось снижение частоты и амплитуды 
вызванных сократительных ответов грудного 
лимфатического сосуда на 40% по сравнению с 
контролем, тогда как спонтанная сократительная 
активность у них подавлялась полностью. Концентрации 
адреналина (1х10-7М) вызывали у крыс незначительное 
дозозависимые усиления сократительной активности 
исследуемых лимфатических сосудов, что связано с 
угнетением функций адренорецепторов. На выработку 
релаксирующего фактора, его концентрацию в свою 
очередь влияет повышение объема жидкости, 
взаимодействующей с эндотелием, что показано и в 
работах других авторов [18,28]. Однако процесс 
образования эндотелиального релаксирующего 
фактора не так прост и требует дальнейших 
исследований. 

Одной из причин эндотелиальной дисфункции 
являются гемодинамические факторы [5]. При изучении 
нами изменений центральной гемодинамики у крыс с 
эндотелиальной недостаточностью можно сделать 

вывод о более напряженной работе сердечно-
сосудистой системы и о меньшей её эффективности. 
Изменение гемодинамических показателей является 
проявлением дисфункции эндотелия сосудов, которая с 
одной стороны может выступать как причина изменений 
гемодинамики, а с другой стороны – как фактор риска 
развития артериальной гипертензии в последующем.  

Полученные нами данные свидетельствуют о том, 
что полученный массивный воспалительный процесс 
сопровождается нарушением дисбаланса между 
продукцией вазодилататорных и вазоконстрикторных 
факторов. Учитывая, что основными функциями 
эндотелия являются поддержание сосудистого тонуса, 
клеточная адгезия, воспалительный процесс вызывает 
нарушение этих функций [11,23]. Состояние острого 
панкреатита характеризуется воспалением 
поджелудочной железы, что в свою очередь 
сопровождается снижением сократительной функции 
лимфатических сосудов. Повреждение эндотелия 
сосудов и их функциональные изменения могут быть 
основным механизмом нарушения крово и 
лимфообращения при остром панкреатите. Причины 
повреждения эндотелия сложны и могут быть связаны с 
рядом факторов, один из которых окислительный 
стресс. Активные клетки эндотелия высвобождают 
большое количество активных форм кислорода, 
которые приводит к окислительному повреждению и 
дисфункции эндотелия [26].  Эндотелий, в свою очередь 
высвобождает цитокинины, которые повышают 
артериальное давление оказывая повреждающее 
действие на эндотелий сосудов [2,3]. Так, 
поджелудочная железа, выделяя множество ферментов 
при остром панкреатите, ускоряющие ее некроз и отек, 
приводит к снижению лимфодренажа и дальнейшему 
повреждению эндотелия сосудов. [25]. 

В литературе показано, что применение при 
эндотелиальной дисфункции полиненасыщенных 
жирных кислот уменьшает сосудистый окислительный 
стресс и воспаление [30], снижает негативный эффект 
действия повреждающих факторов на сосудистый 
энлотелий [6]. Использованный в наших исследованиях 
сорбент, адсорбируя на своей поверхности токсические 
вещества и ферменты, образующиеся при 
экспериментальном остром панкреатите, участвует в 
сохранении сократительной функции лимфатических 
сосудов. Растительный сорбент лигнин снижал 
концентрацию токсических веществ в лимфе и тем 
самым урегулировал изменения в рецепторном 
аппарате миоцитов лимфатических сосудов.  Наиболее 
благоприятный эффект от применения сорбента можно 
наблюдать со стороны пищеварительных ферментов – 
α-амилаза снизилась на 52%, надо также отметить 
положительную тенденцию увеличения общего белка на 
42%. Известно положительное действие лигнина на 
течение метаболического синдрома и сахарного 
диабета [1].  

Таким образом, при остром экспериментальном 
панкреатите применение сорбента лигнина приводило к 
нормализации изученных параметров лимфы и крови, а 
также восстанавливало сократительную функцию 
лимфатических сосудов и, как следствие лимфоток, 
посредством восстановления эндотелия, 
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предположительно предотвращая окислительный 
стресс.  

Заключение. 
Исследование показало, что лимфатическая 

система при экспериментальном остром панкреатите 
уже на ранних сроках развития вовлекается в 
патологический процесс. Результаты нашего 
исследования показывают, что одним из механизмов 
возникновения острого панкреатита является 
эндотелиальная дисфункция лимфатических сосудов, 
которая связана с угнетением сократительной 
активности лимфатических сосудов.  

Таким образом, разработанный способ коррекции 
острого экспериментального панкреатита с 
применением сорбента на основе лигнина, оказывает 
положительное влияние на сдвиги в функциональных 
системах организма и, в частности в лимфатической 
системе при экспериментальном остром панкреатите. 
Примененная коррекция способствует снижению 
негативных процессов, как в лимфатической системе, 
так и во всем организме. Так, при остром панкреатите и 
вследствие возникающей эндотелиальной дисфункции 
использование сорбента на основе лигнина эффективно 
и рентабельно. Сорбент целесообразно применять в 
комплексе с терапевтическими методами для лечения 
патологических состояний организма, в частности 
острого панкреатита. 
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Abstract 
Introduction. Autism spectrum disorder (ASD) is a neurological disorder with lifelong manifestations that include 

repetitive behaviors, limited interests, and problems in social interaction. Early detection is important for effective 
intervention. Parents of children with ASD often face difficulties in understanding, managing behavior, and reducing stress. 
Interventions in the field of cognitive behavioral and social skills are effective treatment methods that can serve as the basis 
for psychotherapy for children with ASD. Given these problems, providing psychological support to parents or guardians of 
children with ASD is crucial. 

Aim of this study is to study the knowledge of primary health care (PHC) psychologists of Almaty city about Autism 
spectrum disorder. 

Materials and methods. During the study, psychologists of the primary health care system of Almaty were interviewed 
to assess their knowledge about autism spectrum disorders (ASD). We have adapted an international questionnaire 
translated into Kazakh and Russian, consisting of 19 questions in four areas: social interaction, communication and 
language, obsessive and compulsive behavior, and general knowledge about RACE. 141 registered psychologists 
participated in the survey. Participation was voluntary and anonymous, with the assistance of the City Health Department. 

Results. More than half of the respondents - 50.4% - have more than 11 years of work experience, while young 
professionals make up about a third of the respondents - 29.6%. The majority (84.0%) believe that ASD refers to mental and 
behavioral disorders (code F), although only 77.0% are aware of the changes in ICD 11. Many psychologists (45.6%) are 
familiar with the methods of diagnosis of ASD and a modified autism screening test for children, but most often (60.0%) they 
rarely work with children with ASD. The coefficient of internal consistency of the measurement results was 0.849, which 
indicates the high reliability of the questionnaire. The average values of the scores in various areas of the questionnaire 
indicate the average level of knowledge and experience of the survey participants. 

Conclusion. The study highlighted the need for primary care psychologists to be trained in issues related to ASD so that 
they can provide effective support to parents and guardians of children with this disorder. The training should include 
psychological support methods aimed at helping parents accept the diagnosis and reduce anxiety and stress. 

Keywords: autism spectrum disorder, PHC, awareness, psychologists. 
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Введение. Расстройство аутистического спектра (РАС) — это неврологическое расстройство с пожизненными 
проявлениями, включающее повторяющиеся модели поведения, ограниченные интересы и проблемы в социальном 
взаимодействии. Родители детей с РАС часто сталкиваются с трудностями в понимании, управлении поведением и 
сокращении стресса. Вмешательства в области когнитивно-поведенческих и социальных навыков являются 
эффективными методами лечения, которые могут послужить основой для психотерапии детям с РАС. Учитывая эти 
проблемы, оказание психологической поддержки родителям или опекунам детей с РАС имеет решающее значение. 

Цель: изучение знаний психологов первичной медико-санитарной помощи (ПМСП) города Алматы о РАС. 
Материалы и методы. В ходе исследования были опрошены психологи ПСМП города Алматы, чтобы оценить 

их знания о расстройствах аутистического спектра (РАС). Мы адаптировали международную анкету, переведенную 
на казахский и русский языки, состоящую из 19 вопросов по четырем областям: социальное взаимодействие, 
коммуникация и язык, навязчивое и компульсивное поведение и общие знания о РАС. В опросе приняли участие 141 
зарегистрированных психологов. Участие было добровольным и анонимным, при содействии городского управления 
здравоохранения.  

Результаты. Более половины опрошенных - 50,4% - имеют опыт работы более 11 лет, в то время как молодые 
специалисты составляют около трети опрошенных - 29,6%. Большинство (84,0%) считают, что РАС относится к 
психическим расстройствам и расстройствам поведения (код F), хотя только 77,0% знают об изменениях в МКБ 11. 
Многие психологи (45,6%) знакомы с методами диагностики РАС и модифицированным скрининговым тестом на 
аутизм для детей, но чаще всего (60,0%) они редко работают с детьми с РАС. Средние значения оценок по 
различным областям анкеты указывают на средний уровень знаний и опыта участников опроса. 

Выводы. Исследование подчеркнуло необходимость обучения психологов первичной медико-санитарной 
помощи в вопросах, связанных с РАС, чтобы они могли оказывать эффективную поддержку родителям и опекунам 
детей с этим расстройством. Обучение должно включать методы психологической поддержки, направленные на 
помощь родителям в принятии диагноза и снижении тревожности и стресса. 

Ключевые слова: расстройство аутистического спектра, ПМСП, осведомленность, психологи. 
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Кіріспе. Аутизм спектрінің бұзылуы (АСБ) — қайталанатын мінез-құлық үлгілерін, шектеулі қызығушылықтарды 
және әлеуметтік өзара әрекеттесудегі қиындықтарды қамтитын өмір бойы көрінетін неврологиялық бұзылыс. АСБ 
бар балалардың ата-аналары көбінесе түсіну, мінез-құлықты басқару және стрессті азайту қиындықтарына тап 
болады. Когнитивті-мінез-құлық және әлеуметтік дағдыларға араласу АСБ бар балалар үшін психотерапия үшін 
негіз бола алатын тиімді емдеу әдістері болып табылады. Осы мәселелерді ескере отырып, АСБ бар балалардың 
ата-аналарына немесе қамқоршыларына психологиялық қолдау көрсету өте маңызды. 

Бұл зерттеудің мақсаты Алматы қаласындағы АСБ туралы алғашқы медициналық-санитарлық көмек (МСАК) 
психологтарының білімін зерттеу болып табылады. 

Материалдар мен әдістері. Зерттеу барысында Алматы қаласының алғашқы медициналық-санитарлық көмек 
жүйесінің психологтары арасында аутизм спектрінің бұзылуы (АСБ) туралы білімдерін бағалау үшін сауалнама 
жүргізілді. Біз төрт сала бойынша 19 сұрақтан тұратын қазақ және орыс тілдеріне аударылған халықаралық 
сауалнаманы бейімдедік: әлеуметтік өзара іс-қимыл, коммуникация және тіл, обсессивті және компульсивті мінез-
құлық және нәсілдер туралы жалпы білім. Жүргізілген сауалнамаға 141 тіркелген психолог қатысты. Қалалық 
денсаулық сақтау басқармасының көмегімен қатысу ерікті және анонимді болды. 

Нәтижесі. Сауалнамаға қатысқандардың жартысынан көбі-50,4% - 11 жылдан астам тәжірибесі бар, ал жас 
мамандар сауалнамаға қатысқандардың шамамен үштен бірін құрайды - 29,6%. Көпшілігі (84,0%) АСБ психикалық 
және мінез-құлық бұзылыстарына (F коды) жатады деп санайды, дегенмен тек 77,0% ICD 11 өзгерістері туралы 
біледі. Көптеген психологтар (45,6%) ASD диагностикалық әдістерімен және балаларға арналған аутизмге арналған 
өзгертілген скринингтік сынақпен таныс, бірақ көбінесе (60,0%) олар АСБ бар балалармен сирек жұмыс істейді. 
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Сауалнаманың әр түрлі бағыттары бойынша бағалаудың орташа мәні сауалнамаға қатысушылардың білімі мен 
тәжірибесінің орташа деңгейін көрсетеді. 

Қортынды. Зерттеу АСБ-на қатысты мәселелерде алғашқы медициналық көмек психологтарын оқыту 
қажеттілігін атап өтті, осылайша олар осы бұзылысы бар балалардың ата-аналары мен қамқоршыларына тиімді 
қолдау көрсете алады. Оқыту ата-аналарға диагноз қоюға және мазасыздық пен стрессті азайтуға көмектесетін 
психологиялық қолдау әдістерін қамтуы керек. 

Түйін сөздер: аутизм спектрінің бұзылуы, МСАК, хабардарлық, психологтар. 
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Introduction 
Autism spectrum disorder (ASD) includes a range of 

neurodevelopmental disorders, which is accompanied 
throughout the whole life [15]. This spectrum is 
characterized by recurring patterns of behavior, interests, 
activities, and problems in social interactions. Furthermore, 
ASD manifests itself with behavioral and psychological 
problems in children [19]. Global prevalence of ASD was 
0,6% [23], other research results show that 28,3 million 
ASD prevalent cases whereas 603,790 incident cases and 
4,3 million disability-adjusted life-years [12].  

Early identification of children with ASD facilitates effective 
early intervention, and therefore the role of medical 
professionals is extremely important [18]. Currently, many 
studies show late detection of ASD (usually at 4 age), which is 
associated with the absence of behavioral and psychological 
deviations, as well as clinical abnormalities. Thus the role of 
ASD screening is crucial [5,18,24]. American Academy of 
Pediatrics suggestes to provide screening for early detection of 
ASD at 18 and 24 months [18].  

The first difficulty that medical specialists encounter is 
the ASD acceptance by parents or caregivers in their 
children [21,27]. The study highlights that parents or 
caregivers of children with ASD face three distinct 
challenges: understanding their children's autism, managing 
their children's behavior, and reducing stress caused by the 
behavior itself and social stigma [7]. Early recognition by 
parents or caregivers that their children have ASD will allow 
to begin effective treatment. The difficulty of ASD children 
caring leads to the fact that they begin to feel 
disadvantaged and lonely, and both physical and cognitive 
impairments are observed. Moreover, several studies show 
that parents or caregivers of ASD children are in states of 
anxiety or depression [9,10], thus psychological support for 
them is needed constantly. For this reason, health 
professionals must be able to develop new behavioral 
training strategies to help parents with ASD [15]. Effective 
treatments may include cognitive behavioral and social 
skills interventions, which can become the cornerstone of 
psychotherapy for people with ASD [26]. 

In this regard, at this stage it is important to provide 
psychological support to parents or caregivers of children 

with ASD. In Kazakhstan, since 2013, the position of a 
psychologist has been introduced at primary health care. 
Considering that the prevalence of ASD is growing 
throughout the world, the purpose of our study was to 
investigate the knowledge of primary care psychologists of 
Almaty about ASD. 

Materials and methods. The international 
questionnaire was adapted and then translated into Kazakh 
and Russian languages by the researchers. This 
questionnaire consisted of 19 questions, which were 
distributed across four domains: Eight questions in Part 1 
are related to the impairments in social interaction of a child 
with ASD. For each question calculation, a maximum score 
of 8 and a minimum score of 0 was considered. Part 2 
consisted of one question that studies the disorders in the 
field of communication and language development, and 
when calculating it was possible to obtain one point as the 
highest and one point as the lowest. Four questions of Part 
3 study obsessions and compulsive behavior patterns of a 
child with ASD, where the highest score can be 4 and the 
lowest is 0. Part 4, that is the final domain of the 
questionnaire consisted of 6 questions regarding issues 
related to concomitant diseases and during the calculation a 
maximum point is 6 and the minimum score is 0. In addition 
to the 19 questions presented, the authors included 
questions regarding the study of psychologists’ knowledge 
about to which group of diseases ASD belongs to and 
changes have occurred according to the ICD, etc. 

The survey was conducted among psychologists of the 
primary health care (PHC) facilities in Almaty city. The 
survey was conducted on paper or online using a Google 
Form. The distribution was carried out with the involvement 
of the Almaty Public Health Department. All respondents 
took part voluntarily, with consent to participate, 
anonymously. Also, respondents had the opportunity to 
complete the survey at any stage of the study and ask 
questions to the researcher for clarification. 

In accordance with this electronic system, about 141 
PHC psychologists are registered. The sample size was 
identified as 104 respondents, but taking into account 
possible errors that may occur during filling out the 
questionnaire, we increased the sample size by 20%. In 
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total, our purpose was to achieve 125 respondents. To 
identify the sample size, we based on the cross-sectional 
study design formula, hence the sample size calculation 
formula is: 

       
   ̂    ̂ 

     
  

  
   ̂    ̂ 

 

 

where: 
n = sample size            
N= population 
Deff = 1 (design effect - random sampling) 
p  =0,5  
d= 0,05 (desired absolute precision or absolute level of 
precision) 
z^ =1,96 (z - index) 

 

For the statistical analysis, Stata 15.1 software 
(StataCorp, 4905 Lakeway Drive College Station, Texas 
77845 USA) was used. The Kuder-Richarson reliability 
coefficient (KR-20) value was chosen to examine the 
reliability of the questionnaire by measuring internal 
consistency, where binary data are recommended [2,8]. 
The study variables were subjected to descriptive analysis. 

Results.  
To a greater extent of the half respondents have work 

experience of more than 11 years, and about third were 
young specialists 29,6%. The majority of the respondents 
indicated that ASD is a mental and behavioral disorder 
(code F) 84,0%. However, 77,0% of psychologists knew the 
changes in ICD 11 where ASD is identified as a mental, 
behavioral, and neurological disorder (Table 1).  

 
Table 1. 

Characteristics of survey participants and general questions regarding ASD. 

Questions and answers N % 

What is your work 
experience? 

up to 5 years 37 29,6 

6-10 years 21 16,8 

more than 11 years 67 53,6 

Total 125 100,0 

Do you know how 
Autism is coded 
according to ICD-
10? 

Diseases of the nervous system (code G) 10 8,0% 

Mental and behavioral disorders (code F) 105 84,0% 

Certain conditions that arise in the perinatal period (to 4 3,2% 

I would like to study it in more detail, no one taught us this 6 4,8% 

Are you aware of 
what changes are 
included in the ICD-
11 Autism coding? 

Mental, behavioral and neurological disorders 94 77,0% 

Diseases of the nervous system (code 08) 5 4,1% 

Sleep-wake cycle disorders (code 07) 3 2,5% 

I would like to study it in more detail, no one taught us this 20 16,4% 

What types of ASD 
(autism) do you 
know according to 
ICD-11? 

ASD without intellectual disability and with mild or no speech impairment. 16 13,2% 

ASD with intellectual disability and mild or no language impairment 8 6,6% 

ASD without intellectual development impairment and with speech impairment. 4 3,3% 

ASD with intellectual disability and speech impairment. 16 13,2% 

ASD with intellectual disability and lack of speech function. 2 1,7% 

Other specified ASD. 6 5,0% 

ASD, unspecified. 1 0,8% 

Don't know 13 10,7% 

there is no right answer 2 1,7% 

ASD without intellectual disability and with mild or no speech impairment. 53 43,8% 

What types of ASD 
(autism) do you 
know according to 
ICD-10? 

Atypical autism 26 22,0% 

Rett syndrome 4 3,4% 

Other childhood disintegrative disorder 7 5,9% 

Hyperactive disorder combined with mental retardation 14 11,9% 

Asperger's syndrome 8 6,8% 

Other pervasive developmental disorders 4 3,4% 

Pervasive developmental disorder, unspecified 3 2,5% 

all of the above are correct 52 44,1% 

What diagnostic 
tests for autism do 
you know?  

MCHATR Modified Autism Screening Test for Children 33 26,4% 

Autism Diagnostic Examination Scale ADOS2 11 8,8% 

Autism Diagnostic Interview — Revised (ADIR) 5 4,0% 

Psychological testing - PPO/EPO 12 9,6% 

ADIR test questionnaire for diagnosing autism 7 5,6% 

All of the above 57 45,6% 

 
Consequently, it is evident that there is a lack of 

knowledge among psychologists regarding the types of 
ASD in accordance with ICD 10 and ICD 11, which 
indicates the need for training in the future (Table 1). About 

45,6% of the respondents are aware about the types of 
diagnostic methods of ASD and 26,4% of them knew 
Modified Autism Screening Test for Children tool for ASD 
diagnosis (Table 1). The majority of psychologists noted 
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that they rarely work with children with ASD (60,0%), while 
16.8% face them once a month. 12.8% of psychologists see 
one patient once a week, while 9,6% see more than 5 

patients a week, which is most likely due to their work in 
another ASD support centers, not only at PHC facilities 
(Figure 1).  

 

 
 

Figure 1. Number of ASD children psychologist work with per week. 
 

The internal consistency coefficient (Kuder-Richarson 
reliability coefficient - KR20) of the measurements obtained 
from the questionnaire was 0.849. For domain 1 of 8 
questions, the average value was 6,03±2,59, while for 
domain 2, which consisted of 1 question, the average was 

0,72±0,45. The third domain consisted of 4 questions, 
where the average was scored 2,83 ± 1,51, while the fourth 
domain of 6 questions achieved 3,1 ± 1,21. Thus, out of 19 
questions, the average value was revealed to be 
12,68±4,36 representation (Table 2 and Table 3).  

 

Table 2. 
Mean scores in the four domains and mean total scores on knowledge about Childhood Autism among Psychologists. 

Mean ± and Standard deviation Domain 1 Domain 2 Domain 3 Domain 4 Total 

Score 6,03±2,59 0,72±0,45 2,83±1,51 3,1±1,21 12,68±4,36 

 

Table 3. 
General correlation of items of the questionnaire “Knowledge about autism spectrum disorder among primary care 
psychologists”. 

Questions Domain 

Domain 1 
1. Significant impairment in the use of multiple nonverbal behaviors such as eye-to-eye contact, facial expression, 
body posture, and gestures during social interactions? 

0.8684* 

2. Inability to establish relationships with peers, development appropriate for age? 0.8801* 

3. Lack of desire to share spontaneous joy, interest or activity with other people? 0.8482* 

4. Lack of social or emotional interaction? 1.0000* 

5. Staring into an open space without focusing on anything in particular? 0.7530* 

6. Does the child appear to be deaf or mute? 0.6822* 

7. Loss of interest in the environment and what is happening around? 1.0000* 

8. Is social smiling usually absent in a child with autism? 0.8186* 

Domain 2 
1. Delay or complete lack of development of spoken language? 

0.4798* 

Domain 3 
1. Stereotypical and repetitive movements (for example, clapping hands or curling fingers)? 

0.7934* 

2. May be associated with abnormal eating habits? 0.7905* 

3. Constantly preoccupied with the details of objects? 0.8548* 

4. Do you like monotonous routine activities? 0.7448* 

Domain 4 
1. Is autism a childhood schizophrenia? 

0.5294* 

2. Is autism an autoimmune disease? 0.5263* 

3. Is autism a neurodevelopmental disorder? 0.0878 

4. Can autism be associated with mental retardation? 0.1087 

5. Can autism be associated with epilepsy? 0.2669 

6. The onset of autism usually occurs in childhood. -0.0300 

*- p values demonstrate a statistically significant correlation. The total score was dichotomized according to the median. 
These questions were correlated with the total score for each item (low or high) using tetrachoric analysis. 
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Discussion 
Every year there is an increase in identified cases of 

children with ASD, and early acceptance of this diagnosis 
by parents facilitates the process of treatment and 
rehabilitation. The results of the study showed that parental 
skills of discernment and acceptance of the diagnosis of 
ASD in their children allow the effective implementation of 
intervention programs so, the parents - ASD children 
communications are upgraded [6]. Research as systematic 
review and meta-analysis showed that implemented 
interventions to the parents of ASD children had the 
implications as the promoted responsiveness and positive 
effect on the relationship between parents and children. 
However, the above-mentioned research reflected limited 
effect on stress of parents [11]. Consequently, 
psychologists’ function at PHC is crucial as they are the key 
providers of psychological support to parents and 
caregivers of ASD children. For example, a randomized 
clinical trial examined the effects of a brief group program of 
acceptance and commitment therapy designed for parents 
of autistic children, youth, and adults. This study suggests 
that this therapy may help improve some aspects of the 
mental health of parents of children with autism [17]. 
Accordingly, PHC psychologists’ knowledge in this area is 
critical for providing quality care. 

Rachel A Rhoades and co-authors found that 
pediatricians, compared with other doctors, identify children 
with autism at an earlier age. The typical age at which 
autism is diagnosed (4 years 10 months) is frequently too 
late for children to fully benefit from early interventions. 
While the majority of experts, particularly developmental 
pediatricians, offer educators extra insights into early 
childhood autism (ASD), there exists a notable subset who 
do not. This might suggest an inadequacy in readiness for 
the diverse range of behavioral traits associated with 
autism. Parents commonly seek outside sources for ASD 
information. To enhance early detection and diagnosis of 
autism, it is advised that all medical professionals undergo 
specialized training, followed by guiding caregivers on 
evidence-based interventions [22]. Other research notes the 
importance of the training school psychologists about ASD, 
who also have limited knowledge in this area [16]. In 
Uganda, a study found that clinical psychologists, 
psychiatrists, psychiatric residents and pediatric nurses 
scored the highest on sociodemographic characteristics and 
childhood autism, while psychiatric nurses and clinical 
social workers scored the lowest [20]. A similar study 
conducted in China found that a significant number of 
doctors had misconceptions about the diagnosis and 
treatment of ASD. Often, studies note that doctors believe 
in the existence of effective drug therapy, and thus the 
disease is curable [13].  

Early recognition of autism spectrum disorders (ASD) 
contributes to more timely diagnosis, which can speed up 
access to necessary and effective interventions. Since 
primary care psychologists are often the first professionals 
to be contacted by families concerned about possible ASD 
in their children, it is imperative that they have in-depth 
knowledge about this condition. This ensures that any gaps 
in understanding are eliminated [7,17]. Delays in diagnosis 
can lead to delays in interventions, which potentially 
worsens the prognosis for the child. After a diagnosis of 

ASD, parents should be provided with support and 
guidance on empirically proven services and treatments. 
Therefore, improving the process of early diagnosis and 
referral is a top priority. There are several factors 
contributing to delayed diagnosis. Specialists may be 
hesitant to diagnose ASD due to concerns about a strong 
emotional reaction from parents, fears of the negative 
impact of labels, or hopes for self-resolution of symptoms. 
In addition, some medical professionals feel that they do not 
have enough training to accurately assess ASD. A study 
conducted in France showed that pediatricians often 
underestimate concerns about race due to a lack of 
knowledge. Also, a survey of families whose members have 
been diagnosed with ASD revealed that 33% of doctors 
spontaneously recommended non-traditional methods of 
treatment that do not have reliable empirical support. These 
data indicate a lack of knowledge among doctors about 
certain aspects of ASD and empirically proven treatment 
methods, which may lead to the loss of important 
opportunities for early intervention and referral to 
appropriate specialists [11,12,13]. Parents who receive a 
diagnosis of ASD without proper information may turn to 
other sources, such as the Internet, which may contain 
inaccurate or misleading information. Despite their potential 
value, these sources can be overloaded and confusing due 
to the large amount of information available. Although 
primary care physicians diagnose ASD in children a year 
earlier than psychiatrists and psychologists, a study 
published in the journal Autism showed that from 2004 to 
2019, the likelihood of being diagnosed with ASD by 
primary care physicians decreased annually. This 
discrepancy requires further research to improve the 
effectiveness of diagnosis in children with ASD. Early 
diagnosis of ASD is key to initiating treatment during critical 
periods of development. Early intervention often improves 
long-term outcomes by eliminating underlying problems and 
providing the necessary support to improve quality of life. 
Primary care physicians play a vital role in early diagnosis, 
as they constantly monitor a child's development from 
infancy. However, the diagnostic tools necessary for the 
diagnosis of ASD require careful preparation and are often 
available only in specialized centers [22]. 

In general, the knowledge of psychologists who 
participated in our research shows an understanding of 
ASD, perhaps this is due to the fact that the largest number 
had more than 11 years of work experience. However, there 
is a need for training particularly among young 
professionals. It is important to note that the transition to 
ICD 11 also requires training of medical specialists in its 
correct interpretation, including among psychologists, where 
our research also revealed insufficient understanding of the 
types of ASD. The need for training of healthcare 
professionals as well as medical students was noted by 
several studies, including Kazakhstan [4,14,22,25]. A study 
conducted by Ahlers and his colleagues found that 
additional training in autism screening leads to a reduction 
in the time required for diagnosis and a reduction in 
financial costs for families. This finding highlights the 
importance of effective screening and early diagnosis of 
autism to improve treatment outcomes and support for 
children with this disorder. Additional training for screening 
specialists can increase their ability to recognize early signs 

https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Rhoades+RA&cauthor_id=18021459
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of autism, which will allow for faster initiation of necessary 
support and intervention activities. Faster diagnosis also 
allows families to access resources and services faster, 
which reduces their financial burden and facilitates the 
process of seeking help. Thus, investing in autism 
screening training may prove to be a beneficial step both for 
society as a whole and for individual families facing this 
disorder [1,14].  

The results of our study have revealed the need for 
training primary health care psychologists in the field of 
autism spectrum disorders (ASD). This training allows them 
to better support and advise parents and caregivers of 
children with ASD, providing them with the necessary help 
and assistance. Special attention should be paid to the 
development of psychological support methods that will 
help parents cope with their child's diagnosis and reduce 
anxiety and stress levels. This may include learning 
practical skills such as communicating effectively with 
parents, understanding their emotional needs, and 
providing information about available resources and support 
in the community. These efforts are aimed at creating a 
more friendly and supportive environment for families facing 
the challenges of ASD and contribute to improving the 
quality of life of children and their loved ones. 

Conclusions.  
Our study revealed the need to train primary care 

psychologists about ASD, which will enable them to provide 
appropriate support and assistance to parents and 
guardians of children with ASD. Features of training should 
include methods of psychological support, allowing parents 
of children with ASD to accept their diagnosis, as well as 
reduce the level of anxiety and stress. 

 

Conflict of interest: The authors declare that they have no 
conflicts of interest. 

Contribution of the authors: Each of the authors made an 
equal contribution. 

Funding: This research has been funded by the Science 
Committee of the Ministry of Science and Higher Education of the 
Republic of Kazakhstan (Grant No. BR18574199 «Integrating 
children with autism spectrum disorder into the social and 
educational environment based on comprehensive support: 
challenges and benefits). 

 

References: 
1. Ahlers K., Gabrielsen T.P., Ellzey A., et al. A pilot 

project using pediatricians as initial Diagnosticians in 
multidisciplinary autism evaluations for young children. J Dev 
Behav Pediatr. 2019. 40:1–11. 
10.1097/DBP.0000000000000621 

2. Anselmi P., Colledani D., Robusto E. A Comparison 
of Classical and Modern Measures of Internal Consistency. 
Front Psychol. 2019 Dec 4. 10:2714. doi: 
10.3389/fpsyg.2019.02714 

3. Bakare M.O., Ebigbo P.O., Agomoh A.O., Menkiti 
N.C. Knowledge about childhood autism among health 
workers (KCAHW) questionnaire: description, reliability and 
internal consistency // Clin Pract Epidemiol Ment Health. 
2008 Jun 6. 4:17. doi: 10.1186/1745-0179-4-17. 

4. Chansa-Kabali T., Nyoni J., Mwanza H. Awareness 
and Knowledge Associated with Autism Spectrum Disorders 
Among University Students in Zambia. J Autism Dev 
Disord. 2019 Sep. 49(9):3571-3581. doi: 10.1007/s10803-
019-04044-7. 

5. Christensen D.L., Maenner M.J., Bilder D., 
Constantino J.N., Daniels J., Durkin M.S., Fitzgerald R.T., 
Kurzius-Spencer M. et al. Prevalence and Characteristics of 
Autism Spectrum Disorder Among Children Aged 4 Years - 
Early Autism and Developmental Disabilities Monitoring 
Network, Seven Sites, United States, 2010, 2012, and 
2014. MMWR Surveill Summ. 2019 Apr 12. 68(2):1-19. doi: 
10.15585/mmwr.ss6802a1.  

6. Di Renzo M., Guerriero V., Zavattini G.C., Petrillo 
M., Racinaro L., Bianchi di Castelbianco F. Parental 
Attunement, Insightfulness, and Acceptance of Child 
Diagnosis in Parents of Children With Autism: Clinical 
Implications. Front Psychol. 2020 Aug 7.11:1849. doi: 
10.3389/fpsyg.2020.01849. Erratum in: Front Psychol. 2020 
Sep 15. 11:593327. 

7. Folkman S., Moskowitz J.T. Coping: Pitfalls and 
promise. Annu. Rev. Psychol. 2004. 55:745–774. 
doi:10.1146/annurev.psych.55.090902.141456. 

8. Fond G., Boyer L., Boucekine M., Aden L.A., 
Schürhoff F., Tessier A. et al. Validation study of the 
Medication Adherence Rating Scale Results from the 
FACE-SZ national dataset. Schizophr Res. 2017. 182:84–9. 

9. Hayes S.A., Watson S.L. The impact of parenting 
stress: A meta-analysis of studies comparing the 
experience of parenting stress in parents of children with 
and without autism spectrum disorder. Journal of Autism 
and Developmental Disorders. 2013. 43(3), 629–642 

10. Hoet A.C., Burgin C J., Eddington K.M., Silvia P.J. 
Reports of therapy skill use and their efficacy in daily life in 
the short-term treatment of depression. Cognitive Therapy 
and Research, 2018. 42(2), 184–192. 

11. Kulasinghe K., Whittingham K., Mitchell A.E., Boyd 
R.N. Psychological interventions targeting mental health 
and the mother-child relationship in autism: Systematic 
review and meta-analysis. Dev Med Child Neurol. 2023 
Mar. 65(3):329-345. doi: 10.1111/dmcn.15432. Epub 2022 
Oct 8.  

12. Li Y.A., Chen Z.J., Li X.D., Gu M.H., Xia N., 
Gong C., Zhou Z.W., Yasin G., Xie H.Y., Wei X.P., Liu 
Y.L., Han X.H., Lu M., Xu J., Huang X.L. Epidemiology of 
autism spectrum disorders: Global burden of disease 
2019 and bibliometric analysis of risk factors. Front 
Pediatr. 2022 Dec 5. 10:972809. doi: 
10.3389/fped.2022.972809. 

13. Ma Y., Zhou Y., Liu Y., et al. Urgency in improving 
child health care workers' awareness and knowledge of 
ASD: findings from a cross-sectional study in Southwest 
China. Front Psychiatry. 2021. 12:703609. 
10.3389/fpsyt.2021.703609 

14. Mao S., Fan X., Ma Y., Chen Y., Lv J., Yang R. 
Knowledge and beliefs about autism spectrum disorders 
among physicians: a cross-sectional survey from China. 
BMJ Paediatr Open. 2022 Dec. 6(1):e001696. doi: 
10.1136/bmjpo-2022-001696. 

15. Marino F., Failla C., Chilà P., Minutoli R., Puglisi 
A., Arnao A.A., Pignolo L., Presti G., Pergolizzi F., 
Moderato P., Tartarisco G., Ruta L., Vagni D., Cerasa 
A., Pioggia G. The Effect of Acceptance and 
Commitment Therapy for Improving Psychological Well-
Being in Parents of Individuals with Autism Spectrum 
Disorders: A Randomized Controlled Trial. Brain Sci. 
2021 Jun 30. 11(7):880. doi: 10.3390/brainsci11070880. 

https://is.ncste.kz/object/view/74199
https://is.ncste.kz/object/view/74199
https://is.ncste.kz/object/view/74199
https://is.ncste.kz/object/view/74199
https://is.ncste.kz/object/view/74199
https://is.ncste.kz/object/view/74199
https://is.ncste.kz/object/view/74199


Original article Science & Healthcare, 2024 Vol. 26 (3) 

98 

16. Mathews T.L., Daly E., Kunz G.M., Lugo A.M., 
McArdle P., Menousek K., Kupzyk K. Addressing the Need 
for Training More School Psychologists to Serve Toddlers 
and Preschoolers with Autism Spectrum Disorders. 
Contemp Sch Psychol. 2022 Oct 24:1-16. doi: 
10.1007/s40688-022-00434-4. Epub ahead of print. 

17. Maughan A.L., Lunsky Y., Lake J., Mills J.S., Fung 
K., Steel L., Weiss J.A. Parent, child, and family outcomes 
following Acceptance And Commitment Therapy for parents 
of autistic children: A randomized controlled trial. Autism. 
2024 Feb. 28(2):367-380. doi: 
10.1177/13623613231172241. Epub 2023 May 11. 

18. McCarty P., Frye R.E. Early Detection and 
Diagnosis of Autism Spectrum Disorder: Why Is It So 
Difficult? Semin Pediatr Neurol. 2020 Oct. 35:100831. doi: 
10.1016/j.spen.2020.100831. 

19. Mughal S., Faizy R.M., Saadabadi A. Autism 
Spectrum Disorder. 2022 Jul 19. In: StatPearls [Internet]. 
Treasure Island (FL): StatPearls Publishing; 2024 Jan. 

20. Namuli J.D., Nakimuli-Mpungu E., Mwesiga E.K., 
Joyce N.S. Knowledge Gaps about Autism Spectrum 
Disorders and its Clinical Management among Child and 
Adolescent Health Care Workers in Uganda: A Cross-
Sectional Study. EC Psychol Psychiatr. 2020 Sep. 9(9):112-
121. Epub 2020 Aug 31. 

21. Reid C., Gill F., Gore N., Brady S. New ways of 
seeing and being: Evaluating an acceptance and 
mindfulness group for parents of young people with 
intellectual disabilities who display challenging behaviour. 
Journal of Intellectual Disabilities, 2016. 20(1), 5–17. 

22. Rhoades R.A., Scarpa A., Salley B. The importance 
of physician knowledge of autism spectrum disorder: results 
of a parent survey. BMC Pediatr. 2007 Nov 20. 7:37. doi: 
10.1186/1471-2431-7-37. 

23. Salari N., Rasoulpoor S., Rasoulpoor S., Shohaimi 
S., Jafarpour S., Abdoli N., Khaledi-Paveh B., Mohammadi 
M. The global prevalence of autism spectrum disorder: a 
comprehensive systematic review and meta-analysis. Ital J 
Pediatr. 2022 Jul 8. 48(1):112. doi: 10.1186/s13052-022-
01310-w. 

24. Shaw K.A., Maenner M.J., Bakian A.V., Bilder D.A., 
Durkin M.S., Furnier S.M., Hughes M.M., Patrick M. et al. 
Early Identification of Autism Spectrum Disorder Among 
Children Aged 4 Years - Autism and Developmental 
Disabilities Monitoring Network, 11 Sites, United States, 
2018. MMWR Surveill Summ. 2021 Dec 3. 70(10):1-14. doi: 
10.15585/mmwr.ss7010a1. 

25. Somerton M., Stolyarova V., Khanin S. Autism and 
the Knowledge and Beliefs of Specialists in Kazakhstan. J 
Autism Dev Disord. 2022 Mar. 52(3):1156-1168. doi: 
10.1007/s10803-021-05021-9. Epub 2021 Apr 22. 

26. Van Schalkwyk G.I., Volkmar F.R. Autism 
Spectrum Disorders: In Theory and Practice. Psychoanal 
Study Child. 2015. 69:219-41. doi: 
10.1080/00797308.2016.11785529. 

27. Yirmiya N., Seidman I., Koren-Karie N., Oppenheim 
D., Dolev S. Stability and change in resolution of diagnosis 
among parents of children with autism spectrum disorder: 
child and parental contributions. Dev. Psychopathol. 2015. 
27. 1045–1057. 10.1017/S095457941500067X 

 

 
 
 
 

Contact information: 
Lyazzat Kosherbayeva – Head of the Project - Researcher, SDU University, Kaskelen, Republic of Kazakhstan and Head of 
the Health Policy and Management, Kazakh National Medical University, Almaty, Republic of Kazakhstan,Professor, PhD, E-
mail: kosherbaeva.l@kaznmu.kz, Phone: + 7 7475697834; 
Altynbekov Kuanysh - General Director of the Republican Scientific and Practical Center of Mental Health, Almaty, 
Republic of Kazakhstan, PhD, E-mail: altynbekov.kuanysh@kaznmu.kz, Phone: +7(727) 2724832; 
Imangalieva Laila - Lecturer at the Department of Health Policy and Management, Kazakh National Medical University, 
Almaty, Republic of Kazakhstan, MSC, imangalieva.l@kaznmu.kz; 
Akhtayeva Nazgul – Researcher, SDU University, Kaskelen, Republic of Kazakhstan. PhD, Associate professor. E-mail: 
akhtaeva_nazgul@mail.ru, Phone: +7 777 247 0074; 
Laura Kozhageldiyeva - – Researcher, SDU University, Kaskelen Republic of Kazakhstan. MSC. E-mail: 
laurahealthprojects@gmail.com, + 7 701 746 5276; 
Kurmanalina Sandugash - 1st year PhD student of the educational program "Public health", Asfendiyarov Kazakh National 
Medical University, Almaty, Republic of Kazakhstan, E-mail: s.kurmanalina@mail.ru; Phone: + 7 7017191038  
Imamatdinova Aziza - Researcher, SDU University, Kaskelen, Republic of Kazakhstan and 1st year PhD student of the 
educational program "Public health", Asfendiyarov Kazakh National Medical University, Almaty, Republic of Kazakhstan, E-
mail: azizaimamatdinova0@gmail.com Phone: +77020249250. 
 
 
 
 
 
 
 
Corresponding author:  
Aziza Imamatdinova, 1st year PhD student of the educational program "Public health", Asfendiyarov Kazakh National 
Medical University, Almaty, Republic of Kazakhstan. https://orcid.org/0000-0003-2233-4522 
Postal address: Republic of Kazakhstan, Almaty, A10A9B6 Aksai-1, 24 
E-mail: azizaimamatdinova0@gmail.com 
Phone: +77020249250 

mailto:kosherbaeva.l@kaznmu.kz
mailto:altynbekov.kuanysh@kaznmu.kz
mailto:akhtaeva_nazgul@mail.ru
mailto:laurahealthprojects@gmail.com
https://orcid.org/0000-0003-2233-4522


Наука и Здравоохранение, 2024  Т.26. (3)                                      Оригинальное исследование 

99 

Received: 14 March 2023 / Accepted: 08 June 2024 / Published online: 30 June 2024 

 

DOI 10.34689/SH.2024.26.3.011 
 

UDC 616-083:613.98:614 (053.9) 
 

PERCEPTIONS OF INFORMAL CARE FOR OLDER ADULTS BY 

HEALTHCARE AND SOCIAL WORKERS IN KAZAKHSTAN:  

A QUALITATIVE STUDY 
 

Gulbakit K. Koshmaganbetova1, https://orcid.org/0000-0001-5895-346X 

Aliya Zhylkybekova1*, https://orcid.org/0000-0001-5036-489 

Andrej M. Grjibovski2,3,4,5, https://orcid.org/0000-0002-5464-0498 

Natalya Glushkova6, https://orcid.org/0000-0003-1400-8436 
 

1 
Department of Evidence-Based Medicine and Scientific Management, West Kazakhstan Marat Ospanov 

Medical University, Aktobe, Republic of Kazakhstan; 
2 

Central Scientific Research Laboratory, Northern State Medical University,  
Arkhangelsk, Russian Federation; 
3 

Department of Epidemiology and Modern Vaccination Technologies, I.M. Sechenov First Moscow State 
Medical University, Moscow, Russian Federation; 
4 

Department of Biology, Ecology and Biotechnology,
 
Northern (Arctic) Federal University,  

Arkhangelsk, Russian Federation; 
5 

Department of Health Policy and Management, Al-Farabi Kazakh National University;  
Almaty, Republic of Kazakhstan; 
6 

Department of Epidemiology, Biostatistics and Evidence Based Medicine, Al-Farabi Kazakh National 
University; Almaty, Republic of Kazakhstan. 

 

Abstract 
The demographic landscape of the world is undergoing significant changes, characterized by an increase in the elderly 

population. This demographic shift can impose a burden on informal caregivers, who play a key role in providing care for this 
age group. The aim of the study is to investigate the perceptions of healthcare and social care workers regarding informal 
care for older adults in Kazakhstan. We employed a qualitative thematic approach and implemented purposive sampling 
within healthcare institutions and social service organizations. The research data was analyzed using the approach of 
content analysis. A total of ten interviews were conducted from November 22, 2021, to January 17, 2022. The findings of our 
study show that healthcare and social care workers perceive their roles as predominantly reactive, with a primary focus on 
older adults rather than on the caregivers themselves. Despite recognizing the challenges inherent in caregiving, the 
participants of the study did not acknowledge the necessity for the implementation of support measures. Instead, they 
generally perceive informal caregiving as a familial duty, typically entrusted to adult children. Social welfare is provided 
exclusively to those caring for disabled individuals, while medical and psychological support remains the same as that 
provided to ordinary patients. This emphasizes the need for reforms in healthcare and social care policies aimed at 
identification and supporting informal caregivers in the care of older adults. 

Keywords: caregivers, primary health care, social support. 
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Демографические тенденции в мире претерпевают значительные изменения, выражающиеся в росте доли 
пожилого населения. Лица, осуществляющие неформальный уход, играют ключевую роль в обеспечении заботы о 
данной возрастной группе, что может стать значительным бременем для них. Цель данного исследования состоит в 
изучении восприятия работников здравоохранения и социальной сферы относительно неформального ухода за 
пожилыми людьми в Казахстане. Для проведения нашего качественного исследования мы использовали 
тематический анализ. Исследование было проведено на базе учреждений здравоохранения и организаций 
социального обслуживания с использованием целенаправленной выборки. В период с 22 ноября 2021 г. по 17 
января 2022 г. было проведено десять интервью. Результаты исследования показывают, что работники 
здравоохранения и социальной защиты воспринимают свою роль преимущественно как реактивную, с упором в 
первую очередь на пожилых людей, а не на лиц, осуществляющих уход. Несмотря на признание существования 
проблем, связанных с уходом, участники исследования не выявили необходимость в реализации мер поддержки. 
Неформальный уход чаще воспринимается как семейная обязанность, возлагаемая на взрослых детей. Социальная 
помощь предоставляется исключительно лицам, осуществляющим уход за инвалидами, тогда как медицинская и 
психологическая поддержка осуществляется на уровне обычных пациентов. Эти данные подчеркивают 
необходимость реформирования политики в области здравоохранения и социальной помощи, направленных на 
выявление и поддержку неформальных лиц, осуществляющих уход за пожилыми людьми. 

Ключевые слова: лицо, осуществляющее уход; первичная медицинская помощь; социальная поддержка. 
 

Түйіндеме 
 

ҚАЗАҚСТАНДАҒЫ ДЕНСАУЛЫҚ САҚТАУ ЖӘНЕ ӘЛЕУМЕТТІК 

ҚЫЗМЕТКЕРЛЕРДІҢ ҚАРТТАРҒА КҮТІМ ЖАСАУ ТУРАЛЫ 

ҚАБЫЛДАУЫ: САПАЛЫ ЗЕРТТЕУ 
 

Гульбакит К. Кошмаганбетова1, https://orcid.org/0000-0001-5895-346X 

Алия Жылкыбекова1*, https://orcid.org/0000-0001-5036-489 

Андрей М. Гржибовский2,3,4,5, https://orcid.org/0000-0002-5464-0498 

Наталья Е. Глушкова6, https://orcid.org/0000-0003-1400-8436 
 

 
1 

Дәлелді медицина және ғылыми менеджмент кафедрасы, Марат Оспанов атындағы Батыс 
Қазақстан Медицина Университеті, Ақтөбе қ., Қазақстан Республикасы; 
2 

Орталық Ғылыми-зерттеу зертханасы, Солтүстік Мемлекеттік медицина университеті, 
Архангельск қ., Ресей Федерациясы; 
3 

Эпидемиология және заманауи вакцинация технологиялары кафедрасы. И.М. Сеченов атындағы 
Бірінші Мәскеу Мемлекеттік медицина университеті, Мәскеу қ., Ресей Федерациясы; 
4 

Биология, экология және биотехнология кафедрасы, Солтүстік (Арктикалық) Федералды 
университет, Архангельск қ., Ресей Федерациясы; 
5 

Денсаулық сақтау саясаты және менеджмент кафедрасы, Әл-Фараби атындағы ҚазҰУ Алматы қ., 
Қазақстан Республикасы; 
6 

Эпидемиология, биостатистика және дәлелді медицина кафедрасы, Әл-Фараби атындағы ҚазҰУ, 
Алматы қ., Қазақстан Республикасы. 

 
 

Әлемдегі демографиялық жағдай айтарлықтай өзгеруде, бұл егде жастағы халықтың көбеюінен көрінеді. 
Бейресми күтушілер осы жас тобына күтім көрсетуде маңызды рөл атқарады, бұл оларға айтарлықтай жүктеме 
түсіруі мүмкін. Бұл зерттеудің мақсаты – Қазақстандағы егде жастағы адамдарға бейресми күтімге қатысты 
денсаулық сақтау және әлеуметтік қорғау қызметкерлерінің көзқарасын зерттеу. Сапалы зерттеу жүргізу үшін 
тақырыптық талдауды қолдандық. Зерттеу денсаулық сақтау және әлеуметтік қызмет көрсету ұйымдарында 
мақсатты таңдау арқылы жүргізілді. 2021 жылдың 22 қарашасы мен 2022 жылдың 17 қаңтары аралығында он 
сұхбат жүргізілді. Зерттеу нәтижелері көрсеткендей, денсаулық сақтау және әлеуметтік қорғау қызметкерлері өз 
рөлін негізінен реактив ретінде қабылдайды, бірінші кезекте күтушілерге емес, қарт адамдарға назар аударады. 
Күтіммен байланысты қиындықтардың бар екенін мойындағанымен, зерттеуге қатысушылар қолдау шараларының 
қажеттілігін анықтаған жоқ. Бейресми күтім көбінесе ересек балаларға жүктелетін отбасылық жауапкершілік ретінде 
қабылданады. Әлеуметтік көмек тек мүгедектерді күтушілерге көрсетіледі, ал медициналық-психологиялық қолдау 
қарапайым пациенттер деңгейінде қамтылады. Бұл тұжырымдар егде жастағы адамдарға бейресми күтім 
көрсетушілерді анықтау және қолдау үшін денсаулық сақтау және әлеуметтік қамсыздандыру саясатын 
реформалау қажеттілігін көрсетеді. 

Түйінді сөздер: бейресми күтуші; алғашқы медициналық-санитарлық көмек; әлеуметтік қолдау. 
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Introduction 
The global demographic landscape is presently 

undergoing a substantial transformation, marked by an 
extraordinary surge in the elderly populace. The World 
Health Organization indicate that by 2050, the demographic 
cohort aged 60 and above will witness a twofold increase, 
thereby presenting distinctive challenges to societies 
worldwide. This demographic transition holds particular 
significance for low- and middle-income countries, where 
the formal infrastructure for long-term care is often 
underdeveloped. Consequently, this places a substantial 
burden on informal caregivers who play an essential role in 
addressing this deficiency [39]. 

Informal caregivers, typically family members or close 
friends, play a crucial role in supporting the health and well-
being of elderly individuals, working in conjunction with the 
formal healthcare system. However, this valuable 
caregiving work can have negative effects on the physical 
and mental health of caregivers [19]. The caregiving can 
lead to lower productivity, job abandonment, financial 
strains, emotional stress, and strained family relationships. 
[3 , 24]. These challenges are become even more 
challenging due to complicated family relationships and a 
lack of support, both within the family and from government 
assistance [26]. 

Informal caregivers, who play a vital role in caring for 
people with serious illnesses in their communities, often don 
not receive the recognition and integration they deserve 
within the healthcare system. They are frequently 
responsible for providing care, and in some instances, even 
performing medical procedures, without proper training or 
supervision. Recognizing the urgency of this matter, Janice 
F. Bell has emphasized the challenges faced by family 
caregivers of the elderly, highlighting the immediate need to 
include caregivers in practical guidelines. This includes 
providing them access to necessary resources and 
advocating for workplace policies that support flexible 
working arrangements [6]. 

Support for caregivers is usually fragmented across 
different healthcare and social care sectors. This presents 
challenges for them in finding resources and understanding 
the healthcare system due to their lack of information [2]. 
Therefore, it is crucial to recognize the needs that 
caregivers have yet to have met, especially in aspects like 
social support, mental and physical health, and law and 
financial concerns [10]. Implementing screening tools for 
family caregivers is essential in effectively identifying and 
assessing their subjective burden [5 , 34]. Recognizing the 
significance of informal caregiving, healthcare providers 
should take it into account when shaping healthcare and 
social care policies and services. 

Enhancing the well-being of patients, particularly their 
satisfaction, relies on adequately educating caregivers to 
understand the patient's condition and provide practical 
assistance, like guidance on medication adherence. In turn, 
caregivers greatly benefit from taking an active role and 
having relevant information, which can significantly reduce 
stress and alleviate emotional strains. Personalized 
interventions are essential in empowering caregivers, 
improving patient outcomes, and addressing caregiver 
challenges [16]. It is worth mentioning that caregivers who 
have received supportive educational training have 
exhibited a markedly improved quality of life [4]. 

Although most primary care workers understand the 
importance of treating patients in primary care settings, they 
often face challenges in doing so effectively because of heavy 
workloads and the involvement of different medical specialties 
[36]. Additionally, healthcare teams consider themselves crucial 
parts of the healthcare system, recognizing both the patient 
and the caregiver as vital parts of care. However, they also 
encounter issues in communicating and working together with 
other healthcare providers, emphasizing the need for improved 
coordination [20]. 

A critical finding in the realm of informal caregiving is 
the strong and statistically significant link between a 
decreased caregiving burden and higher levels of perceived 
social support. This connection underscores the pivotal role 
of social support networks and resources in easing the 
challenges and duties experienced by caregivers. 
Caregivers who report lower caregiving burdens tend to 
draw strength from their social connections and resources, 
potentially improving their overall well-being and their 
capacity to provide effective care to their loved ones. This 
underscores the intricate interplay between caregiving 
responsibilities and external support systems that can 
alleviate their impact [27]. It is important to note that 
community-based formal support does not always replace 
familial support [12]. 

This study aimed to investigate the perceptions of 
healthcare and social care workers in Kazakhstan regarding 
informal caregiving for the elderly. In a time when the 
population is changing and healthcare is evolving, 
understanding these perspectives is important for developing 
policies and practices that can offer better assistance to both 
caregivers and elderly individuals who require care. 

Methods 
Study Design 
This study employed a research design based on the 

qualitative thematic content analysis method. We conducted 
semi-structured interviews and employed a purposive sampling 
approach. The research was carried out at two public health 
centers and one social service center in Aktobe, Kazakhstan. 
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Study Participants  
Our study encompassed a total of ten participants, 

specifically one manager, two general practitioners, one 
district nurse, two social workers, two psychologists, and 
two social care managers. Each of these individuals 
possessed at least five years of experience in roles that 
involved interacting with older adults and their families. 
Each participant was invited to participate in the study 
through a face-to-face meeting at their respective 
institutions. All participants provided written informed 
consent before conducting the interviews. 

Data Collection 
The interviews were conducted from November 22, 

2021, to January 17, 2022. The interviews were conducted 
by the first two authors, both of whom are female and 
possess formal training in qualitative research 
methodologies, as well as substantial prior experience in 
conducting qualitative research studies. Notably, both 
interviewers were proficient in both the Kazakh and Russian 
languages and had no pre-existing personal relationships 
with the study participants. 

Before each interview began, the interviewers 
emphasized the utmost importance of maintaining 
confidentiality to the participants. The primary topics 
explored during the interviews related to the role of 
caregivers within the community, the various types of 
support offered by healthcare and social care services, and 
the perceptions of participants on the most effective 
approaches to support caregivers within their homes. All 
interviews took place in a face-to-face format and were 
recorded to ensure accurate data collection. 

Furthermore, field notes were meticulously taken during 
each interview to document non-verbal cues and 
expressions displayed by the participants. Each interview 
had a duration of 30 to 45 minutes and was conducted in a 
comfortable office setting for the participants. Data 
collection was concluded when data saturation was 
reached, following established research guidelines [25]. 

Trustworthiness of the study 
Lincoln and Guba's criteria [23] were employed to 

establish the credibility and methodological robustness of 
this study. To ensure the trustworthiness of the research, 
two fundamental types of triangulation were utilized: data 
source triangulation (which involved examining perspectives 
from different groups, including healthcare providers and 
social care workers) and investigator triangulation (involving 
multiple researchers during the analysis phase, namely AZh 
and GKK). Additionally, member checking of transcripts and 

synthesized data was performed to validate whether the 
study's findings were consistent with the experiences of the 
participants. Given the qualitative nature of our study, the 
primary objective was to gain a comprehensive 
understanding of healthcare providers and social workers in 
caregiving management, rather than seeking a single 
definitive truth or making broad generalizations. 

Data Analysis 
All interviews underwent a rigorous transcription 

process to ensure an exact record of the discussions. 
Following that, transcripts in the Kazakh language were 
translated into Russian to establish a standardized dataset 
for comprehensive data analysis. Stringent measures were 
implemented to ensure the accuracy of this translation; 
specifically, the first and second authors cross-verified 
interview transcripts for thorough validation. Moreover, 
transcripts underwent a meticulous anonymization process, 
involving the removal of any identifiable characteristics of 
the participants to protect their confidentiality. 

We conducted qualitative thematic content analysis on 
the transcribed texts, following an inductive approach.  This 
method enabled the systematic categorization of content 
into thematic patterns. We utilized MAXQDA2022 software 
to assist in this analysis [30]. The analytical process 
consisted of multiple stages, beginning with coding, where 
distinct segments of content were assigned codes while 
preserving their contextual relevance. Subsequently, these 
codes underwent comprehensive analysis, leading to their 
organization into coherent categories that shared similar 
themes. Ultimately, these categories were synthesized into 
subthemes and overarching main themes, providing a 
structured framework for an in-depth understanding of the 
qualitative data. 

Throughout this rigorous analytical process, we strictly 
adhered to the guidelines outlined in the Consolidated 
Criteria for Reporting Qualitative Research (COREQ) to 
ensure the practice of sound data management and 
presentation [35]. 

Results 
Participant characteristics 
Table 1 provides a detailed summary of the key 

characteristics of the ten participants who participated in 
interviews for this study. All participants were female (n = 
10), with three in managerial positions, and the remaining 
seven in non-managerial roles. Their ages ranged from 29 
to 57 years (M = 40.3, SD = 11.89), and they were 
intentionally selected to represent a diverse range of 
positions and levels of experience in the field of caregiving. 

 

Table 1.  
Characteristics of healthcare and social care workers in Kazakhstan. 

Participant Age Gender Position/Job title Years of experience in current position 

1 55 Female Manager 32 

2 54 Female Manager 29 

3 55 Female Manager 27 

4 30 Female Psychologist 8 

5 56 Female General practitioner 30 

6 30 Female Social worker 10 

7 57 Female General practitioner 28 

8 32 Female Psychologist 7 

9 45 Female Social worker 15 

10 29 Female District nurse 12 
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Themes. The analysis revealed four primary themes:  
1) Absence of caregiver identification, 
2) Filial responsibility,  
3) Healthcare system challenges,  

4) Mismatch between formal care and informal caregivers.  
The primary classifications of medical and social 

support available in Kazakhstan, as perceived by 
healthcare and social workers, are illustrated in a Fig 1. 

 

 
Figure 1. Medical and social support available in Kazakhstan, as perceived by healthcare 

and social care workers. The figure was made with the ©BioRender software. 
 

Absence of caregiver identification 
All participants concurred that individuals with disabilities in 

the first and second degrees, individuals who have cared for 
those with disabilities in the first degree, individuals with chronic 
illnesses, isolated elderly individuals, and those unable to work 
are recognized and receive support from healthcare and social 
care services. Simultaneously, the identification of caregivers 
for elderly individuals at home is not conducted and is not 
within the scope of their responsibilities. 

“The responsibility of identifying elderly individuals and 
maintaining specific lists falls upon the general practitioner and 
a district nurse. However, there is no equivalent list dedicated 
to those who offer care to older adults at their homes” 
(Participant 2). 

“Our registers contain information only concerning isolated 
elderly individuals and people with disabilities” (Participant 3). 

We identified several barriers to the recognition of 
caregivers: healthcare and social care primarily oriented older 
adults with chronic illnesses or disabilities rather than the 
caregivers themselves; caregivers are not included in the 
healthcare and social care agenda; there are no established 
mechanisms for identifying caregivers. 

Filial responsibility  
In Kazakhstan, the legal responsibility for providing care to 

elderly parents is assigned to their employed adult children. In 
instances of non-compliance with this regulation, parents have 
the option to seek legal recourse. 

“According to the Marriage and Family Code, gainfully 
employed children and grandchildren are obligated to provide 
care for their disabled parents and grandparents” (Participant 
3). 

“The daughter of an elderly man has employed a woman 
residing in the same apartment building to take care of her 
father, as she is employed and needs to work. He does not 
qualify for a social worker because he has an employed child. 
Our support is exclusively offered to elderly individuals living 
alone, provided in the form of a social worker” (Participant 6). 

In this context, certain participants hold the perception that 
offering social support to caregivers is not legally sanctioned, 
and that the responsibility for caring for elderly parents falls 
upon their children. 

“The state is under no legal obligation to furnish aid for the 
care of aging parents. I am unable to comprehend why the 

state should extend such aid when, just as their parents cared 
for them, it is the responsibility of children to care for their 
parents” (Participant 10). 

“I maintain that it is the obligation of all offspring to provide 
care for their parents throughout their lifetimes. Everyone 
should be prepared to fulfill this duty.” (Participant 2). 

Social services offer the chance to formalize care 
arrangements for the elderly, but do not encompass any 
financial or social incentives from the government. The sole 
advantage is exemption from military service or access to 
social housing. 

“The elderly person lodges a declaration to designate a 
guardian. Any individual, even their offspring, is eligible for 
selection in this capacity. However, the formalization of 
caregiving agreements does not yield discernible advantages, 
as it does not entail governmental financial support. This 
procedure finds primary application among individuals bereft of 
parents who aim to formalize caregiving agreements for elderly 
family members, especially when confronted with military 
conscription and a dearth of appropriate guardianship choices 
for their grandparents” (Participant 1). 

Healthcare system challenges  
Certain workers, particularly those engaged in direct 

interaction with older adults and those responsible for their 
care, acknowledged the inherent challenges in caregiving. 
They concurred that there was a perceived necessity for 
bolstering informal caregivers, primarily through non-monetary 
means, including healthcare provisions and psychological 
counseling. Nonetheless, they exhibited staunch resistance to 
the provision of financial assistance to caregivers. 

“Certainly, it is imperative to provide support for caregivers. 
Being in prolonged isolation with a chronically ill or elderly 
individual can present significant challenges. Caregivers are 
exposed to a wide range of emotions and behaviors associated 
with fluctuations in the patient's psychological state. The 
caregiving responsibilities can exact a toll on their physical and 
emotional well-being, underscoring the necessity for counseling 
services to aid them” (Participant 4). 

“It is noteworthy that the capacity of nursing care facilities is 
constrained, and the hospitalization process poses certain 
challenges. These challenges encompass identifying the 
factors prompting the referral, ascertaining the location and 
participation of the patient's offspring, and elucidating the 
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underlying causes for their inability to furnish care” (Participant 
10). 

Simultaneously, there was a recognition of the insufficiency 
of time and healthcare workers available to assist informal 
caregivers. The consensus among these workers was that the 
allocation of time and resources would be more judiciously 
directed toward patients and isolated elderly individuals in need 
of healthcare support rather than focusing on caregivers for the 
elderly. 

“It appears that addressing the well-being of caregivers 
poses a significant challenge within the healthcare domain. It is 
our preference to extend assistance to those who lack a 
support network, particularly individuals afflicted with chronic 
diseases” (Participant 2). 

Mismatch between formal care and informal 
caregivers. 

Within the framework of the public healthcare system, 
medical and social support is administered by a 
multidisciplinary team that encompasses a general practitioner, 
district nurse, social worker, and psychologist. This 
comprehensive assistance is primarily oriented toward 
individuals dealing with chronic ailments, persons with 
disabilities, and elderly individuals residing either independently 
or with their families. Healthcare workers dispense guidance to 
family members concerning fundamental caregiving principles 
for elderly parents, furnish psychological counseling to deliver 
psycho-emotional sustenance to the elderly, and facilitate the 
enhancement of familial relationships. 

“Our social workers undergo specialized training, enabling 
them to instruct family members on the appropriate 
management of decubitus ulcers and the proper procedure for 
changing bed linens” (Participant 2). 

