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диагностированным наследственным ангионевротическим отеком наблюдаются длительно у 

врачей различных специальностей с отсутствием эффекта от проводимой терапии, что к 

большому сожалению может привести к осложнениям и даже летальному исходу. Поэтому 

врач любой специальности должен знать о таком заболевание как НАО, разнообразиях его 

клинического проявления и основных моментах его диагностики.  
Ранняя диагностика НАО уменьшат частоту и тяжесть приступов, позволяет избежать 

осложнения при различных манипуляциях, уменьшает количество госпитализаций, повышает 

приверженность пациентов к лечению и его социальной активности, а самое главное улучшает 

качество жизни и избавляет от постоянного страха за свое здоровье и спонтанных приступов. 
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Аннотация 
Введение. Среди множества перспективных препаратов, лишь единицы становятся лекарственным препаратом 

и попадают на аптечные полки. При этом главную роль в их отборе играют доклинические испытания. Цель 

исследования – оценить применимость программы VEGA in silico в отношении препаратов-реплик 

триазавирина. Материал и методы. Препараты-реплики триазавирина КС 1494, КС 2054, КС 2050, КС 2073 и 

TS 298; клеточные линии SK-N-SH (линия клеток нейрональной ткани), Нер 3В (линия клеток гепатоцитов), 

H9C2 (2-1) (линия клеток кардиомиоцитов), ЛЭЧ 3/81 (линия клеток фибробластов легких эмбриона человека). 

Токсичность препаратов оценивали стандартным МТТ тестом с использованием наборов G4104-100T (Servicebio 
Technology, Китай) согласно протоколу производителя Оптическую плотность регистрировали на вертикальном 

спектрофотометре (Multiskan GO ThermoFisher Scientific) с длиной волны 570 и 690 нм; С целью изучения 

генотоксического эффекта использовался метод анализа полиморфизма длин амплифицированных участков. 
Результаты. При анализе генотоксичности оказалось, что связь полученных результатов в основном была слабой 

и только в отношении линий SK-N-SH (нейрональная ткань) и Нер 3В (гепатоциты) была статистически 

значимой. При анализе токсичности исследуемых веществ, корреляция во всех случаях была сильная и 
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статистически значимая. Выводы. Программа VEGA in silico применима для оценки общей токсичности 

препаратов-реплик триазавирина в отношении нейро-, гепато- кардио- и эмбриотоксичности.  
Ключевые слова: доклинические испытания, VEGA in silico, препараты-реплики триазавирина. 
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Abstract 
Introduction. Among many drugs, only a few get on pharmacy shelves, and preclinical trials play a major role in their 
selection. The aim of the study is to evaluate the applicability of the VEGA in silico program for triazavirin replica 
drugs. Material and methods. Triazavirin replica preparations KS 1494, KS 2054, KS 2050, KS 2073 and TS 298; cell 
lines SK-N-SH (neuronal tissue cell line), HER 3B (hepatocyte cell line), H9C2 (2-1) (cardiomyocyte cell line), LECH 
3/81 (human embryonic lung fibroblast cell line); Toxicity of the preparations was evaluated by standard MTT test using 
kits G4104-100T (Servicebio Technology, China) according to the manufacturer's protocol Optical density was recorded 
on a vertical spectrophotometer (Multiskan GO ThermoFisher Scientific) with wavelengths of 570 and 690 nm; In order 
to study the genotoxic effect, the method of analyzing the polymorphism of the lengths of amplified sites was used. 
Results. When analyzing the genotoxicity, it turned out that the correlation of the obtained results was weak in all cases 
and only in relation to SK-N-SH (neuronal tissue) and HER 3B (hepatocytes) lines was statistically significant. When 
analyzing the toxicity of the studied substances, the correlation in all cases was strong and statistically significant. 
Conclusion. The VEGA in silico program is applicable to evaluate the overall toxicity of triazavirin replica drugs with 
respect to neuro-, hepato-cardio- and embryotoxicity. 
Keywords: Preclinical trials, VEGA in silico, triazavirin replicates. 

 
ВВЕДЕНИЕ 
В настоящее время доклинические испытания лекарственных средств занимают важное 

место в разработке новых препаратов. Эти исследования, проводимые на клеточном уровне и 

лабораторных животных, призваны оценить безопасность, эффективность и потенциальные 

побочные эффекты препаратов до начала их клинических испытаний на пациентах [5]. Однако 

подобные исследования требуют большого количества времени и денежных средств.  
Существует ещё один подход для реализации данного этапа - использование 

виртуального анализа веществ-кандидатов при помощи искусственного интеллекта и 

специального программного обеспечения, примером которого является VEGA in silico (Istituto 
di Ricerche Farmacologiche Mario Negri IRCCS, Италия) [4]. 

Однако результаты, полученные с применением данного подхода, являются предметом 

спора и обсуждения. 
Цель исследования – оценить применимость результатов, полученных при помощи 

программы VEGA in silico путем их сопоставления с экспериментально полученными 

данными в отношении препаратов-реплик триазавирина. 
МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ 

1.1 Исследуемые вещества 
Целью данного научного исследования явилось определение токсичности вновь 

синтезированных в лаборатории ХТИ УрФУ под руководством Русинова В. Л.) препаратов-
реплик триазавирина КС 1494, КС 2054, КС 2050, КС 2073 и TS 298. Все препараты, наряду с 

предполагаемой противовирусной активностью, могут обладать и значимой токсичностью и 

генотоксичностью в отношении клеток, органов и систем человека. 
1.2 Используемые клеточные линии 

В  качестве тестовых клеток с целью оценки токсичности соединений, использованы 

клеточные линии, полученные из тканей человека, предоставленные European Collection of 

Authenticated Cell Cultures (ECACC), ассоциированным членом которого является Уральский 

государственный медицинский университет (ECCW14007), -– SK-N-SH (линия клеток 

нейрональной ткани), Нер 3В (линия клеток гепатоцитов), H9C2 (2-1) – линия клеток 
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кардиомиоцитов. Наряду с означенными, были использованы клетки ЛЭЧ 3/81 (линия клеток 

фибробластов легких эмбриона человека, ФБУН ФНИИВИ "Виром" Роспотребнадзора, 

Екатеринбург). 
Культивирование клеток выполняли согласно установленным протоколам ECACC.  

1.3 Оценка цитотоксичности представленных веществ 
В соответствии с рекомендациями международного Номенклатурного комитета по 

классификации клеточной смерти [1], оценка цитотоксического эффекта должна основываться 

на витальных тестах. 
Токсичность препаратов оценивали в широком диапазоне концентраций стандартным