“We offer caregivers instructions on the management of 
their elderly parents' well-being. As individuals advance in age, 
they may exhibit increased emotional sensitivity, akin to that 
observed in young children, often internalizing experiences and 
emotions. Accordingly, there is an amplified demand for 
psychological support in such instances” (Participant 4). 

Healthcare services do not officially designate individuals 
providing care to the elderly as caregivers. As a result, they 
extend support to such individuals exclusively upon their 
explicit request. General practitioners do not typically make 
referrals for psychological intervention on behalf of caregivers, 
and caregivers themselves tend not to actively pursue 
treatment for their own psychological welfare. 

“We exclusively offer consultations in response to specific 
requests; consultations are not initiated proactively” (Participant 
4). 

“Caregivers frequently lack awareness regarding their 
accessibility to psychological support. Certain individuals may 
exhibit reluctance in pursuing counseling due to a perception of 
self-sufficiency, wherein they consider themselves entirely 
healthy and, therefore, do not perceive a need for such 
assistance” (Participant 9). 

“It is crucial to acknowledge the constrained bed capacity 
within nursing facilities. Furthermore, there are complexities 
linked to the hospitalization process, encompassing the 
determination of referral motives, the location, and participation 
of the patient's offspring, and the underlying causes for their 
incapacity to administer care” (Participant 10). 

The existing social services in Kazakhstan have been 
purposefully structured to cater to the requirements of three 

discrete categories: solitary elderly individuals, individuals with 
disabilities, and caregivers entrusted with the care of the initial 
group of individuals with disabilities. 

“Isolated elderly individuals, individuals with profound 
disabilities, disabled adults over the age of 18, and children 
afflicted with psycho-neurological disorders or musculoskeletal 
system disorders are recipients of dedicated social services” 
(Participant 3). 

“Individuals with disabilities, including elderly individuals 
with disabilities, are entitled to receive diapers, wheelchairs, 
and other necessary equipment, as well as a monetary 
allowance from the government, in accordance with the 
specifics of their individualized rehabilitation program” 
(Participant 3). 

Discussion 
This study provides insights into the perceptions of 

healthcare and social care workers concerning the support 
infrastructure available to informal caregivers of older adults in 
Kazakhstan. Our findings illuminate a deficiency in healthcare 
and social care support for informal caregivers. There is a lack 
of mechanisms for identifying and supporting caregivers, both 
those caring for individuals with a disability and those without a 
disability. The study shows that healthcare and social care 
workers perceive the responsibility for caring for the elderly as 
resting primarily upon the shoulders of their adult children. This 
perception underscores the prevailing cultural and familial 
norms within the caregiving context in Kazakhstan, where the 
care of older adults’ family members is deeply rooted in filial 
duty. 

The absence of caregiver identification within the context of 
older adults’ care in Kazakhstan gives rise to a substantial and 
complex issue, underscoring a fundamental deficiency in the 
understanding and response of the healthcare and social care 
systems toward the dynamics of caregiving. This issue's 
significance prompts a series of inquiries related to the 
equitable allocation of resources and emphasizes the 
immediate need for the development of explicit policies and 
guidelines that officially recognize and bolster caregivers. The 
complexity arises from the necessity to strike a balance 
between cultural norms, which frequently assign caregiving 
responsibilities to family members, and the practical demands 
placed upon caregivers. Nevertheless, the recognition and 
appreciation of caregivers' contributions hold paramount 
importance, not only for their own well-being but also for 
ensuring the quality of care provided to elderly individuals. 
Despite the substantial responsibilities, ethical commitments, 
and technical obligations inherent in caregiving, the role of 
informal caregivers remains largely unacknowledged within 
formal channels. The willingness of caregiving individuals is 
often taken for granted, with a conspicuous absence of future 
planning for this role in current assessment practices [9 , 14 , 
21]. The existence of well-defined protocols for assessing 
caregivers within social welfare practices does not consistently 
align with the willingness of healthcare workers to recognize 
and provide support to those engaged in caregiving [31]. In a 
separate study, experts suggest that practical tools, such as 
standardized questionnaires and checklists, could serve as 
invaluable resources in extending support to young caregivers 
and young adults involved in caregiving. These tools enable 
self-identification and ensure the provision of appropriate 
support [22]. Identifying caregivers, involving them in ongoing 
needs assessments, and enhancing their access to appropriate 
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support services can significantly alleviate the psychological 
and emotional burdens they encounter [37]. These findings 
collectively underscore the imperative of recognizing, 
supporting, and facilitating the pivotal role of caregivers in 
elderly care provision, while concurrently addressing the 
multifaceted challenges inherent in this responsibility. 

The concept of filial responsibility within the framework of 
elderly care in Kazakhstan delineates a unique cultural and 
legal paradigm that assigns the caregiving burden to 
employable offspring and grandchildren. This legal mandate is 
reinforced by the Marriage and Family Code, which stipulates 
that employable progeny are obligated to provide care for their 
disabled parents and grandparents [40]. It is noteworthy that 
some participants in the study expressed the belief that social 
support for caregivers is unnecessary and even illegal, 
asserting that caring for elderly parents is a familial duty that 
should not necessitate state intervention. This perspective 
aligns with the enduring cultural values and anticipated roles of 
family members in supporting and tending to their elderly 
relatives, mirroring a deeply ingrained cultural tradition within 
Kazakh society. The concept of legal responsibility for the care 
of elderly family members, mandated to be fulfilled by their 
adult offspring, is a customary practice acknowledged in 
multiple nations, including China, Bangladesh, India, 
Singapore, Brazil, Mexico, Russia, Turkey, Algeria, Argentina, 
Chile, and Singapore. This alignment with our study's findings 
underscores the widespread recognition of this practice [15,32]. 
In contrast, Scandinavian countries like Sweden, Denmark, the 
Netherlands, and Norway have recognized long-term care as a 
societal risk factor since 1980, leading to the state assuming 
primary legal responsibility for elderly care. This has resulted in 
a relatively lower reliance on family-based care compared to 
countries where family caregiving prevails. Conversely, 
countries such as Austria, Belgium, Canada, Germany, France, 
Switzerland, the United Kingdom, and the United States adopt 
a shared responsibility for caregiving between the state and the 
family. Their systems incorporate universal government-
provided benefits alongside means-tested caregiver's 
allowances [1]. The concept of filial responsibility in Kazakhstan 
places caregiving duties on employable children and 
grandchildren, reflecting cultural values shared by several 
countries. Scandinavian nations have shifted to state-based 
care, while others adopt a mixed approach. Adaptable policies 
are crucial to meet the evolving needs of aging populations. 

The provision of caregiver support poses a significant 
challenge to the healthcare system, carrying profound 
implications. Caregivers, often family members or close 
associates, play a pivotal role in assisting individuals dealing 
with chronic illnesses, disabilities, or elderly care, facilitating 
their preservation of independence and overall quality of life. 
However, the substantial demands and responsibilities placed 
on caregivers are not consistently acknowledged or evaluated 
by healthcare and social services. This challenge is further 
exacerbated by the lack of formal recognition and support for 
caregivers within healthcare systems. Several factors 
contribute to this deficiency, including workforce shortages [11], 
the substantial workloads of healthcare personnel [7,36], as 
well as reports of communication difficulties and challenges in 
collaborating with other healthcare service providers. Pertinent 
information is unevenly shared among service providers during 
interactions with healthcare institutions, and delays or 

unspecified reasons for inaction may result in adverse 
outcomes [20]. 

Furthermore, it's crucial to emphasize that the provision of 
services to informal caregivers falls beyond the scope of a 
physician's responsibilities [28]. While physicians acknowledge 
the elevated risk of physical and mental health challenges 
faced by caregivers due to their caregiving responsibilities, they 
do not consistently implement proactive interventions to 
address the needs of this vulnerable group [7]. These findings 
are in alignment with previous research, although some 
variations exist, as evidenced in Ploeg's study, where 
healthcare workers recognized the essential role of family 
caregivers in supporting older individuals with multiple chronic 
conditions in the community and advocated for their support 
and respect [29]. Importantly, general practitioners 
acknowledge the significance of advancing care planning [33]. 
Enhancing the communication skills of general practitioners 
and healthcare personnel is critical for providing improved 
support to caregivers. Enhanced communication fosters a 
deeper understanding between healthcare providers and 
caregivers, resulting in enhanced trust and the capacity to more 
effectively identify caregivers' concerns and burdens. 
Additionally, comprehensive patient care within the healthcare 
system is essential for addressing the challenge of integrating 
various workers and maintaining strong relationships between 
general practitioners and their patients. 

Formal care services are conventionally designed to meet 
the requirements of patients or individuals in need of 
professional medical attention, adhering to standardized 
protocols and procedures that may not adequately address the 
specific issues encountered by informal caregivers. Informal 
caregivers, often family members or close friends providing 
care to their loved ones, frequently experience a dearth of 
adequate support. This gap exists primarily because healthcare 
workers often fail to identify and acknowledge the caregivers, 
thereby underestimating their physical and psychological 
needs. It is paramount to recognize that caregivers require 
psychological counseling to alleviate the perceived burden and 
sustain their emotional well-being [36,38]. However, caregivers 
are often hesitant to seek psychological assistance from 
general practitioners or psychologists [8]. This hesitancy may 
be attributed to the discomfort associated with discussing their 
concerns when healthcare providers are fatigued or engrossed 
in other obligations [18], aligning with the outcomes of our 
study. Research has shown that the presence of perceived 
social support plays a pivotal role in mitigating the 
psychological stress experienced by caregivers. This indicates 
that the availability of a supportive social network can positively 
impact the well-being of those responsible for caregiving 
[13,17]. The disparity between formal care services and the 
needs of informal caregivers underscores the significance of a 
more inclusive and caregiver-centered approach within the 
healthcare system. Recognizing and addressing this 
discrepancy is indispensable for alleviating the challenges 
faced by caregivers and ultimately enhancing the quality of 
care provided to individuals in need. 

Strengths and limitations 
This study entails certain limitations that warrant 

acknowledgment. Firstly, the research was carried out within a 
particular geographic region and cultural framework, which 
might restrict the generalizability of the findings to alternative 
settings. Nevertheless, it is pertinent to observe that the 
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mechanisms of healthcare and social care support exhibit 
consistency across various regions in Kazakhstan, thus 
partially mitigating this constraint. 

A potential limitation of this study is the relatively modest 
number of participants, which might impede the broad 
applicability of the study findings. However, it is pertinent to 
recognize that, given the qualitative nature of this research, the 
participant count aligns with the chosen methodology. 
Furthermore, this restricted number of interviews enabled a 
comprehensive examination of each participant's viewpoint and 
experiences, fostering a nuanced comprehension of the 
perspectives of healthcare and social care workers concerning 
informal elderly care. Additionally, it's noteworthy that this 
sample size is considered adequate for qualitative research, as 
it was satisfactory in reaching data saturation. 

Notwithstanding these constraints, it is imperative to 
emphasize the importance of this study as a pioneering 
qualitative exploration into the perspectives of healthcare and 
social care workers regarding informal elderly care in 
Kazakhstan. The outcomes of this research hold the promise of 
illuminating the intricacies of offering social and medical 
support, not only within the context of Kazakhstan but also 
within other Central Asian nations, owing to the shared nature 
of support systems among post-Soviet countries. 

Conclusions. This study provides valuable insights into 
the perceptions and experiences of healthcare and social care 
workers in Kazakhstan as they navigate the landscape of 
elderly care. The findings underscore the prevalent challenges 
and the lack of support encountered by caregivers, who play a 
pivotal role in assisting elderly individuals dealing with chronic 
illnesses and disabilities. The research underscores the critical 
need for the identification and formal recognition of caregivers 
within the healthcare system. It also emphasizes the necessity 
for improved communication and collaboration among 
healthcare providers. Furthermore, it highlights the issue of 
insufficient attention to the psychological and emotional well-
being of caregivers and underscores the importance of 
developing policies and recommendations to support this 
group. Despite the inherent limitations of this research, it serves 
as a foundational step for future studies and policy initiatives 
aimed at enhancing the well-being of caregivers and improving 
the quality of care provided to elderly individuals, both in 
Kazakhstan and other post-Soviet nations. 
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Abstract 
Background: Understanding healthcare worker motivation is crucial for improving the quality of care and achieving 

positive healthcare outcomes.  
Aim: This study aims to validate a healthcare workers' motivation scale in Kazakhstan, adapted from the original scale 

developed by J. Lohmann et al. (2017), grounded in the framework of Self-Determination Theory. 
Materials and methods: A sample of 1,654 healthcare workers across various medical sectors in Kazakhstan 

participated in this study. The scale included subscales for intrinsic motivation, integrated regulation, identified regulation, 
introjected regulation, and external regulation (both social and economic). Data were collected through a structured online 
questionnaire, and the scale's reliability and validity were assessed using Cronbach's alpha and confirmatory factor analysis. 

Results: The healthcare workers' motivation scale demonstrated excellent internal consistency (Cronbach’s alpha = 
0.978) and good construct validity (CFI = 0.944, TLI = 0.935, RMSEA = 0.076), with significant correlations between higher 
motivation levels and lower burnout rates, as well as increased job satisfaction. The validated scale provides a robust tool for 
assessing motivation, which can help tailor motivational strategies and interventions to enhance workforce performance and 
well-being in Kazakhstan’s healthcare system. 

Conclusion: The study successfully validated a motivation scale that can be instrumental in understanding and 
enhancing healthcare worker motivation in Kazakhstan, thereby contributing to better healthcare delivery and worker 
satisfaction. 

Keywords: healthcare workers, motivation scale, validation, physician, nurse, Kazakhstan.  
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Актуальность: Понимание мотивации медицинских работников имеет решающее значение для повышения 
качества медицинской помощи и достижения положительных результатов в области здравоохранения.  

Цель исследования: подтвердить валидность шкалы мотивации работников здравоохранения в Казахстане, 
адаптированной на основе шкалы, разработанной J. Lohmann et al. (2017), в рамках теории самоопределения.  

Материалы и методы: В данном исследовании приняли участие 1654 медицинских работника из различных 
секторов медицины Казахстана. Шкала включала в себя подшкалы для оценки внутренней мотивации, 
интегрированного регулирования, выявленного регулирования, интроецированного регулирования и внешнего 
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регулирования (как социального, так и экономического). Данные были собраны с помощью структурированного 
онлайн-опросника, а надежность и валидность шкалы оценивались с помощью альфа-Кронбаха и подтверждающего 
факторного анализа. 

Результаты: Шкала мотивации медицинских работников продемонстрировала высокую внутреннюю 
согласованность (альфа Кронбаха = 0,978) и хорошую конструктивную валидность (CFI = 0,944, TLI = 0,935, RMSEA = 
0,076), при этом были выявлены значимые корреляции между уровнем мотивации и эмоциональным выгоранием, а 
также удовлетворенностью работой. Утвержденная шкала представляет собой надежный инструмент для оценки 
мотивации, который может помочь адаптировать мотивационные стратегии и мероприятия для повышения 
эффективности и благополучия персонала в системе здравоохранения Казахстана. 

Заключение: В ходе исследования была успешно валидизирована шкала мотивации, которая может помочь 
понять и повысить мотивацию медицинских работников в Казахстане, тем самым способствуя улучшению оказания 
медицинской помощи и удовлетворенности работников. 

Ключевые слова: медицинские работники, шкала мотивации, валидация, врач, медсестра, Казахстан. 
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Өзектілігі: Медициналық қызмет көрсетушілерінің мотивациясын түсіну медициналық көмектің сапасын 
жақсарту және денсаулық сақтау оң нәтижелеріне қол жеткізу үшін өте маңызды.  

Мақсаты: өзін-өзі анықтау теориясы аясында J. Lohmann et al. (2017) әзірлеген шкаланың Қазақстандық 
медицина қызметкерлеріне бейімделген нұсқасының валидтілігін растау 

Материалдар және әдістері: Бұл зерттеуге Қазақстан медицинасының түрлі секторларынан 1654 медицина 
қызметкері қатысты. Шкала ішкі мотивацияны, интеграцияланған реттеуді, анықталған реттеуді, енгізілген реттеуді 
және сыртқы реттеуді (әлеуметтік және экономикалық) бағалауға арналған ішкі шкалаларды қамтыды. Деректер 
құрылымдық онлайн сауалнама арқылы жиналды және шкаланың сенімділігі мен жарамдылығы альфа-Кронбах 
және растаушы факторлық талдау арқылы бағаланды. 

Нәтижелер: Денсаулық сақтау саласындағы кәсіби мотивация шкаласы жоғары ішкі сәйкестігін (Кронбах 
альфасы = 0,978) және жақсы құрылымның жарамдылығын (CFI = 0,944, TLI = 0,935, RMSEA = 0,076) көрсетті. 
Мотивация деңгейі мен эмоционалды күйіп қалу, сондай-ақ жұмысқа қанағаттану арасындағы маңызды 
корреляциялар анықталды. Валидацияланған шкала мотивацияны бағалаудың сенімді құралы болып табылады, ол 
Қазақстанның денсаулық сақтау жүйесінде қызметкерлердің жұмысын мен әл-ауқатын жақсарту үшін 
мотивациялық стратегиялар мен араласуларды бейімдеуге көмектеседі. 

Қорытынды: Қазақстандағы медицина қызметкерлерінің мотивациясын түсінуге және жақсартуға көмектесетін 
мотивация шкаласын сәтті растады, осылайша медициналық қызмет көрсетуді жақсартуға және қызметкерлердің 
қанағаттануын арттыруға ықпал етеді. 

Түйінді сөздер: медицина қызметкерлері, мотивация шкаласы, валидация, дәрігер, медбике, Қазақстан. 
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Introduction 
The healthcare sector globally faces significant 

challenges, ranging from managing outbreaks of infectious 
diseases to providing chronic disease care and maintaining 
the well-being of healthcare workers. In this context, 
understanding the motivation levels of healthcare workers is 
crucial, as their motivation directly impacts the quality of 
patient care, job satisfaction, and overall healthcare 
outcomes. This is particularly pertinent in Kazakhstan, 
where the healthcare system is navigating transitions in 
healthcare policies and practices aimed at improving 
healthcare delivery.  

Healthcare workers who are motivated are more likely 
to provide higher quality care to patients. Research 
indicates that motivation in healthcare professionals is 
linked to improved treatment outcomes, greater patient 
satisfaction, and reduced errors in patient care [1]. High 
levels of motivation among healthcare workers are 
associated with lower turnover rates, which is critical in 
healthcare settings where the cost of turnover can be high, 
both in economic terms and in terms of patient care 
continuity [14]. As Kazakhstan undergoes healthcare 
reforms, motivated healthcare workers are more likely to 
adapt to new policies and practices effectively. They play a 
key role in the successful implementation of these reforms, 
which aim to enhance the efficiency and effectiveness of 
healthcare services [6]. Understanding the factors that 
motivate healthcare workers can help in designing better 
programs for professional development, ensuring that these 
programs align with their intrinsic and extrinsic motivational 
drivers [5]. High motivation can mitigate the risk of burnout 
among healthcare workers, a significant issue in the 
healthcare industry globally. Burnout not only affects the 
mental health of the healthcare workers but also impacts 
their ability to provide care, thus affecting overall healthcare 
delivery [11]. 

Self-Determination Theory (SDT) provides a robust 
framework for understanding motivation, particularly in 
healthcare settings. Developed by Deci and Ryan, SDT 
distinguishes between different types of motivation 
based on the degree to which they are self-determined 
or autonomous [4]. The theory posits that motivation 
quality impacts behavioral outcomes, job satisfaction, 
and psychological well-being, making it highly relevant 
for developing a healthcare workers' motivation scale. 
SDT can guide the measurement of motivation by 
distinguishing between intrinsic and extrinsic 
motivational forces. SDT has been effectively applied in 
creating motivation scales that assess not only the 
intensity of motivation but also its quality. This approach 
helps in identifying the underlying motivations that drive 
healthcare workers. Studies show that healthcare 
workers driven by intrinsic and well-integrated extrinsic 
motivators report less emotional exhaustion and higher 
job satisfaction [13]. Furthermore, SDT-based 
interventions that support worker autonomy, 
competence, and relatedness are proven to enhance 
motivation and reduce burnout [5]. The Self-
Determination Theory provides a valuable theoretical 
basis for understanding and measuring motivation in 
healthcare settings. A motivation scale developed on 
SDT principles can offer insights into both the quantity 

and quality of motivation, aiding in the design of more 
effective workforce policies and practices. 

Given the importance of motivated healthcare 
personnel, this study aims to validate a healthcare 
workers’ motivation scale in Kazakhstan, adapted from 
the scale based on SDT and developed by J. Lohmann 
et al. (2017) [9]. This scale will help measure various 
dimensions of motivation, providing insights that could 
be used to enhance motivational strategies within 
healthcare settings in Kazakhstan. By understanding the 
specific motivational factors influencing healthcare 
workers in the region, stakeholders can better address 
the challenges and capitalize on the opportunities within 
the healthcare sector. 

Aim: this study aims to validate a healthcare workers' 
motivation scale in Kazakhstan, adapted from the original 
scale developed by J. Lohmann et al. (2017), grounded in 
the framework of Self-Determination Theory. 

Materials and methods  
Study Design and Participants 
This study involved the validation of a healthcare 

workers' motivation scale in Kazakhstan, utilizing a sample 
of 1,654 healthcare workers from various medical sectors 
across the country. Participants ranged in age from 18 to 72 
years, with a mean age of 39.5 years.  

Instrument 
The motivation scale used in this study was adapted 

from the scale developed by J. Lohmann et al. (2017), 
which was originally designed to measure different 
dimensions of healthcare workers’ motivation. The scale 
included several subscales such as Intrinsic Motivation (IM), 
Integrated Regulation (INTEG), Identified Regulation 
(IDEN), Introjected Regulation (INTRO), and External 
Regulation (both social and economic aspects). Each item 
on the scale was measured on an 11-point scale from 0 to 
10, where 0 indicated low motivation and 10 indicated high 
motivation [9]. 

Data Collection 
Data were collected via a structured online 

questionnaire, which included the healthcare workers’ 
motivation scale along with demographic questions to 
profile the participants' gender, job position, employment 
setting, managerial position, family status, and whether they 
had children. 

Statistical Analysis 
The validity and reliability of the scale were assessed 

using Cronbach’s alpha to determine internal consistency. 
Confirmatory factor analysis was employed to explore the 
factor structure of the scale and confirm its construct 
validity. Concurrent validity was assessed by examining 
correlations between the motivation subscales and external 
variables such as job satisfaction and burnout, measured by 
the Copenhagen Burnout Inventory. 

The results of this validation study offer insights into the 
motivational drives among healthcare workers in 
Kazakhstan and provide a robust tool for further research 
and practical application in motivational assessments and 
interventions within healthcare settings. 

Ethical consideration 
The study was approved by the Local Ethics 

Committees of “University Medical Center” Corporate Fund 
(extract from protocol No. 11 of December 30, 2021). All 
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methods were performed in accordance with the relevant 
guidelines and regulations. All participants provided 
informed consent online before the survey. 

Results 
The study population consisted of 1,654 healthcare 

workers from various sectors in Kazakhstan. The mean 

age of participants was 39.5 years, with an age range of 
18 to 72 years. The majority of participants were female 
(83.1%), and the distribution across job positions showed 
a predominance of nurses (71.8%) over physicians 
(28.2%). Study population characteristics presented in 
Table 1. 

 
Table 1. 

Study population and the level of healthcare workers’ motivation level (N=1,654). 

Variable n (%) 
Healthcare workers’ Motivation level 

M±SD T/F-test, p 

Gender 
    Male 
    Female 

 
279 (16.9%) 

1375 (83.1%) 

 
40.8±13.8 
44.8±13.8 

4.43, p<0.001 

Job position 
    Nurse 
    Physician 

 
1188 (71.8%) 
466 (28.2%) 

 
44.8±13.9 
42.4±13.6 

3.15, p=0.002 

Employment 
    Ambulance 
    Out-patient 
    In-patient 
    National centers 

 
278 (16.8%) 
880 (53.2%) 
466 (28.2%) 

30 (1.8%) 

 
40.0±14.2 
44.3±13.9 
46.5±12.8 
41.1±16.5 

13.4, p<0.001 
post-hoc1 

Manager position 
    No 
    Yes 

 
1565 (94.6%) 

89 (5.4%) 

 
44.3±13.7 
41.4±16.0 

1.92, p=0.056 

Family status 
    Single 
    Married 
    Divorced 
    Widowed 

 
410 (24.8%) 
960 (58.0%) 
206 (12.5%) 

78 (4.7%) 

 
41.1±14.3 
44.7±13.6 
46.9±13.2 
46.2±14.5 

10.5, p<0.001 
post-hoc2 

Children 
    No 
    Yes 

 
465 (28.1%) 

1189 (71.9%) 

 
40.2±14.5 
45.7±13.3 

7.25, p<0.001 

Post-hoc1: Ambulance VS Out-patient (p<0.001), Ambulance VS In-patient (p<0.001), Out-patient VS In-patient (p=0.020); 
Post-hoc2: Single VS Married (p<0.001), Single VS Divorced (p<0.001), Single VS Widowed (p=0.022). 

 
Scale validity and reliability 
The validation of the Healthcare Workers’ Motivation 

Scale in Kazakhstan involved analyzing various subscales 
and their respective items to determine internal consistency 
and item correlations. The study sample comprised 
healthcare workers, each responding to items across 
several motivation subscales (Table 2). 

Responses to the IM subscale items demonstrated high 
internal consistency, with Cronbach's alpha values slightly 
increasing if any single item was removed, except for IM5, 
where alpha would increase more significantly to 0.978. The 
item-rest correlations ranged from 0.645 (IM5) to 0.825 
(IM4), indicating strong relationships between individual 
items and the overall subscale. 

Integrated Regulation (INTEG) subscale showed very 
strong internal consistency, with item-rest correlations 
ranging from 0.765 (INTEG4) to 0.841 (INTEG3). The 
scale's integrity remains robust with the removal of any 
single item, maintaining a Cronbach's alpha of 
approximately 0.976.  

All items in Identified regulation (IDEN) subscale correlated 
highly with the rest of the scale, particularly IDEN4, which had 
the highest item-rest correlation of 0.881. The subscale would 

maintain strong internal consistency with alpha values around 
0.976 even if any single item were dropped. 

The items in the INTRO subscale exhibited high 
correlations with the rest of the scale, with item-rest 
correlations ranging from 0.696 (INTRO4) to 0.871 
(INTRO1). Removing any single item would not significantly 
disrupt the subscale's internal consistency, with alpha 
values consistently near 0.976. 

Both External Regulation subscales displayed good 
internal consistency and moderate to high item-rest 
correlations. The EXT-S items had correlations ranging 
from 0.729 (EXT-S3) to 0.831 (EXT-S2), and EXT-E items 
ranged from 0.581 (EXT-E3) to 0.713 (EXT-E1). 

The healthcare workers’ motivation scale showed excellent 
internal consistency across various dimensions of motivation. 
The scale's reliability is confirmed by high Cronbach’s alpha 
values, which suggests that the items within each subscale 
cohesively measure different aspects of motivation. The results 
validate the effectiveness of this scale in assessing the 
motivational drives among healthcare workers in Kazakhstan, 
providing a robust tool for further research and practical 
application in motivational assessments and interventions in 
healthcare settings. 
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Table 2. 
Healthcare workers’ motivation scale and items’ characteristics. 

Subscale Item M SD 
Item-rest 

correlation 
Cronbach’s α if 
item dropped 

Intrinsic 
motivation 
(IM) 

IM1 Because I enjoy doing what I do at work every day 7.44 2.65 0.747 0.977 

IM2 Because I enjoy my work tasks 7.77 2.60 0.807 0.977 

IM3 Because the work that I do is very interesting 7.59 2.67 0.806 0.977 

IM4 Because I very much like doing this job 7.57 2.71 0.825 0.976 

IM5 Because I like the challenges I face in my work 5.98 3.24 0.645 0.978 

IM6 Because I enjoy interacting with many people every day 7.26 2.88 0.788 0.977 

Integrated 
regulation 
(INTEG) 

INTEG1 Because being a health worker is a fundamental part of 
who I am 

7.46 2.82 0.830 0.976 

INTEG2 Because I wouldn't be me if I wasn't there to care for my 
patients 

7.43 2.80 0.840 0.976 

INTEG3 Because my work is more than a job, it’s a mission 7.53 2.77 0.841 0.976 

INTEG4 Because I can't see myself as anything else than a 
health worker 

7.43 2.97 0.765 0.977 

Identified 
regulation 
(IDEN) 

IDEN1 Because my work is extremely important for my patients 7.79 2.66 0.832 0.976 

IDEN2 Because I want to make a difference in people’s lives 7.36 2.91 0.815 0.976 

IDEN3 Because my job allows me achieve my goals in life 7.21 2.93 0.843 0.976 

IDEN4 Because this job fits my personal values very well 7.51 2.78 0.881 0.976 

Introjected 
regulation 
(INTRO) 

INTRO1 In order to feel good about myself 7.30 2.86 0.871 0.976 

INTRO2 Because my reputation depends on my work 7.26 2.99 0.800 0.977 

INTRO3 Because my work makes me feel proud of myself 7.72 2.74 0.836 0.976 

INTRO4 Because I would feel ashamed otherwise 6.65 3.36 0.696 0.977 

INTRO5 Because it is my duty to care for my patients 7.58 2.86 0.835 0.976 

External 
regulation-
social 
(EXT-S) 

EXT-S1 Because of the appreciation I receive from my patients 
and the community 

7.35 2.93 0.814 0.977 

EXT-S2 So I don't let my team down 7.71 2.77 0.831 0.976 

EXT-S3 Because my supervisor recognizes and appreciates me 6.88 3.17 0.729 0.977 

EXT-S4 Because of the benefits that come with my job 6.90 3.08 0.799 0.977 

External 
regulation-
economic 
(EXT-E) 

EXT-E1 In order to be able to provide for my family 7.72 2.81 0.713 0.977 

EXT-E2 Because of the financial security my job provides me with 6.95 3.12 0.681 0.977 

EXT-E3 In order to earn money 
7.59 2.92 0.581 0.978 

 

The validation of the healthcare workers' motivation scale 
in Kazakhstan involved assessing the fit of different factorial 
models to determine the most appropriate structure for 

capturing motivational constructs among healthcare workers. 
The models evaluated ranged from a simple one-factor model 
to more complex multi-factor configurations (Table 3). 

 

Table 3.  
Alternative models fit (Confirmatory Factor Analysis). 

Model χ2/df p CFI TLI RMSEA RMSEA 90% CI 

1-factor Model A 28.71 <0.001 0.825 0.810 0.129 0.127-0.132 

5-factor Model B 14.12 <0.001 0.920 0.910 0.089 0.087-0.091 

5 factor final Model C 19.07 <0.001 0.939 0.920 0.105 0.100-0.109 

6-factor Model D 10.44 <0.001 0.944 0.935 0.076 0.073-0.078 

Modal A: 1-factor External Regulation model without any subscales or dimensions 
Model B: 5-factor 26-items model initially provided by Lohmann et al. (2017) 
Model C: 5-factor 15-items model finally provided by Lohmann et al. (2017) 
Model D: 6-factor 26-items model tailored for Kazakhstani healthcare workers 

 

The analysis indicated that the 6-factor Model D, 
specifically recommended for Kazakhstani healthcare workers, 
provided the best fit for the data. This model effectively 
captures the nuances of motivation across different dimensions 
and is most suitable for practical applications in assessing 
healthcare worker motivation in Kazakhstan. The progression 
from simpler to more complex models highlights the 
multifaceted nature of motivation within the healthcare context 
and underscores the importance of using tailored measurement 
tools for specific populations. 

The validation of the Healthcare Workers' Motivation 
Scale in Kazakhstan assessed the internal consistency of 
the scale and its subscales using Cronbach’s alpha, a 
measure of reliability. The intrinsic motivation subscale, 
which measures motivation derived from personal 
satisfaction or the pleasure of the activity itself, showed 
excellent reliability with a Cronbach's alpha of 0.937. 
Integrated Regulation subscale, which reflects motivation 
driven by personal goals and values that align with one's 
self-identity, also demonstrated high reliability, scoring a 
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Cronbach’s alpha of 0.924. Motivation in Identified 
Regulation subscale is recognized and accepted as 
important for personal goals. It showed a Cronbach’s 
alpha of 0.929, indicating strong internal consistency. 
Introjected Regulation subscale measures internal 
motivations that are not fully integrated into one’s identity, 
such as performing tasks out of obligation. It recorded a 
Cronbach’s alpha of 0.921. External motivations driven by 
social factors had a Cronbach’s alpha of 0.909, 
suggesting good reliability. Motivation influenced by 
economic rewards or constraints showed the lowest 
reliability among the subscales but still adequate, with a 
Cronbach’s alpha of 0.896. Finally, the entire scale 

exhibited outstanding reliability, with a Cronbach’s alpha 
of 0.978, indicating that it is an excellent tool for 
measuring overall motivation among healthcare workers. 
The high reliability scores across all subscales suggest 
that the Healthcare Workers' Motivation Scale is a robust 
instrument for assessing the various dimensions of 
motivation within healthcare settings in Kazakhstan.  

The concurrent validity of the healthcare workers' 
motivation scale in Kazakhstan was assessed by examining 
the correlations among the different motivation subscales 
and with external variables like job satisfaction (JS) and 
burnout as measured by the Copenhagen Burnout 
Inventory (CBI), Table 4. 

 

Table 4.  
Concurrent validity of the healthcare workers’ motivation scale. 

Variables (1) (2) (3) (4) (5) (6) (7) (8) 

(1) IM -        

(2) INTEG 0.832 -       

(3) IDEN 0.808 0.889 -      

(4) INTRO 0.765 0.841 0.885 -     

(5) EXT-S 0.748 0.777 0.834 0.865 -    

(6) EXT-E 0.573 0.603 0.638 0.672 0.696 -   

(7) FM 0.876 0.918 0.940 0.936 0.917 0.783 -  

(8) JS 0.490 0.429 0.432 0.428 0.497 0.426 0.503 - 

(9) CBI -0.451 -0.348 -0.360 -0.350 -0.384 -0.234 -0.394 -0.455 

All correlations were significant p<0.001; IM – Intrinsic motivation; INTEG – Integrated regulation;  
IDEN – Identified regulation; INTRO – Introjected regulation; EXT-S – External regulation-social;  
EXT-E – External regulation-economic; FM – Final Motivation; JS – Job satisfaction; CBI – Copenhagen Burnout Inventory 

 

Intrinsic Motivation (IM) showed strong positive 
correlations with all other motivational subscales, 
particularly with Final Motivation (FM; r = 0.876) and 
Identified Regulation (IDEN; r = 0.808). Integrated 
Regulation (INTEG) and Identified Regulation (IDEN) 
exhibited very high inter-correlations (r = 0.889), suggesting 
a close conceptual relationship between these constructs in 
the context of healthcare motivation. Introjected Regulation 
(INTRO), while still positively correlated with other 
subscales, showed slightly lower correlation coefficients, 
with the highest being with IDEN (r = 0.885). 

The motivational subscales demonstrated significant 
correlations with job satisfaction, with Final Motivation 
showing the strongest relationship (r = 0.503). Negative 
correlations were observed between all motivational 
subscales and the Copenhagen Burnout Inventory scores, 
indicating that higher motivation is associated with lower 
burnout levels. The strongest negative correlation was 
between Final Motivation and CBI (r = -0.394). 

The results indicate strong internal consistency within 
the motivational constructs and suggest that higher levels of 
motivation are associated with greater job satisfaction and 
lower burnout among healthcare workers. These findings 
underscore the validity of the healthcare workers’ motivation 
scale as an effective tool for assessing motivation in this 
population, supporting its potential utility in health care 
settings in Kazakhstan. All reported correlations were 
statistically significant (p < 0.001). 

This robust validation of the scale provides a solid 
foundation for its use in both research and practical 
applications aimed at enhancing workforce motivation and 
well-being within the healthcare sector of Kazakhstan. 

Healthcare workers’ motivation level in Kazakhstan 
The study evaluated the motivation levels among 1,654 

healthcare workers in Kazakhstan, with data segmented by 
various demographic and employment-related variables 
(Table 1). There was a significant difference in motivation 
levels between genders, with females showing higher 
motivation compared to males (p<0.001). Nurses reported 
higher motivation levels than physicians (p=0.002).  

Significant differences were found in motivation levels 
across different employment settings. In-patient workers 
exhibited the highest motivation. Post-hoc analysis 
indicated significant differences between each pair of 
settings (p<0.001 for ambulance vs. out-patient and in-
patient; p=0.020 for out-patient vs. in-patient). There was no 
statistically significant difference in motivation levels 
between those in managerial positions and those not in 
managerial roles (p=0.056). 

There were significant variations in motivation levels 
among different family statuses, and married participants 
had higher motivation. Post-hoc tests showed significant 
differences between single vs. married, divorced, and 
widowed statuses. Healthcare workers with children 
reported higher motivation compared to those without 
children (p<0.001). 

The results reflect a comprehensive overview of 
motivation levels across various demographics and job-
related factors among healthcare workers in Kazakhstan, 
highlighting areas for targeted motivational strategies and 
further research. 

Discussion 
The validation of the Healthcare Workers’ Motivation 

Scale in Kazakhstan has provided significant insights into 
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the motivational dynamics within the healthcare sector, 
emphasizing the critical role of motivation in enhancing 
healthcare delivery and worker satisfaction. The study 
underscores the utility of Self-Determination Theory (SDT) 
as an effective framework for understanding and measuring 
motivation, particularly in settings undergoing healthcare 
reforms and facing contemporary challenges. 

The high reliability and validity scores across the 
various subscales of the motivation scale confirm its 
robustness and appropriateness for the Kazakhstani 
healthcare context. These findings are crucial as they 
provide a validated tool that can be used to assess 
motivation, tailor interventions, and ultimately enhance 
workforce performance and well-being. 

The strong correlations between higher motivation levels 
and lower burnout rates, as well as increased job satisfaction, 
align with previous research suggesting that well-motivated 
healthcare workers are more likely to exhibit better job 
performance and reduced turnover intentions [1]. This 
relationship is vital for healthcare administrators and 
policymakers, especially in Kazakhstan, where the healthcare 
system is experiencing significant transformations. 

The application of SDT in this study highlights the 
importance of supporting autonomy, competence, and 
relatedness to foster intrinsic motivation among healthcare 
workers. By using a scale based on SDT, this research not 
only contributes to the theoretical literature but also 
provides practical insights for developing motivational 
strategies that can lead to more effective healthcare 
outcomes. 

The validation of the Healthcare Workers' Motivation 
Scale in Kazakhstan provides critical insights into how 
demographic and employment-related variables influence 
motivation levels among healthcare workers. This 
discussion explores the implications of these findings and 
situates them within the broader literature on healthcare 
worker motivation. 

Our findings indicated that female healthcare workers 
reported higher motivation levels compared to their male 
counterparts. This aligns with studies suggesting that gender 
differences in workplace motivation can be influenced by 
various factors including job satisfaction, work environment, 
and personal values [12]. Women often report higher intrinsic 
motivation in caregiving roles, which could explain the higher 
motivation levels observed in this study [10]. 

The data revealed that nurses exhibited higher 
motivation levels than physicians. This may reflect the 
differing job demands and rewards inherent in these roles. 
Nurses often have more direct patient interaction, which can 
enhance intrinsic motivation derived from caregiving [2]. 
Conversely, physicians might experience lower motivation 
levels due to higher administrative burdens and regulatory 
pressures [4]. 

Significant differences in motivation were also observed 
across different employment settings, with in-patient 
workers showing the highest motivation levels. This could 
be due to the structured environment and team cohesion 
typically found in in-patient settings, which have been 
shown to positively impact motivation and job satisfaction 
[8]. Conversely, ambulance workers, who often face high 
stress and unpredictable work conditions, reported the 
lowest motivation levels. 

The analysis did not show significant differences in 
motivation between workers in managerial positions and 
those who were not, which is an intriguing result. One 
possible explanation could be that the challenges and 
responsibilities associated with managerial roles in 
healthcare might offset the motivational benefits typically 
associated with leadership positions [7]. 

Family status significantly influenced motivation, with 
married and divorced workers reporting higher motivation 
levels than single ones. This could be attributed to the 
greater financial and social responsibilities often associated 
with being married or having dependents, which might 
increase extrinsic motivation to perform well at work [3]. 
Additionally, having children was associated with higher 
motivation, possibly reflecting a drive to provide stability and 
security for one's family. 

Future research could explore longitudinal interventions 
based on these findings to further validate the impact of 
motivation-enhancing strategies on healthcare delivery. 
Additionally, exploring the differential impacts of intrinsic 
and extrinsic motivators across various healthcare settings 
could provide deeper insights into how motivation can be 
optimally enhanced in diverse healthcare environments. 

Limitations and Future Directions 
While the study provides comprehensive insights, the 

focus on healthcare workers in Kazakhstan means that the 
findings may not be directly generalizable to other regions 
without consideration of cultural and operational 
differences. Future studies could adapt the Healthcare 
Workers’ Motivation Scale to different cultural contexts to 
broaden its applicability and utility. 

Overall, the validation of the Healthcare Workers' 
Motivation Scale is a step forward in the systematic study of 
healthcare worker motivation, offering a valuable tool for 
both research and practical applications in the healthcare 
sector of Kazakhstan and potentially beyond. 

Conclusion 
The validation of the Healthcare Workers' Motivation 

Scale in Kazakhstan represents a significant advancement 
in understanding the motivational dynamics within the 
healthcare sector. The study confirmed the reliability and 
validity of the scale, making it a valuable tool for both 
research and practical applications. With its strong 
theoretical foundation in Self-Determination Theory, the 
scale not only measures various dimensions of motivation 
but also offers insights that can lead to more effective 
workforce policies and practices. 

Healthcare administrators and policymakers can utilize 
the findings to develop targeted interventions that enhance 
motivation, reduce burnout, and improve job satisfaction 
among healthcare workers. The scale's adaptation and 
validation in Kazakhstan also demonstrate its applicability in 
different cultural contexts, providing a model for other 
regions seeking similar assessments. 
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Introduction: The «One Health» concept aims to recognize the inseparability of human health from the health of other 
animals and the environment. The main objective of the concept is to ensure the timely exchange of information between 
sectors. Effective implementation of the «One Health» concept requires the coordinated and cohesive work of health and 
veterinary professionals. 

The purpose of the work is to study the awareness of the One Health principles among the specialists of the public 
health system and veterinary service of Kazakhstan. 

Materials and methods. The cross-sectional study was conducted by questioning of specialists, 771 specialists whose 
activities are directly or indirectly related to the functions of implementation of the principles of "One Health" took part in the 
survey. 

Statistical processing of the results was carried out using the statistical package of the program SPSS (Statistical 
Package for the Social Sciences) version 23.0 for Windows (NAO "Medical University of Astana"). Correlation analysis was 
carried out using Pearson's correspondence criterion. 

Results. Only 282 (36.6%) respondents use the principles of «One Health» in their professional activities, only 294 
(38.1%) respondents have theoretical knowledge of the principles of «One Health» and 195 (25.3%) are not aware of these 
principles) specialties and medical workers took part in the survey. 

Conclusion. The low level of awareness of «One Health» among professionals represents a serious obstacle to the 
implementation of the concept.  

Keywords: «One Health», Delivery of Health Care. 
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Актуальность. Концепция «Единое здоровье» направлена на признание неразрывности здоровья человека со 
здоровьем других животных и окружающей средой. Основной целью концепции является обеспечение 
своевременного обмена информацией между секторами. Для эффективного внедрения концепции «Единое 
здоровье» необходима слаженная и сплоченная работа специалистов в области здравоохранения и ветеринарной 
службы.  

Целью работы является изучение осведомленности о принципах «Единое здоровье» среди специалистов 
системы здравоохранения и ветеринарной службы Казахстана.  

Материалы и методы. В поперечное исследование проводилось путем анкетирования специалистов, в 
анкетировании приняли участие 771 специалист, деятельность которых прямо или косвенно сопряжена с функциями 
внедрения принципов «Единое здоровье». 

Статистическая обработка результатов проводилась с использованием статистического пакета программы SPSS 
(Statistical Package for the Social Sciences) версии 23.0 для Windows (НАО "Медицинский университет Астаны"). 
Корреляционный анализ проводился с использованием критерия соответствия Пирсона. 

Результаты. Принципы «Единое здоровье» в своей профессиональной деятельности использует только 282 
(36.6%) респондента, только 294 (38.1%) опрошенных в теории владеют знаниями о принципах «Единое здоровье» и 
195 (25.3%) не осведомлены о данных принципах). 

Выводы. Низкий уровень осведомленности о «Едином здоровье» среди специалистов представляет собой 
серьезное препятствие на пути к внедрению данной концепции. 

Ключевые слова: «Единое здоровье», система здравоохранения. 
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Кіріспе: «Бірыңғай денсаулық» тұжырымдамасы адам денсаулығының басқа жануарлардың денсаулығы мен 
қоршаған ортамен ажырамастығын тануға бағытталған. Тұжырымдаманың негізгі мақсаты секторлар арасында 
уақытылы ақпарат алмасуды қамтамасыз ету болып табылады. «Бірыңғай денсаулық» тұжырымдамасын тиімді 
енгізу үшін денсаулық сақтау және ветеринариялық қызмет саласындағы мамандардың үйлесімді және ұйымшыл 
жұмысы қажет.  

Жұмыстың мақсаты Қазақстанның денсаулық сақтау жүйесі мен ветеринариялық қызмет мамандары 

арасында "Бірыңғай денсаулық" қағидаттары туралы хабардарлықты зерделеу болып табылады. 

Материалдар мен әдістер. Көлденең зерттеу мамандарға сауалнама жүргізу арқылы жүргізілді, сауалнамаға 

771 маман қатысты, олардың қызметі "бірыңғай денсаулық"қағидаттарын енгізу функцияларымен тікелей немесе 

жанама байланысты. 

Нәтижелерді статистикалық өңдеу Windows үшін SPSS (Statistical package for the Social Sciences) 

бағдарламасының 23.0 нұсқасының ("Астана медицина университеті"КеАҚ) статистикалық пакетін пайдалана 

отырып жүргізілді. Корреляциялық талдау Пирсонның сәйкестік критерийін қолдана отырып жүргізілді. 

Нәтижесі. «Бірыңғай денсаулық» қағидаттарын өзінің кәсіби қызметінде респонденттердің тек 282-і (36.6%) 
пайдаланады, теорияда сұралғандардың тек 294-і (38.1%) «Бірыңғай денсаулық» қағидаттары туралы білімге ие 
және 195-і (25.3%) осы қағидаттар туралы білмейді. 

Қорытынды. Мамандар арасында «Бірыңғай денсаулық» туралы хабардарлықтың төмен деңгейі осы 
тұжырымдаманы енгізу жолында елеулі кедергі болып табылады. 

Түйін сөздер: «Бірыңғай денсаулық», денсаулық сақтау жүйесі. 
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Introduction 
According to the World Health Organization (WHO), 

«One Health» is an interdisciplinary approach to the study of 
public health problems in humans, animals, and their 
environment [9, 17]. The aim of «One Health» is to prevent 
and control the emergence as well as spread of zoonotic 
pathogens [11,20], it includes surveillance of reservoir 
animals, identification of factors contributing to emergence 
and actions to control them [22]. Over the years, zoonotic 
infections have caused numerous outbreaks and pandemics 
and millions of deaths, the most recent being the COVID-19 
pandemic [12]. «One Health» is recognized as a core 
element of disease control and prevention strategies [24]. 

One of the key components of the «One Health» 
approach to epidemic preparedness is to increase awareness 
and knowledge about new infectious diseases, prevention 
and risk reduction [6]. Despite the potential of the «One 
Health» policy, this approach has not gained much 
awareness or support in the medical community [7, 19]. 

The implementation of the «One Health» approach 
requires policy change on the part of the government, 
changes in the systems in place, and professional 
readiness of professionals (health and veterinary services) 
[2]. Despite the growing attention to strengthening the 
capacity of «One Health» at the global level, problems 
remain in the development and implementation of real 
measures [25]. 

The World Health Organization emphasizes that the 
lack of training and low awareness of the «One Health» 
principles among health professionals represents a major 
obstacle to the implementation of this principle [1]. The 
important role of health and veterinary professionals in the 
implementation of the «One Health» approach should be 
emphasized. as the approach cannot be realized without 
their involvement [19].  

In addition, studies have been carried out to confirm the 
positive impact of the «One Health» concept in the control 
of zoonotic infections. For this reason, it is necessary to 
raise awareness of this approach among the medical and 
veterinary community [19].   

In the Republic of Kazakhstan the concept of «One 
Health» is at the stage of formation.  

The purpose of the work is to study the awareness of 
the principles of «One Health» among the specialists of the 
health care system of Kazakhstan. 

Materials and Methods. The design of this study is a 
cross-sectional. Based on the literature analysis [10], a 
questionnaire was developed to determine the readiness of 
public health and veterinary professionals. 

The questionnaire was developed in the form of a web-
based questionnaire and consists of two sections: (1) 
general information; (2) on «One Health». The second 
section was considered in two directions: (2.1) - level of 
respondents' awareness of the «One Health» approach 
(principles, tools, institutional framework); (2.2) - use of 
«One Health» principles in professional activities. The 
questionnaire was administered in WebAnketa, an informed 
consent form was provided at the beginning of the 
questionnaire informing the respondents that the 
questionnaire was anonymous, the study participants were 
warned that the results obtained from the survey would not 
have negative consequences for them, the answers would 
be used in a summarized form and only in this study 
confidentiality was guaranteed. The questionnaire was 
available for 10 months (October 2021-July 2022). 
Subsequently, the questionnaire was closed, and the 
collected data were downloaded. Respondents' answers 
that were incomplete were excluded from the study.  

The questionnaire was adapted into Kazakh and 
Russian languages. The questionnaire was culturally and 
linguistically adapted according to international standards 
[3, 18]. 

The questionnaire was validated on a group of 20 
professionals who did not participate in the main study. 

When performing validation, the reliability, validity, and 
sensitivity of the instrument were analyzed. To check the 
reliability of the questionnaire, the internal consistency of 
the questionnaire was calculated by determining the 
Cronbach's α-coefficient. The questionnaire has high 
validity (Cronbach's alpha > 0.7), which indicated a 
satisfactory level of reliability of the questionnaire scales. 

To assess the authenticity of the content, we have 
assembled a group of six experts to work on this topic. First, 
the experts conducted an individual assessment of the 
questionnaire, followed by a joint assessment during a face-
to-face meeting, at which they discussed the wording of the 
questions and answers, as well as the presentation of the 
questionnaire (structure and format). The results of the 
literature review were presented by experts and served as 
the basis for discussion. 

Preliminary testing was conducted to obtain information 
about how the questionnaire works and whether it is 
possible to use it in real conditions, to assess its ease of 
understanding, acceptability and the possibility of filling it 
out in a reasonable time. The questionnaire was filled out 
among 20 people. After completing the questionnaire, they 
were asked to comment in a structured interview on any 
aspect that caused difficulties.  
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The survey consisted of 22 questions aimed at achieving 
the above-mentioned objectives (i.e. exploring existing 
cooperation between animal health, human health/public 
health, environmental protection sectors), collecting information 
on the existence and implementation of environmental 
protection activities and initiatives in 16 regions of Kazakhstan. 
19 questions were closed-ended and 3 were open-ended. An 
informed consent form was provided at the beginning of the 
questionnaire, informing respondents that the questionnaire 
was anonymous and that by completing and submitting it, they 
voluntarily agreed to participate. Ethical approval was 
requested and received by the Local Bioethics Commission of 
Astana Medical University (Protocol №2 of 28.10.2021). 

The readiness of human resource capacity was 
assessed by interviewing specialists 771 (n=771) whose 
activities are directly or indirectly related to the functions of 
implementation of One Health principles: epidemiologists 
(n=264), veterinarians (n=213), public health specialties 
(n=165) and medical workers (n=129). Respondents filling 
the inclusion criteria were taken into the study using 
purposive sampling method till required sample size was 

achieved. A correlation analysis was carried out between 
the специальностям и length of service (in the industry, in 
the main specialty, in the specialty in the organization). 

Inclusion criteria: – specialists related to sanitary and 
epidemiological welfare services and veterinarians and 
consent to participate in the survey. 

Exclusion criteria - refusal and ineligible groups 
according to inclusion criteria. 

Results 
A total of 771 people who are related to this field of 

work (epidemiologists, public health professionals, 
veterinarians) and who voluntarily agreed to participate in 
the study were included.  

Professionals of inter sectoral collaboration participated 
in the questionnaire. A total of 771 people participated in 
the survey (epidemiologists 264 (34.2%), veterinarians 213 
(27.6%), public health specialists 165 (21.4%) and 129 
(16.7%) health professionals. 

These specialists by length of service in the industry, 
length of service in the given organization, and length of 
service in the specialty are presented in Table 1. 

 
 

Тable 1. 
length of service in the industry, length of service in the given organization, and length of service in the specialty. 

Variables 
Specialty 

P Epidemiologist 
abs. (%) 

Public health 
specialist abs. (%) 

Veterinarian 
abs. (%) 

Medical professional 
abs. (%) 

Length of service in the organization 

Up to one year 87 (46.8%) 57 (30.6%) 12 (6.5%) 30 (16.1%) 

˂0.0001 
1-5 years   96 (36.4%) 54 (20.5%) 78 (29.5%) 36 (13.6%) 

6-10 years 54 (38.3%) 30 (21.3%) 39 (27.7%) 18 (12.8%) 

11 and more years 27 (15%) 24 (13.3%) 84 (46.7%) 45 (25%) 

Industry experience 

Up to one year 33 (55%) 18 (30%) 6 (10%) 3 (5%) 

p˂0.0001 
1-5 years   60 (29.4%) 66 (32.4%) 39 (19.4%) 39 (19.4%) 

6-10 years 60 (35.7%) 36 (21.4%) 36 (21.4%) 36 (21.4%) 

11 and more years 111 (32.7%) 45 (13.3%) 132 (38.9%) 51 (15%) 

Length of service in the specialty 

Up to one year 48 (57.1%) 27 (32.1%) 6 (7.1%) 3 (3.6%) 

p˂0.0001 
1-5 years   66 (30.1%) 57 (26%) 48 (21.9) 48 (21.9) 

6-10 years 54 (36%) 39 (26%) 30 (20%) 27 (18%) 

11 and more years 96 (30.2%) 42 (13.2%) 129 (40.6%) 51 (16%) 
 
 

In our study, the length of service in the industry, in the 
organization and in the specialty was taken into account. 

As demonstrated in Table 1, the study was mainly attended 
by professionals with more than 11 years of professional 
experience 318 (41.2%), among which the majority were 
veterinary professionals 129 (40.6%). Also, professionals with 
more than 11 years of experience in the industry participated in 
the study 339 (43.9%), among them most of them were 
veterinary professionals 132 (38.9%). The respondents mostly 
had 1-5 years of experience in the organization, 264 (34.2%), 
among them epidemiologists 96 (36.4%). 

The results show a correlation between the length of 
service (in the industry, in the main specialty, in the 
specialty in the organization) and specialties (p˂0.0001). 

Only 282 (36.6%) respondents use the principles of 
«One Health» in their professional activities, and 294 
(38.1%) respondents have knowledge of the principles of 
«One Health» in theory. Among the respondents, 195 
(25.3%) are not aware of these principles. 

Also, Table 2 presents data on some questions 
regarding One Health by specialty. 

The results show a correlation between the knowledge of 
the One Health and specialties (p˂0.0001). 

The concept of «One Health» was familiar to the  518 
majority of respondents (67.3%). When asked what is 
included in «One Health», 513 (66.5%) respondents 
mentioned «human health», «animal health» and 
«environmental health» as important components to 
define «One Health». However, 198 (25.7%) 
respondents mentioned «unity of infectious diseases and 
epidemiology» and 60 (7.8%) «unity of zoonotic 
infections and environment». Also, 654 (84.8%) 
respondents realize that the implementation of «One 
Health» requires cross-sectoral collaboration between 
the ministries responsible for human, animal and 
environmental health, 118 (15.2%) respondents believe 
implementation is more dependent on local executive 
bodies.  
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Тable 2. 
Variables regarding One Health by specialties. 

Variables 

Specialty 

P Epidemiologist 
abs. (%) 

Public health 
specialist abs. (%) 

Veterinarian 
abs. (%) 

Medical professional 
abs. (%) 

Do you know about One Health? 

yes, I use it in my professional 
activity 

96 (34%) 66 (23.4%) 60 (21.3%) 60 (21.3%) 

˂0.0001 yes, only in the theoretical aspect 114 (39%) 72 (24.1%) 60 (20.4%) 48 (16.4%) 

no, I am not familiar with the 
principles of "One Health" 

54 (27.7%) 27 (13.9%) 93 (47.7%) 21 (10.7%) 

What does "One Health" include? 

Unity of infectious diseases and 
epidemiologists 

78 (39.4%) 36 (18.2%) 39 (19.7%) 45 (22.7%) 

0.001 
The unity of man-animal-
environment 

162 (31.6%) 123 (24.0%) 156 (30.4%) 72 (14.0%) 

The unity of zoonotic infections 
and the environment 

24 (40.0%) 6 (10.0%) 18 (30.0%) 12 (20.0%) 

Where did you first learn about the principles of "One Health"? 

university base (basic) 36 (34.3%) 27 (25.7%) 27 (25.7%) 15 (14.3%) 

˂0.0001 
in the process of work 135 (31.9%) 99 (23.4%) 105 (24.8%) 84 (19.9%) 

additional education 12 (23.5%) 18 (35.3%) 15 (29.4%) 6 (11.8%) 

Other 81 (42.2%) 21 (10.9%) 66 (34.4%) 24 (12.5%) 
 

When asked about the first acquaintance with the 
principles of «One Health», the respondents gave the 
following answer: 285 (54.9%) were acquainted with the 
principles of «One Health» in the course of professional 
activity and 106 (20.4%) respondents were acquainted with 
them during training at different levels, 128 (24.7%) 
respondents refer to the fact that they have a superficial 
understanding of these principles, obtained from various 
literary sources, mass media, etc. The question about the 
first acquaintance with the principles of «One Health» was 
answered in the following order.  

More than 3/4 of public health professionals use the 
«One Health» principles in their professional activities: 96 
(34 %) epidemiologists, 66 (23.4%) public health workers 
and 54 (19.1%) medical workers (Figure 1). Veterinary 
service specialists accounted for 23.5%. It is important to 
note that in both groups, only 1/3 utilize «One Health» 
principles in their practice to the fullest extent. 
 

 
Figure 1: Utilization of «One Health»  

principles by specialty. 
 

The need to include the principles of «One Health» in 
the educational process at all levels of training is noted by 
735 (95.4%) respondents, the rest of the respondents 
believe that it is feasible in the process of practical activity. 

Only 98 (12.8%) respondents believe that their 
knowledge of the principles of «One Health» is sufficient for 
their practical application, the rest expressed the need to 
increase their capacity.  

There are 465 respondents (60.4%) involved in 
initiatives related to the interdisciplinary approach, which 
indicates the need to disseminate information regarding 
One Health among the medical and veterinary community. 

Discussion 
This study investigated the level of knowledge of «One 

Health» among health and veterinary professionals. The 
study demonstrated a low level of knowledge of «One 
Health» professionals [14]. 

It is important to realize that the primary link in the 
adoption of «One Health» is health and veterinary 
professionals, without them the potential of «One Health» 
cannot be realized.  

The «One Health» principles can be defined as a 

generalized and flexible term that reflects a desire to 
address the challenges and interrelationships that exist 
between human, animal, and environmental health. This is 
the first time that a study has been conducted to investigate 
the awareness of intersectoral collaboration professionals 
regarding the «One Health» principles. 

Our study, also confirms the study conducted by 
Hristovski M. [15] who stated that despite the growing 
popularity of the «One Health» concept, there is a problem 
with its recognition by the professional community and not 
enough understanding of the term.  

To a greater extent, the principles of «One Health» among 
health professionals own 96 respondents in the specialty of 
epidemiology (34%), which is associated with the presence of 
the labor function «implementation of state sanitary and 
epidemiological control and supervision on the territory of the 
Republic of Kazakhstan», ideologically reflecting the main 
essence of the principles of «One Health». 

In studies conducted by the World Health Organization 
and van Herten J. A key role in shaping the relationship 
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between «animal, human and environmental health» in the 
concept of «One Health» has been assigned to veterinary 
professionals [23]. Interestingly, in our study, veterinary 
professionals are less aware of these principles. 

Despite the country's initiatives to address and shape 
the interrelationships that exist between human, animal and 
environmental health, similar results have been obtained in 
studies conducted on awareness research [5, 8, 10]. 

It is important to realize that the primary link in the 
adoption of «One Health» is health and veterinary 
professionals, without them the potential of «One Health» 
cannot be realized [21].  

The «One Health» approach is being implemented by 
an increasing number of educational institutions around the 
world to build the capacity of competent employees of the 
global healthcare «One Health» [4, 16]. In many countries, 
e.g. Canada, UK, Italy, USA, in addition to the discipline of 
«One Health», the educational trajectory includes training in 
the specialty of «One Health» [1, 13]. In Kazakhstan, the 
current system of training of specialists in these sectors 
(university level and additional education) does not provide 
for the study of the conceptual framework of «One Health». 
The knowledge of specialists to a greater extent is acquired 
in the process of their professional activity.  

The inclusion of the labor function to implement the 
principles of «One Health» in the professional standards of 
specialists of public health and veterinary services, 
epidemiologists, will allow not only to build an 
interdisciplinary and intersectoral approach to prevent 
zoonotic diseases in their work activities, but also the 
introduction of this concept in the educational process at the 
university level. 

Conclusion 
The «One Health» approach is aimed at the importance 

of intersectoral development, the relationship between 
"human-animal-environment". 

According to the results of the study it was revealed that 
in Kazakhstan a low level of awareness of specialists, it is a 
serious obstacle to the implementation of the concept. 

For effective implementation of the principles of «One 
Health», a key role is determined by raising awareness of 
specialists involved in intersectoral cooperation. In order to 
form a pool of specialists with relevant competencies, a key 
role is assigned to educational organizations in organizing 
advanced training courses and further dissemination of 
knowledge regarding the principles of «One Health». 
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Түйіндеме 
Диспансерлік бақылау науқастардың денсаулық жағдайын бағалау мақсатында жүргізілетін (денсаулық тобын 

және диспансерлік бақылау тобын айқындауды қоса алғанда) және Қазақстан Республикасының заңнамасына 
сәйкес тұрғындардың белгілі бір топтарына қатысты жүзеге асырылатын профилактикалық медициналық 
тексерулердің қосымша әдістерін қамтитын іс-шаралар кешенін қамтиды. 

Зерттеудің мақсаты: созылмалы жұқпалы емес ауруы бар науқастарды профилактикалық медициналық 
тексеруден өткізу, диспансерлік бақылауды ұйымдастыру және алғашқы медициналық-санитарлық көмек 
жүйесіндегі қолданыстағы нормативтік-құқықтық базаны зерделеу. 

Әдістері: Қазақстан Республикасы Денсаулық сақтау министрінің. Созылмалы аурулары бар адамдарға 
медициналық көмек көрсетуді ұйымдастыру, байқаудың мерзімділігі мен мерзімдерін, диагностикалық 
зерттеулердің міндетті минимумы мен еселігі қағидаларын бекіту туралы: 2020 жылғы 23 қазандағы № ҚР ДСМ-
149/2020 бұйрығына сәйкес, медициналық-санитариялық алғашқы көмек ұйымдарында динамикалық байқауға 
жататын аурулардың тізбесі 3 нозология бойынша: артериялық гипертензия, қант диабеті және созылмалы жүрек 
жетіспеушілігі бойынша талданды. 

Нәтижесі. Алғашқы медициналық-санитарлық көмек жүйесіндегі қолданыстағы нормативтік-құқықтық базаны 
зерделеу және бағалау кезінде және МӘМС жүйесіндегі сақтандрылмаған диспансерлік науқастардың МАСК 
бағалау кезінде, науқстарға медициналық көмек тізбесі жеткіліксіз екені анықталды. 

Қорытынды. Ауру құрылымында ең үлкен үлес салмағы жүрек-қан тамыр жүйесімен мен эндокриндік жүйенің 
аурулары болғандықтан, МӘМС жүйесіне сақтандырылмаған науқастарға медциналық көмек жетіспеушілігі 
анықталды. 

Зерттеу кезіндегі бағдарламаны енгізу оң нәтижесіне байланысты ауруларды басқару бағдарламасына 
қатысатын пациенттерді іріктеу критерийлерін және динамикалық байқауға жататын аурулардың тізбесін кеңейту 
қажет етілді. 

Түйінді сөздер: алғашқы медициналық-санитарлық көмек, созылмалы жұқпалы емес аурулар, аурулардың 
алдын алу, диспансерлік бақылау, ауруларды басқару бағдарламасы. 
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Dispenserisation is a set of measures, including preventive medical examination and additional methods of 
examinations, conducted for the purpose of assessing the state of health (including determination of health group and group 
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of dispensary observation) and carried out in respect of certain population groups in accordance with the legislation of the 
Republic of Kazakhstan. 

Purpose of the study: to analyze of the current regulatory and legal framework of Kazakhstan in the system of primary 
health care, organization of surveillance and preventive medical examinations or dispensary examination of patients with 
chronic non-infectious diseases. 

Methods. According to the Order of the Minister of Health of the Republic of Kazakhstan from October 23, 2020 № KP 
DSM-149/2020 "On approval of the rules of organization of medical care for persons with chronic diseases, periodicity and 
terms of observation, mandatory minimum and multiplicity of diagnostic studies", the list of diseases subject to dynamic 
observation in primary health care organizations was analyzed for 3 nosology’s: arterial hypertension, diabetes mellitus and 
chronic heart failure. 

Results. During the study and assessment of the existing regulatory framework in the primary health care system and 
the assessment of insured dispensary patients in the COMS system, it was determined that the list of medical care for 
patients is insufficient. 

Conclusion. Due to the fact that the largest share in the morbidity structure is occupied by diseases of the 
cardiovascular system and endocrine system, the lack of medical care for patients not insured by the health care system has 
been revealed. 

Due to the positive results of the implementation of the disease management programme during the study, it was 
necessary to expand the criteria for selecting patients participating in the disease management programme and the list of 
diseases subject to dynamic monitoring. 

Key words: Chronic noncommunicable diseases, Disease management, Arterial hypertension, Diabetes mellitus, 
Chronic heart failure. 
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Диспансеризация представляет собой комплекс мероприятий, включающий в себя профилактический 
медицинский осмотр и дополнительные методы обследований, проводимых в целях оценки состояния здоровья 
(включая определение группы здоровья и группы диспансерного наблюдения) и осуществляемых в отношении 
определенных групп населения в соответствии с законодательством Республики Казахстан. 

Цель исследования: анализ действующей нормативно-правовой базы Казахстана в системе первичной медико-
санитарной помощи, организации наблюдения и проведения профилактических медицинских осмотров или 
диспансеризации больных с хроническими неинфекционными заболеваниями. 

Методы. Согласно Приказа Министра здравоохранения Республики Казахстан от 23 октября 2020 года № ҚР 
ДСМ-149/2020 «Об утверждении правил организации оказания медицинской помощи лицам с хроническими 
заболеваниями, периодичности и сроков наблюдения, обязательного минимума и кратности диагностических 
исследований», перечень заболеваний, подлежащих динамическому наблюдению в организациях первичной медико-
санитарной помощи проанализирован по 3 нозологиям: артериальная гипертензия, сахарный диабет и хроническая 
сердечная недостаточность. 

Результаты. В ходе изучения и оценки существующей нормативно-правовой базы в системе первичной медико-
санитарной помощи и при оценке застрахованных диспансерных больных в системе КОМС было определено, что 
перечень медицинской помощи пациентам является недостаточным. 

Выводы. В связи с тем, что наибольший удельный вес в структуре заболеваемости занимают заболевания 
сердечно-сосудистой системы и эндокринной системы, выявлен недостаток медицинской помощи пациентам, не 
застрахованным системой здравоохранения. 

В связи с положительными результатами реализации программы управления заболеванием в ходе 
исследования была необходимость расширить критерии отбора пациентов, участвующих в программе управления 
заболеванием и перечень заболеваний, подлежащих динамическому наблюдению. 

Ключевые слова: Хронические неинфекционные заболевания, Программа управления заболеваниями, 
Артериальная гипертензия, Сахарный диабет, Хроническая сердечная недостаточность. 
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Кіріспе 
Біріккен Ұлттар Ұйымының деректері бойынша 

созылмалы жұқпалы емес аурулар (СЖЕА) 
Қазақстандағы барлық өлімнің шамамен 84% - себебі 
болып табылады. 2016 жылдың соңғы мәліметтері 
бойынша 70 жастан кіші тұрғындар арасындағы мезгілсіз 
өлім-жітім ықтималдығы СЖЕА-дың төрт негізгі тобының 
салдарынан (жүрек-қан тамырлары аурулары, қант 
диабеті, созылмалы респираторлық аурулары) болады. 
Қазақстан азаматтары үшін аталмыш ықтималдылық 27% 
құрайды, оның ішінде әйелдерге (19%) қарағанда ер 
адамдарда (39%) ықтималдығы әлдеқайда жоғары болып 
табылады [1,7]. 

Жыл сайын әлемде СЖЕА салдарынан 41 млн адам 
қайтыс болады, оның 15 миллионы 30 мен 69 жас 
аралығындағы тұрғындар, ал бұл барлық өлім-жітімнің 
71%-ын құрайды. Өлім-жітім себептері бойынша: жүрек-
қан тамырлары аурулары - 17,9 млн (43,6%); қатерлі ісік - 9 
млн (21,9%); респираторлық аурулар - 3,9 млн (9,5%); қант 
диабеті - 1,6 млн. (3,9%). Дәл осы төрт ауру СЖЕА барлық 
өлім жағдайларының 80% құрайды [6,5].  

Созылмалы жұқпалы емес аурулар (ДДСҰ берген 

анықтама) ұзақ уақытқа созылады және генетикалық, 

физиологиялық, экологиялық және мінез-құлық 

факторларының жиынтық әсерінен дамиды. Ең жиі 

кездесетіні-қант диабеті, семіздік, метаболикалық 

синдром, созылмалы бүйрек аурулары, ЖҚА, қатерлі ісік 

және созылмалы респираторлық аурулар. Сонымен 

қатар, олардың таралуы уақыт өте келе халықтың 

қартаюына, урбанизацияға, және өмір салтын өзгерту 

байланысты артып келеді [8, 2]. Зерттеулер барысында 

индустриалды дамыған елдерде және табысы жоғары 

елдерде әлеуметтік-экономикалық факторлар мен 

денсаулық жағдайы арасындағы тікелей корреляцияны 

анықтады; атап айтқанда, СЖЕА негізінен әлеуметтік-

экономикалық деңгейі ең төмен халыққа әсер ететінін 

анықтады [7, 3, 4, 9]. 

Зерттеудің мақсаты: созылмалы жұқпалы емес 
ауруы бар науқастарды профилактикалық 
медициналық тексеруден өткізу, диспансерлік 
бақылауды ұйымдастыру және алғашқы медициналық-
санитарлық көмек жүйесіндегі қолданыстағы 
нормативтік-құқықтық базаны талдау. 

Материалдары мен әдістері: 
Бұл ретроспективті дескриптивті зерттеудің 

алғашқы сатысында Алматы қаласы әкімдігінің №4 
Қалалық емханасына медициналық көмек алу үшін 

тіркелген еңбекке қабілетті жастағы науқастардың 
медициналық ақпараттары сараланды. Зерттеуде СЖЕА 
бойынша жалпы сырқаттаушылық деректері №30 нысан 
мәліметтері қолданылып, зерттеу 2017-2022 жыл 
аралығындағы көрсеткіштерді қамтыды. СЖЕА бойынша 
аталмыш емханада тіркелген тұрғындар арасындағы 
СЖЕА үлес салмағы сараланды. 

Зерттеу барысында қолданыстағы нормативтік-
құқықтық база құжаттары талданды: 

1. Қазақстан Республикасының. Халық 
денсаулығы және денсаулық сақтау жүйесі туралы: 
2020 жылғы 7 шiлдедегi № 360-VI ҚРЗ Кодексі. 

2. Қазақстан Республикасы Денсаулық сақтау 
министрінің. Созылмалы аурулары бар адамдарға 
медициналық көмек көрсетуді ұйымдастыру, 
байқаудың мерзімділігі мен мерзімдерін, 
диагностикалық зерттеулердің міндетті минимумы мен 
еселігі қағидаларын бекіту туралы: 2020 жылғы 23 
қазандағы № ҚР ДСМ-149/2020 бұйрығы. 

3. Қазақстан Республикасының Заңы. Міндетті 
әлеуметтік медициналық сақтандыру туралы: 2015 
жылғы 16 қарашадағы № 405-V ҚРЗ. 

4. Қазақстан Республикасы Үкіметінің. Міндетті 
әлеуметтік медициналық сақтандыру жүйесіндегі 
медициналық көмектің тізбесін бекіту туралы: 2019 
жылғы 20 маусымдағы № 421 қаулысы, негізгі 
нормативтік құқықтық актілер қолданылды. 

5. Қазақстан Республикасы Денсаулық сақтау 
министрінің. Қазақстан Республикасының белгілі бір 
аурулары (жай-күйлері) бар азаматтарының жекелеген 
санаттарын тегін және (немесе) жеңілдікті амбулаториялық 
қамтамасыз етуге арналған дәрілік заттар мен 
медициналық бұйымдардың тізбесін бекіту туралы: 2021 
жылғы 5 тамыздағы № ҚР ДСМ - 75 бұйрығы. 

6. Қазақстан Республикасы Үкіметінің. Тегін 
медициналық көмектің кепілдік берілген көлемінің 
тізбесін бекіту және Қазақстан Республикасы Үкіметінің 
кейбір шешімдерінің күші жойылды деп тану туралы: 
2020 жылғы 16 қазандағы № 672 қаулысы. 

Сонымен-қатар, науқастардың аурушаңдығын және 
диспансерлік бақылауын зерттеу Алматы қаласы ҚДСБ 
«№ 4 Қалалық емхан», ресми статистикалық деректер 
«Бекітілген халық тіркелімі» ақпараттық медициналық 
жүйесінен 2023 жылғы көрсеткіштері алынды. 

Зерттеудің екінші сатысында Қазақстан 
Республикасы Денсаулық сақтау министрінің. 
Созылмалы аурулары бар адамдарға медициналық 
көмек көрсетуді ұйымдастыру, байқаудың мерзімділігі 
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мен мерзімдерін, диагностикалық зерттеулердің 
міндетті минимумы мен еселігі қағидаларын бекіту 
туралы: 2020 жылғы 23 қазандағы № ҚР ДСМ-149/2020 
бұйрығына сәйкес, тегін медициналық көмектік кепілдік 
берілген көлемі шеңберінде медициналық-
санитариялық алғашқы көмек ұйымдарында 
динамикалық байқауға жататын аурулардың тізбесі 3 
нозология: артериялық гипертензия, қант диабеті және 
созылмалы жүрек жетіспеушілігі бойынша талданды. 

Нәтижелері. №1 суреттерге сәйкес Алматы 
қаласының №4 Қалалық емханасында ауру 

құрылымында 100 мың тұрғынға ең үлкен үлес салмағы 
жүрек-қан тамырлар аурулары мен эндокриндік жүйенің 
аурулары құрайтыны байқалады. Одан кейін зәр шығару, 
асқорыту, жүйке жүйесінің және тыныс алу органдарының 
аурулары орын алды. 

№ 4 Қалалық емхана бойынша МӘМС 
диспансерлік бақылаудағы науқастар құрылымы, 
яғни бекітілген «халық тіркелімі» ақпараттық 
медициналық жүйесіндегі деректерге сәйкес 
сақтандырылмаған науқастар жалпы есепте тұрған 
науқастардың 12% құрайды. 

 

 
 

Сурет 1. Алматы қаласы әкімдігінің №4 Қалалық емханасындағы диспансерлік бақылаудағы 
және ауруларды басқару бағдарламасы 100 мың тұрғынға шаққанда науқастар саны. 

(Figure 1. Dispensary observation in the city polyclinic No. 4 of the Akimat of Almaty  
and the disease management program number of patients per 100 thousand population).  

 

Сақтандырылмаған пациенттерге тегін 
медициналық көмектің кепілдік берілген көлемінде 
(бұдан әрі – ТМККК) көзделген медициналық көмектің 
түрлері ұсынылады 

Науқастарға тегін медициналық көмектің кепілдік 
берілген көлемінде (ТМККК)  ҚР азаматтарына және 
қандастарға көрсетілетін медициналық қызметтер 
көрсетудің ҚР Үкіметі айқындайтын тізбесі бойынша 
бірыңғай медициналық көмектің көлемін алды [11]. 

ҚР Үкіметінің 2020 жылғы 16 қазандағы № 672, 
«Тегін медициналық көмектің кепілдік берілген 
көлемінің тізбесін бекіту және ҚР Үкіметінің кейбір 
шешімдерінің күші жойылды деп тану туралы» қаулысы 
бойынша тегін медициналық көмектің кепілдендірілген 
көлемі төмендегі қызметтерді қамтиды: 

 жедел медициналық жәрдем, оның ішінде 
медициналық авиация; 

 алғашқы медициналық-санитарлық жәрдем, 
оның ішінде диагностика, емдеу, профилактикалық 
тексерулер, жұқпалы дерт ошақтарында санитарлық 
және эпидемияға қарсы және де санитарлық-
профилактикалық шаралар жүргізу; 

 амбулаториялық жағдайдағы мамандандырылған 
медициналық жәрдем, оның ішінде вич жұқпасы мен 
туберкулездің алдын алу және диагностика, шұғыл 
жағдайда көрсетілетін қызметтер, әлеуметтік маңызы бар 
және созылмалы аурулардың диагностикасы және емдеу; 

 стационарды алмастыратын жағдайдағы 
мамандандырылған медициналық жәрдем, оның ішінде 
әлеуметтік маңызы бар және созылмалы ауруларды 
емдеу; үйдегі стационар қызметтері; 

 стационарлық жағдайдағы мамандандырылған 
медициналық жәрдем, оның ішінде өзге адамдарға қауіп 
төндіретін жұқпалы және паразитарлық ауруларды емдеу 
және жұқпалы немесе паразитарлық дертке шалдықты 
деген күдікпен жатқан науқастарды емдеу; 

 дәрі-дәрмекпен қамтамасыз ету, оның ішінде 
медициналық бұйымдар, жедел және 
мамандандырылған жәрдем беру кезінде 
қолданылатын иммунобиологиялық дәрілік заттар, 
амбулаториялық жағдайда қарсы профилактикалық 
екпелер жасалып, мамандандырылған медициналық 
жәрдем көрсетілетін аурулар тізіміне сәйкес алғашқы 
медициналық-санитарлық көмектер көрсетіледі.  

ҚР Денсаулық сақтау министрінің 2020 жылғы 23 
қазандағы № ҚР ДСМ-149/2020 «Созылмалы аурулары 
бар адамдарға медициналық көмек көрсетуді 
ұйымдастыру, байқаудың мерзімділігі мен мерзімдерін, 
диагностикалық зерттеулердің міндетті минимумы мен 
еселігі қағидаларын бекіту туралы» бұйрығы (№149 
бұйрық), және Кодекстің 7-бабының 82) тармақшасына 
сәйкес уәкілетті орган бекіткен Медициналық-
санитариялық алғашқы көмек (МСАК) көрсету 
қағидаларына сәйкес МСАК ұйымдарында динамикалық 
байқауға жататын аурулардың тізбесі бойынша реттелген. 

Сонымен қатар, осы заңның 25 тармақшасы 
бойынша ауруларды басқару бағдарламасына (АББ) 
қатысатын пациенттерді іріктеуге арналған 
өлшемшарттар бойынша алтын болсақ: 

 бастапқы артериялық гипертензиясы (ауыр 
емес) бар науқастар; 

 2-типті қант диабеті (компенсацияланған және 
субкомпенсацияланған) бар пациенттер; 

 шығарылуы кемінде 40% фракциясы немесе 
шығарылуы 40%-дан жоғары фракциясы және 
эхокардиография деректері бойынша сол жақ 
қарыншаның дисталогиялық дисфукциясы бар NYHA 
бойынша II-IV сыныпты функциясының созылмалы 
жүрек жетіспеушілігі бар науқастар. 

 Артериялық гипертензия диагнозы бойынша 
көрсетілетін медициналық көмек тізбесі: жалпы несеп 
талдауы, қанның биохимиялық талдауы, 
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электрокардиограмма, артериялық қысымды тәуліктік 
бақылау, эхокардиография (жылына 1 рет). 

 Қант диабеті: қандағы гликозирленген 
гемоглобинді анықтау, будақ сүзгі жылдамдығының (БСЖ) 
есебімен қан креатинині, кеңейтілген қарашықпен 
офтальмоскопия, электромиография (3 айда бір рет). 

 Созылмалы жүрек жетіспеушілігі: креатинин, 
электрокардиограмма, эхокардиография (жылына 1 рет). 

Ауруларды басқару бағдарламасы бойынша МСАК 
мамандарын оқыту, сонымен қатар өзіндік менеджмент 
дағдыларын дарыту бойынша жұмыс үздіксіз жүргізілуде. 
АББ барлық МСАК ұйымдарында енгізілді, АББ-ға 1 млн 
астам пациент тартылды, бұл динамикалық байқаудағы 
пациенттердің жалпы санының орта есеппен 55,3%-ын 
құрайды (1 960 724 адам) 2-сурет. 

Нәтижелерді талқылау 
МӘМС жүйсіндегі сақтандырылмаған науқастарға 

қол жетімсіз: 
Мамандандырылған, жоспарлы нысанда 

стационарлық жағдайларда мамандандырылған, оның 
ішінде жоғары технологиялық, медициналық көмек, 
медициналық оңалту, бейіндік мамандардың кеңесі. 

Алайда, көптеген жағымды сәттерге қарамастан, 
диспансерлеу, әсіресе қазіргі уақытта жүргізіліп жатқан 
жағдайда, тиімсіз. Осыған байланысты профилактиканың 
жаңа нысандарын және созылмалы жұқпалы емес 
аурулары бар тұрғындармен жұмысты іздеу қажетігін 
тұғызды.  

Алғашқы медициналық-санитарлық көмек жүйесіндегі 
қолданыстағы нормативтік-құқықтық базаны зерделеу 
және бағалау кезінде және МӘМС жүйесіндегі 
сақтандрылмаған диспансерлік науқастардың МАСК 
бағалау кезінде, науқстарға медициналық көмек тізбесі 
жеткіліксіз екені анықталды. 

149 бұйрыққа сәйкес, СЖЕА диагностикалық 
зерттеулердің міндетті минимумы мен еселігі қағидалары 
көрсетілген. 

АББ созылмалы жұқпалы емес аурулардың алдын 
алуға және күресуге бағытталған. Әзірге бағдарламаға 
үш ауру кіреді: артериялық гипертензия, 2 типті қант 
диабеті, созылмалы жүрек жеткіліксіздігі. Сонымен қатар, 
пилоттық жоба негізінде ШЖҚ «№ 4 қалалық емхана» КМК 
және ШЖҚ «№ 5 қалалық емхана» КМК «Өкпенің созыл-
малы обструктивті ауруы» диагнозы бойынша енгізілді. 

Сондай-ақ республикада созылмалы жұқпалы емес 
аурулар: қант диабеті, артериялық гипертензия, жүрек 
функциясының созылмалы жеткіліксіздігі бар пациенттерді 
белсенді бақылап отыруға негізделген. Созылмалы 
ауруларды басқару бағдарламасы бойынша МСАК 
мамандарын оқыту, сонымен қатар өзіндік менеджмент 
дағдыларын дарыту бойынша жұмыс үздіксіз жүргізілуде. 
АББ барлық МСАК ұйымдарында енгізілді, АББ-ға 1 млн 
астам пациент тартылды, бұл динамикалық байқаудағы 
пациенттердің жалпы санының орта есеппен 55,3%-ын 
құрайды (1 960 724 адам) 2-сурет. 

АББ қатысушылары-динамикалық есепте тұрған 
созылмалы науқастар. Науқастың өзі қызығушылық 
танытып, нәтижеге жұмыс істеуге дайын болуы 
маңызды. Алғашқы кездесуде дәрігер оған өзінің 
ауруы туралы толық ақпарат береді, бағдарламаның 
қалай жұмыс істейтінін және денсаулығын сақтау және 
жақсарту үшін не істеу керектігін түсіндіреді. Әрі қарай, 

науқастың диагнозына байланысты қозғалысының 
өзіндік бағыты жасалады. 
 

 
Сурет 2. Қазақстан бойынша АББ және динамикалық 

байқаудағы пациенттердің жалпы саны. 
(Figure 2 The total number of patients in the disease management 

program of dynamic observations in Kazakhstan).  
 

Республикалық электрондық денсаулық сақтау 
орталығы мамандарының айтуынша, бағдарламаны енгізу 
оң нәтиже бергендігі анықталды. Мысалы, артериалдық 
гипертензиясы бар пациенттердің 77% да қан қысымды 
тұрақтандыруға қол жеткізілді. АББ қатысушы қан диабеті 
бар науқастардың 33%-ында қандағы қант деңгейінің 
төмендеуі байқалды, созылмалы жүрек жеткіліксіздігі бар 
пациенттер арасында асқынған түрлерімен ауруханаға 
түсу  жағдайлары күрт азайды . 

Сонымен, жүргізілген зерттеу нәтижелері 
пациенттердің өмір салтын ұстанбайтындығын, емделуге 
бейімділігі төмен екенін, емдеуші дәрігерлердің 
ұсыныстарын орындамайтындығын көрсетті. Жүргізілген 
зерттеу нәтижелері бойынша келесі қорытындылар 
жасауға болады: 

1. Зерттеу нәтижелеріне сәйкес №4 ҚЕ ауру 
құрылымында ең үлкен үлес салмағы қан айналымы 
жүйесі мен эндокриндік жүйенің аурулары. Одан кейін 
зәр шығару органдарының аурулары, ас қорыту 
органдарының, жүйке жүйесінің аурулары және тыныс 
алу органдарының аурулары орын алады. 

2. Сонымен қатар, ауру құрылымында ең үлкен үлес 
салмағы қан айналымы жүйесі мен эндокриндік жүйенің 
аурулары болғандықтан, МӘМС жүйесіне 
сақтандырылмаған науқастарға жеңілдік категорияларына 
енгізу қажеттігі туындап отыр. 

3. Зерттеу кезіндегі бағдарламаны енгізу оң 
нәтижесіне байланысты АББ-ға қатысатын пациенттерді 
іріктеу критерийлерін кеңейту және динамикалық байқауға 
жататын аурулардың тізбесін кеңейту қажет.  

4. Созылмалы жұқпалы емес аурулары бар 
пациенттерді белсенді басқаруға негізделген ауруларды 
басқару бағдарламасы бойынша МСАК мамандарын 
оқыту бойынша жұмысты үздіксіз жүргізу керек. 

5. АББ созылмалы жұқпалы емес аурулардың 
алдын алу және оларға қарсы күрес мәселелерінде, 
пациенттердің өз денсаулығы үшін ортақ 
жауапкершілігін арттыруда, медициналық персоналдың 
өзара іс-қимылын жақсартуда және ықтимал 
асқынулардың алдын алу маңызды. 

 

Мүдделер қақтығысы: Авторлар мүдделер 
қақтығысының жоқ екенін мәлімдейді. 

Қаржыландыру: Бұл жұмысты жүзеге асыру 
барысында сырттан қаржыландыру болған жоқ. 

Авторлардың қосқан үлесі. Жұмысты орындауда 
барлық авторлар теңдей үлес қосты және барлығы 
материалды редакцияға ұсынар алдында оның мәтінімен 
толық танысып шықты. 
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Мақаланы дайындау кезінде келесі бұйрықтар, 
хаттар, қаулылар, заңдар және т.б. қолданылды. 
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медицинской помощи и признании утратившими силу 
некоторых решений Правительства Республики 

Казахстан» [adilet.zan.kz]. (Жүгінген күні: 15.04.2024) 

- Қазақстан Республикасы Денсаулық сақтау 
министрінің 2020 жылғы 23 қазандағы № ҚР ДСМ-
149/2020 бұйрығы, «Созылмалы аурулары бар 
адамдарға медициналық көмек көрсетуді 
ұйымдастыру, байқаудың мерзімділігі мен мерзімдерін, 
диагностикалық зерттеулердің міндетті минимумы мен 
еселігі қағидаларын бекіту туралы» [adilet.zan.kz]. 

(Жүгінген күні: 10.04.2024) 

- Қазақстан Республикасы Үкіметінің 2022 жылғы 24 
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дамытудың 2026 жылға дейінгі тұжырымдамасын бекіту 

турал» [adilet.zan.kz]. (Жүгінген күні: 10.04.2024) 

- Закон Республики Казахстан от 16 ноября 2015 
года № 405-V ЗРК. «Об обязательном социальном 

медицинском страховании» [Жүгінген күні: 08.03.2024)  
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утверждении перечня медицинской помощи в системе 
обязательного социального медицинского страхования» 

[adilet.zan.kz]. (Жүгінген күні: 07.02.2024) 

- Приказ Министра здравоохранения Республики 
Казахстан от 27 апреля 2022 года № ҚР ДСМ-37, «Об 
утверждении правил оказания специализированной 
медицинской помощи в амбулаторных условиях» 

[adilet.zan.kz]. (Жүгінген күні: 03.02.2024) 

- Приказ Министра здравоохранения Республики 
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утверждении Стандарта оказания медицинской помощи 
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Резюме 
В статье затронута актуальная проблема скрининга на определение психоактивных веществ в биологических 

средах в контексте эффективной борьбы с наркоманией и наркобизнесом. Проведен анализ ведомственных и других 
нормативно-правовых актов, в которых возможно закрепление данной нормы. Рассмотрены различные целевые 
группы лиц, которые могут подлежать данному скринингу; в том числе лица, проходящие предсменные 
(предрейсовые) обязательные и послесменные (послерейсовые) медицинские осмотры, а также силовые структуры, 
армия и другие государственные военные структуры. Рассмотрены преимущества и недостатки экспресс-
тестирование биологических сред для определения психоактивных веществ.  
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The article touches upon the actual problem of screening for the determination of psychoactive substances in biological 
environments in the context of effective fight against drug addiction and drug trafficking. The analysis of departmental and 
other normative legal acts, in which it is possible to consolidate this norm, is carried out. Various target groups of persons 
who may be subject to this screening are considered; including persons undergoing pre-shift (pre-flight) mandatory and post-
shift (post-flight) medical examinations, as well as law enforcement agencies, the army and other state military structures. 
The advantages and disadvantages of rapid testing of biological media for the determination of psychoactive substances are 
considered.  
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Мақалада нашақорлық пен есірткі бизнесімен тиімді күресу контекстінде биологиялық ортадағы психоактивті 
заттарды анықтауға арналған скринингтің өзекті мәселесі қарастырылған. Осы норманы бекітуге болатын 
ведомстволық және басқа да нормативтік-құқықтық актілерге талдау жүргізілді. Осы скринингке жататын 
адамдардың әртүрлі нысаналы топтары қаралды; оның ішінде ауысым алдындағы (рейс алдындағы) міндетті және 
ауысымнан кейінгі (рейстен кейінгі) медициналық тексеруден өтетін адамдар, сондай-ақ күш құрылымдары, армия 
және басқа да мемлекеттік әскери құрылымдар. Артықшылықтары мен кемшіліктері қарастырылады психоактивті 
заттарды анықтау үшін биологиялық орталарды жедел тестілеу.  
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Введение 
Вопрос скрининга на определение психоактивных 

веществ (ПАВ) в биологических средах становится все 
более актуальным в контексте эффективной борьбы с 
наркоманией и наркобизнесом. В рамках реализации 
Комплексного плана по борьбе с наркоманией и 
наркобизнесом в Республике Казахстан на 2023 – 2025 
годы (Комплексный план), утверждённого 
Постановлением Правительства Республики Казахстан 

от 29 июня 2023 года за № 508 1, в настоящее время 
рассматривается проработка возможности внедрения 
такой нормы законодательно.  

Скрининг на определение психоактивных веществ в 
биологических средах можно рассматривать как 
инновационный подход к предоставлению медицинских 
услуг населению в действующей системе 
здравоохранения, с условием обеспечения 
анонимности. Этот шаг должен быть направлен не 
только на выявление фактов употребления 
психоактивных веществ, но и на предоставление 
помощи и поддержки тем, кто нуждается в лечении, 
реабилитации и социальной адаптации. 

В настоящее время Республиканский научно-
практический центр психического здоровья провел 
анализ ведомственных и других нормативно-правовых 
актов (НПА), в которых возможно закрепление данной 
нормы, с дальнейшей разработкой проекта приказа о 
внесении изменений в законодательство РК. Данное 
мероприятие Комплексного плана может стать важным 
этапом в развитии медицинской системы страны и 
повышении ее эффективности в борьбе с 
наркотической зависимостью. 

Цель: Провести анализ ведомственных и других 
нормативно-правовых актов и определить возможный 
путь внедрения данного вида скрининга. 

Вопросы выносимые на обсуждение. 
При анализе нормативных документов особое 

внимание уделяется нормам, касающимся 
обследования граждан на наличие наркотических 
веществ в биологических средах посредством экспресс-
тестов анализа мочи.  

1. Приказ и.о. Министра здравоохранения 
Республики Казахстан от 30 октября 2020 года № ҚР 
ДСМ-174/2020 «Об утверждении целевых групп лиц, 
подлежащих скрининговым исследованиям, а также 
правил, объема и периодичности проведения данных 

исследований» 2. 
В данном нормативном документе используется 

понятие «скрининг на раннее выявление поведенческих 
факторов риска», к которым относится образ жизни или 
привычки поведения человека, такие как курение табака 
и потребление алкоголя в опасных дозах. 

Целевые группы лиц, подлежащие данному 
скринингу: мужчины и женщины в возрасте от 18 до 29 
лет – периодичность 1 раз в год; в возрасте от 30 до 70 
лет – 1 раз в 2 года. 

Скрининговые исследования на употребление 
наркотических и психотропных веществ, в том числе 
определение психоактивных веществ в биологических 
средах, данным НПА не предусмотрены. 

На обсуждение выносится возможность закрепления 
рассматриваемой нормы в данном приказе – 
предусмотреть добровольный скрининг на определение 
психоактивных веществ в биологических средах в 
целевой группе – мужчины и женщины в возрасте в 
возрасте от 18 до 29 лет, с периодичностью 1 раз в год. 

2. Приказ и.о. Министра здравоохранения РК 
от 15 октября 2020 года № ҚР ДСМ-131/202 «Об 
утверждении целевых групп лиц, подлежащих 
обязательным медицинским осмотрам, а также 
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правил и периодичности их проведения, объема 
лабораторных и функциональных исследований, 
медицинских противопоказаний, перечня вредных и 
(или) опасных производственных факторов, 
профессий и работ, при выполнении которых 
проводятся предварительные обязательные 
медицинские осмотры при поступлении на работу и 
периодические обязательные медицинские осмотры и 
правил оказания государственной услуги 
«Прохождение предварительных обязательных 

медицинских осмотров» 3. 
Во-первых, в данном приказе определены правила и 

периодичность проведения обязательных медицинских 
осмотров, в том числе при поступлении на работу и на 
учебу. Среди требований к лабораторным и 
функциональным исследованиям для лиц, поступающих 
на работу и учебу, уже включено обследование на 
психоактивные вещества. 

В том числе данная норма предусмотрена формой 
№ 075/у «Медицинская справка (врачебное 
профессионально-консультативное заключение)» 
приказа и.о. Министра здравоохранения Республики 
Казахстан от 30 октября 2020 года № ҚР ДСМ-175/2020 
«Об утверждении форм учетной документации в 
области здравоохранения, а также инструкций по их 

заполнению» (Приказ 175) 4. 
Во-вторых, также данный НПА определяет порядок 

и периодичность проведения предсменных 
(предрейсовых) обязательных и послесменных 
(послерейсовых) медицинских осмотров, которые 
проводятся в целях установления или подтверждения 
наличия или отсутствия у физического лица 
заболевания, определения состояния здоровья, а также 
временной нетрудоспособности, профессиональной 
пригодности к работе в заступаемую смену (рейс), в том 
числе употребления алкогольных напитков, 
наркотических, психоактивных веществ или остаточных 
явлений такого употребления. 

Данный раздел этого приказа содержит список 
профессий, требующих предсменного медицинского 
освидетельствования, предрейсового и послерейсового 
медицинского осмотра, в том числе, например: 

 бригада пассажирского поезда (начальник 
поезда, проводники, поездной электромеханик); 

 экипажи воздушных судов (пилоты, 
бортинженеры, бортпроводники) бортмеханики, 
бортрадисты, штурманы, бортоператоры, 
бортпроводники, пилоты – любители); 

 водители транспортных средств, работающие на 
маршрутах регулярных и нерегулярных перевозок 
пассажиров, багажа, грузов, в том числе опасных 
грузов. 

На обсуждение выносится возможность  

 внести определение психоактивных веществ в 
биологических средах в порядок проведения 
предсменных (предрейсовых) обязательных и 
послесменных (послерейсовых) медицинских 
осмотров; 

 добавить к водителям транспортных средств 
списка профессий, требующих предсменного 
медицинского освидетельствования, предрейсового и 

послерейсового медицинского осмотра, водителей и 
курьеров сервисных компаний.  

Однако, в виду возможного негатива со стороны 
общественности из-за дополнительной финансовой 
нагрузки на работодателя или самого извозчика 
(необходимо учесть, что данная услуга не входит в 
перечень гарантированного объема бесплатной 
медицинской помощи и обязательного социального 
медицинского страхования), необходимо обсуждение 
данной нормы с Национальной палатой 
предпринимателей РК «Атамекен».  

В-третьих, данный НПА содержит перечень вредных 
и (или) опасных производственных факторов, 
профессий и работ, при выполнении которых 
проводятся периодические обязательные медицинские 
осмотры, в том числе, например: 

 профессии и работы военизированной охраны, 
служб специализированной связи, аппарата инкассации, 
работников системы государственного банка и 
работников других ведомств и служб, которым 
разрешено ношение огнестрельного оружия и его 
применение, а также работникам охранных структур и 
ведомств без права на разрешение ношения и 
применения огнестрельного оружия 

 работы, связанные с движением 
автотранспортных средств всех категорий; 

 профессии и работники аэровокзального, 
морского, речного комплексов: агенты по организации 
перевозок; супервайзеры; кассиры; агенты справочного 
бюро; агенты службы досмотра; службы авиационной 
безопасности; таможни; грузчики; приемосдатчики 
грузов. 

 профессии и работы, связанные с движением 
поездов на железнодорожном транспорте. 

На обсуждение выносится возможность внести 
определение психоактивных веществ в биологических 
средах в раздел лабораторных и функциональных 
исследований перечня вредных и (или) опасных 
производственных факторов, профессий и работ, при 
выполнении которых проводятся периодические 
обязательные медицинские осмотры. 

3. Приказ Министра здравоохранения 
Республики Казахстан от 31 января 2023 года № 19 
«Об утверждении правил прохождения медицинского 
осмотра и его периодичности для получения 
разрешений в сферах оборота гражданского и 
служебного оружия, гражданских пиротехнических 

веществ» 5. 
В соответствии с дынными правилами, медицинский 

осмотр лиц, претендующих на получение разрешений в 
сферах оборота гражданского и служебного оружия, 
гражданских пиротехнических веществ, уже включает 
осмотр психиатра (нарколога) и исследование 
биологического материала доклинических 
(неклинических) и клинических исследований на 
предмет употребления психоактивных веществ. 

В том числе данная норма предусмотрена формой 
№ 076/у «Заключение медицинского осмотра (для 
получения разрешений в сферах оборота гражданского 
и служебного оружия, гражданских пиротехнических 

веществ)», утверждённой Приказом 175 4. 
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4. Приказ и.о. Министра здравоохранения 
Республики Казахстан от 30 октября 2020 года № 
ҚР ДСМ-172/2020 «Об утверждении Правил 
проведения медицинского осмотра лиц, 
претендующих на получение права управления 
транспортными средствами, повторного 
медицинского осмотра водителя механических 

транспортных средств» 6. 
В соответствии с данными правилами, 

медицинский осмотр претендентов на водительские 
права также уже предусматривает исследование 
биологических сред на предмет употребления 
психоактивных веществ. В том числе данная норма 
предусмотрена формой № 073/у «Медицинская 
справка о допуске к управлению транспортным 

средством», утверждённой Приказом 175 4. 
В процессе анализа законодательной базы, перед 

экспертами встал вопрос о введении скрининга на 
определение психоактивных веществ в 
биологических средах в силовых структурах, армии и 
других государственных военных структурах. Это 
может стать неотъемлемой частью стратегии 
поддержания безопасности страны, соблюдению 
высоких стандартов дисциплины и 
профессионализма в военной сфере. 

Были проанализированы основные НПА, 
регулирующие деятельность и военно-врачебную 
экспертизу правоохранительных органов. 

1. Приказ Министра внутренних дел Республики 
Казахстан от 2 ноября 2020 года № 758 «Об 
утверждении Правил проведения военно-врачебной 
экспертизы в правоохранительных органах и 
Государственной фельдъегерской службе 
Республики Казахстан и Положения о комиссиях 
военно-врачебной экспертизы в органах внутренних 

дел Республики Казахстан» 7. 
Согласно данному приказу, кандидаты на службу, 

вместе с направлением кадровой службы для 
освидетельствования во военно-врачебную комиссию 
(ВВК), предоставляют результаты медицинских 
исследований, проведенных не ранее чем за 14 
календарных дней до начала медицинского осмотра 
(МО), в том числе результаты тестирования на 
наличие в организме наркотических средств и 
психотропных веществ (из наркологического 
диспансера). 

2. Приказ Министра внутренних дел Республики 
Казахстан от 13 ноября 2020 года № 775 «Об 
утверждении Требований, предъявляемых к 
состоянию здоровья лиц для прохождения службы в 
правоохранительных органах и Государственной 

фельдъегерской службе Республики Казахстан» 8. 
Пункт 19 главы 5 данных требований определяет 

выявление у кандидатов на службу и учебу в 
правоохранительных органах симптомов и фактов 
злоупотребления алкоголем, употребления 
наркосодержащих и токсических веществ с 
проведением освидетельствования. При 
положительном результате теста на употребление 
наркотических и психоактивных веществ, кандидаты 
на службу и учебу (применительно к данному 

подпункту) признаются негодными. Единичное 
употребление психоактивных веществ в анамнезе не 
может служить основанием для применения 
настоящей статьи. 

3. Приказ Министра обороны Республики 
Казахстан от 21 декабря 2020 года № 716 «Об 
утверждении Правил проведения военно-врачебной 
экспертизы и Положения о комиссиях военно-
врачебной экспертизы в Вооруженных Силах 

Республики Казахстан» 9. 
Данные правила регламентируют медицинское 

освидетельствование следующим категориям: 
1) Гражданам, приписываемым к призывным 

участкам, призываемым на воинскую службу и 
поступающим в военные учебные заведения, 
подведомственные Министерству обороны 
Республики Казахстан, а также на военные кафедры 
(факультеты) при высших учебных заведениях. 

В главе 2 данного НПА определен порядок 
медицинского освидетельствования граждан, 
приписываемых к призывным участкам, призываемых на 
срочную воинскую службу, поступающих для подготовки по 
военно-техническим и иным специальностям. 

Анализ данного НПА показал, что при 
прохождении «приписной комиссии» не закреплено 
определение психоактивных веществ в 
биологических средах. На военных сборах 
гражданам, зачисленным в воинские команды, на 
областных (города республиканского значения или 
столицы) сборных пунктах проводится тестирование 
на наличие в организме наркотических веществ. 

В главах 3 и 4 описывается порядок медицинского 
освидетельствования граждан, поступающих в 
военные учебные заведения, реализующие 
общеобразовательные программы общего среднего 
образования и воспитанников; а также граждан и 
военнослужащих, поступающих в военные учебные 
заведения, в том числе иностранных государств, 
реализующие программы технического и 
профессионального, высшего, послевузовского 
образования, а также на военные кафедры 
(факультеты) при высших учебных заведениях. 

Согласно данной части НПА, поступающие на 
учебу кандидаты до начала медицинского 
освидетельствования представляют сведения о 
состоянии на учете из медицинских организаций 
психоневрологического, наркологического (с 
результатами наркотестирования). 

2) Гражданам, поступающим на воинскую службу, 
в том числе по контракту. 

При медицинском освидетельствовании граждан, 
поступающих на воинскую службу по контракт (глава 
5), перед направлением в воинские части или 
региональные командования, проводится 
тестирование на наличие в организме наркотических 
веществ, результаты которого записываются в карту 
медицинского освидетельствования гражданина, 
поступающего на воинскую службу по контракту. 

3) Военнослужащим, проходящим воинскую 
службу по призыву или контракту; курсантам военных 
учебных заведений (ВУЗ), кадетам и воспитанникам. 
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Медицинское освидетельствование 
военнослужащих, проходящих воинскую службу по 
призыву или контракту, слушателей и курсантов 
(кадетов) военных учебных заведений (глава 6) не 
включает определение психоактивных веществ в 
биологических средах 

4) Военнослужащим, отбираемым для службы и 
проходящих службу с радиоактивными веществами, 
ионизирующими источниками излучений, компонентами 
ракетных топлив, источниками электромагнитных 
полей, лазерных излучений, а таже авиационному 
персоналу государственной авиации. 

Согласно главе 10 и 14, медицинское 
освидетельствование военнослужащих, отбираемых 
для службы и проходящих службу с радиоактивными 
веществами, ионизирующими источниками излучений, 
компонентами ракетного топлива, источниками 
электромагнитных полей и лазерных излучений, и 
авиационного персонала, пребывающего в запасе, в 
учетных целях, не включает определение 
психоактивных веществ в биологических средах. 

5) Гражданам, пребывающим в запасе, при призыве 
на воинские сборы, или в учетных целях. 

Медицинское освидетельствование граждан, 
пребывающих в запасе, при призыве на воинские сборы 
или воинскую службу (офицеров запаса) и (или) в 
учетных целях (глава 11) не включает определение 
психоактивных веществ в биологических средах. 

Таким образом, предполагается рассмотреть 
возможность закрепления рассматриваемой нормы для 
всех категорий Вооруженных Сил Республики 
Казахстан. 

При масштабировании данной нормы также 
необходимо оценить возможности медицинской 
инфраструктуры для обеспечения достаточного 
количества кадровых и финансовых ресурсов. Это 
поможет избежать перегрузок системы и обеспечить 
качественное обслуживание всех граждан.  

Поэтому также были проанализированы 
ведомственные НПА, регламентирующие перечень 
медицинских услуг для определения психоактивных 
веществ. 

В настоящее время приказ и.о. Министра 
здравоохранения Республики Казахстан от 30 октября 
2020 года № ҚР ДСМ-170/2020 «Об утверждении 
тарифов на медицинские услуги, предоставляемые в 
рамках гарантированного объема бесплатной 
медицинской помощи и в системе обязательного 
социального медицинского страхования» включает 
анализы на определение психоактивных веществ в 

биологических средах путем экспресса метода» 10. 
Наименование услуги – определение наркотических 

средств и психотропных веществ 3-х, 4-х, 5-и и 6-и 
компонентным тестом в биологическом материале 
экспресс методом. Стоимость услуги, согласно 
тарификатору, утверждённому данным приказом, 
составила на начало 2024 года от одной до 3 тыс тенге. 

Таким образом, любой гражданин РК, на условиях 
общественного договора (анонимности) может 
обратиться в региональные центры психического 
здоровья для определения психоактивных веществ в 
биологических средах в ходе предоставления 

медицинских услуг.  
Экспресс-тестирование биологических сред 

является одноступенчатой иммунохроматографической 
пробой для быстрого определения ПАВ в моче 
человека. Методика применения таких систем для 
определения наркотических веществ в биологических 
жидкостях описана в прилагаемых к тестам 
инструкциях, там же приводится контрольная шкала для 

оценки положительных и отрицательных реакций 1.1.. 
Среди недостатков экспресс-тестирование 

биологических сред для определения ПАВ можно 

отметить следующее 1.2.. 
1) Существенным недостатком данного метода 

является возможность ложноположительного 
результата тестирования. Причиной тому могут служить 
кросс-реакции (перекрестное реагирование), 
происходящие в организме из-за приема лекарственных 
препаратов, не относящихся к группам наркотических и 
психотропных. 

2) Тесты на наркотики, как правило, имеют 
узкий спектр, так как они разработаны для 
определенных наркотических веществ и имеется 
высокая вероятность, что не будут информативны в 
виду:  

 недостаточного количества образца (если не 
было использовано достаточное количество образца 
для тестирования, результаты могут быть 
недостоверными);  

 несоответствие типа теста и наркотика (каждый 
тип теста может обнаруживать только определенный 
спектр наркотиков);  

 стандартные тесты на наркотики не определяют 
новые синтетические наркотики (синтетические 
наркотики часто разрабатываются с целью избежания 
обнаружения стандартными тестами на наркотики, они 
могут не быть обнаружены этими тестами). 

3) Периодические обязательные медицинские 
осмотры носят плановый характер, что значительно 
снижает эффективность такого тестирования. 
Плановый медосмотр позволяет людям, 
употребляющим наркотики, принять меры для того, 
чтобы очистить свою мочу от следов наркотиков. 
Большинство наркотических веществ выводятся из 
организма в течении 48-72 часов. Если человек знает о 
предстоящем тестировании мочи, он может заранее 
принять меры для того, чтобы их следы не были 
обнаружены в моче. 

В настоящее время в Центрах психического 
здоровья используются следующий ассортимент 
экспресс-тестов биологических сред для определения 
ПАВ: 

1) экспресс тест – панель для определения 
наркотических веществ либо их метаболитов в моче в 
любой комбинации. Производитель – ТОО «ECO Pharm 
KZ» Республика Казахстан. Стоимость варьирует от 850 
до 2500 тенге в зависимости от количества 
определяемых ПАВ; 

2) экспресс тест-панель для определения 7 
наркотиков в моче «Тест мультипанель для определения 
7-наркотиков в моче человека. Производитель: Республика 
Казахстан. Стоимость 2574 тенге; 
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3) экспресс-тест ИХА-МУЛЬТИ-ФАКТОР для 
быстрого качественного одновременного выявления 
морфина, марихуаны, кокаина, метамфетамина, 
амфетамина, барбитуратов, бензодиазепина, метадона, 
МДМА экстази, трициклических антидепрессантов в 
моче человека методом иммунохроматографического 
анализа. Стоимость данного теста варьирует от 3000 до 
6000 тенге в зависимости от количества выявляемых 
видов ПАВ. Производитель – ООО «ФАКТОР-МЕД», 
Россия. Зарегистрирован в РК; 

4) экспресс тест-панель для определения 6 
наркотиков в моче. На сайтах стоимость до 10000 тенге. 
Поизводитель – RightSign, Китай. Зарегистрирован в РК; 

5) Наборы для тестирования на наркотики 
QuickProfile™ Тест-панель на наркотические вещества 
(от 3 до 14 на одной панели). Производитель LumiQuick 
Diagnostics, США. Зарегистрирован в РК. Стоимость от 
2320 до 5725 тенге. 

Таким образом, если в системе здравоохранения 
предусмотреть внедрение скрининговых исследований 
на употребление наркотических и психотропных 
веществ (определение психоактивных веществ в 
биологических средах) в целевой группе «мужчины и 
женщины в возрасте в возрасте от 18 до 29 лет», с 
периодичностью 1 раз в год, то для введения данной 
нормы необходимо будет ежегодно выделение 
дополнительных финансовых средств в размере 
порядка 6 750 000,0 тыс. тенге (при средней стоимости 
экспресс тест-панель для определения 7 наркотиков в 
моче 2500 тенге), и с учетом того, что на период 2023 
года совершеннолетней молодёжи в возрасте от 18 до 
29 лет в стране насчитывалось 2,7 млн. человек.  

Заключение 
Введение добровольного скрининга на определение 

психоактивных веществ в биологических средах в 
законодательную практику станет важным шагом в 
борьбе с немедицинским употреблением наркотических 
и психотропных веществ. Оно позволит не только 
своевременно выявлять случаи употребления 
наркотиков, но и обеспечит необходимую поддержку и 
лечение для зависимых лиц. 
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Abstract 
Introduction: Bronchial asthma (BA) and obesity represent significant challenges in contemporary medicine, with 

escalating prevalence in developed nations. This review aims to systematically analyze the pathophysiological and clinical 
interplay between bronchial asthma and metabolic syndrome, emphasizing their role in severe asthma development. 

Search strategy: A thorough literature search was conducted up to May 10, 2024, using PubMed, Web of Science, and 
the Cochrane Central Register of Controlled Trials. The search spanned the past decade and employed predefined keywords 
based on Medical Subject Headings (MeSH). Inclusion criteria encompassed studies meeting evidence-based medicine 
standards and fundamental experimental research, published in English or Russian. Exclusion criteria included clinical case 
descriptions, non-evidence-based publications, and abstracts. 

Results: This review synthesizes current insights into the mechanisms underlying the association between bronchial 
asthma and metabolic syndrome. A conventional perspective links asthma and the syndrome through mechanical effects of 
abdominal adipose tissue, impacting respiratory tract resistance and volumes. Furthermore, emphasis is placed on metabolic 
dysregulation's role in altering proinflammatory cytokine levels and adipose tissue hormone profiles. The review also 
introduces the concept of a metabolic phenotype in asthma, characterizing it as an independent variant within the spectrum 
of "bronchial asthma – metabolic syndrome - obesity." Pathogenetic relationships involving insulin resistance, 
hyperinsulinemia's epithelial effects on the respiratory tract, chronic inflammation, and respiratory hyperreactivity are 
highlighted. 

Conclusions: The findings support a clinical and pathophysiological framework distinguishing a distinct "metabolic 
phenotype" in asthma patients. This phenotype underscores the interconnected pathogenesis involving insulin resistance, 
chronic inflammation, and heightened respiratory tract reactivity. Such insights contribute to advancing targeted therapeutic 
approaches for this subset of patients. 

Keywords: metabolic syndrome, asthma, bronchospasm, obesity, insulin resistance. 
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Введение. Согласно имеющимся в настоящее время данным, бронхиальная астма (БА) и ожирение 
представляют собой одну из актуальнейших проблем современной медицины, значение которой приобретает 
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мировой характер. Эпидемиологические данные позволяют констатировать значительный рост этих заболеваний в 
развитых странах, что диктует необходимость тщательного анализа и всестороннего изучения. 

Целью данного обзора являлась систематизация данных о патофизиологической и клинической взаимосвязи 
бронхиальной астмы и метаболического синдрома, а также роли его компонентов в формировании тяжелого течения 
бронхиальной астмы. 

Стратегия поиска: Поиск актуальной литературы проводился в базах данных PubMed, Web of Science и 
Кокрановском центральном регистре контролируемых испытаний до 10 мая 2024 г. Глубина поиска составила 10 лет. 
В ходе анализа использовались предварительно сформулированные ключевые слова на основе терминов 
медицинских предметных рубрик (MeSH). Критерии включения: результаты исследований, выполненных с учетом 
всех требований доказательной медицины; данные фундаментальных экспериментальных исследований. Поиск 
ограничивался работами, опубликованными на английском и русском языках. Критерии исключения: описание 
клинических случаев, публикации, не соответствующие требованиям доказательной медицины, а также тезисы. 

Результаты: В представленном обзоре систематизированы современные взгляды на механизмы формирования 
фенотипа бронхиальной астмы, ассоциированного с метаболическим синдромом. В классическом и наиболее 
упрощенном варианте связь астмы и синдрома основывается на механических эффектах жировой ткани брюшной 
полости на сопротивление дыхательных путей с изменением соответствующих дыхательных объемов. 
Представлена попытка актуализировать роль метаболического дисбаланса в уровнях провоспалительных факторов, 
в первую очередь цитокинов, а также гормонов жировой ткани. Кроме того, сформулирована концепция связи 
метаболического синдрома и бронхиальной астмы, отражающая влияние данного синдрома на варианты 
клинического течения заболевания.  

Выводы: Представленные данные позволяют сформулировать клинико-патофизиологический подход к 
обоснованию выделения специфического «метаболического фенотипа» пациентов с БА, представляющего 
самостоятельный вариант синдемии - «бронхиальная астма – метаболический синдром - ожирение». Основой такого 
подхода является показанный факт патогенетических связей, а именно развитие инсулинорезистентности с прямым 
повреждающим эффектов гиперинсулинемии на эпителий респираторного тракта, формирование хронического 
малоинтенсивного воспаления, типичного для двух заболеваний, а также развитие на этом фоне гиперреактивности 
дыхательных путей.  

Ключевые слова: метаболический синдром, астма, бронхоспазм, ожирение, инсулинорезистентность. 
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Кіріспе. Заманауи мәліметтерге сәйкес, бронх демікпесі (БД) және семіздік қазіргі заманғы медицинаның өзекті 
мәселелерінің бірі болып табылады және оның маңыздылығы әлемдік сипатқа ие. Эпидемиологиялық деректер 
дамыған елдерде бұл аурулардың айтарлықтай өсуін анықтауға мүмкіндік береді, бұл өз кезегінде  мұқият талдау 
мен жан-жақты зерттеу қажеттілігін тудырады.  

Бұл шолудың мақсаты бронх демікпесі мен метаболикалық синдромның патофизиологиялық және 
клиникалық байланысын, сондай-ақ, оның құрлымдарының бронх демікпесінің ауыр ағымын қалыптастырудағы 
рөлі туралы деректерді жүйелеу болды. 

Іздеу стратегиясы: маңызды әдебиеттерді ізденіс PubMed, Web of Science дерекқорларынан және Cochrane 
орталықтан бақыланатын сынақтар тізімінен 2024 жылдың 10 мамырына дейін жүргізілді. Талдау барысында 
медициналық пәндік мәліметтер (MeSH) терминдеріне негізделген алдын ала тұжырымдалған түйіндік сөздерді 
қолдану арқылы жүзеге асты. Тізімге енгізу критерийлері: дәлелді медицинаның барлық талаптарын ескере 
отырып орындалған зерттеулердің нәтижелері; іргелі эксперименттік зерттеулердің нәтижесі. Іздеу тек ағылшын 
және орыс тілдерінде жарияланған жұмыстармен шектелді. Тізімге енгізілмеген критерийлері: клиникалық 
жағдайлардың сипаттамасы, дәлелді медицина талаптарына сәйкес келмейтін мақалалар, сондай-ақ тезистер. 

Нәтижесі: ұсынылған шолуда метаболикалық синдроммен байланысты БД фенотипін қалыптастыру 
механизімдері жайлы заманауи көзқарастар жүйеленген. Классикалық және жеңілдетілген нұсқада демікпе мен 
метаболикалық синдромның байланысы іштің майлы тінінің тыныс алу жолдарының кедергісіне механикалық 
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әсеріне негізделгенін, тиісті тыныс алу көлемінің өзгеруі айтылған. Қабынуға қарсы факторлардың, ең алдымен 
цитокиндердің, сондай-ақ май тінінің гормондарының деңгейіндегі метаболикалық теңгерімсіздіктің рөлін 
өзектендіру әрекеті ұсынылған. Сонымен қатар, метаболикалық синдром мен БД арасындағы байланыс жайлы 
тұжырымдалған, бұл синдромның аурудың клиникалық ағымына әсерін көрсетеді.  

Қорытынды: ұсынылған деректер зерттеу келесі синдемияның тәуелсіз нұсқасы-"бронх демікпесі - 
метаболикалық синдром – семіздік" болып табылатын БД науқастарының ерекше "метаболикалық 
фенотипін"оқшаулауды негіздеуге клиникалық - патофизиологиялық тәсілді тұжырымдауға мүмкіндік береді. Бұл 
тәсілдің негізі патогенетикалық байланыст арының негізі болып табылады, атап айтқанда гиперинсулинемияның 
тыныс алу жолдарының эпителийіне тікелей зақымдайтыны, инсулинге төзімділіктің дамуы, екі ауруға тән 
созылмалы төмен қарқынды қабынудың пайда болуы, сондай-ақ осы жағдайда тыныс алу жолдарының 
гиперреактивтілігінің дамитыны анықталды.  

Түйінді сөздер: метаболикалық синдром, демікпе, бронхоспазм, семіздік, инсулинге төзімділік. 
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Introduction 
Currently, metabolic syndrome (MS) is defined as a 

composite of clinical components such as hyperglycemia 
and hypertriglyceridemia with abdominal obesity, arterial 
hypertension and low cholesterol high density lipoprotein [3, 
16]. These conditions are known to increase the risk of 
cardiovascular disease, type 2 diabetes and stroke [29]. 
However, unlike the already known syntropy asthma and 
obesity, the outcome of the metabolic syndrome on the 
reduced respiratory function is not well understood. 

The association between metabolic syndrome and lung 
disease has been studied in several clinical studies. Leone 
and colleagues first verified the relationship between lung 
diseases and MS [18]. At present time, we have a numeral 
of different studies significant relationship bronchial asthma 
and metabolic syndrome. Epidemiological study in United 
States between 1990 and 2000 demonstrated that more 
than 250,000 new asthma cases were related to metabolic 
syndrome [8]. The prevalence of bronchial asthma in the 
group of 2559 patients with obesity and BMI> 60, the 
prevalence of asthma was 32.7% [4]. The cross-sectional 
HUNT study in a group of 10,038 Korean patients aged 40 
to 69 years demonstrated that patients with metabolic 
syndrome were more likely to describe symptoms of 
bronchial asthma (wheezing and shortness of breath) than 
patients without components of the metabolic syndrome [9]. 

According to the results of another work, among 
patients suffering from metabolic syndrome more than 69, 
3% have severe asthma [33]. 

In additional, the most aggressive component of the 
MS, in particular diabetes mellitus, also studied in the large 
Kaiser Permanente health care program and this analysis 
has helped to determine the risk of developing asthma 
among people with diabetes [11]. In adults participants (≥18 
years of age) without diabetes, the incidence of asthma was 
0.16 per 1000 people, and in patients with diabetes, the 

corresponding parameter was 0.41, which shows a higher 
risk of asthma [17].  

Therefore, the epidemiological evidence suggests a 
potential association between metabolic syndrome and the 
development of reversible bronchial obstruction. However, it 
remains uncertain whether chronic low-intensity 
inflammation, a hallmark of metabolic syndrome, directly 
contributes to the susceptibility to severe bronchial asthma. 
Consequently, the study aimed to organize data 
concerning the pathophysiological and clinical connections 
between bronchial asthma and metabolic syndrome, 
alongside exploring the impact of its components on the 
development of severe bronchial asthma. 

Search Strategy: During the preparation of this review, 
a systematic search was conducted in PubMed, Web of 
Science, and the Cochrane Central Register of Controlled 
Trials up to May 10, 2024, covering a period of 10 years. 
Publications exceeding this timeframe were separately 
included due to their significant relevance to the study's 
focus. The search utilized predefined keywords based on 
Medical Subject Headings (MeSH), including metabolic 
syndrome, asthma, bronchospasm, and obesity. 

Inclusion criteria encompassed studies meeting the 
standards of evidence-based medicine and fundamental 
experimental research, published in English or Russian. 
Exclusion criteria comprised clinical case descriptions, 
publications not meeting evidence-based medicine criteria, 
and abstracts. A total of 37 relevant sources were identified 
through this search strategy (Figure 1). 

Results and discussions 
Contemporary literature increasingly discusses the 

concept of "syndemia," which denotes the synergistic 
impact of two or more diseases resulting in greater adverse 
effects than each disease individually [9]. 

Traditionally applied in cardiometabolic contexts such 
as "arterial hypertension - metabolic syndrome - obesity" [1] 
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this concept is relevant to understanding the interplay 
between asthma (AD) and obesity/metabolic syndrome. The 
interaction between these conditions exacerbates 

symptoms and disease severity, necessitating an integrated 
treatment approach that addresses their mutual influence 
and associated risk factors. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 

Figure 1 illustrates the overall search approach, adhering to the PRISMA algorithm. 
 

The mechanical effects of adipose tissue on the 
lungs 

The simplest theory of the association of asthma and 
MS is focused on the mechanical effects of abdominal fat 
on the resistance and compliance of the respiratory system. 
Obesity reduces the total lung capacity (TLC), in particular 
by reducing the residual volume (RV) and, consequently, 
the functional residual capacity (FRC) [32]. The 
consequence of this is shallow breathing. In addition, the 
increased volume of soft tissues compresses the chest, 
which leads to a decrease in the diameter of the peripheral 
airways, and this leads to a change in the structure and 
function of the smooth muscles of the bronchi and, as a 
result, to hyperreactivity [17, 27]. 

Among the clinical elements of the metabolic syndrome, 
abdominal obesity has the strongest association with 
impaired lung function. Estimated mechanisms for the 
increased risk of obesity-related asthma include changes in 
the extensibility of the smooth muscles of the airways, due 
to the presence of shallow breathing associated with 
obesity, sleep disturbance, genetic polymorphism, and the 
effects of systemic adipokines and oxidative stress on both 
pulmonary and extrapulmonary inflammation [33]. 

Brumpton et al determined that only two components of 
the metabolic syndrome have an association with the 
frequency of asthma: a large waist circumference and 
hyperglycemia/diabetes mellitus [33]. In the CARDIA study, 
abdominal obesity, high blood pressure, and hyperglycemia 
were associated with the incidence of asthma [17]. The 
mechanisms underlying the potential link between asthma 
and MS are yet to be understood.  

Systemic inflammation 
In MS, accumulation of visceral fat and insulin 

resistance are associated with an increased expression of 
mediators that activate inflammatory mechanisms both 
locally and systemically. This includes recruitment of 
inflammatory cells by chemokines, such as monocytic 
chemoattractant protein-1 (MCP-1), as well as direct 
synthesis of predominantly pro-inflammatory cytokines and 
chemokines, such as interleukin 6 (IL-6), interleukin 1β (IL-
1β), tumor necrosis factor-α (TNF-α), C-reactive protein 

(CRP), transforming growth factor β1 (TGF-β1) and leptin. 
The developing variation between Th1 and Th2 
inflammation is to be one of the mechanisms by which 
obesity can increase the risk of asthma and change 
phenotype [27]. 

Interleukins and TNF-α 
Obesity maintain persistent low-intensity inflammation 

through overproduction of cytokines (IL-6 and IL-1β). IL-6 
has been demonstrated to play an important role in the 
pathogenesis of asthma by activating neutrophils and 
stimulating the differentiation of Th2 helper cells into Th17 
(in the presence of TGF-β) or by contributing to the 
production of IL-13 by T-helpers [13]. Th17 cells 
characterized by high level of resistant to steroids (unlike, 
for example, Th2 cells) and have a dominant role in severe 
asthma [17]. It has been shown that increased levels of 
Th17 and IL-17 are determined in the peripheral blood of 
patients with obese type 2 diabetes. In addition, the level of 
Th2/Th17 cells and IL-17 in patients with metabolic 
syndrome positively correlates with bronchial 
hyperresponsiveness and eosinophils and negatively 
correlates with FEV1 [14]. This data show that Th2/Th17 
cell activity is associated with severe asthma [13-15].  

Increased levels of IL-6, CRP, and soluble CD163 (a 
macrophage activation marker) have been connected with 
impaired lung function (especially in severe asthma) and 
non-specific airway inflammation. Experimental studies 
have shown that TNF-α increases the survival of 
eosinophils, which is important in the pathogenesis of 
bronchial asthma, which is accompanied by 
hypereosinophilia [15]. 

IL-1 and IL-17 have been shown to cause airway 
hyperreactivity in response to a high fat diet, the process 
mediated by Node-like receptor protein 3 (NLRP3). 
Activated NLDP3 contribute to the production of IL-1β which 
stimulates IL-17A-producing type 3 lymphoid cells (ILC3s) 
in the lungs [4]. Patients with severe asthma had a high 
number of IL-17-positive ILC3-like cells in the 
bronchoalveolar lavage fluid (BALf) as compared to healthy 
controls or patients with mild asthma [7]. NPLP3 can also 
be activated by a wide range of mediators, in particular, 
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high levels of extracellular glucose, amyloid-β, oxidized LDL 
and extracellular acidosis, all observed in MS [7, 12].  

However, the role of systemic inflammation in airway 
damage asthma associated with obesity is currently 
controversial. Most studies have not confirmed this 
relationship. Prospective studies have shown increased 
levels of interleukins (Il-1β, Il-5, Il-6 and Il-8) in the sputum 
of asthmatics, however, no significant differences between 
obese and lean asthmatics were found [26]. However, it 
should be noted that changes in sputum reflect only local 
changes; the data obtained cannot characterise the degree 
of activity of systemic inflammation, especially low-intensity 
inflammation, which is a key characteristic of obesity. 

Thus, conclusions regarding whether the activity of 
systemic inflammation in asthma are different from those of 
asthma in obesity should be left open until further evidence 
is obtained [12].  

Leptin  
Adipose tissue is now known to be metabolically active 

and is involved in the regulation of homeostasis and the 
pathogenesis of diseases associated with obesity. Obesity 
is associated with elevated levels of leptin and resistin (pro-
inflammatory hormones), as they are directly secreted by 
adipose tissue [20]. 

Leptin and its receptors are present in the membrane of 
bronchial epithelial cells, and elevated leptin levels can 
modulate the immune response in the airways by inducing a 
persistent inflammatory response or biasing the cell 
response according to the Th1 phenotype [6]. In particular, 
leptin induces an increase in the expression of pro-
inflammatory cytokines, such as TNF-α, IL-6, and IL-12, 
which leads to the development of systemic inflammation 
and activation of the inflammasoma-dependent pathway, as 
described above [34]. 

At the same time, clinical and experimental studies 
demonstrate that leptin acts by increasing bronchial 
hyperresponsiveness through its own receptors in the 
bronchial wall [38]. It has been determined that obese 
patients with asthma, airway reactivity significantly 
correlates with leptin's level (rho = 0.8, P <0.001) [4, 5]. 

Adiponectin 
Adiponectin is an adipokine with insulin-sensitizing and 

anti-inflammatory effects. A low level of adiponectin is 
determined both in asthma and in metabolic syndrome.  

It has also been shown that epithelial cells of the 
respiratory tract express adiponectin. Clinical studies have 
demonstret conflicting results regarding the effect of 
adiponectin levels on respiratiry function, including CARDIA 
study in which it was found that after BMI control, 
adiponectin levels were positively associated with lung 
function. Pretreatment with adiponectin has been shown to 
reduce eotaxin-mediated chemotactic responses by binding 
to the adiponectin receptors AdipoR1 and AdipoR2, which 
are expressed in human eosinophils, thereby inhibiting the 
pathogenetic mechanism of AD [34]. 

Fatty Acid Inflammation 
One of the important component of the metabolic 

syndrome is hyperlipidemia, which contributes potential 
communication mechanism for the metabolic syndrome and 
decreased lung function due to low-intensivity inflammation 
caused by fatty acid. The level of fatty acids is regulated by 
insulin uptake and release of triglycerides and free fatty 

acids (FFAs) by adipocytes. However, in patients with 
metabolic syndrome, adipose tissue cannot effectively 
regulate fat deposition, and excess amounts of triglycerides 
and FFA remain in the bloodstream. FFA can activate the 
mechanisms of innate immunity, which is the cause of the 
appearance of a lipotoxic state. Such mechanisms include 
activation of pattern recognition receptors (PPR), 
intracellular signaling pathways, and stress induction of the 
endoplasmic reticulum [37]. 

Various studies have shown a relationship between 
hyperlipidemia and a worsening prognosis of diseases of 
the respiratory system. In particular, a link has been 
demonstrated between elevated triglyceride levels and 
airway hyperreactivity, and symptoms of obstruction in 
adults. In addition, in patients with asthma, the level of 
sputum neutrophils positively correlated with levels of 
plasma fatty acids, which is compatible with the hypothesis 
that excess FFA stimulate innate immune responses of the 
respiratory tract. Only one study directly examined the 
effect of fatty acids on innate immune responses in the 
respiratory tract in asthma. As a result, it was shown that 
food consumption exclusively saturated with fats led to an 
increase in circulating FFA levels for 4 hours, which was 
associated with an increase in the level of neutrophils in the 
airways and the expression of Toll-like receptor 4 mRNA in 
sputum cells. These result demonstrate the probable role of 
hyperlipidemia in inducing airway inflammation through 
different mechanisms [5]. 

Mitochondrial Dysfunction 
It was found that key inflammatory cytokines associated 

with asthma and MS, such as interleukin-4 (IL-4) and IL-13, 
induce mitochondrial dysfunction by regulating the oxidized 
metabolite of linoleic acid 13-S-HODE [21-22, 28]. 

Recent observations, in many respects, are focused on 
mitochondrial dysfunction, which is considered as the main 
pathophysiological mechanism of the relationship between 
metabolic syndrome and asthma. Defective mitochondrial 
biogenesis in adipose tissue has already been 
demonstrated by studies in metabolic syndrome [34]. 
Mitochondrial dysfunction, especially in the main tissues 
sensitive to insulin, such as the liver and muscles, 
potentiates hyperinsulinemia and fatty degeneration, which 
increases the risk of asthma in a number of ways described 
above [2]. 

At present time, there is limited data on the cause of the 
development of mitochondrial dysfunction in asthma, 
however, experimental studies indicate a persistent 
association between mitochondrial damage resulting from 
the development of MS and bronchial asthma. 

Insulin resistance and hyperinsulinemia  
Diabetes and insulin resistance have been shown to be 

linked to decreased lung function, and some studies have 
also found a relationship between insulin resistance and 
lung function among non-diabetics even after controlling for 
BMI. 

However, hyperinsulinemia triggers pathological 
changes in metabolism which indirectly affect the lungs. 
Published data show that insulin mediates hypersensitivity 
of the respiratory tract by expressing laminin via 
phosphoinositide 3-kinase and Rho kinase dependent 
pathways [5, 36]. The connection between insulin and 
muscarinic receptors of bronchial tract might also be 
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important. Clinical studies demonsrate that 
hyperinsulinemia (as a result of obesity or MS) led to vagus-
mediated bronchoconstriction and the loss of the inhibitory 
effect of type 2 muscarinic receptors on parasympathetic 
endings [32, 33]. 

Result of the study using inhaled human insulin 
demonstrate that those receiving this drug are more likely to 
show respiratory symptoms, like coughing and shortness of 
breath, as well as a decrease in FEV1 and diffuse capacity 
for carbon monoxide [17]. This intermediate result confirms 
the hypothesis that insulin can have a direct effect on the 
human respiratory tract through ciliated epithelial cells or 
inhibition of muscarinic receptors [25, 30]. 

US National Health and Nutrition Survey data provide 
additional evidence on the link between insulin sensitivity 
and lung function [10]. Regardless of asthma diagnosis, 
insulin sensitivity was directly proportional to the FEV1 and 
VC values. In contrast, the presence of insulin resistance 
negatively correlated with parameters of lung function. 
Metabolic syndrome was associated with a more significant 
decrease in FEV1 / VC in patients with asthma (12.6%) and 

without asthma (2.3%). Thus, even in healthy controls, 
abnormalities in glucose metabolism can lead to impaired 
lung function [31]. 

In another national review, individuals with elevated 
levels of glycated hemoglobin (HbA1c> 5.7) showed a 
decrease in FEV1 twice as likely as individuals with normal 
HbA1 levels [26]. 

Insulin also stimulates the proliferation and 
differentiation of fibroblasts, resulting in the accumulation of 
collagen and remodeling of the airways. In experimental 
studies, hyperglycemia increases the sensitivity of smooth 
muscle cells in the bronchial tract to contractile agents and 
intracellular calcium excretion [36]. On the other hand, 
mechanisms explaining in lung dysfunction in patients with 
diabetes are microangiopathy of the alveolar capillaries and 
pulmonary arterioles and autonomic neuropathy [17, 35]. 

Therefore, the data presented enable the construction 
of a conceptual framework for clinically and 
pathophysiologically justifying the "metabolic phenotype" of 
bronchial asthma (Figure 2). 

 
Figure 2. The "Metabolic phenotype" of bronchial asthma, emphasizing the interrelationship  

between asthma and metabolic syndrome (revised, Listyoko A. 2024). [19]. 
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Clinical features observed in patients with asthma and 
obesity include frequent and severe exacerbations, 
respiratory tract inflammation, reduced lung function, 
heightened respiratory tract hyperreactivity, with more 
pronounced manifestations observed in females. 

Conclusion 
The problem of MS-associated AD remains relevant 

today due to the high prevalence of these comorbid 
conditions. The primary clinical and pathogenetic 
connections between the two conditions can be 
summarized as follows: 

1. Insulin resistance leads to the loss of the inhibitory 
effect of parasympathetic fibers on smooth muscle cells of 
the respiratory tract and hypersensitivity, while 
hyperinsulinemia directly induces laminin expression 
through phosphoinositide-3-kinase and Rho-kinase 
dependent pathways, which together lead to a decrease in 
FEV1 and triggering the development mechanism BA. 

2. The consequence of obesity is a change in the 
hormonal profile due to the independent production of 
adipokines by adipose tissue. Leptin is a pro-inflammatory 
cytokine and induces an immune response, induces an 
increase in the expression of pro-inflammatory cytokines, 
such as TNF-α, IL-6 and IL-12. In addition, it acts on its own 
receptors in the wall of the respiratory tract, which leads to 
bronchoconstriction and hyperreactivity with the further 
development of AD. 

3. The most important mechanism for the association 
of MS and AD is a systemic inflammatory response that is 
carried out by cytokines (TNFα, IL-6, IL-4, IL-17, IL-1β, etc.) 
that induce the differentiation of Th2 cells into Th2 / Th17 
cells. Obesity and insulin resistance stimulate systemic 
inflammation, and cytokines of systemic inflammation lead 
to airway hyperresponsiveness, neutrophilic infiltration, and 
bronchospasm.  

Further studies are required to elucidate the link 
between metabolic syndrome and asthma development and 
severity. Further studies are required to elucidate the link 
between metabolic syndrome and asthma development and 
severity.  
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Abstract 
Introduction. Epiphora is the leading symptom of pathology of the nasolacrimal drainage system (NLDS). Chronic 

epiphora is associated with a significant reduction in patients' quality of life. There is no single ideal imaging modality for 
assessing nasolacrimal drainage system, and most existing imaging modalities are complementary. 

The aim of this review is the investigation of the role of visual diagnostic methods in the management of patients with 
NLDS pathology. 

Search strategy. The search for sources was conducted in the following databases: PubMed, Google Scholar, Embase, 
CyberLeninka, and eLibrary. The review encompassed primary studies (descriptive, analytical, clinical studies), secondary 
studies (systematic reviews and meta-analyses), clinical guidelines and recommendations, as well as expert opinions, in both 
Russian and English. 

Results and conclusion. The epidemiological characteristics of nasolacrimal drainage system diseases are diverse and 
influenced by numerous factors such as age, gender, ethnicity, geographic location, and access to specialized medical care. 
Chronic epiphora, often a primary reason for ophthalmology consultations, significantly impairs quality of life. The spectrum 
of pathological conditions associated with epiphora is extensive and exhibits distinct features in both adult and pediatric 
ophthalmological practice. The variety of diagnostic methods in contemporary dacryology underscores the need for 
standardized approaches in selecting treatment modalities. Current literature lacks standardized diagnostic and treatment 
algorithms for evaluating the effectiveness of minimally invasive procedures for treating lacrimal duct obstruction, including 
the use of computed tomographic dacryocystography. 

Keywords: epiphora, nasolacrimal drainage system, computed tomographic dacryocystography. 
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Введение. Cлезотечение является ведущим симптомом патологии носослезной дренажной системы (НСДС). 
Хроническое слезотечение ассоциируется со значительным снижением качества жизни пациентов. Не существует 
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единого идеального метода визуализации для оценки НСДС, и большинство существующих методов визуализации 
дополняют друг друга.  

Цель обзора — изучение роли лучевых методов диагностики в менеджменте пациентов с патологией НСДС. 
Стратегия поиска. Поиск источников проводился в следующих базах данных: Pubmed, Google Scholar, Embase, 

Cyberleninka, eLibrary. В обзор были включены первичные исследования (описательные, аналитические, 
клинические исследования), вторичные исследования (систематические обзоры и метаанализы), клинические 
руководства и рекомендации, а также экспертные мнения, на русском и английском языках.  

Результаты и заключение. Эпидемиологические характеристики заболеваний носослезной дренажной системы 
(НСДС) разнообразны и зависят от множества факторов, включая возраст, пол, этническую принадлежность и 
географическое расположение, а также доступность специализированной медицинской помощи. Хроническое 
слезотечение, часто являющееся основной причиной обращения в офтальмологию, сопровождается значительным 
ухудшением качества жизни. Спектр патологических состояний, сопровождающихся слезотечением, широк и имеет 
свои особенности как во взрослой, так и в детской офтальмологической практике. Разнообразие методов 
диагностики в современной дакриологии свидетельствует о необходимости унифицированных подходов в выборе 
методов лечения. В современной литературе отсутствуют стандартизированные лечебно-диагностические 
алгоритмы для оценки эффективности минимально инвазивных процедур при лечении непроходимости 
слезоотводящих путей, включая применение компьютерно-томографической дакриоцистографии. 

Ключевые слова: слезотечение, носослезная дренажная система, дакриоцистография, компьютерная 
томография. 
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Кіріспе. Жас ағу - назолакримальды дренаждық жүйесінің  патологиясының жетекші симптомы. Созылмалы жас 
ағу пациенттердің өмір сүру сапасының айтарлықтай төмендеуімен байланысты. Назолакримальды дренаждық 
жүйесінің күйін бағалау үшін бірыңғай идеалды бейнелеу әдісі жоқ және бар бейнелеу әдістерінің көпшілігі бір-
біріне қосымша болып табылады. 

Осы шолудың мақсаты - назолакримальды дренаждық жүйесінің патологиясы бар науқастарды басқарудағы 
визуальды диагностика әдістерінің рөлін зерттеу 

Іздеу стратегиясы. Дереккөздерді іздеу келесі мәліметтер қорларында жүргізілді: Pubmed, Google Scholar, 
Embase, Cyberleninka, eLibrary. Шолу орыс және ағылшын тілдерінде бастапқы зерттеулерді (сипаттамалық, 
аналитикалық, клиникалық зерттеулер), екіншілік зерттеулерді (жүйелі шолулар мен мета-талдаулар), клиникалық 
нұсқаулар мен ұсыныстарды, сондай-ақ сарапшылардың пікірлерін қамтыды. 

Нәтижелер және қорытынды. Назолакримальды дренаждық жүйесі ауруларының  эпидемиологиялық 
сипаттамалары әртүрлі және көптеген факторларға, соның ішінде жасына, жынысына, этникалық және 
географиялық орналасуына, сондай-ақ мамандандырылған медициналық көмекке қолжетімділікке байланысты. 
Созылмалы жас ағу, көбінесе офтальмологиялық мамандарға барудың негізгі себебі, өмір сапасының айтарлықтай 
нашарлауымен бірге жүреді. Жас ағумен бірге жүретін патологиялық жағдайлардың ауқымы кең және ересектер 
мен балалар офтальмологиялық тәжірибесінде өз ерекшеліктеріне ие. Қазіргі дакриологиядағы диагностикалық 
әдістердің әртүрлілігі емдеу әдістерін таңдауда біртұтас тәсілдер қажет екенін көрсетеді. Заманауи әдебиеттерде 
лакрималды түтіктердің бітелуін емдеуде аз инвазивті процедуралардың тиімділігін бағалаудың стандартталған 
емдеу және диагностикалық алгоритмдері жоқ, оның ішінде компьютерлік томографиялық дакриоцистограмманы 
қолдану. 

Түйінді сөздер: жас ағу, назолакримальды дренаждық жүйесі, компьютерлік томографиялық 
дакриоцистография. 
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Background 
Chronic lacrimation is a common complaint in 

ophthalmology, affecting 5-12% of patients [8]. Most cases 
result from anatomical issues, primarily blockages in the 
lacrimal ducts [53]. A retrospective study of 280 Israeli 
patients at an oculoplastic center found that 29% of 
lacrimation cases were due to nasolacrimal or canalicular 
obstructions [51]. Another study of 237 patients with 
lacrimation as the primary complaint revealed that 46% had 
lacrimal duct blockages [64]. A recent investigation at an 
eye clinic in Ankara identified that out of 595 patients, 
62.5% had nasolacrimal drainage system obstructions, 
10.5% had lacrimal puncta stenosis, and 7.3% had eyelid 
ectropion [12]. 

Global data on the prevalence and incidence of 
nasolacrimal drainage system pathology (NLDS) is limited, with 
most studies coming from individual specialized centers. For 
instance, a study from Singapore reported that among 623 
patients, 60.3% had eyelid diseases, 20.6% had eyeball 
diseases, and 16.3% had lacrimal apparatus issues [70]. 
Similarly, South Korean researchers noted that over half of the 
355 patients who underwent surgery at a specialized center 
had eyelid diseases, while a quarter had orbital or lacrimal 
pathology [34]. Ethnographic differences can influence these 
epidemiological findings. For example, a retrospective study at 
a Nigerian tertiary hospital found no cases of NLDS pathology 
among 563 operated patients [1]. The contrasting prevalence 
rates of nasolacrimal drainage system pathology across 
countries can be attributed to differences in the organization of 
specialized medical care and the ethnic variations in the 
anatomical structure of the eye. 

Gender differences also play a significant role in the 
prevalence of lacrimal apparatus diseases. An 
epidemiological study of 2,215 elderly Thai prisoners found 
that diseases coded as lacrimal apparatus disorders were 
significantly more common in women (5.63% vs. 2.41%; 
p=0.0191) [72]. This higher prevalence among women is 
supported by other studies, which attribute it to the smaller 
diameter of the nasolacrimal duct and hormonal differences 
[37, 81, 21]. Shigeta K. et al. (2007) further explain this by 
noting the anatomical characteristics of women's facial 
skeletons, including a narrower nasolacrimal canal and a 
more acute angle between the bone canal and the nasal 
cavity [65]. 

Large-scale retrospective epidemiological studies are 
feasible with the use of electronic medical records, which 
can capture detailed socio-demographic and clinical data. 

An exemplary study by Das A. et al. (2018) analyzed 20,102 
visits to an eye institute in India from 2013 to 2017. They 
found that over half the patients (51.56%) had primary 
acquired nasolacrimal duct obstruction (PANDO), while a 
quarter (26.83%) had congenital nasolacrimal duct 
diseases. Notably, two-thirds of the PANDO cases were in 
women, whereas congenital cases were equally distributed 
between genders. The study also highlighted that three-
quarters of the patients were city residents, and two-thirds 
described their material wealth as “average, above average, 
or high [15]. 

Anatomical and Functional Characteristics of the 
Human Nasolacrimal Drainage System 

The nasolacrimal drainage system (NLDS) is an 
anatomical complex that removes small foreign bodies from 
the eye and drains excess tear fluid. Its development begins 
in the fourth week of fetal life with the formation of maxillary 
and frontal protrusions, creating a groove. By the fifth week, 
the epidermis forms a cord in this groove, extending from 
the nasal cavity to the inner corner of the eye. The lacrimal 
sac develops from the top of this primary cord.  

By the tenth week, epidermal cords invaginate from the 
upper and lower eyelids to form tubules. Canalization of 
these cords starts in the fourth month, progressing until the 
seventh month when the puncta open. The lower part of the 
nasolacrimal duct opens into the lower nasal passage by 
the eighth month. Approximately 70% of newborns have an 
obstruction of Gasner's membranes, which typically opens 
within the first month but can take longer. Deformities of the 
lacrimal system can occur at any stage of fetal development 
and are more severe if they occur early [16]. 

The lacrimal apparatus consists of two main structures: 
tear-producing and tear-draining. The primary tear-
producing gland is the lacrimal gland, which produces 90% 
of the tear fluid. Additional glands, Krause and Wolfring, are 
located in the conjunctival angles. The lacrimal gland, a 
large bilobed exocrine gland, is located in the fossa of the 
lacrimal gland of the frontal bone. It has two lobes: the 
upper (orbital) and lower (palpebral or secular), separated 
by the lateral horn of the levator aponeurosis of the eyelid. 
The lower lobe can be seen as a lobular pink formation 
when the upper eyelid is everted. Tear secretion is mainly 
controlled by parasympathetic innervation [53]. 

The tear-draining system starts at the lacrimal puncta 
(upper and lower), located at the medial commissure of the 
eyelids, with openings 0.2–0.3 mm in diameter. Each 
punctum leads to the lacrimal canaliculus, which has a 2-
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mm vertical and a 10-mm horizontal part, lined with non-
keratinizing squamous epithelium. In 95% of cases, the 
lacrimal tubules merge and open into Mayer's cavity within 
the lacrimal sac [80]. 

The lacrimal sac is a vertical ampulla, 10-15 mm long, 
with its bottom typically extending above Mayer's cavity or 
the outlet openings of the lacrimal canaliculi. Between the 
drainage section of the lacrimal canaliculi and the lacrimal 
sac cavity is the Rosenmüller valve, a mucous protrusion 
that prevents the backflow of tears. The lacrimal sac is 
located in a bony fossa at the inner edge of the orbit, and its 
mucosa consists of multi-row columnar epithelium with a 
few glandular cells. 

The lacrimal sac continues into the nasolacrimal duct, 
which is lined with double-layered columnar epithelium and 
microvilli. The duct runs through a bony canal in the 
maxillary bone and opens into the inferior nasal meatus 
near the head of the inferior concha. The nasolacrimal duct 
is 12-18 mm long and directed slightly sideways and 
backward relative to the lacrimal sac. It empties into the 
inferior nasal passage through a slit-like opening, and the 
flow is regulated by the valve of Hasner, a mucous structure 
separating the nasolacrimal duct and the nasal cavity. Tears 
flow into the nose, which is why tear fluid is released from 
both the eyes and the nose when crying [29, 30, 82]. 

The tear drainage system functions like a pump, 
actively moving tear fluid from the eyes. This process 
involves more than just gravity; it relies on the dynamic 
pumping action of the nasolacrimal drainage system. When 
the eyelids close, the muscles around the eyeball contract, 
increasing pressure in the lacrimal sac. This pressure 
closes the Rosenmüller valve, pushing tears down the 
nasolacrimal duct. Upon opening the eyelids, negative 
pressure is generated in the lacrimal sac. The Rosenmüller 
valve then opens, allowing tears to be drawn through the 
puncta and down the lacrimal canaliculi into the lacrimal 
sac, where the cycle repeats. This lacrimal pump 
mechanism is crucial for tear outflow. The orbicularis oculi 
muscle, particularly its lacrimal portion, attaches to the 
posterior lacrimal crest of the lacrimal bone and surrounds 
the posterior wall of the lacrimal sac. Dysfunction of this 
muscle can lead to lacrimal pump insufficiency or functional 
blockage of the lacrimal ducts. Proper functioning of the 
lacrimal sac and nasolacrimal duct depends on the 
coordinated motor and secretory activities of the 
surrounding mucous membrane and choroid plexuses [29, 
30]. 

The spiral structure of the mucous membrane in the 
lacrimal ducts aids in regulating tear flow by enhancing the 
motor properties of the mucous membrane. Muscle fiber 
contraction and relaxation, along with varying blood flow in 
the dense vascular network surrounding the duct, cause the 
mucous membrane's spiral to contract and relax, thereby 
accelerating tear passage [39]. 

Functional disorders of the nasolacrimal drainage 
system include issues with the lacrimal pump mechanism. 
These can result from facial paralysis, scarring of the eyelid 
skin due to burns, and conditions like scleroderma. 
Additionally, there are numerous anatomical conditions that 
can block tear drainage, such as stenoses, strictures, and 
obstructions of congenital, traumatic, inflammatory, or 

neoplastic origins. These will be discussed in detail in 
subsequent sections of the review [7]. 

Etiopathogenesis, Pathomorphology, and Clinical 
Aspects of Nasolacrimal Drainage System Diseases 

The primary cause of lacrimation in nasolacrimal 
drainage system diseases is mechanical obstruction. This 
blockage prevents the natural outflow of tears, leading to 
their retention in the lacrimal sac. Patients typically 
experience excessive tearing, tear accumulation in the 
lacrimal lake, and mucopurulent discharge. In some cases, 
tear fluid stagnation leads to infectious and inflammatory 
conditions such as dacryocystitis.  Acute dacryocystitis is 
characterized by swelling, pain, and redness around the 
medial commissure of the eyelids. Palpation and massage 
of the lacrimal sac can produce pus discharge. Patients 
may also notice spontaneous pus discharge, particularly 
after prolonged sleep, leading to sticky eyelids. 
Dacryocystitis can present in acute, subacute, and chronic 
forms [46]. 

Trimarchi M. et al. (2021) categorize NLDS obstructions 
into proximal and distal types, based on their 
etiopathogenesis. This classification helps determine when 
to involve other specialists, such as otolaryngologists or 
oncologists, in patient management [71]. Other researchers 
suggest that a topographic approach to identifying the 
anatomical level of NLDS damage can improve patient care 
[16, 24]. 

Das A. et al. (2018) analyzed a registry of 20,102 cases 
to identify the common causes of nasolacrimal duct 
obstruction: primary acquired nasolacrimal duct obstruction 
(PANDO) in 10,364 cases (51.56%), congenital obstruction 
in 5,394 cases (26.83%), acute dacryocystitis in 1,074 
cases (5.34%), stenosis of the lacrimal opening in 603 
cases (3%), and complications from unsuccessful 
dacryocystorhinostomy in 460 cases (2.29%). The most 
frequent complaints were lacrimation (69.18%), eye 
discharge (20.01%), regurgitation (19.21%), acute 
dacryocystitis symptoms (5.34%), and lacrimal sac abscess 
(0.96%) [15]. 

PANDO is a common lacrimal duct disease caused by 
nonspecific inflammation leading to partial stenosis or 
complete occlusion due to fibrosis. It primarily manifests as 
lacrimation, with symptoms worsening under certain 
weather conditions such as strong sunlight, wind, or cold 
temperatures [9, 38, 78,]. Potential causes include 
anatomical narrowing of the nasolacrimal duct, hormonal 
imbalances, dysbiosis, parasympathetic dysregulation, 
lysosomal dysfunction, gastroesophageal reflux, genetic 
factors, use of specific topical medications, allergic 
reactions, swimming pool exposure, and use of cosmetic 
products [2]. The pathomorphological changes in PANDO 
follow a similar staged progression, as described by 
Lindberg J.V. and McCormick S.A. (1986):  

1) active phase: characterized by periductal edema and 
intense lymphoplasmacytic infiltration of subepithelial 
tissues, with early signs of squamous metaplasia and 
reduced goblet cells; macroscopic stenosis of the 
nasolacrimal duct (NLD) can be observed;  

2) intermediate phase: lymphoplasmacytic infiltration 
decreases, but subepithelial fibrosis appears, significantly 
narrowing the NLD lumen;  
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3) fibrous phase: complete obliteration of the NLD by 
fibrous tissue, with the absence of epithelial and glandular 
cells [36].  

PANDO is more prevalent in women, leading some 
researchers to explore anatomical and hormonal factors as 
primary causes [4]. A population-based study by Woog J.J. 
(2007) found that out of 397 PANDO patients, 73% (290) 
were women, mostly aged 65 and older [79]. Janssen A. et 
al. (2001) supported this gender prevalence by using 
computed axial tomography, which showed that the 
nasolacrimal duct width was significantly smaller in women 
compared to men (3.35 mm vs. 3.70 mm; p<0.001). 
Furthermore, in patients with PANDO, the NLD width was 
reduced to three millimeters [27]. Contrary to these findings, 
other studies dispute the role of facial skeletal structure in 
PANDO etiology. Fasina O. et al. (2013) examined 
nasolacrimal parameters in 401 healthy Nigerians using 
computer tomography. The NLD width in men was 3.52 mm 
and 3.36 mm in women. The study concluded that the lower 
incidence of PANDO among Black populations could not be 
attributed to broader NLD, suggesting that NLD size alone 
does not explain the disease's development [18]. 

The condition of the lacrimal ducts' soft tissues, 
including local immunity, hormonal status, and 
neurohumoral regulation, is also crucial [73]. Paulsen F. et 
al. (2000) studied lacrimal duct tissue samples from 20 
cadavers using light microscopy, immunohistochemistry, 
and transmission electron microscopy. They discovered a 
vascular network surrounding the lacrimal sac and NSD, 
intertwined with the corpus cavernosum of the inferior 
turbinate. This vascular complex has neurohumoral 
regulation involving myelinated and unmyelinated nerve 
fibers responding to stimuli such as protein S-100, neuron-
specific enolase, and anti-200 kDa neurofilaments. The 
density of nerve fibers and various neuropeptides regulate 
blood flow, which affects the lumen of the lacrimal duct and 
the outflow of tears, through the swelling and subsidence of 
the corpus cavernosum [56]. 

Researchers from India and Germany investigated the 
role of eight hormones in the etiopathogenesis of PANDO 
through an immunohistochemical study of hormone 
receptor expression in the lacrimal duct mucosa from 
cadaveric and clinical samples. They found strong 
expression of estrogen and oxytocin receptors in individuals 
without PANDO. In healthy postmenopausal women, 
testosterone and progesterone receptors were 
predominantly expressed in the basement membrane of the 
epithelial lining. In contrast, tissue samples from PANDO 
patients showed significantly reduced or absent receptor 
expression for these hormones, except for prolactin [5]. 
Other potential factors in PANDO development include 
various microorganisms from the nasolacrimal drainage 
system and the nasal cavity. However, studies have not 
identified a specific infectious pathogen or local dysbiosis 
as a clear cause. More importantly, several antimicrobial 
peptides (e.g., defensins, psoriasin, lysozyme, lactoferrin) 
were found to have impaired regulation in PANDO patients 
[19, 57]. 

Makselis A. et al. (2022) provided a detailed clinical 
description of PANDO in 275 patients at an eye center. Most 
cases (218; 79.2%) involved nonspecific inflammation, with 
fibrotic changes observed in 54 patients (19.6%). On 

average, the disease duration exceeded 24 months. The 
most common complaint was chronic lacrimation (213; 
77.5%), with half of the patients experiencing purulent 
discharge. Additionally, three patients with lacrimation were 
diagnosed with nasolacrimal drainage system tumors, 
highlighting the importance of comprehensive examinations 
for accurate diagnosis [38].  

Congenital pathologies of the nasolacrimal drainage 
system are the primary cause of lacrimation in newborns 
due to partial or complete blockage at various levels. The 
most common form is congenital nasolacrimal duct 
stenosis (CNDS). McEven C.J. & Young J.D.H. (1991) 
report an incidence of up to 20% in the first year of life, 
with spontaneous regression occurring in up to 90% of 
cases within the same age range. This high rate of natural 
resolution can lead to differing management approaches 
among pediatric specialists [44]. The typical pathological 
variant involves incomplete canalization of the caudal 
nasolacrimal duct, where an imperforate membrane at the 
Garner valve blocks tear fluid. Clinically, CNDS presents 
as chronic lacrimation (starting around two weeks of age), 
sticky eyelashes, an enlarged lacrimal lake, mucopurulent 
discharge, and tear regurgitation. It is often misdiagnosed 
as conjunctivitis, but CNDS lacks light sensitivity and 
conjunctival redness. Persistent eyelash stickiness and 
friction can lead to eyelid inflammation, and severe cases 
may develop into abscesses or phlegmon [33].  

Diagnosis relies on clinical signs and a positive 
compression test, where pressing the lacrimal sac releases 
pus. A simple diagnostic method involves assessing duct 
patency with a color test: instill a 1% fluorescein sodium 
solution into the conjunctival cavity after squeezing out 
lacrimal sac contents and check for the dye in the nasal 
cavity [77]. Another congenital NLDS pathology is 
nasolacrimal duct obstruction, which causes lacrimation and 
conjunctivitis without dacryocystitis, a condition often seen 
with CNDS. Anatomical variations include stenosis or 
atresia of the proximal NLD, dislocation, or absence of one 
or both lacrimal puncta and canaliculi, and variations in how 
the canaliculi open into the lacrimal sac. These factors are 
crucial in developing reconstruction procedures [75]. 

Acute dacryocystitis (ADC) is an infectious inflammation 
of the lacrimal sac, resulting from chronic disruption and 
stagnation of tear fluid in the nasolacrimal drainage system. 
It can present in either acute or chronic forms. Clinically, 
ADC manifests as lacrimation, erythema, and swelling in 
the medial canthus of the eyelids. Most commonly, strains 
of Streptococcus or Staphylococcus are isolated from the 
mucopurulent discharge. Although rare in pediatric practice, 
ADC can be severe. Children with ADC often exhibit 
restlessness, difficulty feeding, and pronounced systemic 
signs of inflammation, such as fever and leukocytosis [3]. In 
adults, ADC is a common issue among ophthalmic patients 
over 40. Treatment typically involves oral antibiotics and 
local heat for uncomplicated cases. More severe cases may 
require surgical opening and drainage. Chronic 
dacryocystitis often necessitates dacryocystorhinostomy 
surgery [58].  

A significant concern in treating ADC is the 
development of antimicrobial resistance, necessitating 
ongoing research into the structure of resistance to 
current drugs [13, 55, 76]. 
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Diagnosis of Nasolacrimal Drainage System 
Diseases 

In ophthalmological practice, both traditional tests and 
modern instrumental methods are employed to diagnose 
NLDS diseases. The choice of method depends on the 
complexity of the diagnosis and the presumed cause of the 
pathology. During a routine examination of a patient with 
suspected NLDS pathology, the following tests can be 
performed:  

(a) canalicular test: colored solutions (1% fluorescein 
sodium or 3% collargol) are instilled into the conjunctival 
sac. In a healthy system, the solution is absorbed within five 
minutes, and the patient is asked to blow their nose to 
check for the presence of the dyed solution in the nasal 
cavity;  

(b) nasolacrimal test: colorless, flavored solutions (0.9% 
sodium chloride or 0.25% chloramphenicol) are used to 
assess the patency of the duct;  

(c) reflux test: mucus, pus, or dye appears on the 
conjunctiva when pressure is applied to the area of the 
lacrimal sac and canals [66].  

The most common endoscopic method used in 
dacryology is dacryoendoscopy. This technique allows 
detailed examination of the lacrimal canaliculi, common 
lacrimal duct, lacrimal sac, and nasolacrimal canal. 
Dacryoendoscopes vary in length, diameter, flexibility, tip 
curvature, and image clarity. Larger diameters improve 
camera resolution and image quality. Dacryoendoscopy is 
integrated into advanced functional endoscopic systems, 
aiding in surgical interventions such as plastic and 
recanalization procedures without extensive surgical access 
[32]. Dacryoendoscopy requires special training and 
experience. The procedure is typically performed under 
general anesthesia, with vasoconstrictor-soaked tampons 
placed in the nasal cavity and local anesthetic instilled into 
the conjunctival sac. It is usually well tolerated and 
performed on an outpatient basis with minimal 
complications. Contraindications include acute 
dacryocystitis, conditions with increased bleeding, and 
proximal obstruction of the lacrimal canaliculi [43]. The 
dacryoendoscope (tip diameter usually ≤1 mm) is inserted 
vertically through the upper or lower lacrimal opening, then 
turned horizontally to examine the lacrimal sac and NLD. 
Narrowings are commonly found where the lacrimal 
canaliculus enters the sac and at the lower opening of the 
NLD. Visualization is enhanced by low-pressure air or saline 
irrigation. The mucous membrane of the tubules is smooth 
and pale pink; the sac’s membrane is red-pink with folds 
and visible vessels. Narrowing occurs at the transitions 
between these structures [67]. Dacryoendoscopy (DE) is 
used to diagnose various pathological conditions in both 
adults and children. It is particularly useful in identifying 
congenital NLDS anomalies and acquired conditions in 
children [28]. For example, Sasaki H. et al. (2013) used DE 
to identify nonspecific inflammation with severe edema and 
granulation in the NSDS of children aged 14 to 74 months 
[61]. Canalicular stenosis, a common pathology of the 
NLDS, can be effectively diagnosed and treated using 
dacryoendoscopy (DE). Besides detecting stenosis, DE can 
clear ducts of granulosa or fibrous tissue, perform 
curettage, and facilitate stent placement [69]. DE is valuable 
for the differential diagnosis of NLDS obstructions, including 

mucous plugs, mucopurulent plugs, intraductal stones, 
granulations, stenosis, fibrosis, and tumors [35]. It supports 
various invasive procedures such as recanalization, 
dacryoplasty, foreign body removal, biopsies, drug 
administration, and fibrous tissue removal. However, post-
procedural complications like granulation tissue 
development should be considered. Mimura M. et al. (2016) 
found that 10.6% of patients developed granulation tissue 
within 2-8 weeks after silicone drain implantation, treatable 
with prednisolone acetate without drain removal [48]. 
Endoscopy provides detailed visualization of the NLDS, 
allowing for accurate diagnosis and treatment of 
obstructions. Endoscopic dacryocystorhinostomy is the 
preferred treatment for many cases of NLDS obstruction, 
despite a 10% recurrence rate [31]. This method, along with 
balloon dacryocystoplasty and stent placement, benefits 
significantly from preoperative visualization to determine the 
appropriate treatment strategy. 

Radiation Diagnostic Methods in Dacryology 
Modern dacryology employs various radiation 

diagnostic methods to assess NSDS conditions, including: 
conventional dacryocystography (DCG); computed 
tomographic DCG (CT-DCG); digital DCG; magnetic 
resonance imaging DCG (MR-DCG).  

Conventional dacryocystography (DCG) involves 
introducing a contrast material into the NLDS followed by a 
series of X-rays. It was the first radiological method to 
assess the lacrimal ducts' condition [47]. DCG can identify 
various causes of NSDS obstruction, such as stenosis, 
fistulas, diverticula, neoplasms, and stones. In pediatric 
patients, it is useful for diagnosing congenital anomalies 
and recurrent obstructions post-therapeutic probing. 
Indications for DCG include chronic lacrimation and 
discharge of pus or blood from the lacrimal punctum. 

The procedure involves injecting a contrast agent 
through the inferior lacrimal punctum using a cannula, 
followed by a series of photographs taken in occipitofrontal 
and bitemporal projections while the patient is sitting. 
Images are captured immediately after contrast injection 
and within 15 minutes [45]. The contrast agent must be 
homogeneous, non-toxic, non-irritating, and optimally 
viscous. Modern dacryoradiology uses both fat-soluble 
(e.g., lipoidol) and water-soluble substances (e.g., iohexol, 
iopamidol, sinographfin). Although fat-soluble agents 
provide better image quality, they are more viscous, do not 
mix well with tear fluid, and can cause granulation if NLDS 
tissues are overstretched [17, 41, 50]. 

Few studies have used conventional DCG in healthy 
individuals. Malik S.R. et al. (1969) described the NLDS 
components' dimensions in 37 healthy adults, finding the 
lacrimal sac to be 2.4x4.0 mm and the nasolacrimal duct 
lumen to be 2.3x2.8 mm [40]. Other studies have shown 
wide variability in NLDS parameters. A study of 99 healthy 
volunteers found a wide and tortuous NLD in 63% of cases, 
angle deviations in 17%, and small diverticula in 14% [60]. 
In a study of 169 patients with chronic lacrimation, 11% 
showed no pathology, 11% had NLD course folding, and 8% 
had diverticula [40]. 

While conventional DCG effectively documents 
structural changes in the NLDS, it is unsuitable for 
assessing the ducts' functional state. Digital DCG shares 
this limitation. Digital DCG, or "boneless" radiography, uses 
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water-soluble contrast to obtain a cast-like image of the 
NLDS [20]. Saleh G.M. et al. (2007) compared simple 
NLDS probing with digital DCG in 17 patients with 
lacrimation. Probing detected anatomical causes of 
obstruction in 88% of cases, while digital DCG detected 
them in 84%. Digital DCG also identified additional features 
such as narrowings, dacryoliths, fistulas, and individual 
anatomical variations in 28% of cases [62]. 

Magnetic resonance dacryocystography (MR-DCG), 
first performed in 1993, is a valuable tool in modern 
dacryology for diagnosing subtle anatomical deviations in 
the nasolacrimal drainage system (NLDS) [14]. It provides 
detailed visualization of soft tissue formations, including 
neoplasms, papillomas, mucous pockets, and valves. MR-
DCG typically uses gadolinium-based contrast injected 
through the lacrimal canaliculus, though saline solution can 
also be used. The procedure involves periodic instillation of 
the contrast every three minutes for the first 15-20 minutes 
to prevent soft tissue hyperextension. MR-DCG can be 
performed using various pulse sequence modes, such as 
turbo spin-echo, fast spin-echo, gradient echo, and 
inversion recovery. These options can reduce the procedure 
time from the usual 20-30 minutes to 7-12 minutes [14]. 
This method is especially useful for diagnosing functional 
lacrimation or suspected tumors. For instance, a study by 
Amrith E.N. et al. (2005) assessed tear flow in seven 
healthy volunteers, revealing that the lacrimal sac is never 
completely emptied, and saline flows into the nasolacrimal 
duct in separate, equal volumes [6]. 

A study by Higashi H. et al. (2016) further validated the 
diagnostic accuracy of MR-DCG. The authors compared 
MR-DCG results with dacryoendoscopy and intraoperative 
findings in 31 patients with suspected NLDS obstruction. 
Using fast T2-weighted spin-echo imaging in coronal and 
axial planes, MR-DCG accurately diagnosed stenosis at the 
lacrimal canaliculi level in nine patients (100%). However, 
there was a 12.5% incidence of misdiagnosis for 
"obstruction at the lacrimal sac level." Overall, MR-DCG 
correctly identified the obstruction site in 84% of cases [25]. 
A recent study by Ce M. et al. (2023) demonstrated that 
MR-DCG without contrast is a valid method for diagnosing 
obstructions in the nasolacrimal system. The study 
compared MR-DCG results with endoscopic and surgical 
findings to assess its accuracy in localizing nasolacrimal 
duct obstructions. The study involved 21 patients with 
suspected nasolacrimal duct obstruction who underwent 
dacryoendoscopy and subsequent surgery. MR-DCG was 
performed using a T2-weighted fast spin echo sequence in 
coronal planes, with sterile 0.9% NaCl solution injected into 
both conjunctival sacs prior to imaging. Stenosis or 
obstruction was diagnosed in all patients. The site of 
obstruction was identified as the lacrimal sac in 12 patients 
(57%), the nasolacrimal duct in 6 patients (29%), and the 
canaliculi in 3 patients (14%). In 85.7% of cases, the 
obstruction site identified by MR-DCG matched the findings 
from endoscopy and surgery [11]. 

Despite its advantages, MR-DCG is not considered a 
first-line technique due to its high cost and time 
requirements. There is no single ideal imaging modality for 
assessing NSDS; most are complementary. While advances 
in dacryoendoscopy are significant, radiation diagnostic 
methods remain important for certain indications, such as 

partial obstruction and functional lacrimation. Conventional 
and digital DCG have limitations in assessing the functional 
state of the NSDS because the instilled contrast does not 
accurately reproduce the natural flow of tears. Additionally, 
MR-DCG is often not cost-effective for patients in 
developing countries [23]. 

The Role of Computed Tomographic 
Dacryocystography in Managing Nasolacrimal Drainage 
System Pathologies 

Despite the availability of various imaging methods, 
including traditional dacryocystography, nuclear 
scintigraphy, and magnetic resonance imaging, computed 
tomography (CT) remains the most common and accessible 
option in ophthalmological practice [7]. Combining 
dacryocystography with computed tomography (CT-DCG) 
allows for a detailed assessment of the nasolacrimal 
drainage system (NLDS) and its relationship with 
surrounding soft tissues and bone structures. This 
enhances the ability to evaluate the level and complexity of 
stenosis, improving preoperative preparation quality [52,54]. 

CT-DCG involves the administration of iodinated 
contrast, either through cannulation or by instilling low-
osmolar water-soluble drops into the conjunctival sac five 
minutes before the CT scan. Cannulation with local 
anesthesia is typically used if contrast from drops alone is 
insufficient. Additionally, rinsing the conjunctiva and lightly 
massaging the lacrimal sac before contrast administration 
are recommended to avoid interpretation errors. Images are 
taken in axial and coronal projections with the patient in a 
supine position [74]. The resulting series of images, coupled 
with three-dimensional reconstruction, provides a 
comprehensive visual assessment of the NSDS, both under 
normal conditions and in cases of complete or partial 
obstruction [67]. 

In CT-DCG, the immediate entry of contrast agent into 
the nasal cavity from the lacrimal sac indicates an 
unobstructed NLDS. Partial obstruction is suggested by 
delayed contrast entry, while complete obstruction is 
indicated by the absence of contrast in the nasal cavity [63]. 
However, radiographic findings may not always align with 
clinical symptoms; for instance, elderly patients may exhibit 
CT signs of NLD obstruction despite lacking lacrimation due 
to age-related lacrimal gland atrophy [27]. 

CT-DCG offers several advantages in dacryological 
practice, including accessibility, affordability, short 
procedure duration, and the ability to assess bone 
structures. This makes it the preferred diagnostic tool for 
facial skeleton injuries, suspected NLDS congenital defects, 
and benign/malignant neoplasms. Nevertheless, radiation 
exposure should be considered, especially for certain 
patient groups. Safer alternatives like MR-DCG may be 
preferable for pediatric patients or those with iodinated 
contrast allergies [54]. While CT-DCG has proven valuable 
in diagnosing NLDS injuries and tumors, debates persist 
regarding its comparative diagnostic value. Caldemayer et 
al.'s seminal study found that CT-DCG and MR-DCG both 
successfully visualized the NLDS, with CT-DCG offering 
superior bone structure visualization [10]. Similarly, Manfre 
et al. concluded that MR-DCG is comparable to CT-DCG in 
detecting NLD obstructions, emphasizing its validity as the 
primary method for NSDS assessment in lacrimation 
patients [42]. 
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Ongoing debates persist regarding the comparative 
advantages of CT-DCG versus MR-DRG. Singla A. et al. 
conducted a recent study comparing both modalities in 
diagnosing NLDS obstruction. Their findings indicated that 
both CT-DCG and MR-DRG were equally effective. While 
CT-DCG provides detailed topical characterization, MR-
DRG can pinpoint the location of luminal narrowing without 
the need for contrast agents, thus reducing patient 
discomfort [68]. Qian Z.B. et al. demonstrated the utility of 
CT-DCG in diagnosing neoplasms in patients with NLDS 
pathology. Comparing it with color Doppler ultrasound 
combined with CT, they found similar detection rates for 
tumors. This underscores the effectiveness of CT-DCG in 
tumor diagnosis [59]. CT-DCG's importance extends to 
assessing NLDS post-dacryocystorhinostomy and 
managing facial trauma patients. Glatt H.J. et al. utilized 
CT-DCG to describe NLDS status in postoperative patients, 
identifying various bone abnormalities. This method is also 
pivotal in managing facial trauma, providing crucial 
information for preoperative planning and intraoperative 
decision-making. Mukherjee B. & Dhobekar's M. 
retrospective analysis highlighted CT-DCG's role in 
determining surgical interventions and ensuring successful 
outcomes in facial trauma cases [22, 49]. 

Conclusion 
Research findings, both domestic and foreign, 

underscore the importance of our study topic. Firstly, 
epidemiological aspects of nasolacrimal drainage system 
(NLDS) diseases vary widely and are influenced by factors 
such as age, gender, ethnicity, geographical location, and 
socio-economic conditions affecting access to specialized 
medical care. Chronic lacrimation, a common reason for 
seeking ophthalmic help, significantly impacts quality of life. 
Secondly, the spectrum of pathologies causing lacrimation 
is extensive and differs between adult and pediatric 
ophthalmology. Thirdly, the array of diagnostic methods in 
modern dacryology highlights the absence of standardized 
approaches in treatment selection. Additionally, literature 
lacks unified treatment and diagnostic algorithms for 
assessing the effectiveness of minimally invasive 
interventions in treating lacrimal duct obstructions, including 
computed tomographic dacryocystography techniques. 
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Резюме 

Введение. Вирус гепатита С (ВГС) и сахарный диабет (СД) одни их основных проблем общественного здравоохранения, 
которые являются тяжелым бременем для здоровья человека и материально затратны во всем мире [21,44,62,70]. HCV-
инфекция вызывает такие проявления со стороны печени, как гепатит, цирроз и гепатоцеллюлярная карцинома, также 
участвуют в патогенезе внепеченочных проявлений, среди которых метаболические нарушения, такие как СД. 
Множественные продольные и поперечные исследования показали более высокую заболеваемость и распространенность 
гипергликемии у серопозитивных к ВГС, чем в группе контроля без инфекции ВГС. [41,55] 

Диабетогенный потенциал печени известен давно, и в 1906 году [38] для определения этого состояния было 
предложено название «гепатогенный диабет» (ГД). В настоящее время СД2 и ГД лечат аналогичным образом, потому 
что нет стандартизированных рекомендации. Различные патофизиологические основы ГД могут влиять на варианты 
лечения. В одной из обзорных статей обсуждается существование ГД как отдельного заболевания с высокими 
показателями распространенности, сильной патофизиологической основой, клиническими и терапевтическими 
последствиями, а также широко распространенным скептицизмом и пробелами в знаниях. Тем не менее, это все еще 
недооцененная проблема, и научные организации не признают ее как отдельный тип диабета. [2] 

Цель: обобщение сведений литературы о коморбидности сахарного диабета 2 типа и вирусного гепатита С. 
Стратегия поиска. Проведен аналитический обзор источников в открытом доступе из научных баз данных Scopus, 

PubMed, Google Scholar, Web of Science, e-Library за последние 20 лет (2003-2023 гг.). Для поиска были использованы 
ключевые слова: сахарный диабет, гепатогенный диабет, HCV-инфекция, вирусный гепатит «С», инкретины, 
инсулинорезистентность, НАЖБП. Публикации, включенные в обзор литературы, были полнотекстовые статьи на русском и 
английском языках. Всего было проанализировано 143, из них цели исследования и критериям включения соответствовали 
70. 

Результаты. В обзорном материале представлены возможные патогенетические механизмы влияния HCV 
инфекции на развитие и течение сахарного диабета. 

Заключение. На основании проведенного обзора литературы установлено, что основной задачей для проведения 
мероприятий по профилактике, раннему выявлению и снижению риска развития осложнении при сахарным диабете и 
вирусном гепатите С, являются сочетание просветительской, профилактической, скрининговой и лечебной работы.  

Ключевые слова: сахарный диабет, гепатогенный диабет, HCV-инфекция, вирусный гепатит «С», 
инкретины, инсулинорезистентность, НАЖБП. 
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Introduction. Hepatitis C virus (HCV) and diabetes mellitus (DM) are among the major  public health problems that are a 
heavy burden on health and costly around the world [21,44,62,70]. HCV infection causes liver manifestations such as 
hepatitis, cirrhosis, and hepatocellular carcinoma, and is also involved in the pathogenesis of extrahepatic manifestations, 
including metabolic disorders such as diabetes. Multiple longitudinal and cross-sectional studies have shown a higher 
incidence and prevalence of hyperglycemia in HCV seropositive than in controls without HCV infection. [41,55]. 

The diabetogenic potential of the liver has long been known, and in 1906 [38] the name "hepatogenic diabetes" (HD) was 
proposed to define this condition. Currently, DM2 and HD are treated similarly because there are no standardized 
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recommendations. Various pathophysiological underpinnings of HD may influence treatment options. One review article 
discusses the existence of HD as a distinct disease with high prevalence rates, a strong pathophysiological basis, clinical 
and therapeutic implications, and widespread skepticism and knowledge gaps. However, it is still an underestimated problem 
and scientific organizations do not recognize it as a separate type of diabetes. [2] 

Aim: to summarize the literature on the comorbidity of type 2 diabetes mellitus and viral hepatitis C. 
Search strategy. We have conducted an analytical review of open access sources from scientific databases Scopus, 

PubMed, Google Scholar, Web of Science, e-library over the past 20 years (2003-2023). Key words were used for the 
search: diabetes mellitus, hepatogenic diabetes, HCV infection, viral hepatitis C, incretins, insulin resistance, NAFLD. The 
publications included in the literature review were full-text articles in Russian and English. A total of 143 were analyzed, of 
which 70 met the study objectives and inclusion criteria. 

Results. The review material presents possible pathogenetic mechanisms of the influence of HCV infection on the 
development and course of diabetes mellitus. 

Conclusion. Based on the literature review, it was found that the main task for carrying out measures for the prevention, 
early detection and reduction of the risk of developing complications in diabetes mellitus and viral hepatitis C is a 
combination of educational, preventive, screening and therapeutic work. 

Keywords: diabetes mellitus, hepatogenic diabetes, HCV infection, viral hepatitis C, incretins, insulin resistance, NAFLD. 
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Кіріспе. С гепатиті вирусы (ГСВ) және қант диабеті (ҚД) бүкіл әлемде денсаулыққа ауыр салмақ түсіретін және 
қымбат тұратын қоғамдық денсаулық сақтаудың негізгі проблемаларының бірі болып табылады [19,43,61,73]. 

ГСВ инфекциясы гепатит, цирроз және гепатоцеллюлярлық карцинома сияқты бауыр көріністерін тудырады, 
сонымен қатар бауырдан тыс көріністердің, соның ішінде қант диабеті сияқты метаболикалық бұзылулардың 
патогенезіне қатысады. Көптеген бойлық және көлденең зерттеулер ГСВ инфекциясы жоқ бақылау тобына 
қарағанда, ГСВ серопозитивті науқастарда гипергликемияның жоғары жиілігі мен таралуын көрсетті. [40,54].  

Бауырдың диабетогендік потенциалы бұрыннан белгілі және 1906 жылы [37] бұл жағдайды анықтау үшін 
«гепатогенді қант диабеті» (ГҚД) атауы ұсынылды.Қазіргі уақытта стандартталған ұсыныстар жоқ болғандықтан, ҚД 
және ГҚД ұқсас емделуде. ГҚД-тің әртүрлі патофизиологиялық негіздері емдеу нұсқаларына әсер етуі мүмкін. Бір 
шолу мақаласында жоғары таралу деңгейі, күшті патофизиологиялық негізі, клиникалық және терапевтік салдары, 
кең таралған скептицизм мен білім алшақтығы бар ерекше ауру ретінде HD бар екендігі талқыланады. Дегенмен, бұл 
әлі де бағаланбаған мәселе және ғылыми ұйымдар оны қант диабетінің жеке түрі ретінде мойындамайды. [2] 

Мақсаты - 2 типті қант диабеті мен вирустық гепатит С ілеспелі аурулары туралы әдебиеттерді қорытындылау. 
Іздеу стратегиясы. Біз соңғы 20 жылда (2003-2023) Scopus, PubMed, Google Scholar, Web of Science, e-library 

ғылыми деректер қорларынан ашық қолжетімділік көздеріне аналитикалық шолу жасадық. Іздеу үшін негізгі сөздер 
қолданылды: қант диабеті, гепатогенді қант диабеті, HCV инфекциясы, вирустық гепатит С, инкретин, инсулинге 
төзімділік, NAFLD. Әдеби шолуға енгізілген басылымдар орыс және ағылшын тілдеріндегі толық мәтінді мақалалар 
болды. Барлығы 143 талдау жасалды, оның 70-і зерттеу мақсаттары мен қосу критерийлеріне сәйкес келді. 

Нәтижелер. Шолу материалында HCV инфекциясының қант диабетінің дамуы мен ағымына әсер етуінің ықтимал 
патогенетикалық механизмдері көрсетілген. 

Қорытынды. Әдебиеттерге шолу негізінде қант диабеті мен вирусты С гепатиті асқынуларының алдын алу, ерте 
анықтау және даму қаупін төмендету бойынша іс-шараларды жүргізудің негізгі міндеті білім беру, профилактикалық, 
скринингтік және емдік жұмыстарды біріктіру болып табылатыны анықталды. 

Түйінді сөздер: қант диабеті, гепатогенді қант диабеті, HCV инфекциясы, вирустық гепатит С, инкретин, 
инсулинге төзімділік, алкогольсіз майлы бауыр ауруы. 

 
 
 

 
 

Для цитирования: 
Баймуханова М.С., Курманова Г.М., Аканов Ж.А. HCV -инфекция и сахарный диабет. Обзор литературы // Наука 

и Здравоохранение. 2024. Т.26 (3). С. 155-163. doi 10.34689/SH.2024.26.3.018 
Baimukhanova M.S., Kurmanova G.M., Akanov Zh.A. HCV infection and diabetes mellitus. A review // Nauka i 

Zdravookhranenie [Science & Healthcare]. 2024. Vol.26 (3), pp. 155-163. doi 10.34689/SH.2024.26.3.018 

Баймуханова М.С., Курманова Г.М., Аканов Ж.А. HCV инфекциясы және қант диабеті. Әдеби шолу // Ғылым 

және Денсаулық сақтау. 2024. Т.26 (3). Б. 155-163. doi 10.34689/SH.2024.26.3.018 



Наука и Здравоохранение, 2024  Т.26. (3)                                                         Обзор литературы 

157 

Введение 
Основной характеристикой пациентов с сахарным 

диабетом 2 типа является инсулинорезистентность, 
которая имеет большую роль в прогрессировании 
фиброза и оказывает негативное влияние на 
терапевтический ответ при проведении противовирусной 
терапии у пациентов с ХГС [18,20,32,59]. Известно, что 
ВГС ассоциирован с развитием гиперинсулинемии, 
инсулинорезистентности (ИР) и дисфункцией β-клеток 
поджелудочной железы [5]. Механизмы, с помощью 
которых ВГС вызывает ИР и СД, включают прямые 
вирусные эффекты, провоспалительные цитокины и 
другие иммуноопосредованные процессы. 

Нормогликемия же требует скоординированного 
ответа секреции инсулина, печеночного и 
периферического поглощения глюкозы, подавления 
синтеза глюкозы в печени. То же самое достигается с 
помощью сложного процесса контроля, включающего 
несколько тканей и межорганные перекрестные влияния, 
включая печень, поджелудочную железу, мышцы и 
жировые ткани, а также ряд циркулирующих факторов [12]. 
Печень играет ключевую роль в гомеостазе глюкозы, 
регулируя несколько путей метаболизма глюкозы, таких 
как гликолиз, гликогенолиз, глюконеогенез и гликогенез.  

Таким образом, дисфункция печени, влияет на 
метаболизм глюкозы. На самом деле связь между 
циррозом печени (ЦП) и сахарным диабетом (СД) 
известна давно [35,53]. Распространенность СД у 
пациентов с НАЖБП колеблется от 20 до 70%, что 
значительно превышает распространенность СД 2 типа 
(СД2) в общей популяции, составляющую 6,28% [39,54]. 

Цирроз печени, неалкогольная жировая болезнь 
печени (НАЖБП) [8], вызванные вирусами гепатита С 
(ВГС) могут считаться диабетогенными состояниями. 
Новые данные говорят, что у пациентов с «гепатогенным 
диабетом» сложное взаимодействие между печенью, 
поджелудочной железой, скелетными мышцами, 
кишечником и жировой тканью, которые участвуют в 
патогенезе нарушения толерантности к глюкозе (НТГ), 
нарушении гликемии натощак (НГН) и сахарного диабета 2 
типа [7,69]. 

Цель: обобщение сведений литературы о 
коморбидности сахарного диабета 2 типа и вирусного 
гепатита С. 

Стратегия поиска. В данное исследование включены 
публикации, взятые для анализа из наиболее актуальных 
баз данных: Scopus, PubMed, Google Scholar, Web of 
Science, e-library за последние 20 лет (2003-2023 гг.). 
Критериями включения статей были: оригинальные 
научные труды, такие как мета-анализы, систематические 
обзоры, статьи, книги, патенты на английском и русском, 
казахском языках. Критериями исключения являлись: 
статьи на других иностранных языках кроме русского, 
казахского и английского, абстракты (резюме), газетные 
статьи. Для поиска были использованы ключевые слова: 
сахарный диабет, гепатогенный диабет, HCV-инфекция, 
вирусный гепатит «С», инкретины, 
инсулинорезистентность, НАЖБП. Изначально согласно 
поисковым запросам и ключевым словам, было найдено 
143 статьи, затем было исключено 13 дубликата статей, 
преимущественно на английском языке, исключены 28 
работ, опубликованных в зарубежных базах данных, 

требующих платного доступа, исключено 32 научных труда 
не соответствующих теме обзора. Итого из 143 статей для 
обзора было выбрано 70 литературы. Алгоритм отбора 
источников представлен на рис.1. 

 

 
 

Рисунок 1. Схема отбора статей. 
(Figure 1. Flow diagram of materials extraction) 

 

Статистические данные. 
По данным на 2021г около 58 миллионов человек во 

всем мире живут с инфекцией, вызванной вирусом 
гепатита С (ВГС). [66]. Первичным местом репликации ВГС 
являются гепатоциты в печени, но также были 
задокументированы другие органы-мишени репликации, 
включая островковые клетки поджелудочной железы. 
[13,57,24,59].  

Распространенность ВГ «С» в Казахстане составляет-
23233 пациента, а с сахарным диабетом 382000 
пациентов, из них 352000 с сахарным диабетом 2 типа. 
(Национальный регистр СД РК, 2021 г.) [1]. 
Следовательно, имеется гипо-диагностика HCV-инфекции, 
и позднее выявлении СД 2 типа. 

За последние годы в терапии вирусного гепатита С 
был достигнут прогресс благодаря внедрению 
противовирусных препаратов прямого действия (ПППД), 
которые к тому же и улучшаю гликемический контроль у 
коморбидных пациентов [33]. 

Роль печени и HCV инфекции в развитии СД. 
В опубликованном систематическом обзоре, в который 

входило 58 исследований с количеством пациентов 9705, 
общая распространенность СД у взрослых пациентов с 
циррозом печени составила 31%. У пациентов с НАЖБП-
циррозом была самая высокая распространенность 
диабета (56%), за которым следовал криптогенный цирроз 
(51%), а у пациентов с циррозом ВГС и ВГВ - 32,2% и 
22,2% соответственно [19]. Из-за множества общих 
факторов риска распространенность СД выше при 
метаболическом циррозе, чем при вирусном циррозе.  

Однако, поскольку печеночный диабет в своем 
истинном смысле относится к диабету, вызванному 
дисфункцией печени как таковой, этиология цирроза 
печени может иметь значительное влияние на его 
возникновение.Во многих исследованиях не сообщалось о 
дифференциальной распространенности СД2 и вирус-
ассоциированного диабета. В исследованиях, где 
распространенность гепатогенного диабета 
целенаправленно рассматривалась с помощью ОГТТ 
(орального глюкозотолератного теста), показатели 
варьировались от 21% до 57%. Wang X. et al. [30,66] и 
Ramachandran T.M. et al. [56] сообщили о 
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распространенности ГД в 15,9% и 29,2%, соответственно, 
на основании только клинического анамнеза, т.е. дебюта 
СД после постановки диагноза цирроз печени (ЦП). 
Относительно более низкие показатели 
распространенности ГД в их исследованиях означают 
актуальность проведения ОГТТ. Для выявления СД у 
пациентов с ЦП требуется ОГТТ, так как уровни FBG 
(фибриногена) и гликолизированного гемоглобина (HbA1c) 
могут быть ошибочно низкими [57,36,51]. Пациенты с ЦП, у 
которых нормальные значения FBG и HbA1c, но 
патологический ОГТТ, вероятно, имеют гепатогенный 
диабет. Из-за патофизиологических различий, а также 
клинических и терапевтических разветвлений ГД следует 
отличать от СД 2 типа. 

Влияние инкретинов на гликемию. 
Инкретины также выполняют важную функцию в 

поддержании гомеостаза глюкозы. Энтероэндокринные 
клетки продуцируют два встречающихся в природе 
инкретина, глюкагоноподобный пептид-1 (ГПП-1) и 
глюкозозависимый инсулинотропный полипептид, которые 
регулируют гликемический контроль, повышая секрецию 
инсулина и снижая секрецию глюкагона в 
постпрандиальный период. Дипептидилпептидаза 4 (ДПП-
4) представляет собой ассоциированную с мембраной 
пептидазу, которая имеет широкий диапазон 
распределения в органах и проявляет плейотропные 
эффекты благодаря своей пептидазной активности. ДПП4 
инактивирует ГПП-1, что приводит к развитию 
гипергликемии [36,51]. У пациентов с гепатитами и 
циррозом более высокая активность ДПП-4 в сыворотке и 
экспрессия ДПП-4 в печени, что снижает инкретиновые 
эффекты [17]. Таким образом, снижение инкретиновых 
эффектов может играть роль в развитии гепатит-
ассоциированного диабета. 

Гепатокины, адипокины, резистин, и их роль в 
формировании инсулинорезистентности. 

Это белки, которые регулируют системный 
метаболизм и энергетический гомеостаз, секретируются 
соответственно печенью и жировой тканью. 
Взаимодействие между гепатокинами, адипокинами и 
миокинами влияет на воспаление и метаболизм жиров в 
жировой ткани и скелетных мышцах, что может 
способствовать развитию ИР. Кроме того, некоторые 
гепатокины влияют на секрецию инсулина поджелудочной 
железой, что может независимо влиять на поглощение и 
метаболизм глюкозы в периферических тканях. Известно, 
что гепатокины вносят вклад в патогенез метаболического 
синдрома, НАЖБП и СД 2 типа. Кроме того, несколько 
гепатокинов контролируют секрецию инсулина 
поджелудочной железой, что может независимо влиять на 
поглощение глюкозы и метаболизм в периферических 
тканях. Многие гепатокины, в том числе фетуин А, фетуин 
В, ретинол-связывающий белок 4 и селенопротеин Р, 
связаны с индукцией метаболической дисфункции [64]. 
Следовательно, их значение в метаболических 
нарушениях при гепатитах заслуживает изучения.  

Резистин представляет собой адипокин, который 
снижает чувствительность к инсулину в адипоцитах, 
скелетных мышцах и гепатоцитах. Было обнаружено, что 
уровень резистина в сыворотке значительно повышен у 
пациентов с гепатитами и циррозами, что может 
способствовать развитию ИР [16,24,37,48,62,69]. 

В проспективном исследовании из 96 пациентов с 
острой и хронической печеночной недостаточностью, у 51 
(53,1%) из которых впервые развился сахарный диабет, 
скорее всего гепатогенного диабета, гликемические 
показатели улучшились у одной трети пациентов после 
улучшения функции печени без приема 
антигипергликемических препаратов [31]. 

По определению, гепатогенный диабет должен быть 
обратимым после трансплантации печени (ТП), потому что 
он вызван повреждением печени. Имеются данные об 
обратимости ГД при ТП, однако это происходит не у всех 
пациентов [61]. В одном из исследований СД 
регрессировал у 63,9% пациентов после ТП, в то время как 
СД не регрессировал у 36,1% пациентов после двух лет 
наблюдения. Обратимость хронической гипергликемии, 
по-видимому, определяется уровнем повреждения β-
клеток поджелудочной железы до ТП и его улучшением 
после ТП. Grancini V. и соавторы [22,25] обнаружили, что 
улучшение функции β-клеток играет важную роль в 
регрессии диабета после ТП при наличии устойчивого 
снижения ИР. При прогрессировании цирроза происходит 
продолжающееся накопление токсических продуктов, что 
может привести к тяжелому неизлечимому повреждению 
ß-клеток и снижает вероятность обратимости диабета. 
Диабетогенный потенциал иммуносупрессивной терапии 
возможная причина необратимости диабета после ТП. 

Внепеченочные проявления характерные для 
хронического гепатита С (ВГС). 

При хроническом течении HCV-инфекции около 70% 
больных имеют одно или несколько внепеченочных 
проявле-ний. СД2 относится к числу внепеченочных 
проявлений, а предиабет у пациентов с ВГС встречается в 
четыре раза чаще [23]. Патогенетический механизм, с 
помощью которого ВГС индуцирует СД2, многогранен, 
хотя в основном связан с развитием ИР, наблюдаемой до 
70% случаев, с вирусными генотипами 1,2,3 и 4 и 
уровнями РНК ВГС. 

ВГС реплицируется в β-клетках поджелудочной 
железы, вызывая дистресс, что снижает резерв β-клеток. 
Он через свои структурные и неструктурные белки,  
напрямую влияет на сигнальные пути инсулина, такие как 
IRS-1 и IRS-2. Косвенные механизмы ИР включают 
индуцированные ВГС: окислительный стресс; жирная 
печень; высвобождение воспалительных цитокинов, таких 
как фактор некроза опухоли-α; субстрат инсулинового 
рецептора1; фосфорилирование; протеинкиназа В; 
активация генов глюконеогенеза, таких как глюкозо-6-
фосфатаза; и фосфоенолпируваткарбоксикиназа 2 
[33,41,42].  

Некоторые проспективные исследования показали, что 
клиренс ВГС с помощью ПППД не только приводит к 
улучшению или регрессу статуса ИР до 90%, но также 
улучшает контроль гомеостаза глюкозы как у пациентов с 
СД2, так и у пациентов, не страдающих СД2, и вызывает 
значительное снижение заболеваемости СД2. [4,5]. 

Проспективное многоцентровое исследование случай-
контроль, включавшее более 2400 пациентов с ВГС, 
наблюдаемое в среднем в течение 30 месяцев, 
продемонстрировало относительное снижение риска 
развития СД2 на 81% у пациентов с ВГС, получавших 
ПППД, по сравнению с нелечеными пациентами с ВГС. На 
каждые 15 переболевших ВГС сохраняется один случай 
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СД2 [10]. Кроме того, крупное ретроспективное 
исследование показало значительное снижение 
заболеваемости СД2 с 20,6/1000 человеко-лет у 
нелеченых пациентов с ВГС до 9,89 у пациентов, 
получавших ПППД (p <0,001). Данные подчеркивают 
центральную роль ВГС в увеличении риска развития ИР и 
СД2, а также то, что элиминация ВГС может обратить 
вспять ИР и предотвратить развитие СД2 [9]. 

Также в клиническом исследовании, целью которого 
было изучить взаимосвязь инфекции вируса гепатита С и 
сахарный диабет 2 типа, с участием 100 взрослых 
пациентов с циррозом печени, проходивших обледование 
для трансплантации печени, определяли вирус гепатита С 
(по утвержденным серологическим и гистологическим 
критериям). У 23 пациентов был сахарный диабет, 18 из 
которых получали инсулинотерапию.19,1, p<0,0001 с 
отношением шансов для вируса гепатита С по статусу 
сахарного диабета 10,0 (95% доверительный интервал от 
3,4 до 29,3). Анализ тех факторов, которые потенциально 
имеют отношение к развитию сахарного диабета, показал, 
что только вирус гепатита С значительно чаще 
встречается с сахарным диабетом, в то время как связь 
между сахарным диабетом и происхождением, полом, 
индексом массы тела и тяжестью цирроза печени была 
условной. При множественном логистическом 
регрессионном анализе статуса сахарного диабета по 
отношению к тем же переменным статистически значимым 
был только статус вируса гепатита С (p <0,0001). 
Происхождение, пол, тяжесть цирроза, индекс массы тела 
и терапия не были существенно связаны. И пришли к 
выводу, что у пациентов с циррозом печени, вызванным 
вирусом гепатита С, значительно выше частота сахарного 
диабета по сравнению с другими причинами. [46]. 

Исследования, опровергающие взаимосвязь 
между ВГС и СД 2 типа. 

Например: в исследованиях Соединенных Штатов 
Америки, Кореи, Малазии и Польши приняли участие 2898 
пациентов с хроническим ВГС, в том числе 1486 женcкого 
пола (51%) и 1412 мужского пола (49%) в возрасте от 19 до 
91 года [12] (медиана возраста 58 лет), которым было 
назначено противовирусное лечение на основании 
многоцентрового исследования EpiTer база данных. 
Проведен анализ медицинской документации по 
физикальному обследованию по частоте и 
распространенности сахарного диабета. У каждого 
пациента определяли генотип ВГС. Фиброз печени 
оценивали с помощью биопсии печени и эластографии. В 
анализируемой работе определение генотипа 1 ВГС 
включает генотипы 1а и 1b вместе. Анализ доказал, что 
заболеваемость сахарным диабетом связана с пожилым 
возрастом больных  р <0,001, с мужским полом - р<0,001 и 
с прогрессированием фиброза печени р< 0,001. Больные с 
более выраженным фиброзом печени чаще страдают 
сахарным диабетом. Не обнаружено различий в частоте 
сахарного диабета 2 типа в зависимости от генотипа ВГС, 
в том числе генотипа 3 [56,65]. 

Это может быть связано с низкой долей пациентов с 
генотипами 2,3,4, и превалированием 1 или с 
распределением генотипов населения в Польше. 

Поперечный анализ включал 439 708 участников со 
средним (SD) возрастом 39,4 (9,8) лет, и 54,1% населения 
составляли мужчины. Распространенность HBsAg (+) и 

HCV Ab (+) участников составила 3,8 и 0,2% 
соответственно. Тридцать пять участников были 
положительными на HBsAg и на АТ к ВГС на исходном 
уровне [55,64]. Распространенность жировой болезни 
печени была выше у серопозитивных участников, чем у 
серонегативных участников. Распространённость диабета 
составила 3,8% (n= 16 485). По сравнению с участниками 
без диабета, те, у кого диабет, чаще были пожилыми, 
мужчинами и нынешними курильщиками. Кроме того, у 
участников с диабетом на исходном уровне была более 
высокая доля семейного анамнеза диабета и жировой 
болезни печени по сравнению с теми, у кого диабета не 
было. Участники с диабетом также имели более высокие 
уровни ИМТ и ферментов печени [9] и более низкий 
уровень образования. Результаты показывают, что 
инфекция гепатита С, вероятно является фактором риска 
развития диабета у лиц с выраженным фиброзом печени, 
у пожилых людей и у лиц мужского пола. 

Демографическая информация о когорте: средний 
возраст когорты составил 43,3 ± 15,3 года, при этом 
средний возраст пациентов с хроническим гепатитом С 
выше, чем у пациентов с хроническим гепатитом В. 
Хронический ВГВ более распространен среди молодых 
людей в возрасте 19–34 лет (38,6%), по сравнению с 
хроническим ВГС (19,3%). В возрастной категории 51–70 
лет хроническая ВГС-инфекция выявлена у 34,9% 
больных, хроническая ВГВ-инфекция – у 22,2%. Женщины 
составили 56% когорты с равным гендерным 
распределением в группах ВГВ и ВГС. Казахская 
этническая группа была представлена 64,8% когорты, 
русская этническая группа – 19,6%, а все остальные – 
15,6%. Среди 82 700 зарегистрированных случаев 56,6% 
приходится на хронический ВГС, а 43,3% – на хроническую 
ВГВ-инфекцию. Доли коинфекций с хроническими 
HBV+HDV, HBV+HCV и HBV+HDV+HCV составили 10%, 
3,5% и 0,5% соответственно. Хронические случаи 
составили 96,6% выборки в группе ВГВ и 99,0% в группе 
ВГС. Случаи печеночной недостаточности в остром 
периоде регистрировались только у больных ВГВ. 
Напротив, явления печеночной недостаточности, 
наложенные на хроническую инфекцию, были 
одинаковыми в обеих группах. У пациентов с хроническим 
ВГС доля портальной гипертензии была выше, чем у 
пациентов с ВГВ (2,3% против 1,9%). Другие осложнения, 
такие как асцит, гепаторенальный синдром и рак печени — 
ГЦР и ССС — были одинаковыми как у пациентов с ВГС, 
так и у пациентов с ВГВ. У пациентов с хроническим ВГС 
уровень смертности был выше, чем у пациентов с 
хроническим ВГВ (5,3% против 3,2%). 

Иммунные аспекты как при СД1, так и при СД2. 
Тип диабета, проявляющийся у пациентов с ХГС, не 

является классическим СД2, и определение пациентов с 
ВГС как страдающих СД2 является чисто условным и, 
возможно, неточным. В трех исследованиях сообщалось 
[6,23,27,63], что пациенты с ВГС с СД2 стройнее, чем 
контрольная группа с СД2, и демонстрируют значительно 
более низкие уровни холестерина липопротеинов низкой 
плотности, а также систолическое и диастолическое 
артериальное давление. Кроме того, у пациентов со 
смешанной криоглобулинемией (СК + ВГС) и СД 2 типа 
неорганоспецифические аутоантитела встречались чаще 
(34% против 18% соответственно), чем у пациентов с СК 



Reviews Science & Healthcare, 2024 Vol. 26 (3) 

160 

+ ВГС без диабета. Был постулирован 
иммуноопосредованный механизм диабета, 
ассоциированного с СК + ВГС, и аналогичный патогенез 
может быть связан с диабетом у пациентов с ВГС. Эта 
гипотеза подкрепляется открытием, что аутоиммунные 
явления чаще встречаются у пациентов с СД2, чем 
считалось ранее. Однако, поскольку распространенность 
классических аутоиммунных маркеров β-клеток не 
увеличивается у пациентов с ВГС, могут быть 
задействованы другие иммунные явления. Хемокины 
могут быть важны в этом контексте. 

ВГС-инфекция β-клеток может действовать путем 
усиления экспрессии и секреции гена CXCL10 и 
рекрутирования Th1-лимфоцитов, которые секретируют 
IFN-γ и TNF-α, которые индуцируют секрецию CXCL10 β-
клетками и, таким образом, поддерживают иммунный 
каскад. Этот каскад может приводить к появлению 
дисфункции β-клеток у генетически предрасположенных 
субъектов. В исследовании [16] подтвердили эту гипотезу, 
продемонстрировав более высокие уровни CXCL10 в 
сыворотке у пациентов с ВГС с СД2, чем у пациентов без 
инфекции. 

Двенадцать репрезентативных эпидемиологических 
исследований [67], продемонстрировали взаимосвязь 
между инфекцией ВГС и развитием сахарного диабета 2 
типа (СД2). Анализы показали более высокую распростра-
ненность сахарного диабета у пациентов, серопозитивных 
к ВГС, чем в контрольной группе. b P <0,001, СД2 у 
пациентов с ВГС+ по сравнению с СД2 у контрольных 
субъектов. 

Доказано что фиброз печени (F3-4 балла по шкале 
METAVIR) при двух генотипах HCV ассоциирован с 
инсулинорезистентностью, ожирением (в том числе 
абдоминальным), низким уровнем витамина D, 
неспецифическим воспалением, снижением 
липопротеидов высокой плотности меньше 1 ммоль/л и 
уменьшением секреции трансформирующего фактора 
роста ß1<400,0пг/мл, на фоне активации фактора некроза 
опухоли-а. При 1 генотипе HCV продвинутый фиброз 
печени сопряжен с метаболическим синдромом, а при 3 
генотипе HCV с сахарным диабетом и стеатозом печени 
[26,60]. 

Основываясь на нашем текущем понимании, белки 
ВГС связываются с митохондриями и эндоплазматическим 
ретикулумом и способствуют окислительному стрессу. 
Последний опосредует сигналы с участием митоген-
активируемой протеинкиназы р38 и активирует ядерный 
фактор каппа В. Этот фактор транскрипции играет 
ключевую роль в экспрессии цитокинов, фактора некроза 
опухоли альфа (ФНО-альфа), интерлейкина 6, 
интерлейкина 8, роста опухоли фактор бета и лиганд Fas. 
TNF-альфа ингибирует функцию субстратов инсулиновых 
рецепторов и снижает экспрессию переносчика глюкозы и 
липопротеинлипазы в периферических тканях, что 
отвечает за развитие резистентности к инсулину. Кроме 
того, снижение уровня адипонектина, потеря 
адипонектиновых рецепторов и уменьшение 
противовоспалительного рецептора альфа, активируемого 
пролифератором пероксисом, в печени пациентов с ВГС 
могут способствовать уменьшению окисления жирных 
кислот, воспалению и, в конечном итоге, липотоксичности 
[63]. 

В многопараметрическом анализе резистентность к 
инсулину, измеренная с использованием модели HOMA-
IR, положительно коррелировала со стадией фиброза, с 
более высокой степенью резистентности к инсулину у 
пациентов с более высокой степенью фиброза (p <0,001). 
Эта значимая взаимосвязь сохранялась даже после 
исключения пациентов с циррозом или после поправки на 
другие факторы, связанные с фиброзом, в однофакторном 
анализе. Инсулинорезистентность была значительно 
выше у азиатов, чем у европеоидов (p= 0,004). Около 
половины (55,6%) пациентов, завершивших курс 
противовирусного лечения, имели устойчивый 
вирусологический ответ. Многопараметрическая 
логистическая регрессия выявила, что при генотипе 3 ВГС, 
более низкие уровни глюкозы натощак и более низкие 
уровни аспартатаминотрансферазы (АСТ) связаны с 
более высокими шансами на устойчивый 
вирусологический ответ. После поправки на эти 
переменные азиатская этническая принадлежность, более 
высокие уровни инсулина натощак и более высокие 
уровни HOMA-IR были связаны с более слабым 
вирусологическим ответом на терапию. [18,56,65]. 

Множественные эпидемиологические данные также 
указывают на актуальность ВГС-инфекции и развития 
нарушений углеводного обмена — нарушения гликемии 
натощак, непереносимости глюкозы или даже диабета. По 
оценкам, частота распространенности углеводных 
нарушений у больных хроническим вирусным гепатитом С 
в 4-10 раз выше, чем в популяции здоровых лиц, и 
встречается у 14-30% больных. Что касается 
популяционного исследования (Third National Health and 
Nutrition Examination Survey [NHA-NES III]) [63], то 
пациенты в возрастной категории от 40 лет и старше с ВГС 
страдали диабетом в 3 раза чаще, чем здоровые люди, 
тогда как распространенность диабета у пациентов с 
риском диабета факторов могло быть даже в 11 раз выше, 
как в анализируемой группе больных [9,54]. Другое 
тематическое исследование, проведенное Кустро и 
партнерами, показало, что частота диабета у пациентов с 
ВГС в 4 раза выше, чем у здоровых людей. В исследуемой 
группе 40% лиц имели нарушение толерантности к 
глюкозе (11,7% в общей популяции), а 7% страдали 
сахарным диабетом (4,9% в общей популяции) [13,68]. 

Эти исследования дополняют растущее количество 
данных, о том, что диабет является дополнительным 
метаболическим осложнением инфекции HCV. 

Выводы  
В настоящее время дискутируют о том, является ли 

ВГС фактором риска развития диабета, а также является 
ли диабет фактором риска внепеченочного проявления 
инфекции [2]. В свете современных исследований следует 
сделать вывод, что ВГС-инфекция является фактором 
риска развития инсулинорезистентности и диабета 
независимо от генотипа ВГС, а эффективное лечение 
ПППД снижает их частоту [58]. Поэтому важен скрининг на 
ВГС у пациентов с диабетом, а также активный скрининг 
на ВГС среди населения в целом для раннего выявления 
и лечения, что может снизить заболеваемость диабетом 2 
типа. 
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Резюме 
Актуальность: Гестационный сахарный диабет (ГСД) в настоящее время является самой часто встречаемой 

формой нарушения обмена веществ у беременных, последствия которого являются значимыми для врачей 
различных специальностей. По данным Атласа Международной диабетической федерации (IDF) за 2021 год, более 
21 миллионов детей родилось от матерей с различными формами нарушений углеводного обмена, основную часть 
которых - 80,3%, составил ГСД. [49]. Стремительный рост числа больных ГСД, с одной стороны, связан с 
увеличением влияния таких факторов риска, как материнский возраст, избыточный вес, малоподвижный образ жизни 
женщин, а с другой стороны, с внедрением в практику новых критериев его определения  

В некоторых странах распространенность ГСД достигает 17,8–41,9% (при использовании критериев 
Международной Ассоциации групп изучения диабета и беременности (IADPSG)). [42]. Таким образом, 
распространенность у беременных женщин ГСД на современном этапе становится важной медико-социальной 
проблемой, как для матери, так и плода. 

Цель: изучение распространенности и факторов риска развития гестационного сахарного диабета по данным 
литературы. 

Стратегия поиска. Поиск научных публикаций был произведен в базах данных: PubMed, Medline, eLibrary, при 
помощи научной поисковой системы Google Scholar. Глубина поиска - 10 лет. Всего было найдено 263 источника, из 
которых для последующего анализа были отобраны 80 публикаций. Критерии включения: публикации на русском и 
английском языках; публикации, включенные в базы PubMed, Medline, e-Library. Критерии исключения: публикации 
без четкого формулирования результатов и выводов; статьи, тезисы, имеющие платный доступ. 

Результаты и выводы. Гестационный сахарный диабет (ГСД) является наиболее распространенным 
заболеванием среди беременных женщин, поражающим до 15-25% беременных во всем мире. ГСД возникает из-за 
нарушения регуляции уровня глюкозы во время беременности, которая приводит к тяжёлым последствиям, не 
только организму матери, но и организму плода. Проблема является междисциплинарной, т.е. требует пристального 
внимания, как со стороны врачей акушеров-гинекологов, так и врачей-эндокринологов. 

Ключевые слова. гестационный сахарный диабет, преэлампсия, гипокинетика, гипоксия, гликемия. 
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Introduction. Gestational diabetes mellitus (GDM) is currently the most common form of metabolic disorder in pregnant 
women, the consequences of which are significant for doctors of various specialties. According to the Atlas of the 
International Diabetes Federation (IDF) for 2021, more than 21 million children were born to mothers with various forms of 
carbohydrate metabolism disorders, the bulk of which, 80.3%, were GDM. [49]. The rapid increase in the number of patients 
with GDM, on the one hand, is associated with the increasing influence of risk factors such as maternal age, excess weight, 
sedentary lifestyle of women, and on the other hand, with the introduction of new criteria for its definition into practice 
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In some countries, the prevalence of GDM reaches 17.8–41.9% (using the criteria of the International Association of 
Diabetes and Pregnancy Study Groups (IADPSG)). [42]. Thus, the prevalence of GDM in pregnant women at the present 
stage is becoming an important medical and social problem for both the mother and the fetus.  

Aim: study of the prevalence and risk factors for the development of gestational diabetes mellitus according to literature 
data.Search strategy.  

Search strategy: The search for scientific publications was carried out in the databases: PubMed, Medline, eLibrary, 
using the scientific search engine Google Scholar. Search depth - 10 years. A total of 263 sources were found, from which 
80 publications were selected for subsequent analysis. Inclusion criteria: publications in Russian and English; publications 
included in the PubMed, Medline, e-Library databases. Exclusion criteria: publications without a clear formulation of results 
and conclusions; articles, abstracts with paid access. 

Results and conclusions. Results and conclusions. Gestational diabetes mellitus (GDM) is the most common disease 
among pregnant women, affecting up to 15-25% worldwide. GDM occurs due to impaired glucose regulation during 
pregnancy, which leads to severe consequences not only for the mother's body, but also for the fetus. The problem is 
interdisciplinary, i.e. it requires close attention from both obstetricians and gynecologists and endocrinologists. 

Keywords: Gestational diabetes mellitus, preelampsia, hypokinetics, hypoxia, glycemia. 
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Өзектілігі: Гестациялық қант диабеті (ГДМ) қазіргі уақытта жүкті әйелдерде метаболикалық бұзылулардың ең 
көп таралған түрі болып табылады, оның салдары әртүрлі мамандықтағы дәрігерлер үшін маңызды. Халықаралық 
қант диабеті федерациясының (IDF) 2021 жылға арналған атласына сәйкес, көмірсулар алмасуының әртүрлі 
нысандары бұзылған аналардан 21 миллионнан астам бала дүниеге келген, олардың негізгі бөлігі, 80,3% -ы GDM. 
[49]. ГДМ-мен ауыратын науқастар санының тез өсуі, бір жағынан, ана жасы, артық салмақ, әйелдердің отырықшы 
өмір салты сияқты қауіп факторларының әсерінің күшеюімен, ал екінші жағынан, тәжірибеге енгізумен байланысты. 
оны анықтаудың жаңа критерийлері 

Кейбір елдерде GDM таралуы 17,8–41,9% жетеді (Халықаралық қант диабеті және жүктілікті зерттеу топтары 
қауымдастығы (IADPSG) критерийлерін пайдалана отырып). [42]. Осылайша, қазіргі кезеңде жүкті әйелдерде ГДМ 
таралуы ана үшін де, ұрық үшін де маңызды медициналық-әлеуметтік проблемаға айналуда.  

Зерттеудің мақсаты: әдебиет деректері бойынша гестациялық қант диабетінің таралуы мен қауіп 

факторларын зерттеу. 
Іздеу стратегиясы: Ғылыми басылымдарды іздеу PubMed, Medline, eLibrary, Google Scholar ғылыми іздеу 

жүйесі арқылы мәліметтер қорларында жүргізілді. Іздеу тереңдігі – 10 жыл. Барлығы 263 әдебиет көзі табылды, 
олардың ішінен кейінгі талдау үшін 80 басылым таңдалды. Енгізу критерийлері: орыс және ағылшын тілдеріндегі 
басылымдар; PubMed, Medline, e-Library дерекқорларына енгізілген жарияланымдар. Алып тастау критерийлері: 
нәтижелер мен қорытындылар нақты тұжырымдалмаған жарияланымдар; ақылы қолжетімді мақалалар, тезистер. 

Нәтижелер мен қорытындылар. Нәтижелер мен қорытындылар. Гестациялық қант диабеті (GDM) жүкті 
әйелдер арасында ең көп таралған ауру болып табылады, дүние жүзінде 15-25% дейін әсер етеді. GDM жүктілік 
кезінде глюкоза деңгейінің реттелуінің бұзылуына байланысты пайда болады, бұл тек ананың денесі үшін ғана 
емес, ұрықтың денесі үшін де ауыр зардаптарға әкеледі. Мәселе пәнаралық сипатқа ие, яғни ол акушер-гинеколог 
пен эндокринологтың да мұқият назарын талап етеді. 

Түйінді сөздер. Гестациялық қант диабеті, преэлампсия, гипокинетика, гипоксия, гликемия. 
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Введение.  
История развития гестационного сахарного 

диабета. 
Впервые в 1824 году о гестационном диабете у 

беременной женщины, дали информацию немецкие 
учёные, а в 1957 году Кэррингтон ввел термин 
«гестационный сахарный диабет» [8]. По определению 
Всемирной организации здравоохранения (ВОЗ) ГСД 
это «любое нарушение углеводного обмена, впервые 
возникшее или выявленное во время данной 
беременности» [9]. У беременных женщин при ГСД в 
связи с резистентностью к инсулину и нарушением 
функции β-клеток поджелудочной железы, идет 
временное нарушение толерантности к глюкозе [1,10]. 

Эпидемиология гестационного сахарного 
диабета. 

Гестационный сахарный диабет (ГСД) считается 
частым осложнением беременности, при котором 
развивается спонтанная гипергликемия [1], но не 
соответствующее критериям диагностики манифестного 
сахарного диабета (СД) [12]. По литературным данным 
гипергликемия обычно развивается во второй половине 
беременности по мере увеличения резистентности к 
инсулину, однако литературные данные 
свидетельствуют, что ГСД может развиться на любом 
сроке беременности [11] Согласно данным авторов 
Дзугкоева С.Г., Тедтоевой А.И. и др. беременность 
является «диабетогенным фактором» [12], так как во 
время гестации происходит изменение гемостаза 
женского организма, в том числе и углеводного обмена.  

Экономическое развитие многих стран 
способствовало повышению уровня жизни, а также 
изменению образа жизни с внедрением и развитием 
вестернизации, которая характеризуется изменениями в 
образе питания, гиподинамией, а также повышенным 
вниманием к скринингу на ГСД, привел к резкому росту 
распространенности ГСД. 

По статистически данным исследования С.А. 
Сметаниной и др. (2013) частота гестационного 
сахарного диабета (ГСД) во всем мире неуклонно 
растет. Интенсивность ГСД в общей популяции разных 
стран варьирует от 1% до 14%, составляя в среднем 7% 
[29]. По последним данным Международной 
диабетической федерации (IDF, 2017 г.), ГСД поражает 
примерно 14% беременностей во всем мире, что 
составляет примерно 18 миллионов родов ежегодно [2]. 
Так например, в США он выявляется примерно у 4% 
беременных (135 тыс. случаев в год), 9% в Африке, 
12,6% в Северной Америке и 21% в Азии [2]. Из выше 
сказанного мы видим, что распространённость 
гестационного сахарного диабета варьирует в разных 
популяциях, что говорит о несомненной актуальности 
данной проблемы среди женщин репродуктивного 
возраста [11]. 

Причины распространенности обусловлены 
различиями в способах его диагностики и напрямую 
связаны с распространенностью сахарного диабета 2 
типа (СД2) в отдельных этнических группах.  

ГСД является одним из частых метаболических 
осложнений во время беременности, что приводит к 
возникновению широкого спектра неблагоприятных 
исходов как для матери, так и для ее потомства не 

только в краткосрочном, но и в отдаленном периоде 
[13,14 ,16,15]. Хотя ГСД обычно проходит после родов, 
но имеется значительные, долгосрочные последствия 
для здоровья со стороны матери, включая повышенный 
риск диабета 2 типа (СД2) и сердечно-сосудистых 
заболеваний (ССЗ) у матери в дальнейшей жизни, а 
также ожирение в будущем. Это способствует 
возникновению порочного круга ожирения и диабета, 
передаваемого из поколения в поколение, что влияет на 
здоровье населения в целом, что требует 
междисциплинарного подхода к ведению беременной. В 
20-и исследованиях по методу мета-анализ, у 1 332 373 
человек (67 956 женщин с ГСД и 1 264 417 человек из 
контрольной группы), женщины с ГСД в анамнезе имеют 
почти в 10 раз более высокий риск развития сахарного 
диабета 2 типа (СД2), чем женщины с нормогликемией 
во время беременности [16].  

ГСД оказывает значимые последствия и для 
здоровья плода. Беременность у женщин с ГСД связана 
с повышенным риском тяжелых побочных эффектов, 
включая повышение риска врожденных аномалий, 
мертворождения и неонатальной смертности в 2–5 раз 
по сравнению с роженицами в общей популяции [5]. 
Результаты научного исследования Бондарь И.А., 
Малышевой А.С. показывают, что в 8 случаях (16%) 
была выявлена хроническая внутриутробная гипоксия 
плода, в 2 случаях (4%) – двусторонняя пиелоэктазия у 
плода. Частота фетопатии достигает 49% [4] 

Таким образом, гестационный диабет представляет 
серьезную медико-социальную проблему т.к. является 
наиболее распространенным заболеванием среди 
беременных женщин, поражающих примерно 14% 
беременностей во всем мире, что составляет примерно 
18 миллионов родов. Нарушение регуляции уровня 
глюкозы в период беременности вызывает серьезные 
краткосрочные и долгосрочные последствия для 
здоровья матери и ребенка. 

Цель исследования: изучение распространенности 
и факторов риска развития гестационного сахарного 
диабета. 

Стратегия поиска. Поиск литературы проводили в 
поисковых системах: Pubmed, Medline, eLibrary, Google 
Scholar, Cyberleninka, Google Scholar по ключевым 
словам. Были изучены полнотекстовые публикации на 
английском и русском языках, которые посвящены 
распространенности и факторам риска развития 
гестационного сахарного диабета.  

Критерии включения: глубина поиска составила 10 
лет: с 2013-2023 годы, оригинальные полнотекстовые 
научные статьи, обзоры литературы, систематические 
обзоры, методические рекомендации ВОЗ, руководства 
международных организации ОТЗ, Государственные 
программы Министерства здравоохранения, 
тематические исследования в области политики и 
экономики здравоохранения в открытом доступе на 
английском и русском языках.  

Критерии исключения: публикации, не имеющие 
доказательной базы, рефераты, резюме материалов 
(докладов, тезисов и газетные статьи, сборники 
конференции и публикации низкого методологического 
качества), которые не отражали основной значимости, с 
не ясными выводами. 
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Рисунок1 Алгоритм отбора статей. 
(Figure 1. Article selection algorithm). 

 
Результаты и обсуждение.  
Гестационный диабет – это состояние, которое 

впервые диагностируется при недостаточной 
толерантности к глюкозе, развившейся в течение 
многих лет или во время беременности.  

Гестационный сахарный диабет (ГСД) определяется 
как тип гипергликемии, впервые диагностированный во 
время беременности [8,30]. 

ГСД является важной междисциплинарной 
проблемой, так как это явление связано и с частыми 
нарушениями обмена веществ у беременных, общей 
частотой осложнений беременности и заболеваемости 
новорожденных, которые не опускаются ниже 80% с 
которым встречаются эндокринологи и акушеры-
гинекологи. [22]  

Распространенность ГСД 
Распространенность ГСД колеблется по данным 

разных авторов от 3% до 14% (в зависимости от 
метода, используемого для диагностики, так и от 
исследуемой популяции). По данным литературного 
обзора, недавние исследования по всему миру оценило 
глобальную распространенность в 4,4% (95% ДИ 4,3-
4,4%). Согласно Mirghani Dirar A. et al, 
эпидемиологическая частота ГСД широко варьировала 
в зависимости от изучаемой популяции. Например, в 
странах Ближнего Востока, таких как Объединённые 
Арабские Эмираты, она составила 20,6%, Катар – 
16,3%, Бахрейн – 13,5% и Саудовская Аравия – 12,5%, 
тогда, как в Австралии – 9,5%, а в США ГСД составляет 
4,8% от всех беременностей [7, 21] Мета-анализ в 
развитых странах Европы дал оценку 
распространенности в 5,4% (95% ДИ 3,8–7,8%) [15], а 
другой обзор данных по всем европейским странам 
сообщил о распространенности в 10,9% (95% ДИ 10-
11,8%) [16]. Мета-анализ в Восточной и Юго-восточной 
Азии дал оценку в 10.1% (95% 6.5–15.7%) [19], Общая 
распространенность ГСД в Азии составила 11,5% (95% 
ДИ 10,9–12,1). Авторы отмечают гетерогенность (I2 > 
95%) в распространении ГСД в Азии, связывают это 
явление с различными диагностическими критериями, 
методами скрининга и условиями исследования. [13]. В 
Африке совокупная распространенность ГСД составила 
13,6% (95% ДИ 11-16,2%). В субрегионах Центральной 
Африки частота ГСД была самой высокой - 20,4% (95% 
ДИ, 1,55, 38,54), а в субрегионах Северной Африки 
самой низкой - 7,57% (95% ДИ, 5,89, 9,25) [71]. В Индии 
частота ГСД варьирует в пределах от 1 до 18% [19]. В 
ближнем зарубежье самую высокую 
распространенность ГСД во всем регионе (66,1%, 95% 
ДИ 19,8-44,6%, I2: 98,9%) имеет Республика Молдова, за 
ней следуют Польша, Австрия, Кипр и Мальта. Самый 
низкий уровень распространённости ГСД в Швеции, за 
ней следуют Бельгия, Норвегия, Хорватия и Дания [71]. 

В России распотраненностm ГСД сосотавили по данным 
Н.В. Трусовой и соавт. - 4,03%, Петрухин В., 
Бурумкулова Ф.Ф. - 4,0% [6], Ларькин Д.М. – 6,4% [18].  

На базе родильного отделения и Перинатального 
центра ОГБУЗ «Клиническая больница №1» г. 
Смоленска был проведен ретроспективный анализ 
течения беременности и родов у 6015 пациенток за 
2013, 2014 и 2018гг. В 2013 году ГСД выявлено у 16 
(0,76%), из 2115 госпитализированных беременных 
женщин, в 2014 году – из 2400 у 32 (1,3%), а в 2018 году 
– из 1500 у 76 (5,1%) соответственно. Из полученных 
данных были сформированы  три группы для сравнения 
динамики в зависимости от года пребывания в 
стационаре. Группу 1 составили 16 беременных (2013 
г.), группу 2 – 32 женщины (2014 г.) и группу 3 – 76 
пациенток (2018 г.). Анализ данных показал, что частота 
ГСД в 2018 году в 4,8 раз выше, чем 2013 г. и в 2,4 раза 
в сравнении с 2014 г. (p<0,05) [24]. Следовательно, мы 
из приведенных данных видим, что частота ГСД с 
каждым годом возрастает. 

Эпидемиологические исследования в 
соответствии с международными стандартами в 
России и Казахстане. 

Эпидемиологические исследования в соответствии 
с международными стандартами изучения этой 
проблемы по данным авторов Гиниятуллиной Е.Н., 
Есаян Р.М., Колегаевой О.И. в России не проводились. 
В Российской Федерации по данным Государственного 
регистра сахарного диабета, распространенность 
гестационного сахарного диабета составляет 6,3% и 
более. Такая вариабельность объясняется отсутствием 
единых критериев диагностики ГСД, а также 
неспецифическими клиническими проявлениями, а 
порой бессимптомностью течения заболевания [36]. В 
Республике Казахстан по данным автора А.К. 
Ботагаровой нет работ о распространенности, частоте 
осложнений, последствиях на плод, где она отмечает, 
об острой необходимости внедрения и алгоритмов 
диагностики, единых стандартов тактики ведения 
беременных с данной патологией. [6]. 

Таким образом, из выше изложенного материала 
следует, что в Европе ГСД значительно распространен у 
беременных женщин, около 11%, Восточной и Юго-
восточной Азии распространенность составляет 10.1%, 
наибольшая распространенность в Республика Молдове 
66,1%, а самый низкий уровень распространенности ГСД в 
Швеции, Полученные результаты имеют значение для 
проведения информационной работы общественного 
здравоохранения о факторах риска, связанных с 
развитием ГСД. 

Факторы риска возникновения ГСД. 
Правильное интерпритация и понимание значимых 

факторов риска, патофизиологических механизмов и 

Поиск в базах данных Pubmed, Medline, Cyberleninka, Google Scholar – 263 статьи 

Отклонённые статьи - 143 Принятые для анализа статьи - 82 
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генетических факторов ГСД, способствует 
своевременному выявлению женщин из группы риска, 
разработать эффективные профилактические меры и 
обеспечить адекватное, эффективное лечение этого 
заболевания [11,71]. 

В данной статье мы проанализировали  значимость 
наиболее известных и доказанных факторов риска ГСД 
(возраст, ожирение и отягощенная наследственность по 
сахарному диабету 2 типа) у обследованных 
беременных. Так как по исследованиям некоторых 
авторов, в структуре факторов риска для матери и 
плода наибольшее влияние оказали возраст старше 30 
лет (73,1%), отягощенная наследственность по 
сахарному диабету 2 типа (СД2) (30,8%), индекс массы 
тела (ИМТ) матери до беременности (избыточная масса 
тела/ожирение (26,9%) [10]. 

По статистическим данным ВОЗ (1999 г.) и 
Американской диабетологической ассоциации (2000 г.) 
выделяют следующие факторы риска ГСД: возраст 
(старше 30 лет); ожирение (ИМТ>24 кг / м2; более 90 кг, 
или более 120 % от идеальной массы тела) до 
беременности, особенно в возрасте старше 25 лет; 
сахарный диабет в семейном анамнезе (у 
родственников I степени родства), ГСД в анамнезе.  

ИМТ и ожирение как фактор риска ГСД. 
Среди факторов риска ключевая роль отводится 

избыточному весу беременных женщин и ожирению. В 
настоящее время ожирение, становится растущей 
серьезной проблемой общественного здравоохранения 
во всем мире [71] и оно относится к наиболее 
распространенным заболеваниям человечества.  

Ожирение – комплексное хроническое заболевание, 
при котором избыточное накопление жировых тканей, 
ведет к серьезным медицинским последствиям, поскольку 
ассоциируется с риском развития сахарного диабета 2 
типа, сердечно-сосудистых заболеваний, а также высокая 
вероятность возникновения ортопедической патологии, 
нарушений со стороны пищеварительной и дыхательной 
систем, развития офтальмологических и почечных 
осложнений, а также изменений в репродуктивной функции 
[62,22]. Жировая ткань играет роль энергетического депо, 
участвует в обмене половых гормонов, а в период 
беременности способствует нормальному вынашиванию и 
защиты плода, но избыточное накопление жира повышает 
риск развития ГСД и приводит к неблагоприятным 
последствиям во время беременности, родов и 
послеродового периода, повышая риск развития гестозов, 
аномалий родовой деятельности, кровотечений [40,41, 34]. 

Частота ожирения среди беременных женщин по 
данным различных авторов, составляет от 15,5 до 26,9% 
[36,29]. По данным экспертов ВОЗ, более полутора 
миллиарда человек на планете имеют лишний вес, в том 
числе более 400 млн. – ожирение [49]. Так на территории 
Канады распространенность избыточного веса среди 
женщин в возрасте от 20 до 39 лет составляет 21% [70], а 
на американском континенте — 30% [32], в 
Великобритании – у 39,5 (44,5%,) в Австралии – у 18,5 
(42%), в Италии – у 33%, в Финляндии – у 36,5% [58]. 

В России по данным официальной статистики – до 
30% трудоспособного населения имеют избыточную 
массу тела и 25% – ожирение [71]. Среди жителей 
Беларуси избыточный вес выявлен у 39,4%, а ожирение 

– у 28,6% человек [22,24]. В Республике Казахстан, 
согласно результатам национальных исследований, на 
2000-е годы 42% взрослого населения (или 4,36 млн. 
людей) имели избыточную массу тела (27%) или 
ожирение (15%). При этом чаще страдали женщины 
(47%) по сравнению с мужчинами (42%), а также лица 
русской (47%) и другой (50,5%), чем казахской (34%), 
национальности [20]. Количество тучных людей 
прогрессивно увеличивается каждые 10 лет на 10%. 
[29]. Согласно прогнозам ВОЗ к 2025 году половина 
населения планеты будут иметь избыточный вес [47]. 

Высокий индекс массы тела женщин репродуктивного 
возраста в совокупности с наследственностью по 
сахарному диабету 2 типа, возрастом, национальностью, 
многоплодием, мертворождением в анамнезе и др. 
[58,61,65] рассматривается как один из существенных 
факторов риска ГСД. 

В 2009 году Torloni M.R. и соавт. [75] опубликовали 
систематический обзор с мета-анализом исследований 
за последние 30 лет, в котором была проведена оценка 
и измерение риска развития гестационного сахарного 
диабета в зависимости от индекса массы тела (ИМТ) 
женщины до беременности. 

Согласно результатам проведенного анализа, 
избыточная масса тела до беременности тесно 
ассоциирована с риском развития ГСД. По сравнению с 
женщинами с нормальной массой тела объединенное 
отношение шансов развития ГСД для женщин с 
дефицитом массы тела составило 0,75, а для женщин с 
избыточной массой тела, ожирением I-II степени и 
морбидным ожирением – 1,97, 3,01 и 5,55 
соответственно. Было подсчитано, что на каждую 
единицу повышения индекса массы тела (ИМТ) частота 
развития ГСД увеличивается на 0,92%.  

Гестационный СД наблюдается в 2,3% случаев у 
беременных женщин с индексом массы тела (ИМТ) 
18,5-24,9 кг/м2 и уже в 9,5% случаев у женщин, 
страдающих ожирением [36]. Проведенный мета-анализ 
показал 3,76-кратное повышение риска гестационного 
сахарного диабета у женщин с ожирением [2]. 

Послеродовыми факторами риска беременных с 
ГСД являются в 2 раза больший риск повышения 
индекса массы тела и более чем в 3 раза больший риск 
отклонения от нормы при пероральном тесте на 
толерантность к глюкозе. [73]. 

Таким образом, на основании анализа данных 
литературы, факторами риска развития ГСД у 
беременных женщин является избыточная масса тела и 
ожирение женщин, а также послеродовыми факторами 
риска беременных с ГСД большой риск повышения 
индекса массы тела и риск отклонения от нормы при 
пероральном тесте на толерантность к глюкозе. 

Средний и старший репродуктивный возраст как 
фактор риска ГСД. 

Следующим фактором риска, играющим не 
маловажное значение в развитии ГСД является средний 
и старший репродуктивный возраст (беременные от 35 
лет), что в целом связано с возрастными изменениями 
организма и повышенной вероятностью 
инсулинорезистентности тканей. 

Заболеваемость ГСД у женщин преклонного возраста 
составила 26,7% (95% ДИ: 23,2–30,2%), тогда как у более 
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молодых беременных частота составила лишь 13,4% (95% 
ДИ: 11,0–15,7%), при этом разница была достоверной. 
между двумя подгруппами (p<0,01) [41.] 

По результатам мета-анализа авторов Yu Zhu, Qing 
Xiang Zheng, Yu Qing Pan, XiuMin Jiang, JiaNing Li, RuLin 
Liu, Ling Huang и др., были рассчитаны отношение 
шансов (OR) и 95% доверительный интервал (95% ДИ). 
ORS и 95% ДИ для женщин в возрасте <20 лет по 
сравнению с 25-29 годами, 30-34 годами, 35-39 годами и 
≥40 годами составили 0,60 (95% ДИ = 0.50-0.72), 1.69 
(95% ДИ = 1.49-1.93), 2.73 (95% ДИ = 2.28-3.27), 3.54 
(95% ДИ = 2,88-4,34) и 4,86 (95% ДИ = 3,78-6,24) 
соответственно. [52]. 

Анализ "Доза-эффект" показал, что риск ГСД имеет 
линейную зависимость от возраста матери (Ртенденция < 
0,001). С каждым повышением возраста матери на один 
год с 18 лет риск GDM для населения в целом, азиаток 
и европеоидов увеличивался на 7,90%, 12,74% и 6,52% 
соответственно. Анализ подгрупп показал, что начиная 
с 25-летнего возраста у азиатских женщин риск 
развития GDM был значительно выше, чем у 
европеоидных женщин (все Pвзаимодействия < 0,001). [45]. 

С возрастом беременных женщин увеличивается 
частота гипергликемии, в процентном отношении от 
общего числа беременностей. Частота гипергликемия 
высока среди женщин старше 45 лет (45,4%), хотя в 
этом возрасте количество беременных женщин 
значительно меньше [53]. Все случаи гипергликемии 
при беременности (10,4 млн) приходится на возрастную 
группу женщин до 30 лет (48,9%). [53]. 

По данным атласа международной диабетической 
федерации, в 2019 году распространенность 
гипергликемии у беременных составила около 15,8%, из 
них 83,6% случаев были связаны с ГСД [26]. Обоснова-
нием данного состояния лежит закономерная развива-
ющаяся во время беременности инсулинорезистентность 
(ИР) на недостаточную секрецию инсулина бета-клетками 
поджелудочной железы женщины [72,26]. 

При анализе данных возрастного состава российскими 
исследователями установлено, что средний возраст 
беременных в 1 группе составил 29,3±10 лет, во 2 - 
30,5±10 лет, а в 3 группе - 31,5 ±10 лет. В 1-й группе в 
возрасте до 30 лет – 62,5% женщин, старше 30 лет – 
37,5%; во 2-й группе - 43,8% и 56,2%, а в третьей группе - 
43,4% и 56,6%, соответственно (p<0,05). В этих трех 
группах более чем у половины исследуемых выявлены 
глюкозо- и кетонурия в трех группах. Изменения в общем 
анализе мочи отмечены среди беременных 1-й группы у 
56,3% женщин, из них в первом триместре – у 6,3%, во 
втором триместре – у 12,5%, в третьем триместре – у 
37,5%. Во 2-й группе - у 59,4%, из них во 2-м триместре – у 
6,3%, в третьем триместре – у 53,1%; а в 3 группе – у 
52,6%, из них в первом триместре - у 10,5%, во втором 
триместре - у 26,3%, в третьем триместре – у 15,8% 
пациенток (p<0,05). [21]. 

Глюкозурия, как фактор риска установлена у 134 
(29,6%) пациенток, при этом она достоверно чаще 
выявлялась у беременных 3-й группы (68,4%) по 
сравнению с 1-й (24,3%) и 2-й группами (31,5%) (р = 
0,001) [21,6]. 

Проводя интерпретацию данных исследования во 
всех трех группах выявлены значимые факторы риска 

развития ГСД: возраст беременных старше 30 лет, 
кетон- и глюкозурия в период беременности. [21]. 

По данным зарубежного исследования, 
значительное большинство (88%) случаев 
гипергликемии во время беременности приходится на 
долю стран с низким и средним уровнем доходов, где 
доступ к услугам по охране здоровья матери и ребёнка 
часто ограничен [32] 

Таким образом, мы видим,что возраст беременных 
женщин, тоже играет значительную роль в развитии 
ГСД, так как с возрастом повышается вероятность 
инсулинорезистентности тканей. 

Наследственная отягощенность беременных 
женщин как фактор риска ГСД. 

Следующим фактором риска в развитии ГСД является 
наследственная отягощенность беременных женщин. В 
последнее десятилетие наблюдается стремительный рост 
заболеваемости сахарным диабетом в популяции, что 
связанно с улучшением качества его диагностики, что 
также объясняет двукратное увеличение пациенток с ГСД 
в 2014 г. по сравнению с 2013 г. и почти пятикратное 
увеличение пациенток с ГСД в 2018 году по сравнению с 
2014 годом. [24]. 

Данные литературы показывают, что наличие у 
женщины родственников, страдающих сахарным 
диабетом 2 (СД2), существенно увеличивает риск ГСД. 
Так, если СД2 диагностирован у братьев или сестер, то 
риск ГСД увеличивается в 4 раза. ГСД развивается в 2 
раза чаще у женщин, матери которых болели СД. 
Однако наличие СД у обоих родителей обычно не 
приводит к дальнейшему увеличению риска ГСД [21,56]. 
В Индии одна треть (33%) женщин с ГСД в анамнезе 
страдала диабетом у матери. [31] Проведенные 
исследования в Китае о роли семейного анамнез 
диабета у родственников первой степени родства 
является риском развития ГСД. По этим данным 
исследования в Китае показали, что у беременных 
женщин с семейным анамнезом диабета у 
родственников первой степени риска, риск развития 
ГСД в 1,48–3,60 раза выше, чем у женщин без такого 
анамнеза [82,50,80,77,38]. После ГСД есть вероятность 
пожизненного риска развития диабета 2 типа 
увеличивается до 50% женщин в течение 10 лет. [44,46]  
Самый высокий уровень заболеваемости СД 
приходится на период пяти лет после беременности с 
ГСД и варьируется в зависимости от времени 
послеродового обследования и диагностических 
критериев [69]. Метаанализ, проведенный Rayanagoudar 
G., Hashi A.A., и др. в котором участвовали более 1,3 
миллиона человек, показал, что риск развития диабета 
2 типа после ГСД зарегистрирован в 10 раз чаще. [73]  

В некоторых исследованиях у беременных основной 
группы родственники первой линии родства, страдающие 
сахарным диабетом 2-го типа (СД-2), выявлялись в 44,0% 
против 17,0% в группе беременных без нарушений 
углеводного обмена (p < 0,001). Шансы развития 
нарушений углеводного обмена во время беременности у 
женщин с отягощенным наследственным анамнезом 
увеличивались в 3,88 раза (95% ДИ = 2,08–7,08). 

Следует отметить, одним из последствии для 
беременных женщин с наличием предыдущей 
беременности, осложненной ГСД, является фактором 
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риска развития ГСД при последующей беременности. 
Было подсчитано, что ГСД возникает примерно в 30–69% 
последующих беременностей после первоначальной 
беременности, пораженной ГСД [42,50]. По статистическим 
данным 84 исследований метаанализа в Азии показал, что 
у беременных женщин с ГСД в анамнезе вероятность 
развития в последующей беременности ГСД выше, чем у 
женщин без ГСД в анамнезе. 

Вывод. Анализ литературы показал, что ГСД 
значительно распространен у беременных женщин 
Европы и Восточной и Юго-восточной Азии, уровень 
частоты составляет от 10,1% до 11%. Из постсоветских 
республик наибольшая распространенность в 
Республике Молдова. Самая низкая частота 
распространенности ГСД в Швеции. 

Из факторов риска наиболее значимыми факторами 
риска развития ГСД являются лишний вес, отягощенная 
наследственность, возраст.  

Наследственная отягощенность беременных 
женщин, как фактор риска имеет немаловажную роль в 
развитии ГСД. Доказано работами многих авторов, что 
наличие у женщины матери, которая болела СД2 и 
родственников (братьев или сестер), страдающих СД2, 
существенно увеличивает риск ГСД и нарушений 
углеводного обмена. 
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Abstract 
Introduction: Preeclampsia, a multifactorial condition with a strong genetic influence, complicates pregnancy, childbirth, 

and the postpartum period, remaining a significant cause of maternal mortality. Despite modern diagnostic methods, 
screenings, and preventive measures, the incidence of preeclampsia remains unchanged. The increasing age of women 
planning pregnancy and the use of assisted reproductive technologies, such as IVF with donor oocytes, increase the risk of 
pregnancy complications. 

This study aims to study the features of preeclampsia development in older women with IVF-induced pregnancies. 
Search strategy: Both Russian and English articles, found in CyberLeninka, PubMed, Scopus, Google Scholar, and e-

Library using keywords and medical headings from 2012 to 2024, were used. The review included 83 articles on the clinic, 
diagnosis, screening, and prevention of preeclampsia. 

Results: Preeclampsia, a common complication of pregnancy, has a negative impact on the health of both the mother 
and the child. There is insufficient knowledge about the pathogenesis and prevention of this complication. The only effective 
treatment for preeclampsia is delivery; however, determining the optimal timing of delivery for the fetus presents a challenge, 
considering that prolonging pregnancy worsens the mother's condition. The duration of pregnancy directly increases the risk 
of lethal complications for the mother. Premature delivery, in turn, threatens the immaturity of the newborn's organs and 
systems, which can lead to vision, lung, and brain problems in the future. Early diagnosis and prevention of preeclampsia 
can significantly improve pregnancy outcomes for both the mother and the child. 

Conclusion: Further research is needed to clarify the relationship between preeclampsia and chronic conditions during 
pregnancy. Early and reliable diagnostic markers for preeclampsia are required to initiate prevention and determine the 
optimal time for delivery. This, in turn, facilitates pathogenically justified preventive therapy from the early stages of 
pregnancy, reducing the economic burden of managing severe preeclampsia during pregnancy. 

Keywords: preeclampsia, screening, preeclampsia diagnosis, in vitro fertilization (IVF), infertility. 
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Введение: Преэклампсия, мультифакториальное заболевание с высоким генетическим влиянием, осложняет 
беременность, роды и послеродовой период, оставаясь значительной причиной материнской смертности. Несмотря 
на современные методы диагностики, проводимые скрининги и профилактику, частота преэклампсий не снижается. 
Увеличение возраста женщин, планирующих беременность, и использование вспомогательных репродуктивных 
технологий, таких как ЭКО с донорскими ооцитами, увеличивают риск осложнений беременности. 

Цель исследования: изучить особенности развития преэклампсии у женщин старшего репродуктивного 
возраста при ЭКО-индуцированной беременности  

Стратегия поиска: Были использованы как русскоязычные, так и англоязычные статьи, найденные в поисковых 
системах CyberLeninka, PubMed, Scopus, Google Scholar, e-Library, по ключевым словам, и медицинским 
тематическим заголовкам среди материалов, опубликованных с 2012 по 2024 гг. В обзор было включено 83 статьи, 
посвященных клинике, диагностике, скринингу и профилактике преэклампсии. 

Результаты: Преэклампсия, распространенное осложнение беременности, оказывает негативное воздействие 
на здоровье матери и ребенка. Недостаточны знания о патогенезе и профилактике этой осложненности. 
Единственным эффективным методом лечения преэклампсии является родоразрешение, однако оптимальный срок 
родоразрешения для плода представляет вызов, учитывая, что пролонгация беременности усугубляет состояние 
матери. Продолжительность беременности пропорционально увеличивает риск летальных осложнений для матери. 
Преждевременное родоразрешение, в свою очередь, угрожает незрелостью органов и систем новорожденного, что 
может привести к проблемам со зрением, легкими и головным мозгом в будущем. Ранняя диагностика и 
профилактика преэклампсии могут значительно улучшить исходы беременности для матери и ребенка. 

Заключение: Преэклампсия ассоциируется с преждевременными родами, отслойкой плаценты, внутриутробной 
задержкой развития, недостаточной массой тела новорожденных, перинатальной смертностью, а также 
нарушениями нервной и сердечно-сосудистой систем у ребенка и будущих кардиоваскулярных осложнений у 
матери. Вопрос о первичности преэклампсии во время беременности или ее связи с хроническими заболеваниями 
требует дальнейших исследований. Для улучшения беременности и здоровья новорожденных требуются ранние и 
надежные диагностические маркеры преэклампсии, что позволит начать профилактику и определить оптимальное 
время родоразрешения. Это, в свою очередь, содействует патогенетически обоснованной профилактической 
терапии с начальных стадий беременности, снижая экономические затраты на управление беременностью с 
тяжелой преэклампсией. 

Ключевые слова: преэклампсия, скрининг, диагностика преэклампсии, ЭКО, бесплодие. 
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Кіріспе: Преэклампсия, генетикалық әсері жоғары мультифакторлық ауру, жүктілікті, босануды және 
босанғаннан кейінгі кезеңді қиындатады, ана өлімінің маңызды себебі болып қала береді. Диагностиканың 
заманауи әдістеріне, скринингтер мен профилактикаға қарамастан, преэклампсия жиілігі төмендемейді. Жүктілікті 
жоспарлап отырған әйелдердің жасының ұлғаюы және донорлық ооциттері бар ЭКҰ сияқты көмекші репродуктивті 
технологияларды қолдану жүктіліктің асқыну қаупін арттырады. 

Зерттеудің мақсаты: ЭКО-индукцияланған жүктілік кезінде егде жастағы репродуктивті жастағы әйелдерде 
преэклампсияның даму ерекшеліктерін зерттеу 
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Іздеу стратегиясы: Орыс және ағылшын тіліндегі мақалалар, 2012 жылдан 2024 жылға дейінгі кезеңде 

жарияланған материалдар арасында CyberLeninka, PubMed, Scopus, Google Scholar, e-Library іздеу жүйелерінде кілт 

сөздер мен медициналық тақырыптық айдарлар бойынша табылды. Шолуға преэклампсияның клиникасы, 

диагностикасы, скринингі және алдын алу бойынша 83 мақала енгізілді. 

Нәтижелер: Преэклампсия, жүктіліктің жиі кездесетін асқынуы, ана мен баланың денсаулығына теріс әсер 
етеді. Бұл асқынудың патогенезі мен алдын-алу туралы білім жеткіліксіз. Преэклампсияны емдеудің жалғыз тиімді 
әдісі-босану, алайда жүктіліктің ұзартылуы ананың жағдайын нашарлататындығын ескере отырып, ұрықтың 
оңтайлы мерзімі қиындық тудырады. Жүктіліктің ұзақтығы ана үшін өлімге әкелетін асқынулардың қаупін 
пропорционалды түрде арттырады. Мерзімінен бұрын босану, өз кезегінде, жаңа туған нәрестенің мүшелері мен 
жүйелерінің жетілмегендігіне қауіп төндіреді, бұл болашақта көру, өкпе және ми проблемаларына әкелуі мүмкін. 
Преэклампсияны ерте диагностикалау және алдын алу ана мен бала үшін жүктілік нәтижелерін айтарлықтай 
жақсарта алады. 

Қорытынды: Преэклампсия мерзімінен бұрын босанумен, плацентаның бөлінуімен, жатырішілік дамудың 
тежелуімен, жаңа туған нәрестелердің дене салмағының жеткіліксіздігімен, перинаталдық өліммен, сондай-ақ 
нәрестедегі жүйке және жүрек-қан тамырлары жүйесінің бұзылуымен және анадағы болашақ кардиоваскулярлық 
асқынулармен байланысты. Жүктілік кезіндегі преэклампсияның басталуы немесе оның созылмалы аурулармен 
байланысы туралы қосымша зерттеулер қажет. Жүктілік пен жаңа туған нәрестелердің денсаулығын жақсарту үшін 
преэклампсияның ерте және сенімді диагностикалық маркерлері қажет, бұл профилактиканы бастауға және 
босанудың оңтайлы уақытын анықтауға мүмкіндік береді. Бұл өз кезегінде жүктіліктің бастапқы кезеңдерінен 
бастап патогенетикалық негізделген профилактикалық терапияны жеңілдетеді, ауыр преэклампсиямен жүктілікті 
басқарудың экономикалық шығындарын азайтады. 

Түйінді сөздер: преэклампсия, скрининг, преэклампсия диагностикасы, ЭКҰ, бедеулік. 
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Introduction 
Hypertensive complications occur in approximately 10% 

of pregnant women worldwide, classified according to ICD-
10 as chronic arterial hypertension, gestational 
hypertension, preeclampsia, combined preeclampsia, and 
eclampsia [4, 17].  

Preeclampsia, a complex syndrome affecting multiple 
bodily systems, manifests at a notably higher rate in 
pregnancies involving multiple fetuses, emerging post the 
20-week mark in women who previously exhibited normal 
blood pressure. It can lead to the development of chronic 
cardiovascular and neurological diseases, disability in the 
mother, and can also result in maternal and neonatal 
mortality [8, 13].  

Preeclampsia develops in 6-12% of healthy pregnant 
women and in 20-40% of pregnant women with extragenital 
diseases [12]. Studies have shown that preeclampsia is 
more common in primiparous women over the age of 34 
with excess body weight. The risk of developing 
preeclampsia is 20-50% higher in Afro-Caribbean and 
South Asian women compared to white women [10]. 
Preeclampsia has a seasonal incidence, occurring most 
frequently in spring and autumn. Women at risk of 

developing preeclampsia include those with a history of 
preeclampsia in a previous pregnancy or a family history of 
preeclampsia from their mother and sisters, as well as 
pregnancies following assisted reproductive technology 
programs [5]. 

Of particular interest are in vitro fertilization (IVF) 
programs with donor oocytes, as these programs indirectly 
confirm the likelihood of developing preeclampsia due to 
allogeneic incompatibility [11, 61, 80]. 

The coexistence of extragenital conditions such as 
persistent high blood pressure, chronic kidney disorders, 
systemic lupus erythematosus, antiphospholipid syndrome, 
as well as type 1 and type 2 diabetes, along with hereditary 
thrombophilias, identifies individuals as predisposed to the 
onset of preeclampsia during gestation [6]. 

Moreover, contemplating one of the hypotheses 
regarding the genesis of preeclampsia - inadequate 
trophoblast invasion and placental insufficiency, it becomes 
imperative to tackle hormonal irregularities, promptly 
manage inflammatory conditions of the pelvic region, and 
rectify hemostatic abnormalities commonly observed in 
infertility patients opting for IVF-conceived pregnancies [3, 
56, 62].  
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It's important to always remember that successful 
conception through IVF does not guarantee a smooth 
pregnancy and physiological childbirth. Therefore, in this 
study, we present a review of the current literature on the 
developmental characteristics of preeclampsia in IVF-
induced pregnancies. 

This study aims: to investigate the developmental 
characteristics of preeclampsia in women with IVF-induced 
pregnancies. 

Search strategy Russian and English articles were 
sourced from search engines including CyberLeninka, 
PubMed, Scopus, Google Scholar, and e-Library using 
keywords and medical thematic headings among materials 
published from 2012 to 2024. The review included 83 
articles dedicated to the etiology, pathogenesis, clinical 
features, and diagnosis of preeclampsia in IVF-induced 
pregnancies. A total of 305 articles were found in the 
search, of which 83 met the selection criteria and were 
included in this review. 

The inclusion criteria for conducting the study in 
Russian-language search engines comprised full-text 
original articles, systematic reviews, and reports using the 
following keywords: preeclampsia, screening, preeclampsia 
diagnosis, IVF, infertility. 

When conducting searches in English, the keywords 
used were: In vitro fertilization (IVF), assisted reproductive 
technologies (ART), preeclampsia, pregnancy, infertility. 
There were no restrictions on the participants or conditions 
of the study. 

 
Results and Discussion 
Etiology and Pathogenesis of Preeclampsia 
The most serious complication of pregnancy associated 

with hypertensive processes is preeclampsia. This condition 
is characterized by elevated blood pressure, the 
development of proteinuria, and edema. The symptoms of 
preeclampsia typically begin to manifest after 20 weeks of 
pregnancy in women with no prior history of hypertension. It 
ranks second among the causes of maternal mortality and 
complicates 5-10% of pregnancies [2, 14, 83].  

In women of advanced reproductive age facing infertility 
issues, there is a disruption of the endocrine status leading 
to hormonal insufficiency.  To achieve pregnancy, such 
patients resort to superovulation stimulation, which involves 
hormonal loading, consequently leading to disturbances in 
hemostasis parameters. Extended hormonal treatment 
within assisted reproductive technology (ART) procedures 
presents an added hazard for pregnancy complications, 
triggering direct activation of the hemostasis system, 
fostering a pro-inflammatory state, and potentially leading to 
chronic disseminated intravascular coagulation (DIC) 
syndrome. Hypercoagulability resulting from hemostasis 
system disruption due to hormonal therapy in 
superovulation cycles significantly differs from 
hypercoagulability in physiological pregnancy. Patients with 
hemostasis system disorders experience more severe 
preeclampsia compared to healthy pregnant women [9]. 

Moreover, the mechanism of preeclampsia 
development is associated with immune dysregulation, 
resulting in trophoblast invasion disturbances and 
subsequent placental ischemia. These disruptions initiate 
hypertensive complications during pregnancy [15, 82].  

A study of Nigerian subjects found that 
microalbuminuria (proteinuria ≥30 mg per 24 hours at 
registration) is a reliable predictor of preeclampsia. 
Hypertriglyceridemia is associated with the development of 
preeclampsia and precedes it. Attempts have been made to 
develop risk prediction models for preeclampsia in the first 
trimester. However, a systematic review showed that the 
reliability and validity of these models are limited [74].  

Risk factors for developing preeclampsia in 
assisted reproductive technologies (ART) 

The assessment of IVF as a risk factor for the 
development of preeclampsia may be influenced by the 
patient's age, presence of extragenital pathology, parity, 
family history, and multiple pregnancies. The presence of 
chronic arterial hypertension complicates pregnancy with 
preeclampsia in 25% of cases [46, 49]. 

According to literature data, in developed countries, one 
in seven women suffers from infertility, while in developing 
countries, it affects one in four women of reproductive age. 
The frequency of infertility in Kazakhstan reaches 20%. 
Such a high frequency of infertility has led to an increase in 
the utilization of ART as the most effective method of 
treating infertility, providing women with the opportunity to 
become mothers at any age [7]. Nevertheless, compared to 
spontaneous pregnancies, pregnancies achieved through 
assisted reproductive technologies are at an increased risk 
of preeclampsia [20, 68].  

The Impact of Oocyte Donation (OD)  
Advanced reproductive age tends to decrease ovarian 

reserve, which is a common indication for undergoing an 
IVF program with donor oocytes [34, 52]. Studies have 
described that the risk of preeclampsia is three times higher 
in patients with decreased ovarian reserve compared to 
those who underwent IVF programs with their own oocytes 
[21, 54].  Examination of the placenta has shown that 
decreased ovarian reserve is associated with a higher 
frequency of fetal vasculopathy and multiple disturbances in 
fetal vascular malperfusion. It is plausible that impaired 
corpus luteum function in patients undergoing IVF cycles 
with donor oocytes may lead to decasualization dysfunction, 
which is associated with the pathogenesis of preeclampsia 
[41, 44].  

It has been hypothesized that recipients of donor 
oocytes may experience an immunological reaction leading 
to abnormal placentation [35]. The increased risk of 
developing preeclampsia between oocyte donors and 
recipients is due to mismatching of HLA class I, expressed 
on trophoblasts, and class II, expressed on B-lymphocytes, 
monocytes, macrophages, dendritic cells, and activated T-
lymphocytes [49]. 

In a study by N. Singh et al., the incidence of 
preeclampsia with IVF was twice as high as with natural 
conception (3.3% versus 1.7%) [70]. Furthermore, 
pregnancy achieved through IVF with donor oocytes triples 
the likelihood of developing preeclampsia compared to 
pregnancy resulting from IVF with own oocytes [22, 51, 71].  

A meta-analysis revealed a statistically significant 
association between IVF-induced pregnancy using donor 
oocytes and the onset of preeclampsia (odds ratio = 4.50; 
95% CI; p < 0.0001) [67].  

According to other data, the proportion of women who 
developed hypertensive disorders during pregnancy is 
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20.5%, 12.8%, and 7.6% in donor oocyte IVF programs, 
autologous oocyte IVF programs, and spontaneous 
conception, respectively [39]. These findings confirm A. 
Keukens et al. the prevalence of preeclampsia after donor 
oocyte fertilization is 4-5 times higher than after 
spontaneous conception and 2-3 times higher than after 
autologous IVF [46]. 

The Impact of Embryo Cryopreservation 
In the USA, women who underwent infertility treatment 

using ART had 1.18 times higher odds of developing 
hypertensive disorders during pregnancy compared to 
women who had never undergone infertility treatment [53]. 
IVF-induced pregnancy carries higher risks of developing 
preeclampsia compared to natural conception (odds ratio = 
1.34). The odds were particularly high with cryopreservation 
and when undergoing IVF programs with donor oocytes [28, 
37, 58, 72].  

In the study by B. Luke et al., it was found that 
undergoing in vitro fertilization (IVF) with embryo transfer in 
a fresh cycle did not pose an increased risk of developing 
hypertensive disorders during pregnancy (adjusted odds 
ratio [AOR] = 1.04; 95% confidence interval [CI]: 0.99-1.08) 
compared to spontaneously conceived pregnancies. 
However, the risk of hypertensive disorders was elevated 
when using frozen-thawed embryos (OR 1.30; 95% CI 1.20-
1.40), fresh donor embryos (OR 1.92; 95% CI 1.71-2.15), 
and frozen donor embryos (OR 1.70; 95% CI 1.47-1.96) 
[50]. Conducted meta-analyses and studies also confirm 
that the risk of developing preeclampsia is especially high in 
pregnancies involving the transfer of frozen embryos and 
the use of donor oocytes [28, 36, 40, 63, 81]. The causes 
for these findings are not obvious, although it has been 
postulated that some cryoprotectants or the freeze-thawing 
process itself may create some metabolic or epigenetic 
alterations connected to aberrant placentation and 
eventually preeclampsia [43, 55]. On the other hand, a 
meta-analysis conducted by Sh. Kenigsberg demonstrated 
that the incidence of preeclampsia in pregnancies resulting 
from frozen-thawed embryo transfers (FET) is not 
significantly different from that in pregnancies after fresh 
embryo transfers. Thus, the risk of preeclampsia is 
comparable across both embryo transfer procedures [45].    

Hormonal Factors 
In the study by Y.C. Chen et al., it was found that 

women who underwent IVF had lower levels of estradiol 
hormone on the day of HCG injection and a higher weight 
gain during pregnancy [27]. 

Another factor contributing to the development of 
preeclampsia in IVF-induced pregnancies is the frequent 
absence of the corpus luteum, leading to insufficient 
synthesis of relaxin hormone - a vasorelaxant hormone. 
This condition increases the risk of vascular dysfunction 
[32, 49, 60]. Levels of fms-like tyrosine kinase-1 (sFlt-1) and 
endoglin in serum are significantly elevated in patients with 
early-onset preeclampsia (<34 weeks). Additionally, in the 
first trimester, serum concentrations of sFlt-1 were higher in 
multiple pregnancies induced by IVF compared to 
spontaneously conceived twins [47]. 

F. Von Versen-Höynck et al. suggested that the 
increased risk of preeclampsia in IVF-induced pregnancies 
may be partially linked to the extent of IVF's influence on 
the maternal hormonal milieu in the first trimester, when the 

corpus luteum is the main source of reproductive hormones. 
While spontaneous pregnancy typically occurs with one 
corpus luteum, IVF entails two extremes - either the 
formation of a supraphysiological number of corpora lutea 
associated with ovarian stimulation in the initial IVF cycles, 
or hypothalamic-pituitary suppression and absence of 
corpus luteum in artificial, programmed cycles routinely [78]. 

The corpus luteum secretes estradiol, progesterone, 
relaxin, and other factors during the luteal phase. Relaxin is 
a potent vasodilator produced exclusively by the corpus 
luteum throughout pregnancy [30]. Although estradiol and 
progesterone replacement therapy is administered in the 
first trimester, other vasoreactive products of the corpus 
luteum, such as relaxin, which may be important for 
maternal cardiovascular adaptation to pregnancy, are not 
introduced.  The less physiological hormone levels used in 
cryocycles may influence the risk of preeclampsia by 
modulating the immune response. Inadequate circulatory 
adaptation in early pregnancy is associated with adverse 
pregnancy outcomes, including preeclampsia [77].  

Multiple Pregnancy 
Multiple pregnancies may further raise the incidence of 

hypertension problems (IVF 32.3%, control group 1.5%). 
This increased risk is most likely due to the pregnancy itself, 
since repeated pregnancies exert a larger burden on the 
cardiovascular system and are associated with a 3-4 times 
higher chance of developing preeclampsia [25]. Such 
women are sometimes regarded a separate category and 
removed from general research since it is difficult to tell 
whether poor outcomes, such as premature delivery, are 
caused by preeclampsia or the multiple pregnancy itself. 
However, the possibility of developing preeclampsia and 
significant problems requires extra attention and close 
monitoring, especially since these difficulties are more likely 
when using in vitro fertilization procedures. Traditional IVF 
procedures sometimes include transferring two or more 
embryos to boost the likelihood of a successful live delivery 
[26].  

F. Dai et al. compared the frequency of preeclampsia 
development in multiple pregnancies induced by IVF and 
natural conception. This study suggests that multiple 
pregnancies should not be considered a risk factor for 
preeclampsia development. An increase in the number of 
patients with early-onset preeclampsia was observed in 
dichorionic twin pregnancies induced by IVF. In IVF-induced 
dichorionic twin pregnancies, the frequency of severe 
preeclampsia was 97% (compared to 48% in naturally 
conceived pregnancies), and the frequency of early-onset 
preeclampsia was 92% (compared to 28% in naturally 
conceived pregnancies) [33, 72]. 

Placental Dysfunction 
Women with pre-eclampsia from normally conceived 

pregnancies had higher blood levels of thrombomodulin 
degradation products than those with uncomplicated natural 
pregnancies [75]. Thrombomodulin is a critical protein that 
promotes endothelium stability by regulating inflammatory 
pathways, endothelial cell death, and, most importantly, 
coagulation [69]. The processes that regulate placental 
thrombomodulin are not entirely known, but it is clear that 
angiogenic abnormalities, such as those found in pre-
eclampsia, reduce thrombomodulin expression [73]. Bos 
and colleagues discovered that placental thrombomodulin 
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expression is low in both straightforward pregnancies with 
donor oocytes and those affected by pre-eclampsia. This 
poor expression may raise the risk of getting preeclampsia 
after utilizing donor oocytes [23]. 

The main mechanism linking IVF and early-onset 
preeclampsia may be placental dysfunction. Inadequate 
placentation may predispose IVF patients to preeclampsia 
and manifest as bleeding in the first trimester [33]. In N. 
Hendin's study, the frequency of preeclampsia was higher 
among women who underwent 1 cycle of IVF (8.2%) 
compared to those who underwent 2 or more cycles of IVF 
(1.7%) [38, 42]. 

Immunological Aspects 
Although pregnancy is a physiological situation, 

trophoblasts and decidua play an important role in 
maternal-fetal tolerance and avoiding the hazards 
associated with immunological rejection. After creating the 
decidua, trophoblasts develop into two types: villous 
(without HLA molecules on their surface) and extravillous 
(EVT), which express polymorphic HLA-C of both maternal 
and paternal origin, as well as non-polymorphic HLA-E and 
HLA-G, which are responsible for non-specific immune 
responses [16].  

HLA-C molecules bind to killer immunoglobulin-like 
receptors (KIRs) on decidual NK cells. The various 
combinations of KIR haplotypes and HLA-C allotypes 
determine whether the fetus has immunological tolerance or 
is at higher risk of pregnancy problems [31, 64].  

Furthermore, a low amount of immune activation is 
required because decidual NK cells assist in spiral artery 
remodeling and create angiogenic factors important for 
placentation [18, 59]. HLA-E and HLA-G allow EVT to 
connect directly with both dNK and CD8+ cells, inhibiting 
cytotoxic activity and establishing allorecognition. Decidual 
antigen-presenting cells (APCs) deliver paternal HLA-C 
peptide fragments to CD4+ cells via Major 
Histocompatibility Complex-II (MHC-II) molecules, indicating 
indirect antigen recognition between mother and fetus. 
HLA-C mismatch increases the number of CD4+ activated 
cells [64].  

The T-regulatory cell (Treg) response is critical for 
effective implantation and preventing pregnancy-related 
complications. Treg participation involves seminal plasma 
priming, NIMA-specific Treg cell activity, and Treg cell 
engagement with pre-existing autologous antigens [69].  

Unlike spontaneous pregnancies, OD exposes the 
mother's immune system to several non-self HLA-C 
antigens (both paternal and donor), which may raise the risk 
of pre-eclampsia and lower live delivery rates, particularly 
after double embryo transfer (ET) [19, 76].   

Both simple and difficult OD pregnancies have 
decreased placental expression of many mRNA molecules, 
including CD45, CD55, and CD59, which function as 
complement regulating proteins [48]. S. Saito et al.  
discovered that a degradation product of complement 
component C4, known as C4d, can accumulate during 
antigen-mediated allograft rejection. C4d is also detected in 
women with pre-eclampsia in both spontaneous and 
complex OD pregnancies, but not in simple ones, perhaps 
indicating a disease-specific link [64]. Furthermore, pre-
eclampsia in natural pregnancies is related with lower 
expression of CD68+ macrophages, CD4+ T cells, and Treg 

cells, whereas same condition occurs in OD pregnancies 
independent of pre-eclampsia status [66]. 

Inflammatory lesions and maternal M2 macrophages 
found in the chorionic plate were linked to a 0% incidence of 
pre-eclampsia in OD pregnancies, whereas a high 
incidence of pre-eclampsia was apparently associated with 
the absence of inflammatory signs, implying that a potential 
inflammatory state could prevent fetal rejection [29, 69].  

Because a healthy immune system is linked to 
successful pregnancy outcomes even with donor gametes, 
it is worthwhile to explore how it reacts to embryo 
transplants in pregnant women with autoimmune disorders 
(AD). Although the research on the relationship between the 
immune system and ART methods in ADs remains sparse, 
Simopoulou and colleagues recently explored the function 
of various autoantibodies in women with ADs undergoing 
IVF cycles [65].   

Autoantibodies associated with thyroiditis (TAA), anti-
phospholipid antibodies (aPLs), anti-nuclear antibodies 
(ANA), reproductive system autoantibodies, and celiac 
disease autoantibodies were investigated. Unexpectedly, 
aPLs, TAA, and anti-sperm antibodies (ASA) had no 
deleterious influence on IVF cycles, while being linked with 
increased miscarriage rates. In contrast, anti-endometrial 
antibodies (AEA) and ANA were linked to reduced clinical 
pregnancy rates, suggesting that they had a negative 
impact on pregnancies [65].   

In patients with early-onset preeclampsia, alpha-
fetoprotein levels were significantly higher in IVF-
induced pregnancies compared to pregnancies 
conceived naturally. Early-onset preeclampsia primarily 
arises due to defective placentation during the first few 
weeks of pregnancy [33].  

A better knowledge of the roles of autoantibodies in 
pregnancy is required, since it represents a new frontier for 
reducing pregnancy-related hazards. More clinical trials are 
needed to examine this exciting topic of inquiry in both 
natural and ART-induced pregnancies. 

It should be noted that low fetal fraction is associated 
with hypertensive disorders of pregnancy in women who 
underwent embryo transfer in a fresh cycle. The fetal 
fraction may represent a clinically useful marker for 
screening arterial hypertension and allows clinicians to 
target risk reduction strategies, such as low-dose aspirin, in 
pregnancies induced by IVF and embryo transfer in a fresh 
cycle [78]. The likelihood of serious pregnancy 
complications after ART varies from 1.4 to 3.9 times and 
higher [44, 57, 82]. A higher frequency of pregnancy 
complications may be associated with the specifics of ART 
use and/or the somatic status of the patient.  

During the literature review conducted, we analyzed 83 
articles, which revealed that the risk of preeclampsia is 
three times higher in patients with diminished ovarian 
reserve who used donor oocytes to achieve the desired 
outcome compared to patients who underwent IVF with 
their own oocytes. It was also found that there is an 
increased risk of developing preeclampsia in IVF-induced 
pregnancies when cryopreservation or transfer of donor 
embryos was performed, both in fresh cycles and in 
cryopreservation, compared to spontaneous pregnancies. 
IVF-induced twin pregnancies exhibit early onset 
preeclampsia in 97% of cases and severe preeclampsia. 
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The frequency of preeclampsia is higher in women 
undergoing their first IVF cycle. 

Furthermore, there is no evidence to suggest what is 
primary in the pathogenesis of preeclampsia, either 
endothelial dysfunction present in a woman before 
pregnancy due to the presence of extragenital pathology, or 
induced vascular growth, differentiation, and functioning 
disorders of the placental vessels, leading to endothelial 
dysfunction during pregnancy. 

This study demonstrates the primary potential causes of 
preeclampsia development. An interesting finding is that 
hormonal changes in women during the first trimester under 
the influence of IVF treatment may contribute to this. It is 
worth noting the impact of the corpus luteum as the main 
source of hormones and relaxin production. This hormone 
influences vascular dysfunction, ultimately leading to the 
development of preeclampsia. Additionally, during IVF-
conceived pregnancies, there is an excessive formation of 
the corpus luteum. It is noteworthy that cryopreservation 
involves the use of less physiologically relevant hormone 
levels, which affect the risk of developing preeclampsia by 
modulating the immune response. 

Conclusion 
Preeclampsia in women is associated with the risk of 

preterm delivery, premature detachment of a normally 
positioned placenta, intrauterine growth restriction of the 
fetus, and the development of long-term cardiovascular 
disorders in women. These negative consequences can be 
prevented and the likelihood of complications reduced by 
starting appropriate preventive treatment early in 
pregnancy, preferably initiating it even before the fertile 
cycle of pregnancy planning. 

To improve the health of both the future mother and 
child, it is necessary to recommend planning pregnancy at a 
younger age, prioritizing childbirth before pursuing career 
goals, maintaining a healthy body weight, combating 
sedentary lifestyle, preferring swimming activities, 
particularly aqua aerobics. This helps improve the vascular 
endothelium function and prevents the development of 
hypertension at any age. When planning pregnancy, 
seeking consultation from an obstetrician-gynecologist and 
initiating preventive measures for pregnancy complications 
during the planning stage are advisable. 
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Abstract 
Introduction: Neuromuscular diseases are one of the most common groups of hereditary diseases of the nervous system 

characterized by genetic heterogeneity. In the background of neuromuscular diseases one of the leading places belongs to spinal 
muscular atrophy. Spinal muscular atrophy (SMA) is an autosomal recessive disease of motor neurons, occurring with a frequency 
of 1 in 11,000 newborns. SMA is the most common inherited cause of pediatric mortality. In recent decades, intensive efforts have 
elucidated the molecular mechanisms of the disease and developed new disease-modifying therapies. 

Aim. To analyze the existing medical and social problems in spinal muscular atrophy according to the current literature. 
Search strategy. The literature search was performed in the electronic databases Web of Science Core Collection, 

Scopus, PubMed, Google Scholar for the last 10 years: from 2013 to 2023. Inclusion criteria were systematic reviews, 
original articles. Exclusion criteria were articles of poor methodological quality, cases of duplication, missing or incomplete 
data in articles, clinical case reports, letters, editorials, and expert opinions. 287 articles were retrieved, of which 51 were 
selected for analysis. 

Results. The social aspects of the disease include the need for specialized care, family support, and integration of 
children with SMA into educational institutions. Most studies emphasize the need for comprehensive rehabilitation and 
psychosocial support programs, which should include not only medical care but also social adaptation, educational support, 
and counseling. The financial costs of treating and caring for children with SMA are a significant burden on families and 
health care systems. Ensuring the availability of expensive medicines such as nusinersen, zolgensma and risdiplam remains 
a major challenge for national health systems. In this context, government support and insurance programs are of particular 
importance. 

Conclusion. Thus, solving the medical and social problems associated with spinal muscular atrophy in children requires 
an integrated approach and interdisciplinary cooperation. Only coordinated efforts of physicians, social workers, educators, 
government agencies and nongovernmental organizations can provide children with SMA and their families with a decent 
quality of life and prospects for the future. It is necessary to continue scientific research on SMA, develop innovative 
treatments and improve social support systems to achieve these goals. 

Keywords: spinal muscular atrophy, hereditary diseases, orphan diseases 
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Введение: Нейромышечные заболевания - одна из наиболее распространенных групп наследственных 
болезней нервной системы, характеризующихся генетической гетерогенностью. На фоне нервно-мышечных 
заболеваний одно из ведущих мест принадлежит спинальной мышечной атрофии. Спинальная мышечная атрофия 
(СМА) - аутосомно-рецессивное заболевание двигательных нейронов, встречающееся с частотой 1 на 11 000 
новорожденных. СМА является наиболее распространенной наследственной причиной детской смертности. В 
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последние десятилетия интенсивные усилия позволили выяснить молекулярные механизмы заболевания и 
разработать новые методы терапии, модифицирующие болезнь. 

Цель. Анализ существующих медико-социальных проблем при спинальной мышечной атрофии по данным 
современной литературы. 

Стратегия поиска. Поиск литературы был осуществлен в электронных базах Web of Science Core Collection, 
Scopus, PubMed, Google Scholar за последние 10 лет: с 2013 по 2023 годы. Критериями включения являлись 
систематические обзоры, оригинальные статьи. Критериями исключения являлись статьи низкого 
методологического качества, случаи дублирования, отсутствие или неполные данные в статьях, отчеты о 
клинических случаях, письма, редакционные статьи и мнения экспертов. Были найдены 287 статей, из них 51 были 
выбраны для анализа. 

Результаты. Социальные аспекты заболевания включают в себя необходимость обеспечения 
специализированного ухода, поддержки семей и интеграции детей с СМА в образовательные учреждения. 
Большинство исследований подчеркивают необходимость создания комплексных программ реабилитации и 
психосоциальной поддержки, которые должны включать не только медицинскую помощь, но и социальную 
адаптацию, образовательную поддержку и консультирование. Финансовые затраты на лечение и уход за детьми с 
СМА являются значительным бременем для семей и системы здравоохранения. Обеспечение доступности 
дорогостоящих лекарств, таких как нусинерсен, золгенсма и рисдиплам, остается одной из главных задач для 
национальных систем здравоохранения. В этом контексте особую важность приобретают государственные 
программы поддержки и страхования. 

Заключение. Таким образом, решение медико-социальных проблем, связанных со спинальной мышечной 
атрофией у детей, требует комплексного подхода и междисциплинарного сотрудничества. Только 
скоординированные усилия медицинского сообщества, социальных работников, педагогов, государственных органов 
и неправительственных организаций могут обеспечить детям с СМА и их семьям достойное качество жизни и 
перспективы на будущее. Необходимо продолжать научные исследования в области СМА, развивать 
инновационные методы лечения и улучшать системы социальной поддержки для достижения этих целей. 

Ключевые слова: спинальная мышечная атрофия, наследственные заболевания, орфанные заболевания 
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Кіріспе: Жүйке бұлшықет аурулары – генетикалық гетерогенділікпен сипатталатын тұқым қуалайтын жүйке 
жүйесі ауруларының ең көп таралған топтарының бірі. Жүйке-бұлшықет аурулары аясында жетекші орындардың 
бірі жұлын бұлшықет атрофиясына жатады. Жұлын бұлшықет атрофиясы (SMA) - 11 000 жаңа туған нәрестеге 1 
жиілікте кездесетін моторлы нейрондардың аутосомды-рецессивті ауруы. SMA-балалар өлімінің ең көп таралған 
тұқым қуалайтын себебі. Соңғы онжылдықтарда қарқынды күш-жігер аурудың молекулалық механизмдерін 
анықтауға және ауруды өзгертетін жаңа терапия әдістерін жасауға мүмкіндік берді. 

Зерттеудің мақсаты. Қазіргі әдебиеттерге сәйкес жұлынның бұлшықет атрофиясындағы медициналық және 
әлеуметтік мәселелерді талдау. 

Іздеу стратегиясы. Әдебиеттерді іздеу Web of Science Core Collection, Scopus, PubMed, Google Scholar 
электрондық базаларында соңғы 10 жылда: 2013 жылдан 2023 жылға дейін жүзеге асырылды. Қосу критерийлері 
жүйелі шолулар, түпнұсқа мақалалар болды. Алып тастау критерийлері сапасыз әдіснамалық мақалалар, 
қайталану жағдайлары, мақалалардағы деректердің болмауы немесе толық болмауы, клиникалық жағдайлар 
туралы есептер, хаттар, редакциялық мақалалар және сарапшылардың пікірлері болды. 287 мақала табылды, 
олардың 51 талдау үшін таңдалды. 

Нәтижелер. Аурудың әлеуметтік аспектілері мамандандырылған күтімді қамтамасыз ету, отбасыларды қолдау 
және SMA бар балаларды білім беру мекемелеріне біріктіру қажеттілігін қамтиды. Зерттеулердің көпшілігі 
медициналық көмекті ғана емес, сонымен қатар әлеуметтік бейімделуді, білім беруді қолдауды және кеңес беруді 
қамтуы керек кешенді оңалту және психоәлеуметтік қолдау бағдарламаларын құру қажеттілігін көрсетеді. SMA бар 
балаларды емдеуге және күтуге арналған қаржылық шығындар отбасылар мен денсаулық сақтау жүйелері үшін 
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айтарлықтай ауыртпалық болып табылады. Нусинерсен, золгенсма және рисдиплам сияқты қымбат дәрі-
дәрмектердің болуын қамтамасыз ету ұлттық денсаулық сақтау жүйелері үшін басты міндеттердің бірі болып қала 
береді. Бұл тұрғыда мемлекеттік қолдау және сақтандыру бағдарламалары ерекше маңызға ие. 

Қорытынды. Осылайша, балалардағы жұлын бұлшықет атрофиясымен байланысты медициналық және 
әлеуметтік мәселелерді шешу кешенді тәсіл мен пәнаралық ынтымақтастықты қажет етеді. Дәрігерлердің, 
әлеуметтік қызметкерлердің, педагогтардың, мемлекеттік органдар мен үкіметтік емес ұйымдардың үйлестірілген 
күш-жігері ғана СМА бар балалар мен олардың отбасыларына лайықты өмір сапасы мен болашақтың болашағын 
қамтамасыз ете алады. СМА саласындағы ғылыми зерттеулерді жалғастыру, инновациялық емдеу әдістерін 
дамыту және осы мақсаттарға жету үшін әлеуметтік қолдау жүйелерін жақсарту қажет. 

Түйінді сөздер: жұлынның бұлшықет атрофиясы, тұқым қуалайтын аурулар, орфанды аурулар. 
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Introduction 
Medicine pays much attention to hereditary diseases 

because their share in the structure of morbidity and 
mortality is increasing. 35-40 children per thousand 
newborns suffer from genetic disease. Mortality of children 
under 5 years of age in 2-3% of cases is due to 
chromosomal anomalies, in 5-10% - gene disorders, in 35-
40% - multifactorial hereditary diseases. Hereditary 
diseases are subdivided as follows: gene diseases; 
chromosomal diseases; pathologies with hereditary 
predisposition. All of them are associated with a violation of 
the process of storage, transmission and input of human 
genetic information [26,27]. 

Genetic inherited diseases are diseases resulting from 
DNA abnormalities at the gene level. They are divided into 
three types: autosomal dominant; autosomal recessive; X- 
or Y-chromosome related. Genetic diseases include various 
metabolic disorders, including: phenylketonuria, 
alkaptonuria; galactosemia, glycogen storage disease; 
hereditary gastrointestinal absorption disorder syndromes; 
Marfan disease; hemolytic anemia; Niemann-Pick disease, 
Gaucher disease; hemoglobinopathy;gout, Lesch-Nayan 
hereditary syndrome; Konovalov-Wilson disease, etc [1,28] 

Autosomal recessive diseases occur when a mutation 
on an autosome is recessive, leading to the development of 
such a disease. For this pathology to manifest, all healthy 
versions of the gene must be replaced by the mutant 
versions. This results in the gene's expression being 
completely or partially halted. A child must inherit one copy 
of the recessive mutant gene from each parent to develop 
the condition. Additionally, parents who are heterozygous 
carriers of the mutation might not exhibit any symptoms of 
the disease [1]. One of these diseases can include spinal 
muscular atrophy. Spinal muscular atrophies are usually the 
result of autosomal recessive mutations that affect the 
survival of motor neuron 1 (SMN1) on the long arm of 
chromosome 5, often causing homozygous destruction of 

exon 7. Spinal muscular atrophy (SMA) affects not only the 
peripheral nervous system but also the central nervous 
system, highlighting its complexity beyond just a peripheral 
disease. The SMN2 modifier gene, almost identical to the 
SMN1 gene (99% similarity), is found on the long arm of 
chromosome 5 (5q). The presence of multiple SMN2 copies 
can impact disease severity and account for phenotypic 
differences among children with SMA. Moreover, there exist 
rare SMA variants that do not involve the 5q mutation[2]. 

Aim. To analyze the existing medical and social 
problems in spinal muscular atrophy according to the 
current literature. 

Search strategy. The literature search was performed 
in the electronic databases Web of Science Core Collection, 
Scopus, PubMed, Google Scholar for the last 10 years: 
from 2013 to 2023. Inclusion criteria were systematic 
reviews, original articles. Exclusion criteria were articles of 
poor methodological quality, cases of duplication, missing 
or incomplete data in articles, clinical case reports, letters, 
editorials, and expert opinions. 287 articles were retrieved, 
of which 51 were selected for analysis. 

Results and discussions 
Characteristics of prevalence and classification of 

spinal muscular atrophy 
On average, 1 in 6,000 to 10,000 children are born with 

SMA, with the frequency varying from country to country [3]. 
Since SMA is most often caused by mutations of autosomal 
inheritance, the ratio of patients of both sexes is about the 
same [4]. According to an epidemiological study on spinal 
muscular atrophy (SMA), the prevalence in Poland is 1.026 
per 100,000 people, with a carrier rate of 1 in 35. In Cuba, 
the prevalence of SMA type I is 3.53 cases per 100,000 
population. When considering all types of SMA, the overall 
prevalence is 8 cases per 100,000 for the white population, 
0.89 for the black population, and 0.96 for mixed-race 
populations. In Italy, the incidence of SMA types I, II, and III 
combined is 7.8 cases per 100,000, with type I alone 
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accounting for 4.1 cases per 100,000 and a carrier rate of 1 
in 57 [5,7]. Of 30 unrelated patients with SMA in the 
Western Cape province of South Africa, 12 were black, 4 
had type I SMA, 16 had type II SMA, 10 had type III, In all 
patients SMN1 was 7th or 7th and 8th characterized by 
homozygous loss of exons, suggesting that the etiology is 
the same in people of all races [8]. Of 23,127 healthy 
people of different races and unrelated individuals screened 
for SMN1 mutant carriers in San Francisco, 57 identified 
405 carriers with a frequency of 1 carrier. A proportion of 
the subjects were married. Fifteen couples were identified. 
The probability of having a child with SMA in each of these 
couples is about 25% [9]. 

Spinal muscular atrophy (SMA) is divided into several 
types: 

- SMA Type 0: This prenatal form is characterized by 
decreased fetal movement late in pregnancy, severe 
weakness, and hypotonia at birth. Newborns often present 
with facial diplegia, areflexia, heart defects, and sometimes 
arthrogryposis. Respiratory failure typically results in death 
within the first six months. 

- SMA Type 1 (Infantile SMA or Werdnig-Hoffman 
disease): Symptoms typically appear around six months of 
age, with muscle hypotonia often present from birth, 
hyporeflexia, tongue fasciculations, and severe difficulties in 
sucking, swallowing, and breathing. In 95% of cases, death 
occurs within the first year, and all affected children die 
before age four due to respiratory failure. 

- SMA Type 2 (Intermediate form or Dubowitz disease): 
Symptoms usually develop between 3 and 15 months. 
About 25% of children with this form can sit but are unable 
to walk or crawl. They experience paralysis and 
fasciculations, which are difficult to detect in young children. 
Common issues include impaired deep tendon reflexes and 
swallowing difficulties. Most children require a wheelchair 
by ages 2-3. Respiratory complications often lead to early 
death, although disease progression may suddenly halt, 
resulting in persistent weakness and a high risk of severe 
scoliosis and its complications. 

- SMA Type 3 (Kugelberg-Welander disease): Symptoms 
typically manifest between 15 months and 19 years of age. 
This form progresses more slowly than Type 1, allowing for a 
longer, sometimes normal, life expectancy. It may be 
associated with enzyme defects like hexosaminidase 
deficiency. The disease starts with symmetrical weakness 
and atrophy in the quadriceps femoris and hip flexors, 
spreading distally in the lower limbs before affecting the arms. 
Life expectancy varies based on respiratory complications. 

- SMA Type 4 (Adult-onset): This form can be inherited 
in a recessive, dominant, or X-linked manner, with 
symptoms appearing between 30 and 60 years of age. It 
involves slowly progressive weakness and atrophy of 
proximal muscles, making it difficult to distinguish from 
amyotrophic lateral sclerosis, which primarily affects lower 
motor neurons [51]. 

Specifics of organization of medical care for 
children with spinal muscular atrophy. 

The required volume of medical care is determined by 
the patient's functional status. This status is evaluated using 
a classification system developed by European 
neuromuscular disease specialists, categorizing patients 
into three groups: 

- Children unable to sit up without assistance 
("bedridden patients"); 

- Children who can sit independently but cannot walk 
unassisted ("patients who can sit"); 

- Children who can walk independently ("walking 
patients") [11]. 

To study the severity of respiratory disorders in 
bedridden patients, physical examination with assessment 
of the efficiency of breathing and coughing, 
cardiorespiratory monitoring and polysomnography to 
detect signs of hypoventilation in waking and sleeping 
states; pulse oximetry to monitor blood oxygen saturation; 
chest radiography in dynamics are performed. The 
frequency of respiratory tract infections and the use of 
antibiotic therapy have been monitored over the past six 
months. When there is an acute, unexplained decline in 
respiratory function or recurrent pneumonia, swallowing 
function is evaluated to determine the underlying cause. In 
sedentary patients, orthopedic examination and radiologic 
evaluation of bone deformity dynamics are added to the 
monitoring measures. Patients who can walk independently 
are investigated by external respiratory function and regular 
spirometry. Evaluation of gastroenterologic pathology 
involves checking for early signs of gastroesophageal 
reflux, performing esophagogastroduodenoscopy to assess 
the feasibility of probe placement, identifying structural 
abnormalities, and confirming the presence of reflux. 
Motility studies, including radiological examinations, can 
confirm delayed gastric emptying, which can worsen 
gastroesophageal reflux. Metabolic and orthopedic 
disorders are less life-threatening and are monitored by 
assessing anthropometric parameters and conducting 
functional physical tests [4]. 

Until the recent advent of disease modifiers, treatment of 
SMA was only supportive. However, even after their 
introduction, supportive measures are still important to 
prevent or treat complications of SMA [40,41]. The main of 
these complications are airway injuries, which are the leading 
cause of death from SMA. Noninvasive ventilation can be 
used in milder forms of SMA and should be preferred when 
possible. The use of tracheostomy and invasive ventilation for 
children with SMA has become more common over the years 
but still presents ethical dilemmas [42]. Medical practice 
varies widely in this regard [43,44]. The prospect of new 
disease-modifying drugs complicates this decision. 

Weight gain and increased contracture may be 
associated with more dramatic deterioration of SMA [45]. 
Thus, stretching and lifting exercises are used to improve 
function and prevent the development of contractures. The 
prevalence of scoliosis in children with type I and type II 
DECA is about 80% [46].Thoracic support is used as first-
line treatment in children with low-grade scoliosis. 

In more severe cases, surgery may be used to stabilize 
pulmonary function and improve comfort [47]. 

In addition to these well-known neurologic symptoms, a 
growing body of literature points to the involvement of other 
organs in SMA. Indeed, SMA is a protein that is expressed 
ubiquitously and may play a role outside of the central 
nervous system [48].  Several studies have found preclinical 
data with a higher than expected incidence of cardiac 
defects also point to a primary dysfunction of the nerve-
muscular junction of SMA [49,50]. These results suggest 
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that restoring SMN expression in the body may be 
necessary to fully correct SMA pathology [51]. 

Importance and specificity of screening measures 
performed to detect spinal muscular atrophy. 

Today, spinal muscular atrophy is diagnosed after the 
onset of symptoms, resulting in irreversible loss of motor 
neurons. Before the onset of symptoms, the diagnosis can 
only be made in patients with a severe family history [13]. 
Newborn  screening(NS) can detect genetic disease before 
symptoms appear [14]. 

In January 2016, New York State began a pilot study of 
screening newborns with spinal muscular atrophy at four 
New York hospitals. According to a July 2020 report, 31 
states have already implemented newborn screening for 
muscular atrophy. Since 2018, SMA has been part of a 
mandatory newborn screening program in the southern 
region of Belgium. When a diagnosis is made, treatment 
begins immediately [16]. Since 2018, newborn screening for 
spinal muscular atrophy has been conducted in Germany, 
the regions of Bavaria and North Rhine-Westphalia; based 
on the results of this pilot project, the implementation of 
newborn screening for spinal muscular atrophy in Germany 
is being worked on [13]. Since June 2019, pilot projects are 
underway in two provinces in Italy, Barcelona, Spain, and 
the start of the program in Warsaw, Poland is being 
finalized [17]. Testing newborns for spinal muscular 
atraphia can detect the presence of the genetic “disorder” 
during the first week of a child's life before the first signs of 
the disease appear. The procedure is performed as a 
routine neonatologic screening. Using a blood test from the 
heel of the newborn. Diagnosis is based on molecular 
genetic testing. The MLP test confirms the cause of spinal 
muscular atrophy in 95% of cases . For the remaining 5%, a 
smn1 gene sequencing test is required (if the first test does 
not confirm the diagnosis but the patient has clinical 
manifestations of spinal muscular atrophy) [13]. 

Currently, intrauterine screening of infants is 
recommended for parents with a family history of confirmed 
or suspected SMA [20] deletion of exons 7 and 8 of the 
SMN1 gene is associated with the development of SMA. 
They can be detected in the embryo or fetus by 10,11 
prenatal diagnostic techniques, which are performed by the 
following methods: 

- maternal blood sample to detect free fetal DNA in the 
bloodstream (analyzed around 8 weeks of pregnancy), 

- chorionic villus biopsy (BVC): a sample of chorionic 
villi (placental tissue) is taken through a tube inserted 
through the cervix (analyzed around 10-12 weeks of 
pregnancy). 

- amniocentesis: spinal muscular atrophy: obtaining a 
small amount of amniotic fluid (including fetal cells) through 
a needle for parents who have a child with spinal muscular 
atrophy (tested at about 14 weeks of pregnancy) [14]. 

In fulfillment of the instructions of the Head of State 
Kasym-Jomart Tokayev, given at the fifth meeting of the 
National Council of Public Trust under the President of the 
Republic of Kazakhstan, the Ministry of Health made 
changes and additions to the order of the Minister of Health 
of the Republic of Kazakhstan from September 9, 2010 № 
704 “On Approval of the Rules of Organization of 
Screening”. These rules, aimed at early diagnosis of 
diseases in children, have been expanded and improved. 

Thus, according to the rules, medical support for the future 
child begins in utero during pregnancy and includes 
perinatal screening to assess fetal development and detect 
malformations. In accordance with the order of the Minister 
of Health of the Republic of Kazakhstan from September 9, 
2010 № 704 “On approval of the Rules of organization of 
screening ‘at the first stage of prenatal screening doctor 
specialty’ Obstetrics and Gynecology ‘or’ General Medicine 
‘at the second visit to a pregnant woman with the results of 
prenatal screening refers her for consultation with a doctor 
specializing in ’Medical Genetics” according to the following 
criteria: 

- determination of ultrasound markers of chromosomal 
pathology and (or) detection of anatomical anomalies of 
fetal development during ultrasound screening of the first, 
second and third trimesters; 

- determination of individual genetic risk of 
chromosomal pathology of the fetus 1:150 and above after 
the combined test of the first trimester; 

- the presence of an age factor (women over 37 years 
of age). 

- neonatal screening for hereditary diseases, including 
screening of all newborns for phenylketonuria and 
congenital hypothyroidism, is carried out in maternity 
hospitals immediately after birth. Audiologic screening is 
also conducted for the timely detection of hearing 
impairment in all newborns and young children [23]. 

One in 35 people is an asymptomatic carrier of a 
mutation that leads to spinal muscular atrophy , and a sick 
child is born when there are 2 such mutations on the 
maternal and paternal side. This occurs about 1 in 6000 
births-in families where no one has heard of the disease, in 
families where there are no sick relatives, no harmful 
environmental factors,-it is very important to know the 
perceived risk before waiting for a child diagnosed with 
spinal muscular atrophy to arrive in a world that does not 
suspect a high risk of genetic problems. To this end, many 
private laboratories perform screening tests for SMN1, 
SMN2 gene carryover [23]. 

Socioeconomic problems of spinal muscular 
atrophy. The challenges of Spinal Muscular Atrophy (SMA) 
start with a lengthy and often difficult diagnostic process. 
Similar to other rare diseases, SMA imposes a significant 
economic burden on society. The costs associated with 
treatment, hospitalization, emergency consultations, and 
visits to general practitioners and other specialists 
contribute heavily to healthcare expenses. Additionally, due 
to the severe disability caused by SMA, most patients 
depend on family support and/or social services for their 
daily activities. Therefore, quantifying the economic burden 
should encompass not only healthcare costs but also the 
expenses of formal care, unpaid care provided by family 
members, and other household costs. The three included 
studies reported the (indirect) costs of families caring for 
children with spinal muscular atrophy . [30, 31,32]. All used 
self-developed approaches to estimate the costs of 
providing health care to affected families. Total health care 
costs varied widely between countries, with average costs 
being similar. For Australia ($33,000 per year) [32] for Spain 
(€33,721) [30] and for France (€32,042), Germany 
(€51,983) and the UK (€54,295 were high costs) [31] two 
studies using parts of the same choice assessed how a 



Наука и Здравоохранение, 2024  Т.26 (3)                                                          Обзор литературы 

191 

family would cope with a family crisis. The Personality 
Assessment Scale (F-COPES) showed the same results in 
families with spinal muscular atrophy and sick children and 
in families with healthy children with age groups. [33, 34]. 
One study reported significantly lower levels of perceived 
social support in families with spinal muscular atrophy, [33] 
while another study found the same level compared to 
families with spinal muscular atrophy and families with 
healthy children and older adults [34]. The predominant 
theme across the included articles (five out of eight studies) 
focused on the varied needs of families. Parents expressed 
a significant need for information [35,36,37-39]. Although 
many relied on their child's doctor as the primary source of 
information about the disease, they often felt inadequately 
informed and sometimes isolated. As a result, they turned 
to the internet, social networking groups, and support 
organizations for additional information [35,36,37,39]. 
Several articles noted that parents took on the task of 
bridging this information gap, which was described as time-
consuming and frustrating due to the complexity and limited 
accessibility of the information [35,36,37]. Their desire for 
information extended beyond disease and treatment 
specifics to include support services, financial aid, access to 
equipment, paid caregiving, and educational options 
[35,36,37,39]. 

Conclusion: The treatment of spinal muscular atrophy 
requires a comprehensive and multidisciplinary approach. 
It is especially important to keep under strict control the 
state of the respiratory system in “bedridden” patients. For 
parents and newlyweds when planning a child, it is 
necessary to carry out a wide educational, promotional 
work on this issue among the population, as passing 
genetic counseling is the main means of prevention of 
spinal muscular atrophy. For the purpose of early 
diagnosis of spinal muscular atrophy, it is necessary to 
actively screen newborns for this disease in maternity 
hospitals. It is necessary to slightly increase economic 
support from the state to families with children with spinal 
muscular atrophy. It is necessary to enhance the 
understanding of pediatricians and general practitioners 
regarding spinal muscular atrophy. This improvement 
aims to deliver accessible, evidence-based information 
and ensure that parents and caregivers of affected 
children can easily access information about the condition. 

Overall, there have been many advances in the field of 
SMA in the last 5 years. The main of these advances are 
the introduction of 2 therapies aimed at modifying SMN3 
splicing or gene replacement therapy. Both approaches 
emphasize the importance of early diagnosis and 
treatment. The incidence, clinical presentation, and 
outcome of sma may change significantly in the coming 
years through a combination of carrier testing, newborn 
screening, and early treatment. Gene therapy significantly 
alters the natural history of CM A, but some patients may 
retain signs of the disease, especially if treatment is given 
after the onset of symptoms. Consequently, additional 
efforts are needed to determine whether treatment 
efficacy can be improved with combination therapy. The 
long-term efficacy and outcomes of gene therapy also 
require further monitoring. 
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Abstract 
Introduction. There are now many efforts, particularly in the perioperative period, to improve the quality of surgical care 

based on scientific findings, medical error reviews, and surgical outcome tracking measures. Experience in reducing the risk 
of complications is essential to improve surgical outcomes. Today, WHO's priority is preventive medicine, and it is necessary 
to identify and implement factors that can be influenced. 

Aim: to study preventive measures used in thoracic surgery in the perioperative period to reduce the risk of complications. 
Materials and methods. Search strategy. Open access articles were searched using the following databases of 

scientific publications and specialized search engines in depth over the past 5 years: PubMed, Mendeley, Scopus, Web of 
Science, Google Scholar. Inclusion criteria: Publications of level of evidence A, B: meta-analyses, systematic reviews, cohort 
and cross-sectional studies. Exclusion criteria: expert opinion in the form of short messages, advertising articles. The search 
yielded 91 publications, of which 64 met the inclusion criteria. 

Results. Quite a few studies of treatment outcomes in abdominal surgery have focused on nutrition in terms of 
prognostic treatment outcomes; more research in this area is needed for thoracic surgery, both preoperative nutrition and 
dietary therapy after surgery. It is necessary to develop preoperative training regimens for elective chest surgery. 

Successful post-operative rehabilitation is developed individually for the patient. This way you can reduce the risk of 
possible complications, the length of hospital stay and speed up the recovery period. 

Conclusion. At the moment, there are no high-level evidence-based studies on preoperative preparation strategies or 
optimal rehabilitation measures after operations on the chest organs. There is also no scientific basis for some 
physiotherapeutic interventions and diet therapy before and after surgery. Research in this area is extremely important due to 
the fact that in this branch of surgery complications of the postoperative period occur much more often than intraoperative 
complications, which have pathophysiological reasons specific to the chest organs and complicate the rehabilitation process. 

Keywords: thoracic surgery, prevention of complications, perioperative preparation, pulmonary rehabilitation, breathing 
exercises. 
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Введение. На сегодняшний день принимается множество усилий, в частности, в периоперационном периоде, 
направленных на улучшение качества хирургической помощи, основанные на научных результатах, разборах медицинских 
ошибок, а также мерах отслеживания результатов хирургической помощи. Опыт снижения риска осложнений крайне 
необходим для улучшения результатов операции. На сегодняшний день приоритетом ВОЗ является профилактическая 
медицина и необходимо выявлять и внедрять факторы, на которые возможно воздействовать. 

Цель: изучить меры профилактики, используемые в торакальной хирургии в периоперационном периоде для 
снижения риска осложнений.  

Стратегия поиска. Были изучены статьи, находящиеся в открытом доступе, с использованием следующих баз 
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Результаты. Достаточно немало исследований исходов лечения в абдоминальной хирургии сосредоточены на 
питании с точки зрения прогностических исходов лечения, необходимо больше исследований в этой области для 
торакальной хирургии, как предоперационного питания, так и диетотерапия после операции. Необходимы 
разработки режимов предоперационных тренировок для плановой хирургии на грудной клетке.  

Успешная послеоперационная реабилитационная диетотерапия разрабатывается индивидуально для пациента. 
Так можно снизить риск возможных осложнений, срок пребывания в стационаре и ускорить период восстановления.  

Заключение. На настоящий момент пока нет исследований высокого доказательного уровня о стратегиях 
предоперационной подготовки, об оптимальных реабилитационных мероприятиях после операций на органах 
грудной клетки. Также нет научного обоснования для некоторых физиотерапевтических вмешательств, диетотерапии 
до и после операции. Исследования в этой области крайне важны, в связи с тем, что в этой отрасли хирургии 
осложнения послеоперационного периода случаются гораздо чаще интраоперационных, что имеет 
патофизиологические причины специфичные для органов грудной клетки и затрудняет процесс реабилитации. 
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Кіріспе. Бүгінгі күні ғылыми нәтижелерге, медициналық қателіктерді талдауға, сондай-ақ хирургиялық көмектің 
нәтижелерін бақылау шараларына негізделген хирургиялық көмектің сапасын жақсартуға бағытталған көптеген 
күш-жігер, атап айтқанда, периоперациялық кезеңде қабылдануда. Операция нәтижелерін жақсарту үшін асқыну 
қаупін азайту тәжірибесі өте қажет. Бүгінгі таңда ДДҰ-ның басымдығы профилактикалық медицина болып 
табылады және әсер етуі мүмкін факторларды анықтау және енгізу қажет. 

Зерттеудің мақсаты: асқыну қаупін азайту үшін периоперативті кезеңде кеуде клеткасының хирургиясында 
қолданылатын алдын алу шараларын зерттеу. 

Материалдар мен әдістер. Іздеу стратегиясы. Соңғы 5 жылдағы келесі ғылыми жарияланымдар мен 
мамандандырылған іздеу жүйелерінің мәліметтер базасын қолдана отырып, көпшілікке қол жетімді мақалалар 
зерттелді: PubMed, Mendeley, Scopus, Web of Science, Google Scholar. Қосу критерийлері: А, В дәлелдеу деңгейінің 
жарияланымдары: мета-талдаулар, жүйелі шолулар, когорттық және көлденең зерттеулер. Алып тастау 
критерийлері: қысқа хабарламалар түріндегі сарапшылардың пікірі, жарнамалық мақалалар. Сұраныс бойынша 91 
басылым табылды, оның 64-і қосу критерийлеріне сәйкес келді. 

Нәтижелер. Абдоминалды хирургиядағы емдеу нәтижелері туралы көптеген зерттеулер емдеудің болжамды 
нәтижелері бойынша тамақтануға бағытталған, операцияға дейінгі тамақтану және операциядан кейінгі диеталық 
терапия үшін осы салада көбірек зерттеулер қажет. Кеуде қуысына жоспарланған хирургия үшін операция 
алдындағы жаттығу режимдерін әзірлеу қажет. 

Операциядан кейінгі сәтті оңалту науқас үшін жеке әзірленеді. Осылайша сіз ықтимал асқынулардың қаупін, 
ауруханада болу мерзімін азайтып, қалпына келтіру кезеңін жеделдете аласыз 

Қорытынды. Бүгінгі күнде операцияға дейінгі дайындық стратегиялары, кеуде қуысы мүшелеріне операциядан 
кейінгі оңтайлы оңалту шаралары туралы жоғары дәлелді деңгейдегі зерттеулер әлі жоқ. Сондай-ақ, кейбір 
физиотерапиялық араласулар, операцияға дейін және операциядан кейінгі диеталық терапия үшін ғылыми негіз 
жоқ. Бұл саладағы зерттеулер өте маңызды, өйткені хирургияның осы саласында операциядан кейінгі кезеңнің 
асқынулары интраоперацияға қарағанда әлдеқайда жиі кездеседі, бұл кеуде қуысы мүшелеріне тән 
патофизиологиялық себептерге ие және оңалту процесін қиындатады. 

Түйінді сөздер: кеуде хирургиясы, асқынулардың алдын алу, периоперациялық дайындық, өкпелік оңалту, 
тыныс алу жаттығулары. 
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Introduction 
There are currently many efforts, particularly in the 

perioperative period, to improve the quality of surgical care 
based on scientific findings, medical error reviews, and 
surgical outcome tracking measures [3, 9]. The presence of 
complications and their degree, the quality of life of patients, 
and an assessment of economic efficiency are taken into 
account. Constant optimization of surgical care does not 
lose its relevance, since the number of patients with a 
complicated surgical situation is only increasing in the 
world. Due to this trend, strict regulation of the perioperative 
period is necessary. Despite scientific and technological 
progress in surgery itself, thoracic surgical patients have 
concomitant pulmonary diseases. [7, 12]. 

Most research in this area focuses on management of 
existing complications. Experience in reducing the risk of 
complications is essential to improve surgical outcomes, but 
such practices are very difficult to standardize. 

The postoperative period in thoracic surgery is unique in 
its complexity, due to the fact that patients usually have a 

number of severe lung diseases that complicate the course 
of the postoperative period [13, 16]. Basically, all 
complications in thoracic surgery usually occur in the 
postoperative period, which is especially dangerous for 
emergency surgery, where it is not possible to carry out any 
preventive measures at the prehospital stage. The main 
problems of postoperative patients undergoing thoracic 
surgery include pain after incision and/or drainage; cough; 
decrease in lung volume; postoperative pulmonary 
complications, which may be non-infectious (eg, atelectasis 
and respiratory failure) or infectious (eg, pneumonia); 
violation of airway clearance; frozen shoulder on the side of 
the thoracotomy; postural disorders; and a persistent feeling 
of tightness in the chest [15, 21]. These complications can 
lead to delayed patient recovery, prolonged hospitalization, 
and increased morbidity and mortality. 

Today, WHO's priority is preventive medicine and it is 
necessary to identify and implement factors that can be 
influenced, which will become the basis of perioperative 
management algorithms to prevent these complications and 
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conduct more research in this area. Therefore, it is 
imperative that medical personnel are trained to manage 
any situation following surgery. As well as carrying out 
effective prevention [4]. 

Aim: to study preventive measures used in thoracic 
surgery in the perioperative period to reduce the risk of 
complications. 

Search strategy. Open access articles were searched 
using the following databases of scientific publications and 
specialized search engines in depth over the past 5 years: 
PubMed, Mendeley, Scopus, Web of Science, Google Scholar. 
Information search was carried out using keywords: thoracic 
surgery, minimally invasive surgery, thoracoscopy, robotic 
technology in thoracic surgery. Inclusion criteria: Evidence level 
A, B publications: systematic reviews and cross-sectional 
studies. Exclusion criteria: expert opinion in the form of short 
messages, advertising articles. 

Research methods: To search the literature, the following 
search engines were used: Pubmed, Google Academy, 
elibrary.ru, as well as manually. We chose the following search 
strategy in PubMed regarding measures to prevent 
complications in thoracic surgery (MeSH Terms: epidemiology 
of complications in thoracic surgery). The search depth in 
Pubmed was not limited. The following filters were used: full 
text, humans. 91 publications were found for the given request, 
of which 64 publications met the purpose of our study. 

Results 
The first important aspect is pain control, as thoracic 

surgery incisions are some of the most painful. Severe pain 
occurs due to the proximity and abundance of intercostal 
somatic nerve fibers, irritation of the pleura because of surgical 
manipulations, as well as the need to fracture the ribs during 
the operation. All these factors lead to immobility, shallow 
breathing, atelectasis and pathological complications such as 
pneumonia and dependence on a ventilator. [19, 20]. 
Therefore, in thoracic surgery, it is especially important to 
evaluate patients for potential susceptibility to significant pain or 
those with chronic pain. One of the methods of analgesia is 
preventive anesthesia. The approach was effective in reducing 
postoperative pain and opioid requirements. 

A meta-analysis of different pain treatment strategies, 
including 66 studies involving 3261 participants, found that the 
addition of epidural analgesia, local infiltrating analgesia, or 
nonsteroidal anti-inflammatory drugs (NSAIDs) had good 
efficacy in reducing the amount of additional analgesia after 
surgery, as well as reducing the time until the first dose is 
required. Non-opioid analgesics, the use of multimodal 
analgesic regimens with peripheral nerve blockade aimed at 
reducing sensitization, and preoperative administration of 
dextromethorphan into the intercostal space influenced 
reducing the need for opioids after surgery [25, 28, 36]. 

Epidural block is associated with effective reduction of 
postoperative pain and is widely used in surgery, but has a few 
possible complications, such as hypotension, high block, 
injection of anesthetic into the spinal space, non-functional 
catheter, hematoma, or abscess [27, 30, 38]. 

Another method is to inject an anesthetic into the 
paravertebral space. There was no significant difference in pain 
control across studies, but slightly fewer side effects were 
reported compared with epidural block [18]. 

Intercostal liposomal blockade with bupivacaine is another 
method of pain relief, which has demonstrated itself as an 

alternative to those previously described, and even helps to 
improve postoperative results, but this method is more 
expensive [29, 46]. 

Local analgesia for surgical wounds is another alternative 
method of pain control, where a catheter is inserted 
intercostally to continuously administer local anesthetic. 
However, there is no convincing data for its effectiveness; not 
many studies have been conducted and often very good results 
are demonstrated [17, 44]. 

Chronic pain occurs in up to 50% after chest surgery, 
which may be due to insufficient pain control in the acute 
period; there is no evidence in favor of other factors, such as 
psychosocial support, mental disorders [47, 59]. About this 
complication, the introduction of minimally invasive methods 
can probably be preventive. 

Nutrition. There is evidence that a low-calorie diet and low 
protein intake are associated with poor postoperative 
outcomes. Thus, adequate dietary therapy is of great 
importance in optimizing the perioperative period [49, 61]. 

Principles of successful surgical nutrition:  
1. early feeding (within 24 hours after surgery);  
2. enteral nutrition is preferable to parenteral nutrition;  
3. preoperative nutritional risk assessment;  
4. consideration of additional immunonutrition in high-risk 

surgical patients [42, 58]. 
Assessing preoperative status is challenging and there are 

many scoring scales as well as assessment of laboratory 
parameters. Although several nutritional risk scales have been 
described in the literature, there is no data on their use in 
thoracic surgery; research in this area is needed. For example, 
the Nutritional Risk Index (NRI)—endorsed by the Veterans 
Affairs Parenteral Nutrition Cooperative Research Group—
uses serum albumin, serum prealbumin, and patient weight to 
calculate a risk score. Patients at high nutritional risk can be 
divided into three categories [50, 53]: 

- Underweight (BMI ≤18.5 kg/m2); 
- Weight loss >10% or >5% in 3 months of total body 

weight before surgery. 
- Obesity (BMI ≥30 kg/m2). 
Obesity is associated with metabolic disorders and relates 

to poor nutritional status. 
Preoperative assessment of albumin levels is a prognostic 

factor. An association in thoracic surgery has been 
demonstrated in several studies. Poor overall survival and 
disease-free survival in patients with non-small cell lung cancer 
were observed when serum albumin levels were less than 4.2 
g/dL. Hypoalbuminemia has also been associated with 
bronchopleural fistula and prolonged air leakage [33, 39]. The 
patient's weight is usually taken as a marker of normal nutrition. 
However, the relationship between body mass index (BMI) and 
outcomes is not clear enough; in some studies, low BMI was 
associated with high mortality after surgery, but a longer 
survival period; in other studies, no connection was found 
between low BMI and mortality. Takamori S. et al showed that 
loss of skeletal muscle was associated with poor postoperative 
outcomes. Thus, BMI can be used as a factor to consider [54]. 

Preoperative nutrition. Recent European guidelines do 
not advocate preoperative fasting, only limiting solid foods to 6 
hours and liquids to 2 hours before surgery. However, there are 
not many studies evaluating dietary patterns before thoracic 
surgery. One randomized trial showed an association between 
reduced complications and a shorter period of needing a chest 



Reviews Science & Healthcare, 2024 Vol. 26 (3) 

198 

tube after surgery and an immunomodulatory diet (enriched 
with arginine, omega-3 fatty acids, and nucleotides) for 10 days 
before surgery [23]. However, in thoracic surgery there is not 
much research in favor of immunonutrition; most studies have 
been conducted in the field of abdominal surgery on the 
gastrointestinal tract, where immunonutrition 10-14 days before 
surgery is associated with a faster recovery period, fewer 
complications and a shorter period of hospital stay. hospital [6, 
35]. 

Postoperative nutrition. There is quite a lot of data today 
in favor of early nutrition, in the first 24 hours after surgery. 
There is controversy regarding early oral nutrition, especially in 
esophageal interventions. Some studies show better results 
with oral nutrition, but the pooled meta-analysis evidence is 
weak [41]. 

Exercises before surgery. Some studies have 
demonstrated better outcomes, shorter hospital stay, and the 
need for an intercostal catheter and susceptibility to infection in 
patients undergoing exercise training before elective thoracic 
surgery [48]. Data from a recent meta-analysis confirm that 
patients who undergo training before surgery have fewer 
postoperative complications [60]. Exercise training is generally 
divided into three areas: aerobic exercise, resistance training, 
and respiratory muscle training. There are no 
recommendations regarding the optimal training regimen. 
There is also the problem of assessing the required load since 
a highly qualified physiotherapist may not be available. More 
research is needed in this area. Of course, these measures are 
applicable for elective surgery, however, at the primary health 
care level, a functional assessment of the lungs in people at 
risk for chest diseases with recommendations for physical 
exercises and breathing exercises is possible. 

Quitting smoking. There are many studies that smoking 
has a negative effect on surgical outcomes in thoracic surgery, 
and smoking cessation has had both short-term and long-term 
positive effects on postoperative outcomes. The 
pathophysiology of the harmful effects of smoking is 
multifactorial [10]. Smoking is associated with a variety of 
chronic diseases, such as cancer, atherosclerosis, stroke and 
chronic obstructive pulmonary disease. For thoracic surgeons, 
smokers are at particularly high risk, increasing the risk of the 
surgical procedure itself and a higher risk of complications and 
mortality [56]. A systematic review and meta-analysis 
conducted in 2012 found that smokers tend to have a higher 
incidence of postoperative healing complications compared 
with nonsmokers, and that a history of smoking carries a 
lifetime risk of these complications. There is considerable 
debate about how long smoking should be stopped before 
surgery, but it has been emphasized that abstinence for at least 
4 weeks reduces the likelihood of surgical site infections but 
does not affect other healing complications. However, 
according to recent studies, it is impossible to make clear 
recommendations about the smoking cessation interval [24,51, 
63, 64]. 

A 2014y Cochrane review recommended starting smoking 
cessation efforts 4–8 weeks before surgery. 

Physical therapy has recently become an integral part of 
the recovery period after thoracic surgery. Evidence-based 
physical therapy postoperative management is essential for 
effective recovery. However, not many studies have discussed 
the rationale for physical therapy interventions that are 
commonly used after thoracic surgery. Physical therapy has 

been recommended by the European Society of Thoracic 
Surgeons, the European Respiratory Society, and the 
American College of Chest Physicians and is now considered 
an important element of enhanced recovery protocols (ERP) or 
“fast track” protocols after thoracic surgery, promoting rapid 
functional recovery of postoperative patients and minimizing 
hospital stays. [34, 55]. Thus, the role of physical therapy in 
these “fast track” protocols after thoracic surgery requires 
further clarification. 

To date, there are no sufficiently scientifically based 
algorithms for physiotherapeutic management after operations 
on the chest organs. More research is needed in this area. 

An accurate initial assessment of patients is necessary to 
develop a physical therapy plan. After the initial postoperative 
assessment, a list of problems can be compiled, which most 
often includes pain, respiratory distress, decreased lung 
capacity, cough, and limited shoulder movement [45]. Re-
evaluation is also recommended to evaluate the effectiveness 
of treatment, change the treatment plan, and identify new 
problems. 

Chest physical therapy can effectively reduce the overall 
incidence of pulmonary complications after lung resection. 
Physiotherapeutic treatment should begin in the postoperative 
period, 4–12 hours after recovery from general anesthesia. The 
estimated session time is 30 minutes, 2–3 sessions per day 
[32, 43]. 

Physiotherapeutic treatment of pain. Thoracic 
procedures are considered to be one of the most painful 
surgical procedures and are accompanied by severe 
postoperative pain. The pain prevents patients from breathing 
deeply or coughing effectively, which can lead to decreased 
lung capacity and sputum retention. Pain can also affect 
hemodynamic stability and limit the mobility of the shoulder and 
scapula, which leads to freezing of the shoulder [14, 37] 

The goal of physical therapy is not to replace analgesics, 
but to reduce the total dose of analgesics, which will reduce the 
likelihood of side effects. 

The following methods of pain reduction are used: 
transcutaneous electrical nerve stimulation, cryotherapy (cold 
therapy), wound support (pressure applied to the wound by the 
patient or a physical therapist. 

Positioning. Early and correct positioning helps prevent 
atelectasis and increase functional residual capacity for several 
reasons: gravity improves ventilation and helps clear excess 
bronchial secretions [62]. 

Provision for improved ventilation and gas exchange. 
1. Sitting position upright. 
2. High position on the side (lying on your side) with the 

operated lung at the top. 
Provisions that promote the removal of bronchial 

secretions. 
A modified (horizontal) postural drainage position is 

recommended over the classic (head down) position in 
postoperative patients, as the classic position may result in 
decreased arterial oxygenation and increase the risk of 
aspiration. 

Early mobilization - changing the patient's position from 
lying or slouching in bed to an upright sitting position in or out of 
bed, standing or walking. According to some data, early 
mobilization while sitting in bed 3.5 hours after surgery, 
maintaining a sitting position for 30 minutes and then moving 
around in the fourth hour after surgery led to better recovery of 
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pulmonary function than traditional mobilization (walking in 
place) on the first postoperative day) in patients who underwent 
lobectomy [22, 31]. 

After chest surgery, lung volume and functional residual 
capacity are reduced due to anesthesia, chest pain, and/or 
recumbency. This can lead to pulmonary atelectasis, which is 
considered one of the most significant non-infectious 
postoperative complications. Deep breathing exercises, 
incentive spirometry, and inspiratory muscle training are aimed 
at improving lung expansion and increasing lung volume and 
capacity. An approach that combines all these measures may 
be more effective [36]. 

Typically, postoperative pain prevents the patient from 
coughing and expectorating effectively, leading to the risk of 
postoperative pneumonia. Both manual and mechanical 
methods of clearing the respiratory tract are used. Any of the 
methods may be applicable; the literature does not describe the 
advantages of one method over the other. Methods for clearing 
the airways: coughing with wound support, puffing, forced 
expiratory technique, active cycle, positive expiratory pressure 
technique, modified postural drainage positions, manual chest 
physiotherapy methods [1,5]. 

80% of patients experience shoulder pain after 
thoracotomy. Raising the arm within the limits of pain should be 
started as early as possible to avoid the complication of frozen 
shoulder. The scapula can be gently mobilized through its full 
range of motion in the lateral decubitus position. It is only 
necessary to exclude shoulder abduction and external rotation 
in the first days so as not to overload the incision. Exercises 
should be performed 3–4 times a day [26, 57]. 

Exercises for the legs and arms can be started on the first 
postoperative day to avoid deep vein thrombosis. Chest 
mobilization exercises should also be performed up to 5 times 
daily with adequate pain relief and/or wound support [2]. 

Patients should be provided with a detailed home program 
upon discharge. They are encouraged to continue regular 
breathing exercises, gradually increase their mobility and daily 
activities, and practice airway clearance techniques when 
necessary. Step-by-step walking technique: after discharge, 
you need to walk at least 3 times a day for 5 minutes (15 
minutes a day), increase the walking time by 5 minutes every 
week, by the first month you need to reach 30 minutes with 
breaks or continuously [8, 11]. 

Supervised aerobic training on a treadmill or stationary bike 
may be recommended and has been shown to improve quality 
of life, but the study by Stigt J.A. et al recommended starting 
training 3–4 months after surgery [40, 52]. 

Conclusions 
Quite a few studies of treatment outcomes in abdominal 

surgery have focused on nutrition in terms of prognostic 
treatment outcomes; more research in this area is needed for 
thoracic surgery, both preoperative nutrition and postoperative 
diet therapy. Development of preoperative training regimens for 
elective chest surgery is needed, however, to reduce the 
number of complications during potentially emergency 
operations, functional assessment of the lungs in people at risk 
with chest diseases with recommendations for physical 
exercises, gymnastics and breathing is possible at the primary 
health care level. 

Successful postoperative rehabilitation tactics must begin 
with a thorough initial examination of the patient, identify clinical 
problems, and are developed individually for the patient. This 

way you can reduce the risk of possible complications, the 
length of hospital stays and speed up the recovery period. It is 
also very important to select a rehabilitation program for the 
patient after discharge. The effectiveness of rehabilitation 
measures, of course, depends on the patient’s commitment to 
their implementation. 

Now, there are no high-level evidence-based studies on 
preoperative preparation strategies or optimal rehabilitation 
measures after operations on the chest organs. There is also 
no scientific basis for some physiotherapeutic interventions and 
diet therapy before and after surgery. Therefore, research in 
this area is extremely important, since in this branch of surgery 
complications of the postoperative period occur much more 
often than intraoperative ones, which has pathophysiological 
reasons specific to the chest organs and complicates the 
rehabilitation process. 
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Abstract 
Introduction. The aim of integrated modular education is to develop students' competencies in using acquired 

knowledge about the structure, function and biochemical properties of organs and systems when analyzing clinical cases. 
Aim. To summarize the experience of implementing integrated assessment methods in modular training and evaluate 

their effectiveness. 
Material and methods. Statistical processing of the results of the summer examination session of 380 students of the 

EP “General Medicine” and “Pediatrics” was carried out in the SPSS statistics 20.0 program. The normality of the 
characteristic in the sample was checked using the Kolmogorov-Smirnov test. The average value is presented as the 
arithmetic mean – M (Mean), indicating the 95% confidence interval (95% CI) and standard deviation (SD). 

Results. The article analyzes teaching and assessment methods in integrated modular education, when the module 
includes different disciplines related to the learning outcomes, using the example of the integrated discipline “Skeletomuscular 
system in norm”. The technology of integrated OSPE, first introduced by the authors, is described in detail, examples of the use 
of “active” and “passive” stations in the anatomy, histology, physiology, biophysics and biochemistry of the musculoskeletal 
system are given. The authors also gave a concept to the structured integrated oral exam first introduced by the authors, when 
the oral exam is structured by introducing stations in disciplines, taking into account the share of each discipline in the integrated 
module. Structuring is also carried out by determining the response time at each station. The experience of preparing exam 
cards for such an exam on the base of the clinical case is described, which allows the use of integrated knowledge in all 
disciplines included in the module. A thorough analysis of the results of passing both the practical part using OSPE technology 
and the oral integrated structured exam using the described methodology was carried out, as well as a comparative analysis 
with the previous academic year, when another assessment methods were used. 

Conclusions. The work carried out to change the vector of assessment in the exam in favor of an integrated OSPE and 
an integrated oral structured exam has shown the effectiveness and efficiency of this approach. 

Keywords: modular education, integrated disciplines, objective integrated structured practical examination (OSPE), 
structured oral examination, grade distribution curve (Bell Curve). 
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Введение Интегрированное модульное обучение имеет своей целью сформировать у студентов компетенции по 
использованию полученных знаний о строении, функции и биохимических свойствах органов и систем при разборе 
клинических случаев.  

Цель: обобщение опыта внедрения интегрированных методов оценки при модульном обучении и оценка их 
эффективности.  

Материал и методы исследования. Проведена статистическая обработка результатов летней 
экзаменационной сессии 380 обучающихся ОП «Общая медицина» и «Педиатрия» в программе SPSS statistics 20.0. 
Проводилась проверка на нормальность признака в выборке с применением критерия Колмогорова-Смирнова. 
Среднее значение представлено среднеарифметическим – M (Mean), с указанием 95% доверительного интервала 
(95% ДИ) или стандартного отклонения (SD). 

Результаты. В статье проводится анализ методов преподавания и оценки при модульном обучении, когда в 
модуль включены разные дисциплины, связанные конечными результатами обучения, на примере интегрированной 
дисциплины «Костно-мышечная система в норме». Подробно описана впервые внедренная авторами технология 
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проведения интегрированного ОСПЭ, приведены примеры использования «активных» и «пассивных станций» по 
анатомии, гистологии, физиологии, биофизике и биохимии костно-мышечной системы. Авторы дали понятие 
разработанному ими устному структурированному интегрированному экзамену, когда устный экзамен 
структурирован путем введения станций по дисциплинам с учетом доли каждой дисциплины в интегрированном 
модуле. Также структурирование проводится путем определения времени ответа на каждой станции. Описан опыт 
составления билетов устного экзамена на основе клинического случая, позволяющего использовать 
интегрированные знания по всем дисциплинам, входящим в модуль. Проведен анализ результатов сдачи 
практической части по технологии ОСПЭ и устного интегрированного структурированного экзамена по описанной 
методике, а также сравнительный анализ с прошлым учебным годом, когда использовались другие методы оценки. 

Выводы Проведенная работа по смене вектора оценивания на экзамене в пользу интегрированного ОСПЭ и 
интегрированного устного структурированного экзамена показало эффективность и действенность данного подхода. 

Ключевые слова: модульное образование, интегрированные дисциплины, объективный интегрированный 
структурированный практический экзамен (ОСПЭ), структурированный устный экзамен, кривая распределения 
оценок (Bell Curve). 
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Кіріспе Біріктірілген модульдік оқыту клиникалық жағдайларды талдау кезінде мүшелер мен жүйелердің 
құрылымы, қызметі және биохимиялық қасиеттері туралы алған білімдерін қолдануда студенттердің 
құзыреттіліктерін дамытуға бағытталған. 

Зерттеудің мақсаты Бұл жұмыстың мақсаты модульдік оқытуда интеграцияланған бағалау әдістерін енгізу 
тәжірибесін жинақтау және олардың тиімділігін бағалау болып табылады. 

Материалдық және зерттеу әдістері. SPSS statistics 20.0 бағдарламасында «Жалпы медицина» және 
«Педиатрия» БП 380 студентінің жазғы емтихан сессиясының нәтижелерін статистикалық өңдеу жүргізілді. Үлгідегі 
сипаттаманың қалыптылығы Колмогоров-Смирнов сынағы арқылы тексерілді. Орташа мән 95% сенімділік 
интервалын (95% CI) немесе стандартты ауытқуды (SD) көрсете отырып, орташа арифметикалық – M (Орташа) 
ретінде берілген. 

Нәтижелер. Мақалада «Қалыпты тірек-қозғалыс жүйесі» кіріктірілген пәнінің мысалында модуль оқудың соңғы 
нәтижелеріне қатысты әртүрлі пәндерді қамтитын модульдік оқытудағы оқыту және бағалау әдістеріне талдау жасайды. 
Авторлар алғаш рет енгізген интеграцияланған OSPE технологиясы егжей-тегжейлі сипатталған, тірек-қимыл 
аппаратының анатомиясында, гистологиясында, физиологиясында, биофизикасында және биохимиясында «белсенді» 
және «пассивті станцияларды» қолдану мысалдары келтірілген. Ауызша емтихан пәндер бойынша станцияларды енгізу 
арқылы, кіріктірілген модульдегі әрбір пәннің үлесін ескере отырып құрылымдалған кезде авторлар өздері әзірлеген 
ауызша құрылымдық интеграцияланған емтиханға тұжырымдама берді. Сондай-ақ құрылымдау әрбір станциядағы 
жауап беру уақытын анықтау арқылы жүзеге асырылады. Клиникалық жағдай негізінде ауызша емтихан билеттерін 
құрастыру тәжірибесі сипатталған, бұл модульге енгізілген барлық пәндер бойынша интеграцияланған білімді 
пайдалануға мүмкіндік береді. OSPE технологиясы бойынша практикалық бөлімді және сипатталған әдістемені 
пайдалана отырып, ауызша біріктірілген құрылымдық емтиханды тапсыру нәтижелеріне талдау, сондай-ақ басқа бағалау 
әдістері қолданылған өткен оқу жылымен салыстырмалы талдау жүргізілді. 

Қорытынды Емтихандағы бағалау векторын біріктірілген OSPE және біріктірілген ауызша құрылымдық 
емтихан пайдасына өзгерту бойынша жүргізілген жұмыс осы тәсілдің тиімділігі мен тиімділігін көрсетті. 

Түйінді сөздер: модульдік білім беру, кіріктірілген пәндер, объективті интеграцияланған құрылымдық 
практикалық емтихан (OSPE), құрылымдық ауызша емтихан, бағаларды бөлу қисығы (Bell Curve). 
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Introduction 
The aim of the integrated modular training is to develop 

students' competencies to use acquired knowledge about 
the structure, function and biochemical properties of organs 
and systems when analyzing clinical cases. 

An objective structured practical examination (OSPE) is 
the most effective tool for assessment of knowledge of 
practical anatomy when basic knowledge is integrated with 
clinical anatomy issues [7, 9]. Among medical universities in 
Kazakhstan, OSPE on basic disciplines was first introduced 
at the Department of Anatomy of Semey Medical University 
in the 2009-2010 academic year after a detailed 
comprehensive analysis of student performance in order to 
find optimal methods for forming and mastering of general 
and special competencies of graduates. The experience of 
conducting assessment using this methodology has already 
shown its effectiveness [6,2,4]. However, improving the 
education system leads to use new technologies for 
teaching and assessment student achievements. Thus, 
widely used integrated approaches to teaching between 
basic, basic and clinical disciplines, “horizontal” and 
“vertical” integration [3,9] have led to integrated assessment 
in all disciplines included in a module or committee. 

Purpose of the study. The purpose of this work is to 
summarize the experience of implementing integrated 
assessment methods in modular training and evaluate their 
effectiveness. The article describes the technology of 
intermediate control of integrated modular disciplines 
developed by the authors and introduced into the 
educational process, consisting of an OSPE and an 
integrated structured oral examination. 

Material and research methods. Statistical processing 
of the results of the summer examination session of 380 
students of the EP “General Medicine” and “Pediatrics” was 
carried out in the SPSS statistics 20.0 program. When 
analyzing quantitative data, a test was carried out for the 
normality of the characteristic in the sample with a visual 
assessment and the use of the Kolmogorov-Smirnov test. In 
the case of a normal distribution of a characteristic, the 
mean value is presented as the arithmetic mean - M 
(Mean), indicating the 95% confidence interval (95% CI) or 
standard deviation (SD). To compare the average values of 
the summer examination sessions of 2021-2022 and 2022-
2023 academic years, the Student’s t-test for independent 
samples with a normal distribution was used. 

The article presents the experience of creating a 
training and assessment system based on a modular 
integrated approach on the example of the “Musculoskeletal 
system in norm” committee. The final results of training in 
the musculoskeletal system are the ability of students to 
explain the structure and physiological properties of bones 
and their connections at the level of the morphofunctional 
unit of bone tissue and at the level of the whole organism in 
normal conditions and in the analysis of clinical cases. 

The first stage is drawing up a plan of the integrated 
discipline. When drawing up the plan, the director of the 
committee involves teachers of clinical disciplines, who 
determine the necessary topics of the committee in all 
disciplines. Thus, when developing the thematic plan 
“Musculoskeletal system in norm” traumatologists, 
neuropathologists, dermatologists, and rheumatologists 
took part. The integrated course plan is included in the 

general schedule by the course coordinator. This ensures a 
sequential study of topics to better understand joint 
biomechanics and the mechanisms of muscle contraction. 

The criteria for current and intermediate assessment of 
the discipline are prescribed in the Syllabus, where the ratio 
of formative (current) and summative assessment are 
indicated, as well as the share of each discipline in the final 
assessment of the committee. For “Musculoskeletal system 
in norm”, the percentage of assessment for each discipline 
has been introduced into the LMS, the frequency rate of 
formative assessments within each module has been 
determined, as well as the proportion of formative test. 
Students can see grades for each discipline and the share 
of each discipline in the final grade. Summative control 
includes two stages - an integrated practical examination 
(OSPE) and an integrated oral examination. 

A formative assessment of students during the study of 
the discipline is carried out through an interactive 
discussion in practical classes using modern 
methodological approaches, such as TBL (team-based 
learning), CBL (case-based learning), mastering practical 
skills, demonstrating physiological and biochemical 
experiments, study of macro- and microscopic preparations, 
use of MCQ of different cognitive levels. At the end of each 
module, a case study is used by PBL (Problem-Based 
Learning). To do this, teachers of clinical disciplines provide 
a set of clinical cases that allow students to determine the 
place of the studied basic disciplines in the system of 
integrated medical knowledge. Determining the patient’s 
problems helps to analyze the structural properties and 
topography of organs through a specific clinical case, aims 
1st-2nd year students to apply the acquired knowledge in 
the future practice and develops clinical thinking. 

When conducting formative testing, an analysis of test 
tasks is carried out, the committee director has an 
opportunity to analyze all submitted tasks in disciplines 
according to the following criteria - academic performance, 
complexity and discrimination. It is recommended to 
redesign test items with a low discrimination index. Also, the 
presented analytical tables help to determine the correct 
use of distractors for each test task. 

To assess practical skills, the most appropriate method 
is the Objective Structured Practical Exam (OSPE), 
introduced by our department in 2009. This method is 
considered by many authors as the most effective tool for 
assessing the practical aspects of anatomical knowledge in 
a system where basic knowledge is integrated with the 
clinical or functional part of anatomy. In addition to testing 
cognitive and psychomotor skills, the OSPE helps to assess 
observation, analysis and interpretation abilities. The exam 
can be structured by determining the number of stations 
and the timing of the stations. During the OSPE, various 
elements are assessed, and each element takes part in the 
integrated assessment. The methodology for conducting 
OSPE is described in detail by the authors in previous 
works [2,4]. 

With the introduction of integrated modular training, 
there was a need to conduct an integrated OSPE in all 
disciplines of committee, which was also first developed 
and conducted on the basis of the Department of Anatomy 
in 2020 on committee “The musculoskeletal system in 
norm”. The integrated OSPE was conducted at 14 stations 
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so that the entire group (13-14 students) could complete the 
assessment at the same time. The director of the committee 
developed a blueprint of the OSPE, which included all the 
main sections of the integrated discipline, and also 
identified “active” (procedure stations) and “passive” 
(response stations) stations and disciplines responsible for 

assessment at each station. The number of stations for 
each discipline is determined by the discipline’s share in the 
total academic hours of the committee.  

An example of a blueprint for integrated OSPE is 
presented in Table 1. 

 

Table 1. 
Blueprint (plan) of the objective structured practical examination (OSPE) on the committee "Musculoskeletal system 
in norm". 

№ 
of 

station 

Topics, goals and 
competencies 

Discipline Bone, 
cartilage and 

muscle 
tissue 

Skin, skin 
derivatives 

Bones, 
joints 

muscles of 
the trunk 

Bones, joints 
muscles of 
the upper 

limb 

Bones, joints 
muscles of 
the lower 

limb 

Head  
and  
neck 

1 Skeleton, bones Anatomy 
  

1 1 1 1 

2 Bones – a clinical case of 
"Response stations" 

Anatomy 
   

1 1 
 

3 Anatomical preparations Anatomy 
  

1 1 1 
 

4 Anatomical preparations Anatomy 
  

1 1 1 
 

5 Anatomical models Anatomy 
  

1 1 1 1 

6 X-ray images Anatomy 
   

1 1 
 

7 Anatomical table 
"Anatomage" 

Anatomy 
    

1 
 

8 Histopreparations 
(microscope) 

Histology 1 1 
    

9 Micrography (monitor) Histology 1 1 
    

10 CT/MRI, ultrasound, etc.-
images (monitor) 

Biophysics 
    

1 
 

11 "Response stations"  
situation task 

Biochemistry 1 
     

12 "Response stations"  
situation task 

Physiology 1 
     

13 “Procedure stations” 
Observed stations - 
Dynamometry 

Physiology 
   

1 
  

14 Calculation of Dynamometry 
indicators by formulas 

Physiology 
   

1 
  

 

The technique has been tested on this committee and is 
being successfully applied. Each station takes 1,5 minutes. 
To evaluate the results, a checklist has been developed, in 
which students fill in answers as they go through the 
stations, and then the examiners assign points for each 
answer there. At all stations there are teachers on duty who 
monitor the correct completion of the checklist by students. 
The presence of teachers of the committee disciplines is 
necessary in case of questions arising on the discipline 

station, to ensure the continuity of the OSPE (Fig. 1). 
Teachers on duty, except of the examiners of “active” 
stations, do not participate in the assessment and do not 
come close to students at the stations, but only conduct 
observations. Each station is scored from 1 to 10 points, the 
score for each station is entered into a checklist in the LMS 
“Keyps”. So, students can see the grades for each answer 
and evaluate their achievements in each committee 
discipline. 

 

 
Figure 1. The objective structured practical examination (OSPE) on the committee "Musculoskeletal system in norm". 
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At anatomy stations, not only three-dimensional 
anatomical models and preparations are used, but also 
sections presented on the anatomical table “Anatomage”, 
X-ray images, as well as images of visual investigation 
methods. This is due to the rapid development of computer 
diagnostic methods and the need to determine anatomical 
structures not only on X-ray, but also on ultrasound images, 
computed tomography (CT), and magnetic resonance 
imaging (MRI). Previously, during practical classes, such 
images are considered while discussing of clinical cases, 
and the goal is not to identify pathological syndromes, but 
anatomical structures. 

The experience of the Department of Anatomy 
demonstrates that it is possible to use tasks of a higher 
cognitive level in OSPE, not only simple recognition of 
anatomical structures, but for the application of knowledge 
of basic disciplines when analyzing clinical cases. The 
solution to such situations at OSPE is to find and mark the 
damaged organ, part of an organ or anatomical structure 
(topical diagnostics). 

Histology skills include the ability to work with a 
microscope, identify structural elements in histological 
preparations, as well as in micrographs. An example of an 
“active” station is the measurement of the force of 
contraction of muscles by the dynamometry method. The 
practical skill developed in class is demonstrated at the 
OSPE to the examiner, who evaluates the performance 
according to the checklist. At stations in biophysics and 
biochemistry, students are offered solutions to situational 
problems presented on the monitor. 

After the integrated OSPE, an analysis of the results 
was made. The average score was 71,9. Out of 380 
students who passed the practical exam, 35 (9,2%) had 
“excellent” marks, 132 students (34,7%) received “good”, 
123 (32,4%) “satisfactory”, 52 students (13,7%) received a 
grade below 60% (also “satisfactory”) and 38 students 
(10,0%) did not complete the proposed tasks. These results 
show that the proportion of students who passed the exam 
with “excellent” marks and students who did not pass the 
exam corresponds to the normal distribution of student 
grades. After this, a detailed analysis of the students’ 
answers was carried out in order to identify the most difficult 
and easiest questions. 

The methodology for conducting an oral integrated 
structured exam was proposed by the coordinator of the 
1st year in the specialties “General Medicine” and 
“Pediatrics”, Associate Professor S.K. Kozhanova and 
discussed at a meeting of the Committee of Educational 
Programs. 

The main difficulty in preparing for the oral integrated 
structured examination was the preparation of clinical cases 
covering the main issues in all disciplines. After the exams 
questions were provided by teachers of all disciplines, the 
director of the committee compiled questions in relation to 
clinical cases, designed for the level of competence of 1st-
2nd year students. 

For example, a clinical case related to the damage of 
the shoulder joint (dislocation, fracture, stretching or muscle 
damage). Anatomy questions concern the structure of the 
joint, the bones which form the joint and the muscles that 
act on the joint. Questions on histology refer to the condition 
of bone tissue leading to increased fragility and activation of 

bone cells involved in osteogenesis. Physiology questions 
concern the physiological properties of a muscle acting on a 
joint. Thus, a comprehensive survey is carried out on the 
normal structure of the joint, muscles acting on it, as well as 
possible disorders of the musculoskeletal system in the 
proposed clinical case. 

Before the exam, students use blueprint in all 
disciplines they had studied by committee. During the 
exam, students had time to prepare for the answer and then 
they answered questions at 4 stations - 2 on anatomy, 1 on 
histology and 1 on the physiology of the musculoskeletal 
system. At each station, the students had 3 minutes for 
answers and, at a signal, moved to the next station. So, 
students were assessed at 4 stations by four examiners, 
who immediately entered the marks on the answer sheet. In 
addition, an independent examiner was present at the 
exam. This approach ensures the objectivity of the 
assessment, as the final grade consists of average of 4 
marks from examiners who evaluate them independently. 
All marks are filled into checklist in the LMS, thus students 
can see and evaluate the correctness of their answers for 
each discipline of the committee. 

The experience of organization an oral examination 
shows that formation of specific questions at 4 stations 
helps structuring the oral examination, optimize and 
calculate the total exam time. With the right compiling the 
questions, two to three minutes is enough to answer for a 
question at the station. Thus, each student has the 
opportunity to demonstrate knowledge of the disciplines of 
committee within 12 minutes. 

The average oral response score in the 2022-23 
academic year was 74,5. In Anatomy, it was 72,3 when 
answering the questions of the 1st station, and 75,0 when 
answering the questions of the 2nd station. For histology, 
the average mark was 79.3, and for physiology, 71,4. The 
data indicates a correct compiling of questions in the exam 
cards. Based on the results of the oral exam, the director of 
the committee analyzes the grades for each ticket in order 
to identify the most difficult and easiest questions. 
Subsequently, these questions were either rephrased that 
allows the answer to be answered within 2-3 minutes, or 
replaced be another question. 

Thus, answers to all stages of the formative and 
summative assessment are subject to analysis by the 
director of the committee. Feedback of students and 
teachers participating in the assessment was conducted for 
each stage. Due to the fact that the oral integrated 
structured exam was introduced for the first time at our 
university, the questionnaire for teachers included questions 
such as: 

- indicate the most objective form of assessment in the 
exam by your opinion; 

- did you like the oral format of the exam using 
integrated cases; 

- how objective do you think the assessment is in the 
oral exam; 

- is there enough time for students to prepare and 
answer questions? 

By analysis of teachers' feedback all examiners 
consider that the oral form of the second stage of 
summative assessment is the most objective. Also, all the 
examiners said that two minutes are enough to answer the 
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station’s questions. This method of examination puts all 
students in the same conditions, and, in contrast to the 
traditional previously used form of an oral examination, the 
proposed structured form of the exam permits to assess a 
large number of students within a definite time. Formulating 
specific questions related to the clinical case helps reduces 
response time at each station. 

For students, the survey questions included similar 
questions regarding the format of the examination and the 
time for prepare and answer. But students also had the 
opportunity to answer questions related to each discipline of 
the committee, for example: 

- whether there were any unfamiliar questions on the 
exam that that were not in the materials you passed; 

- indicate the disciplines of the committee for which you 
received sufficient preparation for the exam; 

- indicate the disciplines of the committee for which you 
received insufficient preparation for the exam; 

- which discipline of the committee did you have the 
most difficulty studying? 

- which discipline did you enjoy studying the most? 
According to the students’ comments, the greatest 

difficulties were caused by the studying Anatomy in the 
committee “The musculoskeletal system in norm”, however, the 
study of Anatomy in this committee students liked the most. 

The results of the summer examination were analyzed by 
constructing a grade distribution curve (Bell Curve), the main 
element of statistical analysis of teaching and grading, which is 
based on the principle of ranking grades, according to which 
“excellent” (A, A-) and “good” (B+, B, B-) grades can be 
received by no more than 35% of all students in this group, and 
“unsatisfactory” (F, FX) grade – by no less than 10%. At the 
same time, at least 55% of all students receive grades C+, C, 
C-, D+, D. The main essence of Bell Curve is an analysis of the 

variety of use by teachers of the entire range of grades, in 
accordance with the outcome of the discipline [5,1]. 

The diagram of the normal distribution of student grades 
in the integrated discipline “Musculoskeletal system in 
norm” is shown below (Figure 2). 
 

 
Figure 2. The curve of the distribution of student  

grades in the integrated discipline  
“Musculoskeletal system in norm” (Bell Curve). 

 

The average value of academic performance of the 
committee was 72,5. Out of 380 students in the specialty 
“General Medicine”, 35 (9,2%) passed the exam with an 
“excellent” grade, 132 students (34,7%) received “good” 
marks, 175 (46,1%) students passed the exam with a 
“satisfactory” grade, and 38 (10%) test takers did not pass 
the threshold level. 

Comparative statistical analysis data for the specialty 
“General Medicine” and “Pediatrics” are shown in Table 2. 

 

Table 2. 
Statistical analysis data based on the results of the examination in the integrated discipline “Musculoskeletal 
system in norm”. 

Disciplines of the 1st year "General medicine" 
"Pediatrics" 

Median Average 95% 
confidence 
interval for 

the average 

Standard 
deviation 

The criterion 
of normality- 
Kolmogorov-

Smirnova 

Musculoskeletal system in norm, "General medicine" 74,00 72,51 71,17-73,85 13,304 0,212 

Musculoskeletal system in norm, "Pediatrics" 82,00 80,10 76,89-83,31 10,046 0,200 
 

In the specialty of “Pediatrics”, the grades received by 
students also were within the normal distribution curve of 
grades, however, the number of students in this specialty is 
much smaller (35), and the selection score for this specialty 
is higher. The average score at the end of the session was 
80,1, and there were no students who had not mastered the 
program in the discipline. 

A comparative analysis with the previous academic year 
showed that the average grade in the integrated discipline 
“Musculoskeletal system in norm” in the 2022-23 academic 
year was 72,5%, while in the 2021-22 academic year it was 
68,6%, the difference significant (p<0.05). This is due to the 
fact that during the examination students received low 
scores when passing the test summative exam (68,5), 
which was conducted before the introduction of the oral 
structured exam. The OSPE score did not differ significantly 

and was 71,9 in the 2022-23 academic year, and 72,5 in the 
2021-22 academic year. 

Conclusion.  
So, the work carried out to change the vector of 

assessment in the exam in favor of OSPE and an integrated 
oral structured exam has shown the effectiveness and 
efficiency of this approach. The experience of conducting 
oral exams in the 1st course permits to recommend this 
form of exam for the 2nd course students in the current 
academic year. 
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Abstract 
Phantom pain is a common problem in patients with amputated limbs. It can lead to symptoms of depression for its 

chronicity and high intensity. It also interferes with prosthetic rehabilitation and reduces the quality of life of patients. Due to 
the complex pathogenesis, there is no generally accepted method of treatment for phantom pain. We present in this article 
the case of using mirror therapy in a University Hospital, the positive clinical result of which has been proven in multiple 
studies. 

Keywords: phantom limb, phantom pain, mirror therapy. 
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ЗЕРКАЛЬНАЯ ТЕРАПИЯ В ЛЕЧЕНИИ ФАНТОМНЫХ БОЛЕЙ. 
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Фантомная боль является распространенной проблемой у пациентов с ампутированными конечностями. Она 
может приводить к симптомам депрессии из-за своей хронизации и высокой интенсивности. Она препятствует 
протезной реабилитации и снижает качество жизни пациентов. Из-за сложного патогенеза общепринятого метода 
лечения фантомных болей не существует. В этой статье мы приводим случай использования зеркальной терапии в 
университетской клинике, положительный клинический результат которой был доказан в многочисленных 
исследованиях.  

Ключевые слова: фантомная конечность, фантомная боль, зеркальная терапия. 

 

Түйіндеме 
 

ФАНТОМДЫ АУЫРСЫНУ ЕМІНДЕГІ АЙНА ТЕРАПИЯСЫ: 

КЛИНИКАЛЫҚ ЖАҒДАЙ  
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Фантомдық ауырсыну - дене мүшесі ампутацияланған науқастарда кең таралған мәселе. Ол созылмалылығы 

мен жоғары қарқындылығы үшін депрессия симптомдарына әкелуі мүмкін. Протездік реабилитацияға да кедергі 

келтіріп, науқастардың өмір сүру сапасын төмендетеді. Патогенезі күрделі болғандықтан фантомдық ауырсынудың 

емінде жалпыға ортақ қабылданған әдіс жоқ. Біз бұл мақалада оң клиникалық нәтижесі көптеген зерттеулерде 

дәлелденген айна терапиясын университет ауруханасында қолданған жағдайды келтіреміз. 

Түйінді сөздер: фантомдық мүше, фантомдық ауырсыну, айна терапиясы. 
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Introduction 
Phantom pain is a complex, chronic pain syndrome in 

patients who have undergone limb amputations. It develops 
in 50–85% of cases after arm amputation [7]. Amputation of 
a limb is common and is endured by more than 1 million 
people a year worldwide [2]. In 54% of events, it is caused 
by vascular disease due to diabetes mellitus and peripheral 
arterial disease, and in 45% by trauma [26]. According to 
the International Diabetes Federation, the number of people 
with diabetes will increase 1.5-fold by 2030, likely leading to 
an increase in peripheral vascular complications and 
amputations. Pain syndromes after amputation are an 
important problem in patients' lives, in addition to 
postoperative wound infection, disability, adaptation to a 
new life, and prosthetic problems. After amputation, two 
types of pain syndromes can develop: residual stump pain 
and phantom pain. The latter is more common and usually 
chronic, whereas residual pain occurs mainly in the acute 
period after amputation and disappears with time. Chronic 
phantom pain is multifactorial, and its pathogenesis 
corresponds to neuropathic pain, which is difficult to treat 
[17]. It is usually paroxysmal and atypical in nature; the 
patient feels pain as if his phantom limb is being twisted or 
crushed. The intensity is mainly up to 7–10 points, occurring 
immediately or within a few days after amputation [24]. 
Although the frequency and intensity of pain decrease over 
time, there are cases where the level of phantom pain 
remains unchanged or increases [18]. This can negatively 
affect the quality of life, leading to sleep disorders and 
depression. Moreover, the economic burden of chronic pain 
is higher than that of many diseases due to the high cost of 
treatment and public services provided [5]. The 
pathogenesis of phantom pain is unclear and not fully 
studied, so there is no standard treatment [8]. The 
diagnosis is made clinically. Opioids, anticonvulsants, and 
antidepressants are used in pharmacological management. 
Most patients get prescribed several drugs together, and 
the negative consequences of such polypragmasy may be 
severe [12]. In addition to drug therapy, phantom pain is 
influenced by non-drug approaches such as mirror therapy, 
motion imaging, and virtual reality techniques. Among them, 
the most proven method is mirror therapy [14]. 

In Kazakhstan, mirror therapy is not yet included in the 
list of rehabilitation measures specified by clinical protocols. 
In Semey, it was first implemented in the Hospital of Semey 
Medical University in spring 2021, but due to changes in 
inpatient conditions caused by pandemic COVID-19, its use 
was delayed for several years. For now, mirror therapy is 
mainly administered to neurological patients who have post-
stroke motor deficits. In this article, we present our first 

experience using mirror therapy for a patient with phantom 
pain in his amputated arm.  

Objective: to analyze the clinical case of using mirror 
therapy for a patient with chronic phantom limb pain and 
assess its efficacy in the given case; to review current 
literature about treatment options for phantom pain. The 
patient gave his consent to the publication of material with 
his participation. 

Clinical case. 
A 37-year-old man consulted a neurologist, complaining 

of pronounced pain in his phantom arm. According to the 
patient, at the age of 19, as a result of an industrial injury, 
the right arm was amputated at the level of the shoulder 
joint. The patient was unconscious in the intensive care unit 
for 4 days. The feeling of a ghostly hand bent at the elbow 
joint occurred immediately after regaining consciousness. In 
subsequent years, these sensations persisted and did not 
cause discomfort; periodically, the phantom hand itched or 
there was a pulsation below the wrist. Over the past 5 
years, the patient began to be disturbed by phantom pain in 
the wrist area of a persistent nature. He had been feeling 
his arm extensively twisting and pronating; the intensity was 
at 7 points, according to the Visual Analogue Scale. In the 
spring-autumn periods, the nature of the pain turned into a 
paroxysmal form, the intensity reached 10 points, the 
patient's sleep and well-being were disturbed, and the pain 
continued for up to several days. The patient described it as 
a deep, excruciating pain in the tendons of the phantom 
arm. This affected his general condition and led to irritability 
and anxiety. The patient associated the exacerbation of 
pain with changes in the weather and psycho-emotional 
stress. With the appearance of phantom pain, he repeatedly 
consulted with a neurologist, took NSAIDs (ketorolac, 
lornoxicam), massaged the amputation area, used local 
anesthetics, and resorted to alternative medicine methods. 
The effect of the treatment was insignificant and short-lived. 
During the examination, the general condition was close to 
satisfactory. The right arm was amputated at the level of the 
shoulder joint; there were no signs of inflammation over the 
scar; palpation was normal; and no subcutaneous 
formations were detected. The neurological status is 
unchanged. No signs of inflammation were found in the 
blood test. As a treatment for phantom pain, mirror therapy 
was proposed, in which a mirror was placed in front of the 
patient along the midline, and the reflection of the healthy 
hand in it was perceived as an amputated hand. Thus, a 
visual illusion is created about the latter, which leads to a 
decrease in the severity of phantom pain. The first mirror 
therapy session, lasting 10 minutes, was conducted in the 
neurology department under the supervision of a physical 
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therapy instructor. According to the patient, the 7-point-
intensity pain that preceded the mirror therapy completely 
disappeared within a few minutes during the procedure. 
Phantom pain resumed after 3 days when the patient was 
driving. After understanding the way mirror therapy works, 
the man tried to visualize the image of a normally 
functioning right hand to relieve pain. Along with mirror 
therapy, this method of fantasizing in the mind movements 
in amputated or paralyzed arms and legs is successfully 
used in rehabilitation (“motor imagery”). However, 
compared to it, mirror therapy is more effective, apparently 
because of the visual feedback provided [1]. 

The patient immediately came to a positive result: the 
pain completely disappeared. At follow-up after 6 months, 
he noted that phantom pains bother him less; when they 
appear, he independently does mirror therapy or uses the 
method of imagining movements. 

Discussion 
The exact pathogenesis of the phantom limb 

phenomenon is still unknown. But it has been established 
that it is caused by several peripheral and central 
mechanisms. During the amputation procedure, nerves 
and surrounding tissues are damaged, which disrupts 
normal afferent and efferent signals [8]. After cutting the 
nerves during amputation, excitability increases in their 
axons, and nerve cells proliferate randomly, which leads 
to the formation of neurinomas. A large number of sodium 
channels appear in them, leading to excessive excitation. 
Increased pressure, e.g., from a prosthesis, can 
exacerbate this excitability. In the spinal ganglia, changes 
are also observed immediately a few minutes after a 
peripheral nerve injury. In addition to phenotypic changes 
in them, their bioelectrical features, such as excitability 
threshold and action potential duration, also change. 
Spontaneous electrical activity appears [1, 8]. All these 
changes in the peripheral nervous system may serve as 
one of the factors contributing to the reorganization of the 
cortex and the development of phantom pain. Central 
mechanisms begin with sensitization in the spinal cord. 
The combination of high activity and nociceptive signals, 
slowing down of the inhibitory activity of the supraspinal 
centers, is one of the main factors [11]. In recent years, it 
has been found that the reorganization of the cerebral 
cortex plays an important role. Parts of the primary 
somatosensory and motor cortex responsible for the 
amputated limb are occupied by neighboring regions [13, 
17]. Psychoemotional factors, such as depression, 
anxiety, and high stress, can trigger phantom pain in 
amputees [9]. 

Drug therapy is usually the first to be prescribed for 
phantom pain, and it is treated as a neuropathic one [1, 14, 
17]. Although the adverse events and high cost of 
medications interfere with long-term use, for example, 
acetaminophen has a negative effect on the liver; NSAIDs 
cause damage to the gastrointestinal tract and kidneys; 
opioids cause respiratory distress, constipation, nausea, 
and cognitive impairment. Therefore, rehabilitation methods 
(acupuncture, electrical nerve stimulation, mirror therapy, 
transcranial magnetic stimulation, etc.) are used as an 
adjunct or in person [14, 17, 25]. 

Pharmacological treatment is often initiated with 
antidepressants, usually amitriptyline, but findings regarding 

its efficacy are controversial. The study with 47 participants 
where positive outcomes were found is uncontrolled, so the 
results may not be reliable. Of the anticonvulsants, the drug 
of choice for neuropathic pain is gabapentin. In the studies 
conducted, gabapentin results in a significant reduction in 
phantom pain compared to placebo and has no serious side 
effects. Another widely used option, especially in acute 
settings, is oral opioids, for example, morphine sulfate or 
burpenofrine. As shown by the fMRI morphine not only 
relieves pain but also acts on central mechanisms, reducing 
cortical reorganization. However, its side effects, such as 
dependence and respiratory suppression, limit long-term 
administration [1, 15, 17]. Peripheral nerve blocks with local 
anesthetics are also effective. A 6-day course of perineural 
blockade with bupivacaine or ropivacaine not only reduces 
phantom pain significantly, but the analgesic effect lasts up 
to 6 months. Patients also report physical and emotional 
improvement afterward [17]. 

Among the non-invasive methods of neuromodulation, 
the most proven are percutaneous electrical nerve 
stimulation and repetitive transcranial magnetic stimulation 
of the contralateral primary motor cortex. Invasive methods 
such as spinal cord stimulation and deep brain stimulation 
can be advised in cases where conservative therapy has 
failed and chronic pain significantly impairs daily life [14, 15, 
17]. 

In recent years, mirror therapy has shown positive 
results and been proven to be effective in many studies. It 
gives the illusion that a healthy limb looks in a mirror exactly 
like an amputated limb, creating the image of normal 
movement in a phantom arm or leg. Usually a normal-sized 
reflection of the intact limb is used, but lenses, virtual 
reality, etc. with zoomed-in or zoomed-out images may also 
be used [25]. This method was first invented by 
Ramachandran and Rogers-Ramachandran in 1996. The 
mirror image of the normal limb rearranges and reorganizes 
the mismatch between proprioceptive and visual responses 
from the amputated limb. As a result, phantom pain is 
reduced [20].  

Mirror therapy has a positive effect irrespective of the 
cause of amputation, type of amputated limb, and age [6]. 
Its clinical effect is higher than that of other methods [16]. 
To study the effectiveness of mirror therapy, many 
randomized, controlled studies have been conducted. In 
their first meta-analysis, mirror therapy, when used in 
conjunction with motor imagery, reduced chronic pain to a 
large degree compared to conventional physiotherapy [4]. 
The latest systematic review of 12 studies from 2018 found 
that mirror therapy led to a significant reduction in the 
severity of phantom pain [10]. The strength of the effect 
may depend on the type of pain; it works better for deep 
neuropathic pain (e.g., a feeling of pressure) than for 
superficial pain (e.g., a feeling of heat). The explanation 
may be the fact that in the integration of sensory and motor 
systems, deep tissues are involved rather than superficial 
ones [15]. 

In addition to phantom limb pain, mirror therapy can 
reduce complex regional pain syndrome (CRPS) that 
occurs in an existing limb. Ramachandran in 1995 
suggested that CRPS may be a type of learned pain and 
can be unlearned through mirror visual feedback. By now, 
there are plenty of works indicating the positive effect of 
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mirror therapy on CRPS [19, 21]. In a systematic review 
and meta-analyses conducted, mirror therapy reduced post-
stroke pain to a greater extent compared to the control 
group [3, 22]. In addition, the analgesic effect was 
preserved for 2–6 months [3]. 

Excitingly, mirror therapy can be used for back pain. 
Wand et al. found in a randomized controlled study that 
patients’ pain decreased immediately after exercises when 
performed with their backs seen in the mirror. According to 
the authors, mirror therapy also had a positive effect on the 
duration of pain [23]. 

Side effects of mirror therapy include increased pain, 
worsening movement disorders, dizziness, and depression 
[6, 25]. Technological innovations like virtual reality can be 
applied in cases where a patient has difficulty doing mirror 
therapy or does not have a healthy limb to be reflected [1]. 

Measures to prevent phantom pain include preoperative 
anesthesia (ketamine or epidural blockade before surgery) 
and targeted reinnervation of the muscle. The former may 
reduce residual limb pain in the perioperative period but 
probably has no role in preventing the development of 
phantom pain. A more effective method here is targeted 
muscle reinnervation surgery (TMR), where the proximal 
nerves of the amputated limb are connected to a donor 
muscle that is denervated from its own nerves. Impulses 
from the donor muscle provide proprioceptive feedback 
from the amputated limb and prevent phantom pain. In the 
case of phantom pain that has already developed, TMR can 
also completely relieve the patient’s pain [1, 17]. 

Conclusion 
Mirror therapy is a safe, easy-to-use, and highly 

effective method for the treatment of phantom pain. Its’ 
price is low, and there are almost no contraindications or 
severe side effects. Such benefits allow it to be widely used 
in the treatment of various pain syndromes. In the clinical 
case we reported, mirror therapy very quickly and 
significantly reduced the phantom pain that bothered the 
patient for many years. Rehabilitation therapists and 
neurologists can use it in the initial treatment of phantom 
pain not only in inpatient but also in outpatient departments, 
with further continuation by amputees at home. 
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Abstract 
Actuality. Inflammatory bowel diseases, which include ulcerative colitis and Crohn's disease, are often accompanied by 

nutritional imbalances. In these cases, in addition to calculating BMI and blood parameters, can be used bioimpedance 
analysis. Bioimpedance analysis is a noninvasive, inexpensive, and reliable method for assessing nutritional status in clinical 
and nonclinical settings. The article considers will examine the key aspects of the use of bioimpedance in patients with 
inflammatory bowel disease, highlighting the potential of this method in diagnosis, monitoring, and optimization of treatment 
for these patients. 

Aim: To determine the characteristics of nutritional status in patients with IBD using bioimpedance analysis. 
Materials and methods: A search was conducted in the Pubmed, Cyberlink, ScienceDirect databases. The included 

studies were cross-sectional, randomized and retrospective studies. A total of 13 articles that met the criteria were included. 
An analysis of criminal cases was also carried out on the basis of the Institute of Gastroenterology, Hepatology, and 

Metabolism in Almaty. The observational research method was used. 
Results: Based on the data from the literature review and the examined clinical cases, we can conclude that all patients 

with IBD, even with normal BMI, against the background of a nutritious, balanced diet, and adequate physical activity, have a 
deficiency of muscle mass that is not detected by routine examinations. Thus, bioimpedance testing is recommended for all 
patients with IBD in order to determine the deficiency of muscle mass and the deficiency of consumed minerals and proteins 
caused by malabsorption syndrome. 

Conclusions: The use of bioimpedance analysis is a valuable tool that can complement existing research methods that 
are initially used to monitor the nutritional status of patients with IBD. Also, assessment of the phase angle obtained using 
bioimpedance analysis should be recommended in clinical practice as a means of screening and monitoring the nutritional 
status of patients with IBD. 

Keywords: bioimpedance analysis, phase angle, ulcerative colitis, Crohn's disease, nutritional status, malabsorbtion. 

Резюме 

ОПРЕДЕЛЕНИЕ НУТРИТИВНОГО СТАТУСА У ПАЦИЕНТОВ 
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Актуальность. Воспалительные заболевания кишечник, которые включают в себя язвенный колит и болезнь 
Крона, часто сопровождаются нарушениями нутритивного статуса. В этих случаях помимо подсчета ИМТ, 
показателей крови можно воспользоваться биоимпедансным анализом. Биоимпедансный анализ — это 
неинвазивный, недорогой и надежный метод оценки нутритивного статуса в клинических и доклинических условиях. 
В статье рассмотрены основные аспекты применения биоимпеданса у пациентов с воспалительными 
заболеваниями кишечника, выявляя потенциал этого метода в диагностике, мониторинге и оптимизации лечения 
данных пациентов. 

Цель исследования: Определить характеристику нутритивного статуса у пациентов с ВЗК при использовании 
биоимпедансного анализа.  

Материалы и методы: Был проведен поиск по базам Pubmed, Cyberlink, Sciencedirect. Включенные 
исследования были перекрестными, рандомизированными и ретроспективными исследованиями. Всего было 
включено 13 статей, которые соответствовали критериям включения. Так же был проведен разбор клинических 
случаев на базе института гастроэнтерологии, гепатологии и метаболизма города Алматы. Использован 
наблюдательный метод исследования. 

Результаты: Основываясь на данных литературного обзора и рассмотренных клинических случаев, можно 
сделать вывод, что у всех пациентов с ВЗК, даже с нормальным ИМТ, на фоне полноценного, сбалансированного 
питания и адекватной физической активности, имеется дефицит мышечной массы, не выявляемый при рутинном 
обследовании. Таким образом, проведение биоимпедансометрии рекомендуется всем пациентам с ВЗК, с целью 
определения дефицита мышечной массы и дефицита потребляемых минералов и белков, обусловленных 
синдромом мальабсорбции. 

Выводы: Использование биоимпедансного анализа является ценным инструментом, который может дополнить 
имеющиеся методы исследований, которые изначально используются для контроля нутритивного статуса пациентов с 
ВЗК. Так же оценка фазового угла, полученного с помощью биоимпедансного анализа, должна быть рекомендована в 
клинической практике как средство скрининга и мониторинга нутритивного статуса пациентов с ВЗК. 

Ключевые слова: биоимпедансный анализ, фазовый угол, язвенный колит, болезнь Крона, нутритивный 
статус, мальабсорция.  
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Кіріспе. Ойық жаралы колит және Крон ауруын қамтитын ішектің  қабыну аурулары көбінесе тамақтану 
жағдайының бұзылуымен бірге жүреді. Бұл жағдайларда ДСИ-ді, қан көрсеткіштерін есептеуден бөлек 
биоимпеданстық талдауды қолдануға болады. Биоимпеданстық талдау-клиникалық және клиникаға дейінгі 
жағдайларда нутритивті статусты бағалаудың инвазивті емес, арзан  және сенімді әдісі. 

Зерттеудің мақсаты: Биоимпеданстық талдауды қолдана отырып, ІҚА бар науқастардағы нутритивті 
статустың сипаттамасын анықтау. 

Материалдары мен әдістері: PubMed, Cyberlink, ScienceDirect базалары бойынша әдеби шолу жүргізілді. 
Әдеби шолудағы мақалаларда қолданылған зерттеулер кросс, рандомизацияланған және ретроспективті 
зерттеулер болды. Критерийлерге сәйкес келетін барлығы 13 мақала енгізілді. Сонымен қатар Алматы қаласының 
гастроэнтерология, гепатология және метаболизм институт базасында клиникалық жағдайларға ерттеудің 
бақылау әдісі қолданыла отырып талдау жүргізілді. 

Нәтижелері: Әдеби шолу деректері мен қарастырылған клиникалық жағдайларға сүйене отырып, ІҚА-мен 
ауыратын барлық науқастарда, ДСИ-нің қалыпты көрсеткіштерімен, толыққанды, рациональды тамақтану, ұтымды 
физикалық белсенділік болғанның өзінде бұлшықет массасының жетіспеушілігі байқалады. Бұл өзгерістер әдеттегі 
тексерулермен анықталмайды. Осылайша, бұлшықет массасының жетіспеушілігін және мальабсорбция 
синдромына байланысты тұтынылатын минералдар мен ақуыздардың жетіспеушілігін анықтау мақсатында ІҚА бар 
барлық науқастарға биоимпедансометрия жүргізу ұсынылады. 
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Қорытынды: Биоимпеданстық талдауды қолданубастапқыда ІҚА пациенттерінің нутритивті статусын бақылау 
үшін қолданылатын барлық зерттеу әдістерін толықтыра алатын құнды құрал болып табылады. Сондай-ақ, 
биоимпеданстық талдау арқылы алынған фазалық бұрышты бағалау клиникалық тәжірибеде ІҚА бар 
науқастардың нутритивті статусына скрининг және бақылау құралы ретінде ұсынылуы қажет. 

Түйінді сөздер: биоимпеданстық талдау, фазалық бұрыш, ойық жаралы колит, Крон ауруы, нутритивті 
статус, мальабсорция. 
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Actuality 
Bioimpedance analysis is a modern, non-invasive 

research method that is widely used in medical diagnostics 
to assess nutritional status. Diseases such as Crohn's 
disease and ulcerative colitis pose significant challenges to 
the medical community due to their chronic nature and 
varied clinical manifestations. In recent years, 
bioimpedance has become widely accepted as a harmless 
and non-traumatic method that provides valuable data on 
body composition and changes. In the context of 
inflammatory bowel disease, where changes in body 
composition and fluid balance may play a key role, the 
application of bioimpedance becomes particularly relevant. 

Inflammatory bowel diseases (IBD), which include 
ulcerative colitis (UC) and Crohn disease (CD), are often 
accompanied by nutritional status disorders. The European 
Association of Clinical Nutrition and Metabolism (ESPEN) 
defines nutritional status disorder, namely malnutrition, as a 
condition in which nutritional deficiency or insufficient intake 
leads to changes in body composition, in particular a 
decrease in the fat-free body mass index or lean mass, 
which in turn affects the physical, psychosomatic condition 
of patients with IBD, as well as the clinical outcome of 
diseases [3], [5], [1]. 

Inflammatory bowel disease [IBD] causes significant 
changes in body composition [BC], including, but not limited to, 
osteopenia and osteoporosis, which are well documented [11]. 

Traditional nutritional measurements, like body mass 
index (BMI), correlate poorly with indices of FFM in 
patients with CD [4,9] resulting in a risk for under 
recognition and underestimation of the extent of nutrition 
depletion when relying only on weight-based indicators of 
nutritional status. The European Society of Enteral and 
Parental Nutrition (ESPEN) introduced body composition 
into its malnutrition definition, recognizing that nutritional 
depletion may be missed with weight-based indicators 
alone and that FFM depletion can occur in normal, 
overweight, and obese populations [5]. 

To our knowledge, there are few studies comparing 
different methods to determine which are sufficiently reliable 
and accurate for clinical use, and none have compared 
bedside methods with a reference method in either inpatient 
or outpatient settings. Bioimpedance (BIA) techniques, 
which are non-invasive and available in clinical settings, 
have not been adequately validated in outpatient 
populations with inflammatory bowel disease. Despite this, 
BIA appears in clinical studies of IBD as a method for 
determining body composition [9], [10], [5].  

Bioimpedance analysis is a cost-effective and accurate 
way to measure body composition in both clinical and 
research environments without causing harm to the body. 
[8]. Bioimpedance analysis (BIA) is often used in medical 
settings to assess body composition in a practical way [4], 
making it helpful for determining Resting Energy 
Expenditure (REE) since fat-free mass is the primary factor 
influencing REE. The accuracy of BIA results relies heavily 
on the equations used to calculate fat-free mass. [7]. 

This assessment utilizes a small electrical current to 
measure different body characteristics by examining the 
resistance it encounters as it passes through the body. The 
method is based on the idea that muscles, which have high 
water content, will offer less resistance compared to fat 
tissues, which have lower water content. [2]. 

The human body consists of more than thirty 
measurable components. Direct measurement of body 
components in vivo is currently not possible; therefore, 
indirect methods and models have been developed for this 
purpose. Within the framework of this concept, the World 
Health Organization (WHO) defines "nutritional status" as a 
state of the body resulting from a balance of intake, 
absorption, and use of nutrients depending on individual 
physiological and pathological status [12]. 

This treatment, conducted among 139 Korean patients 
with inflammatory bowel disease (IBD) between November 
2018 and November 2019, resulted in the following results. 
Of the total number of patients, 47 had ulcerative colitis, 
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and 92 had Crohn’s disease. Classification of patients 
based on the Harvey-Bradshaw index and the partial Mayo 
index allows us to determine the presence of active or 
inactive IBD. BIA methods and blood biochemical markers 
were used to assess nutritional status. Blood protein 
density, albumin, hemoglobin, cholesterol, triglycerides and 
C-reactive protein (CRP), as well as erythrocyte 
sedimentation rate (ESR) were measured. The INBODY 
770 was used to measure BMI, body fat percentage, 
skeletal muscle mass, body moisture, muscle mass, mineral 
content, and body fat. The study results showed that 
patients with inactive IBD had an increase in blood 
nutritional markers such as hemoglobin, albumin and total 
protein. In addition, active IBD has been associated with 
limited nutrient control and metabolism due to the 
inflammatory process, resulting in compromised mineral 
content, muscle mass, skeletal muscle mass, and BMI in 
patients with active disease [6]. 

This cross-sectional study assessed nutritional status in 
patients with Crohn's disease (CD) using BIA parameters 
such as phase angle (PhA) and muscle strength (HGS). 
Adult patients diagnosed with CD were recruited for the 
study according to the European Crohn's and Colitis 
Organization (ECCO) guidelines. They were recruited 
consecutively from July 2016 to March 2018 at the 
Department of Clinical Medicine and Surgery of the 
Federico II University Hospital in Naples, Italy. The total 
number of patients recruited was 140 with a mean age of 
38.8 ± 13.9 years and mean body weight of 64.9 ± 12 kg, 
who were compared with the control group. The study 
results showed that all nutritional indicators, especially PhA 
and HGS, were lower in patients with CD compared to 
controls, and these indicators worsened significantly with 
increasing disease activity. Patients with active CD had 
lower body weight and fat mass than patients with inactive 
CD and controls. PhA was inversely correlated with age (r = 
-0.362; p = 0.000) and CDAI (r = -0.135; p = 0.001), but 
positively associated with fat-free mass (FFM) (r = 0.443; p 
= 0.000) and HGS (r = 0.539; p = 0.000). Similarly, serum 
protein levels were lower in patients with active CD 
compared to patients with inactive CD (p<0.05). Duration of 
illness and medications taken did not significantly influence 
nutritional status. Phase angle (PhA) is an effective tool for 
assessing nutritional status in patients with CD, as 
confirmed by nutritional biomarker analysis, and its values 
decrease with increasing disease activity. Therefore, 
assessment of the nutritional status of CD patients, 
especially using phase angle obtained by BIA, is 
recommended in clinical practice for screening and 
monitoring [4]. 

The following study was conducted at the Children's 
Republican Clinical Hospital of the Ministry of Health of the 
Republic of Tatarstan, Kazan. There were 63 children aged 
5 to 18 years with CD: 23 children with CD, 40 children with 
UC. The average age of children with UC was 14 years ± 6 
months, with CD - 3 years ± 7 months at different stages of 
the disease. All children were determined the component 
body composition using the device "Bioimpedance analyzer 
of metabolic processes and body composition AVS-01 
"MEDASS" (Russia). We evaluated key indices reflecting 
body composition: active cell mass (ACM) (kg), body fat 
mass (BFM) (kg, %), skeletal muscle mass (SMM) (kg, %), 

and phase angle (PA). Component body composition 
differed in children with CD depending on the disease. 
Children with CD were more likely to have fat mass 
deficiency than children with UC (p = 0.014), and children 
with UC were more likely to have excess fat mass (p = 
0.038). Fat and active cell mass contents were lower in BC 
compared to ulcerative colitis. Lower fat mass values were 
determined in both the debut and remission periods of BC. 
Reduced phase angle was observed more frequently in 
children with CD during the disease exacerbation (p = 
0.029). One third of children with CD with normal physical 
development have abnormalities of body composition 
component indices according to the results of  
bioimpedanceometry. Thus, the frequency of nutritional 
status disorders was observed in 58% of children with 
ulcerative colitis and 74% of children with Crohn's disease. 
Malnutrition prevailed in the structure of nutritional 
disorders. Overweight is diagnosed only in patients with 
ulcerative colitis. The evidence that anthropometric 
indicators such as body weight and height of the child and 
body mass index do not always reflect the nutritional status 
of the child is the results of the analysis of the component 
composition of the body in children with UC with normal 
parameters of physical development. Thus, despite normal 
physical development according to anthropometry, children 
with UC have hidden disorders of nutritional status, in 
particular, excess and deficiency of LM, deficiency of TM 
and ACM [1].  

Aim: to conduct a literature review on the topic of 
nutritional status in patients with IBD using bioimpedance 
analysis. Analysis of clinical situations on the topic at the 
Interna clinic in Almaty. 

Materials and methods. A search was conducted in 
the Pubmed, Cyberlink, ScienceDirect databases. The 
included studies were cross-sectional, randomized, and 
retrospective studies. A total of 13 articles that met the 
criteria were included. An analysis of clinical cases was 
carried out at the Interna clinic in Almaty. An observational 
research method was used. 

Results 
At the Interna clinic in Almaty, we selected several 

patients with IBD who underwent bioimpedance testing. For 
the purposes of the study, the INBODY770 device was 
used 

Clinical Case №1. 
Patient A., 51 years old, complained of general 

weakness, fatigue, sweating, chills, loose stools up to 3 
times a day with an admixture of mucus, flatulence, bloating 
abdomen. The debut of the disease since September 2023, 
when for the first time against the background of complete 
health patient developed loose stools and decreased body 
weight by 12 kg over 6 months. From history life is known 
that the patient does not have bad habits, inheritance by 
IBD is not aggravated, of chronic diseases: Arterial 
hypertension grade 2, high risk of CVC. CHF with preserved 
EF by Simpson 65%, FC II by NYHA, stage B by ACC/ANA. 
The height of the patient is 178 cm, weight 67.9 kg. BMI 
21.4 kg/m^2. In January 2024 he received inpatient 
treatment. Further investigated. According to laboratory 
tests: mild anemia, accelerated ESR. According to the video 
colonoscopy: Erosion of the Bauginia shutter, Crohn's 
disease, minimal activity is not excluded. Internal 

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC9344243/
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC6213252/
file:///C:/Users/Shah/Downloads/3.%09https:/cyberleninka.ru/article/n/komponentnyy-sostav-tela-u-detey-s-vospalitelnymi-zabolevaniyami-kishechnika/viewer
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hemorrhoids, exacerbation. Diagnosis: Crohn's disease, 
terminal ileocolitis, with minimal activity (A3, B1, L3) CDAI 
120 points. He was treated with Mesalazine 2 grams 2 
times a day. According to the results of bioimedansometry, 
despite of normal BMI, there are visible changes in the form 
of muscle deficiency. Noticeable changes in the form of 
muscle mass deficit, excessive fat deposition in the internal 
organs (76.4 cm). Internal organs (76.4 cm^2). There is also 
insufficient protein intake - 10.2 kg, deficiency of minerals 
3.62 kg, against the background of full nutrition of the 
patient, which indicates malabsorption syndrome 
characteristic of the patient's main disease. 
 

Table 1. 
Results of the bioimpedance testing: analysis of the 
body composition of patient "A". 

Indicators Results Normal 

Protein 10,2 kg 10,5-12,9 

Minerals 3,62 kg 3,63-4,43 

Body fat content 16 kg 8,4-16,7 

Fat-free mass 51,9 kg 53,3-65,2 

Bone mineral mass 3,01 kg 2,99-3,65 
 

The patient's ideal weight according to bioimpedance is 
69.7 kg, which indicates underweight. 

The patient is recommended regular, long-term 
treatment. Dynamic monitoring of disease activity. Taking 
into account the deficit of muscle mass against the 
background of the main disease and adequate physical 
activity, it is recommended to increase in the diet protein 
products. 

Clinical case № 2. 
Patient B., 26 years old, complains of general 

weakness, decreased visual acuity, decreased appetite, 
stools up to 4 times a day with blood and mucus, abdominal 
bloating, weight loss of 9 kg for 4 months. The patient has 
had diarrheal syndrome for many years. He had not 

previously sought medical help. Did not receive treatment. 
In December 2023 received inpatient treatment due to 
worsening of the condition. Further examined. According to 
videocolonoscopy: Endoscopic picture is more consistent 
with Crohn's disease, ileitis with minimal degree of activity, 
5 points on SES-CD. Catarrhal typhlitis, proctitis. Laboratory 
results: lymphocytosis, ESR accelerated. Diagnosis: 
Crohn's disease (A2 B1 L3) ileocolitis, typhlitis, proctitis, 
with minimal activity. Received treatment in the form of 
Mesalazine 4 g (granules) and Mesalazine 1 g/day (rectal 
suppositories). From the life history it is known that the 
patient has no bad habits, heredity on IBD is not burdened, 
has no chronic diseases. The patient's height is 162 cm, 
weight 47.6 kg BMI 18.1 kg/m^2. 

According to the results of bioimedansometry, despite 
normal BMI, in patient is deficient in muscle mass (6.2 kg). 
There is also an insufficiency of the consumed protein - 7.2 
kg, a mineral deficiency of 2.4 kg, against the background 
of the patient's full nutrition, which indicates the 
malabsorption syndrome characteristic of the patient's main 
disease. The ideal weight of the patient according to 
bioimpedansometry is 55.1 kg, which indicates a lack of 
body weight. Given muscle deficiency weight against the 
background of the underlying disease and adequate 
physical activity, it is recommended to increase protein 
products in the diet. 

 

Table 2. 
Results of the bioimpedance testing: analysis of the 
body composition of patient "B". 

Indicators Results Normal 

Protein 7,2 kg 7,6-9,2 

Minerals 2,43 kg 2,60-3,18 

Body fat content 11,4 kg 11,0-17,6 

Fat-free mass 36,2 kg 38,2-46,7 

Bone mineral mass 2,10  kg 2,14-2,62 
 

 

 
Figure 1. Results of bioimpedance study of patient “A”. 

 

 
Figure 2. Results of bioimpedance study of patient “B”. 
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Clinical case №3. 
Patient C., 55 years old, complaining of pain in the right 

abdomen, weight loss of 8 kg within 2 months. In 
September 2019, in connection with the appearance of 
colitic syndrome, he was examined at his residence: 
conducted an VCS and irrigation.According to 
videolonoscopy: Moderate activity is not excluded. 
According to irrigoscopy: Signs of non-specific ulcerative 
colitis.Large intestine diverticulum.Bauginium flap 
deficiency. Treatment prescribed: Mesalazine 2 gr/day, 
Rifaximin 200 mg 3 times a day. He received hospital 
treatment several times. From the anamnesis of life it is 
known that the patient against the background of UC has 
cirrhosis of the liver (METAVIR A2F4, Ludwig4 
histologically), CTP B8 MELD-Na11, in the outcome of 
primary sclerosing cholangitis combined with sero-negative 
autoimmune hepatitis, with weak biochemical activity (1 
AST VGN). Lack of response to immunosuppressive 
therapy of Prednisolone and Azathioprin (2018-2022), re-
induced therapy of Prednisolone (01-04 2023), 
independently canceled by the patient without 
recommended combination with Mofetylamycophenolote. 
Does not have harmful habits, heredity is not aggravated by 
the IBD. The patient's height is 167 cm, weight 60.5 kg, BMI 
21.7 kg/m^2. 
 

 
Figure 3. Results of bioimpedance study of patient “C”. 

 

According to the results of bioimedansometry, despite a 
normal BMI, the patient has a deficit of muscle mass (8 kg), 
excessive fat deposition on internal organs. There is also 
insufficiency of protein intake - 8.5 kg, deficiency of 
minerals 2.3 kg, against the background of full nutrition of 
the patient, which indicates malabsorption syndrome, 
characteristic for the main disease. The ideal weight of the 
patient according to bioimpedanceometry is 61.3 kg, which 
indicates a deficiency of body weight. Taking into account 
the deficit of muscle mass against the background of the 
underlying disease and adequate physical activity, it is 
recommended to increase protein products in the diet. 

Based on the data of the above-mentioned clinical 
cases, we can draw conclusions, that in all patients with 
IBD, even with normal BMI, against the background of full-
fledged, rational nutrition, adequate physical activity, are 
noted deficit of muscle mass, undetectable by routine 

examinations. Thus, bioimpedancemetry is recommended 
for all patients with IBD in order to determine the deficit of 
muscle mass and the deficit of consumed minerals and 
proteins, due to malabsorption syndrome. 
 

Table 3. 
Results of the bioimpedance testing: analysis of the 
body composition of patient "C". 

Indicators Results Normal 

Protein 8,5 kg 9,3-11,3 

Minerals 2,93 kg 3,19-3,90 

Body fat content 16,4 kg 7,4-14,7 

Fat-free mass 44,1 kg 46,9-57,4 

Bone mineral mass 2,41 kg 2,63-3,21 
 

Conclusions. In conclusion of our work, we would like 
to emphasize that performing bioimpedancetesting can be 
more useful as it can be used to assess nutritional status 
and IBD  activity. This method can also complement other 
traditional assessment methods, including blood tests and 
questionnaires. The use of bioimpedance analysis is a 
valuable tool that can complement existing nutritional 
methods that are initially used to monitor the nutritional 
status of patients with IBD. nutritional status of patients with 
IBS. Also, the evaluation of the phase angle obtained with 
the biom-pedance analysis should be recommended in 
clinical practice for screening and monitoring of the 
nutritional status of patients with IBD. 
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Некетотическая гиперглицинемия – это редкое наследственное метаболическое заболевание, характеризующееся 
повышенным уровнем глицина в крови. Глицин является аминокислотой, участвующей во многих биологических 
процессах, и его неконтролируемое увеличение может вызвать серьезные проблемы для организма. Нами представлен 
уникальный клинический случай некетотической гиперглицинемии у новорожденного, возрастом всего 25 дней, в «Научном 
центре педиатрии и детской хирургии» города Алматы. Рассматривается сложность диагностики и лечения данного 
редкого наследственного заболевания, в связи с не купирующимиеся судорогами. Ранняя диагностика и лечение могут 
улучшить прогноз для пациентов с некетотической гиперглицинемией. 

Ключевые слова: некетотическая гиперглицинемия, глициновая энцефалопатия, метаболическое 
нарушение, генетическое заболевание. 
 

Abstract 
 

CLINICAL CASE: NON-KETOTIC HYPERGLYCINEMIA IN A NEWBORN 
 

Nursultan A. Kurbanbekov1, https://orcid.org/0000-0001-8959-587X 

Nazym Zh. Kusmanova2, https://orcid.org/0009-0009-0308-4880 

Zhuldyz M. Sembieva1, https://orcid.org/0009-0009-0586-0361 

Gulshat N. Alimkhanova1, https://orcid.org/0000-0001-7304-9102 

Madiyar B. Suleimenov1, https://orcid.org/0009-0006-0937-5126 
 

1 
JSC “Scientific Center of Pediatrics and Pediatric Surgery”, Almaty, Republic of Kazakhstan; 

2 
Kazakh national medical university named after S.D. Asfendiyarov, Almaty, Republic of Kazakhstan. 

 

Nonketotic hyperglycinemia is a rare hereditary metabolic disease characterized by elevated blood glycine levels. 
Glycine is an amino acid involved in many biological processes, and its uncontrolled increase can cause serious problems 
for the body. We have presented a unique clinical case of nonketotic hyperglycinemia in an infant, only 25 days old, at the 
Scientific Center of Pediatrics and Pediatric Surgery in Almaty. The complexity of diagnosis and treatment of this rare 
hereditary disease due to intractable seizures is considered. Early diagnosis and treatment may improve the prognosis for 
patients with nonketotic hyperglycinemia.  

Keywords: nonketotic hyperglycinemia, glycine encephalopathy, metabolic disorder, genetic disease.  
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Некетотикалық гиперглицинемия – қандағы глицин деңгейінің жоғарылауымен сипатталатын сирек кездесетін 
тұқым қуалайтын метаболикалық ауру. Глицин - көптеген биологиялық процестерге қатысатын амин қышқылы 
және оның бақыланбай көбеюі дене үшін күрделі проблемаларды тудыруы мүмкін. 

Біз Алматы қаласындағы Педиатрия және балалар хирургиясы ғылыми орталығында 25 күн болған нәрестедегі 
некетотикалық гиперглицинемияның бірегей клиникалық жағдайын ұсындық. Бұл сирек кездесетін тұқым 
қуалайтын аурудың емделмейтін ұстамаларға байланысты диагностикасы мен емдеуінің күрделілігі 
қарастырылады. 

Ерте диагностикалау және емдеу некетотикалық гиперглицинемиямен ауыратын науқастардың болжамын 
жақсартуы мүмкін.  

Түйінді сөздер. некетотикалық гиперглицинемия, глицин энцефалопатиясы, метаболикалық бұзылулар, 
генетикалық ауру. 
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Актуальность 
Некетотическая гиперглицинемия (НКГ), также 

известная как глициновая энцефалопатия, 
представляет собой редкое генетическое заболевание, 
которое вызывается мутациями в генах и нарушает 
метаболизм глицина. В результате этого глицин 
накапливается в органах, тканях и жидкостях организма, 
что приводит к серьезным нарушениям функций 
центральной нервной системы и задержке развития [5, 
6, 7, 10]. В 2018 году в журнале 'Психическое здоровье' 
Поздеев В.К. подробно описал механизм действия 
глицина и его влияние на развитие некетотической 
гиперглицинемии. Глицин - незаменимая аминокислота 
в организме человека. Система расщепления глицина 
включает в себя четыре основных компонента: P-белок, 
который является пиридоксальфосфат-зависимой 
глициндекарбоксилазой; H-белок, содержащий 
липоевую кислоту; T-белок, который функционирует в 
присутствии тетрагидрофолата; и L-белок, известный 
как липоамиддегидрогеназа [5, 13]. Впервые заметили, 
что дефекты в этой системе расщепления глицина 
могут вызывать некетотическую гиперглицинемию; у 
84% пациентов был обнаружен дефект Р-белка, а у 15% 
- Т-белка [5, 13]. Эти белки участвуют в расщеплении 
глицина в центральной нервной системе, печени и 
почках [5, 13, 7].  При некетотической гиперглицинемии 
происходит существенное снижение активности 
системы, ответственной за расщепление глицина, что 
приводит к нарушению метаболизма и утилизации этой 
аминокислоты [7, 10]. Аккумуляция глицина в организме 
вызывает ингибирующий эффект на структуры спинного 
мозга и ствола головного мозга. Это приводит к 
одновременному возбуждению церебральных нейронов 
и повреждению центральной нервной системы, что 
проявляется клинически в виде соответствующих 
проявлений болезни [1, 7, 10-12, 16]. Некетотическая 
гиперглицинемия — редкое заболевание, частота 

встречаемости которого в мире составляет 1 на 76 000 
[10]. НКГ подразделяется на тяжелую (трудноизлечимая 
эпилепсия) и легкую (поддающаяся лечению эпилепсия 
или отсутствие эпилепсии). У большинства детей НКГ 
начинается в неонатальном периоде; у 85% детей 
протекает в тяжелой форме, а у 15% - в легкой [12, 16]. 
Классическая неонатальная форма некетотической 
гиперглицинемии проявляется сразу после рождения, с 
появлением симптомов, таких как летаргия, мышечная 
слабость и миоклонические припадки [4]. Часто 
наблюдаются эпизоды апноэ и неуправляемой икоты, а 
также серьезное отставание в психомоторном развитии, 
спастический тетрапарез и судороги [4, 5]. 
Противосудорожная терапия может оказаться 
неэффективной, поскольку эпилепсия быстро 
становится устойчивой к лечению, требует комбинации 
препаратов, однако полной клинической ремиссии 
добиться не удается [8]. Специфического лечения 
заболевания не разработано [8]. НКГ ассоциируется с 
неблагоприятным исходом и смертностью до 50% в 
течение 1-й недели жизни [14]. Современные подходы к 
лечению включают следующие стратегии: 

1. Уменьшение уровня глицина в крови, что 
достигается с помощью приема бензоата натрия и 
специальной диеты, ограничивающей потребление 
глицина[16]. 

2. Применение антагонистов рецепторов N-
метил-D-аспартата, таких как декстрометорфан, 
кетамин и ингибиторы глициновых рецепторов, 
направленное на модуляцию нейротрансмиссии [16]. 

3. Симптоматическое лечение для облегчения 
проявлений заболевания и улучшения качества жизни 
пациентов. 

Эти методы помогают эффективно контролировать 
симптомы и улучшать общее состояние здоровья. 

Цель исследования - изучить клинические 
особенности, диагностические трудности и 
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эффективность терапевтических стратегий в случаях 
некетотической гиперглицинемии у новорожденных на 
примере уникального клинического случая в Казахстане. 

Материалы и методы исследования 
Исследование было проведено с использованием 

комплекса лабораторных и инструментальных методов. 
Оно включало анализ клинических данных и 
тщательное изучение медицинской истории 
новорожденного, который проходил лечение в 
отделении интенсивной терапии. В ходе лабораторных 
тестов проводился общий и биохимический анализы 
крови, а также серологические исследования. Среди 
применяемых инструментальных методов были: 
рентген грудной клетки в двух проекциях, 
нейросонография, электрокардиография, магнитно-
резонансная томография головного мозга (МРТ), 
электроэнцефалография (ЭЭГ), ультразвуковое 
обследование брюшной полости и малого таза, а также 
тандемная масс-спектрометрия (ТМС). Обследование 
пациента осуществлялось командой медицинских 
специалистов, включая реаниматологов-
анестезиологов, нейрохирурга и невропатолога, и 
сопровождалось проведением врачебного консилиума. 

Описание клинического случая.  
Ребенок С., 25 дней жизни, был госпитализирован в 

отделение реанимации и интенсивной терапии 
новорожденных с жалобами на слабость, плохое 
сосание через рожок, закатывание взгляда вверх, так 
же плавающий взгляд, и беспокойство, тонико-
клонические судороги. Из анамнеза заболевания 
известно, что ребенок при рождении имел среднюю 
степень тяжести синдрома угнетения. В течение первых 
дней после рождения ребенок находился в палате 
совместного пребывания с матерью на грудном 
вскармливании. Однако, на 12-й день жизни отмечена 
внезапная вялость, сниженные реакции на 
раздражители, и гипогликемия с уровнем сахара крови 
2,9 ммоль/л. Для коррекции гипогликемии ребенок был 
переведен в ПИТ палату, где продолжает проявлять 
угнетенное поведение. На фоне проводимой 
противосудорожной терапии возникают повторные 
однократные судороги с респираторными нарушениями, 
такими как пенистое отделяемое из ротовой полости и 
втяжения нижней трети грудной клетки. В анамнезе 
жизни выявлено, что предыдущие беременности 
матери также сопровождались осложнениями: в 2021 
году оперативные роды в сроке 40 недель, слабость 
родовой деятельности, вес ребенка - 3500г, умер на 15 
сутки (на 3 сутки - кома, разрыв надпочечника, 
внутрижелудочковое кровоизлияние), на 3 сутки вакуум-
аспирация полости матки (ВПМ), по поводу 
гематометры, гемотрансфузия по поводу тяжелой 
анемии (Нв 43 г/л), в 2022 году в апреле и июле два 
самопроизвольных аборта без видимых осложнений. 
Течение текущей беременности матери также было на 
"Д" учете с 12 недель. Допплерометрия плода не 
выявила нарушений, а анализы на инфекции, включая 
ВИЧ, гепатит В и С, были отрицательными. Анамнез 
родов матери включает оперативные роды в сроке 39 
недель, кесарево сечение, синдром потери плода, 
хронический пиелонефрит в ремиссии, умеренную 
анемию и гемостатические швы по О-Лири с обеих 

сторон, метропластика. Результаты лабораторных и 
инструментальных исследований. В общем анализе 
крови: лейкоцитоз. По результатам серологической 
диагностики крови, проведенной 16.08.2023 года, 
выявлены положительные показатели по антителам к 
цитомегаловирусу (ЦМВ IgG) и отсутствие активных 
инфекций (ЦМВ IgM отрицательный). Также отмечено 
повышение авидности антител к ЦМВ IgG до 98%. В 
отношении краснухи обнаружено отрицательное 
значение IgM и положительное IgG. Герпес-вирус (HSV) 
также показал отсутствие активных инфекций (HSV IgM 
отрицательный), при этом IgG положительный: anti-
HSV(1 и 2 типов) IgG–положительный; anti-HНV6 типа 
IgG – положительный; anti-HНV8 типа IgG –
отрицательный. КОС 12.08.2023 г.(капилярная)– 
субкомпенсированный метаболический ацидоз, 
гипергликемия, гипокальциемия. ТМС от 03.09.2023 
глицин 1470 мкмоль/л, норма у новорожденных и детей 
до 600 мкмоль/л. Электрокардиографическое 
исследование, проведенное 04.09.2023 года, показало 
наличие синусового ритма и тахикардии, а также 
выявило смещение электрической оси сердца вправо, 
было зафиксировано увеличение активности миокарда 
правого желудочка, аномалии в процессе 
реполяризации сердечной мышцы и частичная блокада 
правой ветви пучка Гиса. Аминокислоты в крови от 
14.09.2023. Глицин 902,9 мкмоль/л, норма до 426,0 
мкмоль/л. Аммоний от 05.09.2023 - 97 Ед/л; аммоний от 
13.09.2023 - 80 Ед/л. Магниторезонансная томография 
головного мозга 14.09.2023 года: Врожденный порок 
развития (ВПР) центральной нервной системы (ЦНС), 
гипоплазия мозолистого тела, правосторонний гайморит 
и диффузные изменения перивентрикулярного 
субкортикального белого вещества, возможно, 
постишемического характера (рисунок 1).  

Результаты нейросонографии, проведенной 
05.09.2023 и 22.09.2023 годов, свидетельствуют о 
наличии гипоплазии и частичной агенезии мозолистого 
тела, а также выраженных постишемических 
изменениях в субкортикальных зонах головного мозга. 
Обнаружены дилатация затылочных рогов боковых 
желудочков, мелкие кисты слева, снижение тонуса 
передней мозговой артерии (ПМА) и базилярной 
артерии (БА). ЭЭГ от 14.08.2023 Патологический тип 
ЭЭГ. Симметричный паттерн вспышка-угнетение с 
межвспышечными интервалами 7-12 секунд, по 
характеристикам продолжительности межвспышечных 
интервалов не соответствует возрастной норме. В 
составе вспышек фиксируются кортикальные 
остромозговые вырывы (КОМВ) по типу encoches 
frontale, однако частота их встречаемости высокая, 
преобладают по правым лобновисочным отвдениям, 
периодически достигают высокой амплитуды, что 
позволяет рассматривать их как эпилептиформные 
элементы. Фаза бодрствования не зарегистрирована. 
Ультразвуковое исследование брюшной полости и 
малого таза 22.09.2023 года выявило наличие 
небольшого выпота. Рентгенография обзорная органов 
грудной клетки 25.09.2023 года не выявила очаговых 
теней легких, но отметила наличие метеоризма.  

В ходе консультаций различных специалистов, 
проведенных с 15.08.2023 по 06.09.2023 год, были 
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вынесены следующие заключения, генетик 
подозревает на наследственные болезни 
обмена. Нейрохирург (17.08.2023 17:00) 
констатирует гипоксически-ишемическую 
энцефалопатию тяжелой степени, 
внутрижелудочковое кровоизлияние и 
неонатальную эпилепсию. 15.08.2023 года 
проведен консилиум врачей с заключением о 
синдроме Отахара, неонатальной эпилепсии, 
гипоксически-ишемической энцефалопатии, 
судорожном синдроме, гипогликемии 
неонатальной, ДВС-синдроме и 
гипокоагуляции. Невропатолог (25.08.2023 
20:19) ставит диагноз 91.02 ишемия мозга 
значительная по тяжести, Р91.4 
церебральная ишемия мозга у 
новорожденного, Р52.0 ВЧК 
нетравматического генеза ВЖК в стадии 
редукции. Неонатальные судороги. Повторная 
консультация с невропатологом (06.09.2023 
16:30). Заключение: Эпилептическая 
энцефалопатия (вероятно генетическая). 
Некетотическая гиперглицинемия? (Особые 
эпилептические синдромы (G40.5)). Диагноз 
на 20-е сутки - G93.8 (Другие уточненные 
поражения головного мозга). Сопутствующие 
заболевания включают нарушения обмена 
аминокислот (E72.9), судороги 
новорожденного (P90), особые эпилептические 
синдромы (G40.5), эпилептическая 
энцефалопатия (генетическая). Некетотическая 
гиперглицинемия?  

Окончательный диагноз «Некетотическая 
гиперглицинемия (E72.5)» был подтвержден 
26.09.2023 г. по результатам анализа 
тандемной масс-спектрометрии (ТМС), уровень 
глицина – 902,9 мкмоль/л. Состояние ребенка тяжелое за 
счет основной патологии связанной с метаболическими 
нарушениями (нарушение обмена глицина и его 
избыточного накопления), эпилептической энцефалопатии 
с тяжелыми серийными приступами, судорожного 
синдрома, синдром церебральной вазомоторной 
обструкции (ССВО), гипоксически-ишемического 
поражения головного мозга, в динамике без изменений.  

Лечение. В реанимационном отделении 
проводилось комплексное лечение младенца, включая 
энтеральное зондовое кормление: безлактозная 
адаптированная молочная смесь НАН по 110 мл каждые 
3 часа с декомпрес-сией 30 минут, витаминотерапия, 
метаболическая терапия с использованием натрия 
гидрокарбоната 180 мг/кг/сут путем титрования, уход, 
лечебно-охранительный режим, мониторинг витальных 
функций, оксигенотера-пию и коррекцию КЩС.  

Противогрибковая терапия и низкобелковая смесь 
НАН также включены в план лечения.  

В рамках лечения применялись различные методы 
терапии, включая противосудорожные, антибактериаль-
ные и гормональные препараты, а также метаболи-
ческое лечение. 

Противосудорожная терапия включала фенобарби-
тал, кетамин, магния сульфат, сибазон, и тиопентал, 

все они вводились внутривенно с использованием 0,9% 
изотонического раствора натрия хлорида. 

Антибактериальное лечение состояло из 
амоксиклава, амикацина, ревотаза и меркацина, также 
вводимых внутривенно с тем же изотоническим 
раствором. Для гормонотерапии использовался 
дексаметазон, вводимый микроструйно. 

Метаболическое лечение проводилось через 
внутривенные инфузии 3% раствора натрия 
бикарбоната в течение двух дней. Дозировка этого 
раствора колебалась от 200 до 500 мг на килограмм 
массы тела в день в зависимости от концентрации 
глицина в крови, и могла быть увеличена до 550-700 
мг/кг в сутки при высоких уровнях глицина. В некоторых 
случаях, при необходимости, выбирали минимальную 
дозу в пределах 200-300 мг/кг в сутки.  

Симптоматическое лечение включало применение 
метакартина и 10%-ной глюкозы, вводимых 
внутривенно в сочетании с 25%-ным раствором 
сульфата магния. Дополнительно назначалась 
витаминотерапия с использованием препарата Видроп 
в дозе 2800 МЕ/мл, принимаемого внутрь. Инфузионная 
терапия проводилась согласно ФП №4. В связи с 
улучшением состояния пациента, он был переведен в 
профильное отделение для дальнейшего лечения и 

Рисунок 1. Магниторезонансная томография головного мозга: 
Врожденный порок развития центральной нервной системы, 

гипоплазия мозолистого тела, правосторонний гайморит и 
диффузные изменения перивентрикулярного 

субкортикального белого вещества. 
(Figure 1. Brain MRI: Congenital malformation of the central nervous system, 
corpus callosum hypoplasia, right-sided sinusitis, and diffuse changes in the 

periventricular subcortical white matter). 
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наблюдения. Перевод согласовали с администрацией 
АО НЦПИДХ. 

Обсуждение 
Глицин действует как возбуждающий, так и 

тормозящий нейромедиатор. Большое количество 
глицина, накопленного в головном мозге, оказывает 
возбуждающее действие на комплекс рецепторных 
каналов NMDA, расположенных в гиппокампе, коре 
головного мозга, обонятельной луковице и мозжечке 
[15]. Чрезмерная стимуляция этих рецепторов может 
вызвать трудноизлечимые судороги и повреждение 
головного мозга [15]. Стимуляция глицинергических 
рецепторов, расположенных в спинном мозге и стволе 
головного мозга, оказывает ингибирующее действие, 
вызывая центральное апноэ, икоту и диффузную 
гипотонию, наблюдаемые на ранних стадиях 
заболевания [15]. Лассон и Бейц продемонстрировали, 
что введение глицина усиливало NMDA-
индуцированные судороги у мышей, у которых 
классический рецептор глицина был заблокирован 
стрихинином; это указывает на то, что глицин является 
вредным усилителем NMDA-реакции даже in vivo [16]. 
Более того, было показано, что развивающийся мозг 
обладает повышенной восприимчивостью к NMDA-
опосредованным повреждениям головного мозга, и 
высокий уровень глицина может быть особенно 
разрушительным для центральной нервной системы 
новорожденного [16]. Глициновая энцефалопатия — это 
состояние, которое можно разделить на две основные 
формы: неонатальную, которая проявляется сразу 
после рождения, и инфантильную, которая развивается 
у детей до двух лет. Каждая из этих форм имеет свои 
подтипы [3]. Например, неонатальная форма может 
быть тяжелой или аттенуированной, в то время как 
инфантильная форма также может быть тяжелой, 
аттенуированной или даже атипичной, что является 
редким случаем [3]. Также была описана более редкая 
транзиторная форма, при которой у новорожденных с 
повышенным содержанием глицина в плазме крови и в 
спинномозговой жидкости, биохимически и клинически 
неотличимая от классической формы, уровень глицина 
нормализуется без фармакологического 
вмешательства, а иногда и без неврологических 
осложнений [9]. Новорожденные с тяжелой формой 
неонатального заболевания проходят через тяжелый 
путь, начиная с первых часов жизни [3]. Они 
сталкиваются с моментальным ухудшением состояния: 
начиная с летаргии и гипотонии, быстро переходят к 
миоклоническим судорогам, которые могут вызвать 
приступы апноэ и, часто, привести к смерти из-за 
остановки дыхания и сердца, если не обеспечить 
поддержку жизненно важных функций [3]. У выживших 
детей часто наблюдается серьезное отставание в 
психомоторном развитии и непроизвольные судороги 
[3]. Аномалии в структуре мозолистого тела и 
соответствующие клинические симптомы являются 
типичными и часто встречающимися признаками при 
тяжелой форме глициновой энцефалопатии [2]. В 
нескольких исследованиях сообщалось, что наличие 
тяжелых пороков развития головного мозга, таких как 
гипоплазия мозолистого тела, всегда свидетельствует о 
неблагоприятном исходе [15]. Учитывая возраст 

пациента, все клинические проявления, можно 
утверждать, что у ребенка неонатальная (классическая) 
тяжелая форма некетотической гиперглицинемии. У 
пациентов с классической формой некетотической 
гиперглицинемии часто наблюдаются случаи трудно 
контролируемой эпилепсии, другим словом, 
фармакорезистентная форма эпилепсии, требующая 
применения трех или даже четырех антиэпилептических 
препаратов для достижения эффективного контроля 
над приступами [2]. В связи с широким спектром 
проявлений эпилептических припадков у 
новорожденных с этим заболеванием, лечение 
фенобарбиталом и леветирацетамом показывает 
заметные положительные результаты, помогая 
уменьшить частоту и интенсивность приступов [2]. При 
лечении нашего пациента фенобарбиталом судороги 
купировались, но полного купирования не наблюдалось 
[2, 3]. На данный момент эффективного метода лечения 
тяжелой формы глициновой энцефалопатии не 
существует [3]. Терапевтические усилия сосредоточены 
на уменьшении уровня глицина в крови, таким образом, 
один из подходов заключается в использовании 
бензоата натрия для блокирования глицинергических 
рецепторов N-метил-D-аспартата (NMDA), что помогает 
снизить концентрацию глицина и облегчить симптомы 
заболевания [3, 6, 10]. Эффективная 
противосудорожная терапия играет ключевую роль в 
улучшении жизни больных глициновой 
энцефалопатией. Применение кетогенной диеты может 
привести к снижению уровня глицина в организме [3]. 
Этот фактор важно учитывать при назначении дозы 
бензоата натрия, чтобы адаптировать лечение к 
измененному состоянию глицинового баланса. Кроме 
того, исследования в области генной терапии также 
показывают обнадеживающие результаты [12]. В 2023 
году была разработана векторная терапия на основе 
AAV9, направленная на восстановление функции 
глициновой декарбоксилазы в модели мышей, 
страдающих от НКГ [12]. Эта терапия привела к 
значительному снижению уровня глицина в плазме и 
тканях головного мозга, что подтверждает потенциал 
генной терапии как метода лечения НКГ [12]. 

Заключение. В заключении, некетотическая 
гиперглицинемия является редким генетическим 
заболеванием, которое характеризуется нарушением 
обмена глицина и его накоплением в органах и тканях 
организма. Это приводит к серьезным нарушениям 
функций центральной нервной системы и задержке 
развития [2]. При некетотической гиперглицинемии 
активность расщепления глицина снижается в печени и 
тканях головного мозга [2], а при кетотической 
гиперглицинемии изменяется только активность в 
тканях печени [6, 13 10]. Таким образом, при 
диагностике некетотической гиперглицинемии 
необходимо подтвердить отсутствие кетоацидоза и 
нормальное содержание органических кислот в моче 
[13]. Лечение направлено на снижение уровня глицина в 
крови, использование препаратов, которые блокируют 
рецепторы N-метил-D-аспартата, и симптоматическую 
терапию [7]. Существует вероятность того, что раннее 
лечение антагонистом NMDA-рецепторов может 
предотвратить повреждение головного мозга при 
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некетотической гиперглицинемии [17]. Важно отметить, 
что специфического лечения для этого заболевания не 
существует, и современные методы направлены на 
контроль симптомов. Необходимость дальнейших 
исследований и разработки эффективных методов 
лечения остается актуальной, учитывая сложности в 
управлении этим редким и серьезным состоянием. 
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Резюме 
Кардиомиопатия Такоцубо является редким клиническим синдромом, основой клинической манифестации 

которого является обратимая систолическая дисфункция левого желудочка. Наиболее часто дебют заболевания 
проявляется симптомами острой коронарной недостаточности, в ряде случаев имитируюя клиническую картину 
инфаркта миокарда с подъемом сегмента ST. Кардиомиопатия Такоубо наиболее часто втречается у женщин старше 
70 лет. При этом описаны немногочисленные случаи развития данной патологии у беременных женщин и 
практически единичные – в послеродовый период. В данной статье представлен клинический случай развития 
кардиомиопатии Такоцубо у повторнородящей женщины в позднем послеродовом периоде и представлены 
наиболее актуальные данные о принципах диагностики данной патологии. 

Ключевые слова: кардиомиопатия Такоцубо, острый коронарный синдром, перипортальная кардиомиопатия, 
послеродовый период. 
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POSTPARTUM TAKOTSUBO CARDIOMYOPATHY: A CLINICAL CASE 
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Takotsubo cardiomyopathy is a rare clinical syndrome characterized by reversible systolic dysfunction of the left 
ventricle. The disease typically presents with symptoms of acute coronary insufficiency, often mimicking the clinical picture of 
myocardial infarction with ST segment elevation. Takotsubo cardiomyopathy most commonly affects women over 70 years of 
age. There are few documented cases of this condition occurring in pregnant women and almost none in the postpartum 
period. This article presents a clinical case of Takotsubo cardiomyopathy in a multiparous woman during the late postpartum 
period and provides current insights into the principles of diagnosing this pathology. 

Keywords: Takotsubo cardiomyopathy, acute coronary syndrome, peripartum cardiomyopathy, postpartum period. 
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Такоцубо кардиомиопатиясы – өте сирек кездесетін клиникалық синдром, оның клиникалық көрінісі сол жақ 
қарыншаның систолалық дисфункциясынаның қатымдылығына негізделген. Көбінесе аурудың басталуы жедел 
коронарлық жеткіліксіздік белгілерімен көрінеді, кейбір жағдайларда ST сегментінің көтерілуімен миокард 
инфарктісінің клиникалық көрінісіне ұқсас келеді. Такоцубо кардиомиопатиясы 70 жастан асқан әйелдерде жиі 
кездеседі. Сонымен қатар, жүкті әйелдерде осы патологияның дамуының бірнеше жағдайлары және босанғаннан 
кейінгі кезеңде сирек кездесетін жағдайлар сипатталған. Бұл мақалада босанғаннан кейінгі кеш кезеңдегі қайтадан 
босанған әйелдегі Такоцубо кардиомиопатиясының дамуының клиникалық жағдайы ұсынылған, сонымен қатар 
осы патологияны диагностикалау әдістері  туралы ең заманауи деректер келтірілген. 

Түйінді сөздер: Такоцубо кардиомиопатиясы, жедел коронарлық синдром, перипортальды кардиомиопатия, 
босанғаннан кейінгі кезең. 
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Введение 
Кардиомиопатия Такоцубо (КТ) или стресс-

индуцированная кардиомиопатия, впервые описана 
более 30 лет назад в Японии, поражает чаще женщин в 
посменопаузе [10]. Ранее считавшаяся редкой 
патологией, сегодня ее распространенность составляет 
порядка 1-2% среди всех пациентов с подозрением на 
острый коронарный синдром (ОКС) [11]. Согласно 
современным данным, КТ определяется как острая 
обратимая форма сердечной недостаточности, 
манифестация которой клинически и 
электрокардиографически имитирует типичную 
симптоматику ОКС. В диагностическом аспекте важное 
значение приобретает классический триггер данного 
заболевания – стресс – часто чрезмерные 
отрицательные эмоции («broken heart syndrome»). 
Однако описаны случаи так называемого синдрома 
«happy heart» - острой реакции на значительные 
положительные переживания (в литературе описаны 
случаи развития КТ после выигрыша в лотерею, 
спортивных соревнованиях) [4]. 

Согласно опубликованным данным, основной 
патофизиологической концепцией в настоящее время 
является развившаяся в ответ на стресс активация 
центральной нервной системы и вегетативной нервной 
системы, приводящая к избыточному образованию 
норадреналина и адреналина. В итоге формируется 
острое катехоламиновое повреждения миокарда с 
развитием спазма коронарных артерий, что в конечном 
итоге обуславливает острую систолическую 
дисфункцию левого желудочка [4].  

Широко доступные в настоящее время методы 
визуализации сердца, такие как эхокардиография и в 
большей степени магниторезонансная томография сердца 
значительно расширили знания в биомеханике данной 
патологии [12], выделив несколько основных 
морфологических фенотипов КТ – апикальный, средне-
желудочковый, базальный, фокальный и 
бивентрикулярный [11].  

Отдельным вариантом клинического течения КТ 
является развитие ее у беременных женщин и в 
послеродовом периоде. Этот клинический фенотип 
встречается довольно редко, литературные данные 
демонстрируют, что чаще данная патология развивается 
у женщин 60-70 лет [1]. В литературе имеется довольно 
ограниченное представление о развитие данной 
патологии в поздние сроки беременности [8,13,16]. В 
настоящей публикации представлено описание молодой 
пациентки, госпитализированной в отделение 
кардиологии с подозрением на острый коронарный 
синдром, однако диагностический поиск позволил 
идентифицировать КТ, данные симптомы развились в 
позднем послеродовом периоде. При динамическом 

наблюдении отмечалось практически полное 
восстановление глобальной сократимости миокарда с 
регрессом основных симптомов. 

Описание случая 
Пациентка М, 1980 года рождения. Заболела остро, 

вечером во время кормления ребенка возникли 
интенсивные сжимающие боли за грудиной, 
длительностью около 10 минут, позже появилось 
чувство нехватки воздуха и сдавление в горле. 
Обращает внимание, что 19 дней назад больная 
перенесла операцию кесарево сечения по поводу 
преждевременных родов в сроке 35 недель 4 дня. Была 
доставлена скорой медицинской помощью в одну из 
районных больниц. При регистрации ЭКГ выявлен 
синусовый ритм, отрицательный зубец Т в отведениях 
V3-V6. Данные изменения были расценены как острый 
коронарный синдром без подъема сегмента ST. Начата 
консервативная терапия, включающая аспирин, 
клопидогрел, нефракционированный гепарин и бета-
адреноблокаторы. В дальнейшем в течение первых 
суток пациентка была переведена в 
специализированный стационар. 

При поступлении в отделение кардиореанимации 
стационара: состояние расценивалось как стабильно 
тяжелое. Кожные покровы были бледной окраски. При 
аускультации легких выслушивалось везикулярное 
дыхание, немного ослабленное в нижних отделах с двух 
сторон, ниже угла лопаток выслушивались 
мелкопузырчатые незвучные хрипы. ЧДД 19 в мин. 
SpO2 98%. При аускультации сердца тоны приглушены, 
ритм правильный. ЧСС 70 в мин. АД 110/70 мм рт.ст. 
Периферических отеков на момент поступления не 
было. Имел место послеоперационный рубец по 
передней брюшной стенке, без признаков активного 
воспаления.  

Дополнительно из анамнеза пациентки было 
выяснено: ранее заболевания сердечно-сосудистой 
системы не отмечалось. Это были 4 роды у больной. В 
2016 году также проведена операция кесарево сечения, 
которая осложнилась кровотечение в раннем 
послеродовом периоде. Данная беременность до 35 
недель протекала без особенностей, но в сроке 35 
недель 4 дня проведено экстренное кесарево сечение 
по поводу преждевременных родов и свершившегося 
разрыва матки по рубцу. В раннем послеоперационном 
периоде осложнений не отмечалось, пациентка была 
выписана на 8 сутки из родильного отделения.  

В динамике у пациентки в течение суток 
прогрессировала сердечная недостаточность с 
развитием приступов сердечной астмы, увеличением 
количества мелкопузырчатых влажных хрипов до угла 
лопаток с 2 сторон при стабильных параметрах 
гемодинамики АД 110/80 мм рт.ст. и ЧСС 84 в мин, что 
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потребовало увеличения дозы петлевых диуретиков 
(фуросемид внутривенно в суточной дозе 80 мг).  

Проведенные при поступлении общеклинические 
анализы крови и мочи не выявили отклонений. По 

данным ЭКГ регистрировался синусовый ритм с ЧСС 85 
ударов в минуту, депрессия сегмента ST в отведениях 
V3-V5 и отрицательные з. Т в отведениях V1-V5, III и 
aVF а также удлинение QTc до 566 мсек (рисунок 1). 

 

А) 

 
Б) 

 

 
Рисунок 1. ЭКГ при поступлении (А) и через 6 мес (Б). 

Figure 1. ECG at admission (A) and at 6 months (B) 

Динамика тропонина и мозгового 
натрийуретического пептида (NT pro-BNP) 
представлена в таблице 1. Стоит отметить нарастание 

тропонина в течение первых часов госпитализации с его 
нормализацией к 7 суткам и умеренное повышение NT 
pro-BNP в течение всего периода госпитализации.  

 

Таблица 1. 
Динамика основных биомаркеров. 
Table 1. Dynamics of key biomarkers 

Маркер При поступлении 1 сутки 3 сутки 7 сутки 

Тропонин нг/мл (норма до 0,3) 0,66 1,56 1,01 0,2 

NT pro-BNP, пг/мл 492,6 498,8 589,3 547,4 

Д-димер, нг/мл 2,2 2 1,02 0,84 
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Пациентке проведена эхокардиография (ЭХОКГ), 
по результату которой определялись следующие 
изменения: небольшая дилатация полости ЛЖ, 
клапанный аппарат не изменен, отмечалось 
снижение фракции выброса ЛЖ (ФВ ЛЖ), составив 

51% (рисунок 2). Стоит отметить, что изначально, не 
обращало на себя внимания, нарушение 
региональной сократимости миокарда, однако при 
повторном проведении ЭХОКГ отмечался 
гипокинезия апикального сегмента ЛЖ.  

 

 
Рисунок 2. Эхокардиография пациентки при поступлении. Выявлено апикальное расширение полости ЛЖ. 

Figure 2. Echocardiography of the patient upon admission. Apical dilation of the left ventricular cavity is identified 
 

Учитывая дебют заболевания с появлением болей 
за грудиной и развитием инфарктоподобных изменений 
на ЭКГ, было решено провести пациентке 
коронароангиографию (КАГ). В результате выявлен 

гемодинамически незначимый стеноз средней трети 
огибающей артерии (ОВ) (рисунок 3). Стоит отметить, 
что данные КАГ не позволили объяснить изменения ЭКГ 
и ЭХОКГ у пациентки.  

 

   
 

Рисунок 3. КАГ пациентки. Выявлен незначимый стеноз ОВ в среднем сегмент. 
Figure 3. Coronary angiography of the patient. Insignificant stenosis of the middle segment of the LCA is identified 

 

С целью исключения венозной тромбоэмболии 
также проведена компьютерная томография органов 
грудной клетке с контрастированием, по результату 
которой признаков тромбоэмболии легочной артерии не 
определялось, выявлен двухсторонний выпот малого 
размера. 

Учитывая фенотип пациентки с характерными 
ЭХОКГ изменениями, а также данные анамнеза 

(стрессовая реакция), у пациентки не исключалось 
наличие КТ.  

Согласно актуальным согласовательным 
позициям европейского общества кардиологов, 
проведена оценка вероятности данной патологии с 
применением клинической шкалы InterTAK 
(International Takotsubo Diagnostic Criteria) [10], 
результаты представлены в таблице 2. 
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Таблица 2. 
Шкала оценки риска КмпТ InterTAK. 
Table 2. InterTAK Diagnostic Score Risk Assessment Scale 

Критерий Балл 

Наличие 
признака у 
пациентки 

М. 

Женский пол 25 + 

Эмоциональный триггер 24 + 

Физический стресс 13 + 

Отсутствие депрессии сегмента ST* 12  

Психические нарушения 11  

Неврологические нарушение 9  

Удлинение QTс 6 + 

     *   Кроме отведения aVR 
 

Таким образом, с учетом наличия клинической 
симптоматики, изменений ЭКГ и характерного ЭХОКГ 
паттерна, а также общего балла по шкале InterTAK 66 
(что соответствует 90% прогнозируемой вероятности 
наличия КТ) была диагностирована стресс-
индуцированная кардиомиопатия (кардиомиопатия 
Такоцубо). 

Пациентке была продолжена терапия аспирином 75 
мг, начата терапия низкомолекулярным гепарином из 
расчета 0,6 мг 2 раза в сутки, кардиоселективный бета-
адреноблокатор бисопролол с титрацией дозы до 
максимально переносимой, антагонист 
минералокортикоидных рецепторов эплеренон, а также 
малые дозы кандесартана. На этой терапии состояние 
пациентки в динамике улучшилось, начиная с 3 суток 
снижена доза петлевого диуретика, который был 
отмечен после 4 суток. Пациентка была выписана в 
удовлетворительном состоянии.  

В динамике у пациентки в течение 6 мес 
отсутствовали боли в грудной клетке, однако отмечались 
редкие эпизоды одышки при физической нагрузке. По 
данным ЭКГ сохранялись неспецифические изменения 
реполяризации в отведениях V3-V6, III и aVF, однако QTc 
составляет 425 мсек (рисунок 1). Также, через 6 мес, 
проведена контрольная ЭХОКГ, по результату отмечено 
восстановление систолической функции ЛЖ (ФВ 61%) с 
нормальными размерами ЛЖ. Проведенный после 
выписке тредмил тест (стресс тест) показал 
отрицательный результат. 

Обсуждение 
С момента публикации первого описания КТ в 1990г 

в Японии, накоплен определенный массив данных, 
характеризующий патогенетические, клинические и 
диагностические особенности данной патологии. В 
экспертном консенсусе, опубликованном в 2018, 
ведущая роль в диагностике отдается методам 
визуализации миокарда, указывается 
преимущественная локализация в апикальном сегменте 
ЛЖ участков гипо- или акинеза, что трактуется как 
фокальная форма поражения в более чем одном 
бассейне коронарной артерии [7]. При этом наиболее 
важным является вопрос дифференциального диагноза 
в первую очередь с острым коронарным синдромом. 
Ранее считалось, что основным ЭКГ паттерном 
заболевания является элевация сегмента ST на 

передне-септальной стенки ЛЖ. В настоящее время 
авторы подчеркивают, что возможны следующие 
изменения ЭКГ: впервые выявленный подъем сегмента 
ST, депрессия сегмента ST, инверсия зубца Т и 
удлинение интервала QT [4,5]. При этом исследования 
показывают высокую специфичность депрессия 
сегмента ST в отведении aVR [12].  

В литературе имеются описания случаев развития КТ 
у беременных женщин. Однако весьма ограничены 
данные, отражающие клиническое течение патологии в 
послеродовый период. Характерным является факт 
перенесенного оперативного вмешательства (в первую 
очередь кесарево сечения), что отражает одну из 
концепций триггеров заболевания – факт не только 
психологического, но и физического стресса [1]. В работе 
Sara Ruiz et al [15] представлено описание развитие КТ у 
женщины после перенесенного КС, а также 
систематизированы 20 подобных клинических ситуаций. 
Представлена одна из вероятных гипотез формирования 
патологии – применение вазопрессорных препаратов, 
часто применяемых для коррекции гипотонии, вызванной 
эпидуральной или спинальной анестезии. Авторы 
указывают, что наиболее часто (в 17 случаях их 20 
описанных пациенток) КТ формировалась в первые дни 
после проведения после родов и лишь в одном случае 
через 16 дней после операции КС. В нашем случае 
имело место развитие симптоматики на 19 сутки после 
перенесенного КС.  

Следующим дискутабельным аспектом является 
наличие коронарной патологии. Имеющие данные 
позволяют констатировать тот факт, что возможно 
наличие КТ при атероскеротических изменениях 
коронарных артерий. В литературе все чаще 
встречаются факты верификации стресс-
индуцированной кардиомиопатии в сочетании со 
стенозом коронарных артерий, особенно у пациентов 
после перенесенной вирусной (Covid 19) инфекции [3]. 
Однако нет данных о состоянии коронарного 
кровообращения у беременных пациенток. Нами 
решено было проведение КАГ, в результате был 
выявлена лишь неровность контуров ОВ ЛКА (рисунок 
3).  

С другой стороны наиболее частой патологией в 
период беременности и послеродовый период является 
перипартальная кардиомиопатия (ПКМП), 
распространенность которой составляет порядка 1:1500 
– 1:10000 родов. Основной признак – развитие 
клинически выраженной симптоматики сердечной 
недостаточности в третий триместр беременности и 
первые 5 месяцев после родов. При этом важным 
критериям является снижение ФВ ЛЖ менее 45% [3]. 
Однако клиническая симптоматика, наиболее схожая с 
ОКС, а также повышение кардиоспецифических 
маркеров (в первую очередь тропонина) более 
характерно для КТ, в то время как ПКМП дебютирует 
симптомами застоя и повышением BNP при 
нормальных уровнях тропонина. В работе Fadi Kandah 
et al [9] также представлен клинический случай КмпТ у 
пациентки с высоким риском развития ПКМП, при этом 
авторы подчеркивают важность анализа триггерных 
факторов – стрессорная реакция – в сочетании с 
результатами лабораторно-инструментальных данных. 
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У нашей пациентки можно выделить только один 
фактор риска ПКМП – возраст.  

Таким образом, беременность и роды являются 
уязвимым периодами, при этом отдельного внимания 
требуют случаи проведения операции КС. Развитие 
клинической симптоматики, позволяющей предположить 
наличие ОКС в данные сроки требует соблюдения четких 
алгоритмов, направленных на диагностику заболеваний. 
Клинический контекст (выявление эмоциональных 
переживаний или физического стресса), 
патогномоничные ЭКГ изменения и ЭХОКГ-признаки 
позволяют вовремя диагностировать КТ. Кроме того, 
применение международных критериев InterTAK также 
является эффективным инструментом на этапе 
диагностики. 

Заключение. Кардиомиоптия Такоцубо – это редкий 
синдром, который может возникнуть в послеродовом 
периоде. Одним из вероятных предрасполагающих 
факторов в данном случае является перенесенное 
оперативное вмешательство. Клиническая 
настороженность при ведении беременных женщи и в 
послеродовом перироде (чаще раннем) с болью в 
грудной клетке должна включать стресс-
индуцированную кардиомиопатию, учитывая 
принципиально отличающиеся подходы к лечению 
пациенток. Представленный нами клинический случай 
показывает важность визуальной диагностики, однако 
не стоит забывать и о высокой ценности ЭКГ в 
контексте детального анализа анамнестических данных.  
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Резюме 
Тотальный аномальный дренаж легочных вен (ТАДЛВ) - редкий врожденный порок сердца, диагностируемый 

лишь у 1% пациентов с подобными аномалиями [2]. Этот порок является серьезным, и лишь немногим 
новорожденным удается пережить первый год жизни без хирургического вмешательства. При ТАДЛВ легочные вены 
обычно соединяются с системными венами, правым предсердием или коронарным синусом. Этот дефект может 
сопровождаться различными другими аномалиями развития сердца, особенно с изомерией предсердий. До эры 
кардиохирургии большинство детей с ТАДЛВ умирало на ранних стадиях жизни. Прогноз выживаемости у пациентов 
с необструктивной формой ТАДЛВ обычно более благоприятный, чем у тех, у кого имеется обструктивная форма 
этого порока [1]. 

Ключевые слова: тотальный аномальный дренаж легочных вен, КТ и МРТ диагностика, эхокардиография, 
КТ, катетеризация. 
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Total anomalous pulmonary venous connection (TAPVC) is a rare congenital heart defect, diagnosed in only 1% of 
patients with such anomalies [2]. This defect is serious, and only a few newborns manage to survive the first year of life 
without surgical intervention. In TAPVC, the pulmonary veins typically connect to systemic veins, the right atrium, or the 
coronary sinus. This defect may be associated with various other heart development anomalies, especially atrial isomerism. 
Before the era of cardiothoracic surgery, most children with TAPVC died at an early age. The survival prognosis for patients 
with the nonobstructive form of TAPVC is usually more favorable than for those with the obstructive form of the defect [1]. 

Keywords: total anomalous pulmonary venous drainage, CT and MRI diagnosis, echocardiography, CT, catheterization.  
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Өкпе көк тамырларының тұтас аномалиялық дренажы туа біткен жүрек ақаулары бар науқастардың тек 1%- 
ында кездесетін сирек туа біткен жүрек аномалиясы [2]. Жаңа туылған нәрестелердің өмірінің бірінші жылынан 
кейін операциясыз өмір сүруі қауіпті аномалия болып табылады және бұл аномалияда өкпенің барлық көк 
түбіжүйелік тамырлармен байланысты, оң жақ атриум немесе коронарлық синус октадасы жүректіңкең 
ақауларымен байланысты болуы мүмкін, әсіресе атриальды атрезия.ӨКТАД бар балалардың көпшілігі өмірінің 
алғашқы бірнеше айында жүрекке операция жасалмас бұрын қайтыс болды. Обструктивті ӨКТАД типті науқастарда 
өмір сүру ұзақтығы жоғары [1]. 

Түйінді сөздер: өкпе көк темырларының тұтас аномалиялық дренажы, КТ және МРТ диагностикасы, 
эхокардиография, КТ, катетеризация. 
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Введение 
При рождении, тотальный аномальный дренаж 

легочных вен может вызывать проблемы с 
кровообращением. У младенцев, страдающих от этого 
порока, часто проявляется тяжелый цианоз (синюшность) 
и низкий выброс крови из сердца, не отзывающийся на 
стандартные методы реанимации с использованием 
простагландина. Усложненный аномальный дренаж 
легочных вен является одним из немногих признаков, 
требующих экстренного неонатального кардиохирурги-
ческого вмешательства. В нашем клиническом случае мы 
подробно рассмотрим методы диагностики и лечения 
изолированного аномального дренажа легочных вен без 
сопутствующих пороков сердца [5]. Клинический случай 
полного аномального дренажа легочных вен, не 
связанного с обструкцией, требует хирургического 
вмешательства. Улучшения в периоперационном уходе и 
хирургической коррекции существенно повышают шансы 
на выживание и снижают риск осложнений. В данной 

статье будет освещена анатомия и ключевые аспекты 
хирургического лечения аномального дренажа легочных 
вен на примере конкретного пациента [3,4]. 

Целью: Представление клинических результатов 
исследования пациента репродуктивного возраста с 
врожденным пороком сердца с использованием методов 
Эхо-КГ, рентгенографии, КТ и МРТ, а также катетеризации 
полостей сердца. 

Результаты и обсуждение клинического случая: 
Представляем клинический случай 29-летней пациентки У., 
находящейся в репродуктивном возрасте. Она была 
направлена в кардиологическое отделение 
"Национального Научного Кардиохирургического Центра" 
из региона для проведения дополнительных обследований 
и разработки лечебного плана. Жалобы: одышка в покое; 
при физической нагрузке – снижение толерантности; 
пастозность нижних конечностей; головокружение. 

Из анамнеза: ВПС, ДМПП диагностирован в 3-4 года. 
В детстве со слов коррекцию порока не предлагали. В 2005 
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году потеря сознания, дизартрия с дальнейшим 
восстановлением, госпитализирована в ЦРБ, выставлен 
диагноз ОНМК. Тогда же была рекомендована 
консультация специалиста, однако пациент не смог ее 
получить. Семейный анамнез не отягощен. 

Из акушерского-гинекологического анамнеза: 
было 5 беременностей: 2 - роды (самостоятельно), 2 - 
выкидыша и 1 - медицинский аборт. 

Прием препаратов до госпитализации: Бозентан 
125мг х 2р в сутки, Кардоритм, Экпиро, Тромбоасс, Торсид, 
Силдефанил 50мг ¼ таб 4 раза в день с перерывами. 

При осмотре пациента общее состояние тяжелое, за 
счет легочной гипертензии. Сознание ясное, Кожные 
покровы синюшной окраски, чистые. Пальцы в виде 
барабанных палочек, ногти в виде часовых стекол. 
Нормостеническое телосложение. Рост - 168 см, масса 
тела - 82 кг, ИМТ= 29,05кг/м2. ППТ=1,92 см2. Костно-
суставная система без деформации.  

При осмотре обнаружены следующие показатели: 
дыхание везикулярное без хрипов, частота дыхания 18 
в минуту, уровень кислорода в крови (SpO2) составляет 
87%. Артериальное давление составляет 110/80 мм 
рт.ст. в правой руке и 110/70 мм рт.ст. в левой руке. 
Частота сердечных сокращений - 77 ударов в минуту, 
тоны сердца четкие, ритм правильный. Слышен 

систолический шум по левому краю грудины. Пульсация 
периферических артерий не нарушена. Язык влажный, 
живот мягкий и безболезненный. 

ЭКГ при поступлении: Ритм синусовый, ЭОС 
отклонена вправо, ЧСС 77 уд/мин. P-pulmonale. 

Эхо-КГ описание: АК 3-х створчатый, створки 
тонкие, раскрытие достаточное. МК створки тонкие, 
движение разнонаправленное. ТК створки уплотнены, 
кооптация створок кончиками. ТР (+++). VC-0,9см. 
Градиент на ТР - 61 мм.рт.ст., ЛК створки уплотнены. V-
2,6 м/с. Максимальный ГД ЛА/ПЖ – 28 мм.рт.ст. В свою 
очередь, средний ГД – 15 мм.рт.cт. В средней / 3 МПП 
дефект размером 2,4х3,2см. МЖП интактна, 
парадоксальное движение. По короткой оси на уровне 
папиллярных мышц левый желудочек в форме «D». 
Верхушка сердца образует правый желудочек, так как 
придавливает полость левого желудочка. 

Функция ПЖ: S’lat RV12,0см/с. Размеры ПЖ-
6,0х5,2х8,3см. Axis S/L-0,7см. 

Ratio RV/LV-1,5см. TAPSE-2,4см. КДП ПЖ -44см. КСП 
ПЖ-31см. FAC29%. НПВ 2,2см, расширена, пролоббирует 
при входе менее 50%. Размеры ПП -6,4х6,3см. Площадь 
ПП-36 см2. Объем ПП-163мл. Индекс объема ПП-88мл/м2. 
Перикард без особенностей. Результаты измерений 
указаны в таблице 1.

 

Таблица 1. 
Результаты измерений на основе эхокардиографии сердца. 
(Table 1.Results of measurements based on echocardiography of the heart). 

Результаты измерения Эхо-КГ  

Раскрытие Аорты, (см) 1,9 ЕМК, (м/с) 0,61 

Аорта на уровне синус. Вальс., (см) 2,9   

Восходящая аорта, (см) 2,5 АМК, (м/с) 0,30 

Левое предсердие, (см) 4,0 Max aortae, (м/с) 1,1 

Правый желудочек, (см) 4,7 ГД , (мм.рт.ст.) 5 

ЛЖ: ЕТК, (м/с) 0,90 

КСР, (см) 3,2 ГД, (мм.рт.ст.)  

КДР, (см) 4,0 АТК, (м/с) 0,44 

КСО, (мл) 28 Max а. pulmonale (м/с) 2,6 

КДО, (мл) 58 Maх. градиент (мм.рт.ст) 28 

УО, (мл) 30 Сред. градиент (мм.рт.ст) 15 

т.МЖП с. (см) 1,1   

т.МЖП д. (см) 0,9 ФИ, (%) 52 

т.ЗСЛЖ с. (см) 1,2 Град.давл. в нисх.аорте (мм.рт.ст) 7 

т.ЗСЛЖ д. (см) 1,0 Ствол ЛА, (см) 2,4 
 

Заключение Эхо-КГ: ВПС, Вторичный ДМПП. 
Дилатация правых отделов сердца. Стеноз клапана 
легочной артерии, легкой степени. Недостаточность ТК, 
выраженной степени. Аннулоэктазия ТК. Глобальная 
систолическая функция ЛЖ и ПЖ умеренно снижена. 

Учитывая клинические и данные ЭХО-КГ с 
приемного отделения пациент был направлен в 
кардиологическое отделение. С предварительным 
диагнозом: ВПС, Вторичный ДМПП, ФК III (ВОЗ), 
последствия перенесенного ОНМК (2005г). Далее 
пациентке провели лабораторно-инструментальные 
методы исследования. 

В рисунке 1 можно увидеть вторичный ДМПП, 
которой указан желтой стрелкой. 

 
Рисунок 1. Желтой стрелкой указан ДМПП  

(вторичный ДМПП). 
(Figure 1. The yellow arrow indicates  
(the secondary atrial septal defect). 
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Учитывая клинические проявление, пациентка была 
отправлена на обследования радиологическое 
отделения на КТ ОГК, МРТ сердца и рентген ОГК. 

На обзорной рентгенограмме ОГК: в прямой 
проекции в легких очаговых и инфильтративных 
изменений не выявлено. Легочный рисунок усилен в 
прикорневых зонах. Корни легких малоструктурны и 
расширены. Тень средостения расширена, КТИ=0,65. 
Также отмечается выбухание второй дуги слева. 
Индекс Мура=0,52. Расширение второй дуги указано на 
рисунке 2. 

Заключение рентгенографии: Признаки легочной 
гипертензии. 

На КТ ОГК: Исследование выполнено на 
мультиспиральном компьютерном томографе (МСКТ) 
«Somatom Definition AS 64».Стандартная поза пациента, 
когда он лежит на спине, была использована в данном 
случае. 

 

Таблица 2.  
Результаты измерений на основе КТ сердца. 
(Table 2. Results of measurements based on cardiac CT). 

Результаты измерения 

Восх. отд. аорты, (см) 2,6 Ствол ЛА (см) 3,2 

Дуга аорты, (см) 2,2 Правая ветвь ЛА, (см) 2,3 

Нисх. отд. аорты (см) 2,3 Левая ветвь ЛА, (см) 2,6 

 

  
Рисунок 2. Вторая дуга сердца слева расширена. 

(Figure 2. The second cardiac arc on the left is dilated)  

 
На серии томограмм в нижней доли правого легкого 

отмечаются мелкие фиброзные тяжи, линейных форм, 
без признаков инфильтрации. Трахея и главные бронхи 
прослеживаются, стенки бронхов умеренно утолщены 
Коллектор легочных вен виден на рисунке 3. 

   
Рисунок 3. Желтыми стрелками указан коллектор легочных вен.  

Красной стрелкой – дилатация правых отделов сердца. 
(Figure 3. Yellow arrows indicate the pulmonary vein collector. Red arrow indicates dilation of the right heart chambers). 

 

КТ-томограмм все легочные вены впадают одним 
коллектором (диаметр коллектора 2,7 см) впадают в 
безымянную вену, который далее впадает ВПВ. 
Диаметр ВПВ - расширена до 4,2 см. Правые отделы 
сердца расширены. Перикард и грудной отдел аорты 
дифференцированы. 

Выставлено заключение КТ: Врожденный порок 
сердца, ТАДЛВ (супракардиальная форма), дилатация 
правых отделов сердца, ЛГ. 

Далее провели МРТ сердца: Исследование выполнено 
на магнитнорезонансном томографе, «Siemens Magnetom 
Avanto 1,5T». Была дополнена внутривенным введением 
контрастного вещества с помощью автоматического 
инжектора «ULRICH». На серии МР-томограмм все 
легочные вены одним коллектором впадают в безымянную 
вену. Правые отделы сердца выраженно расширены. В 
межпредсердной перегородке отмечается дефект, 
размером 3,1 см. Сократительная способность левого 
желудочка незначительно снижена, левое предсердие 
уменьшено в размере. Грудная аорта имеет ровные 
контуры, стенки не изменены. Аортальный клапан имеет 3 
створки. 

Легочная артерия и ее ветви расширены. ВПВ 4,3 см. 
В кино-режиме во время систолы отмечается 

обратная струя (регургитация) крови в полость в 
правого предсердия из правого желудочка (выраженная 
степень). Перикард без особенностей. После в/в 
введения парамагнитного контрастного препарата 
(Гадовист 7,5 мл), в отсроченных сканах накопления 
парамагнитного препарата в миокарде левого и правого 
желудочков отсутствует. Результаты измерений 
представлены в таблице 3. Коллектор легочных вен 
(рисунок 4). 

На основании данных МРТ – диагноз: 
врожденный порок сердца, супракардиальная форма 
тотального аномального дренажа легочных вен, 
дефект межпредсердной перегородки, ЛГ, 
недостаточность трикуспидального клапана. 

Далее провели повторное ЭХО-КГ: ЭХО-КГ в 
динамике: ВПС, ТАДЛВ супракардиальная форма. 
ДМПП вторичный, сброс кровотока справа налево. 
Дилатация ПЖ, ПП. Антеград. град. на ЛА мах 40 
мм.рт.ст. (в среднем 26). ТР (+++). РСДЛА 82-87 
мм.рт.ст. (без учета антеград град на ЛА). 
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Таблица 3.  
Результаты измерений на основе МРТ сердца. 
(Table 3. Results of measurements based on cardiac MRI). 

Результаты измерения 

ВоА, (см) 2,6 Ствол ЛА (см) 3,2 

Дуга аорты, (см) 2,2 Правая ветвь ЛА, (см) 2,5 

НоА (см) 2,3 Левая ветвь ЛА, (см) 2,6 

ТМ МЖП, (см) 1,1 КДР ЛЖ, (см) 4,2 

ТМ ЗСЛЖ (см) 0,9 КСР ЛЖ, (см) 3,2 

КДО ЛЖ, (мл/м2) 57,5 (41-81) КДО ПЖ, (мл/м2) 212 (48-87) 

КСО ЛЖ,(мл/м2) 30 (11-20) КСО ПЖ (мл/м2) 105,5 (11-27) 

УО ЛЖ (мл/м2) 27 (26-56) УО ПЖ (мл/м2) 106 (25-57) 

ФВ ЛЖ (%) 47,8 (56-78) ФВ ПЖ (%) 50,2 (47-80) 
 

 
 

    
 

 
 

Рисунок 4. Желтыми стрелками указан коллектор легочных вен. 
(Figure 4. The pulmonary vein collector is indicated by yellow arrows). 

 
 

Таблица 4. Результаты измерений на основе 
катетеризации полостей сердца. 
(Table 4. Results of measurements based on cardiac 
catheterization). 

FINDINGS 

LOCATION SATURATION (%) PRESSURE (mmHG) 

SVS nigh 46,9  

IVC 57,8  

RA  10 

LA 86,8 9 

RV sys  48/2 

MPA  38/12-21 

Gradient Rv/Pa  10 

LPA 91,0  

PV 97,4  

PCW  12 

RPA  14 

LV 89,2  

EDPLV  108/3 

AAO  15 

DAO 86,6 107/73-85 

Катетеризация правых и левых отделов сердца, 
коронарография: После обработки операционного 
поля под местной анестезий произведена пункция и 
катетеризация правой общей бедренной вены и 
артерии по Сельдингеру. Установлены интродьюсеры 
5Fr в артерию 5Fr в вену. Катетеризация полостей 
сердца с измерением давления и определением 
газового состава крови в полостях предоставлены в 
таблице 4. 

 

  
Рисунок 5. Указан тип дренажа легочных вен. 

(Figure 5. The type of pulmonary vein drainage is indicated). 
 

Ангиопульмонография - правые и левые легочные 
вены единым коллектором впадают в ВПВ (рисунок 5). 
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Расчетные данные: HR - 73; Hb - 175g/l; VO2 

Consumption – 141,4 ml/min/m2, Рост – 168 см; Вес – 82 
кг; BSA - 1,92 m2; PVRi -1,39 indexed WU; SVR I-47,4 
indexed WU; PVR/SVR- 0,03; Qs i -1,60 l/min/m2; QP i – 
7,92/min/m2; QP/QS - 4,95. Осложнения – не 
наблюдалось. ЭЭД = 0,510м2 Эg - 7,7 мин. 

На основании катетеризации полостей сердца 
выставлен диагноз: врожденный порок сердца, 
супракардиальный тип тотального аномального 
дренажа легочных вен, дефект межпредсердной 
перегородки, ЛГ. 

Учитывая вышеуказанные данные выставлен 
клинический диагноз:  

Основной диагноз: Врожденный порок сердца. 
Супракардиальный тип тотального аномального 
дренажа легочных вен. ДМПП. Недостаточность 
трикуспидального клапана, стадия D (АНА/АСС). 
Осложнение: СН ФК III (ВОЗ). Легочная гипертензия. 
Сопутствующее заболевание: Последствия 
перенесенного ОНМК (2005 г.). 

Далее был проведен консилиум. Учитывая данные 
клинических, лабораторно-инструментальных методов 
обследования, пациентке показано оперативное лечение 
в связи с высоким риском сердечнососудистых 
осложнений, обусловленным ВПС, ТАДЛВ, ДМПП, 
легочной гипертензии, СН, стадия B (АНА/АСС), ФК II 
(NYHA). Недостаточность трикуспидального клапана, 
Осложнение: Сопутствующее заболевание: Последствия 
перенесенного ОНМК (2005 г.). 

Было выполнено оперативное вмешательство: 
Создание соустья между левым предсердием и 
коллектором легочных вен. Ушивание дефекта МПП 
заплатой из аутоперикарда, пластика по Де Вега на 
трикуспидальном клапане в условиях ИК. Общее время 
ИК 169 мин. Прижатие аорты 92 мин. Кровопотеря 200 мл. 

Далее было послеоперативное контрольное Эхо-
КГ, Заключение: Соустья между левым предсердием и 
коллекторам легочных вен функционирует. Пластика 
ДМПП герметично. Систолическая функция ЛЖ и ПЖ 

умеренно снижена. Далее пациентка выписана домой, 
даны рекомендации. 

Заключение: Указанный клинический случай стоит 
выделить из-за поздней диагностики врожденного порока 
сердца и артериовенозной дефективности легочного круга 
кровообращения (ВПС, ТАДЛВ), что вызывает серьезные 
опасения. Обычно этот тип порока обнаруживается в 
раннем детстве, и поэтому врачи, особенно педиатры и 
терапевты, должны быть более внимательными при 
проведении медицинских осмотров. Лечение таких 
пациентов требует комплексного обследования и 
непрерывного мониторинга из-за высокого риска сердечно-
сосудистых осложнений, которые могут сократить 
продолжительность жизни или даже привести к внезапной 
смерти. Поэтому раннее обнаружение и полная 
диагностика играют важную роль в прогнозе их жизни. 
Своевременная кардиохирургическая интервенция может 
существенно улучшить качество и продолжительность 
жизни таких пациентов. 
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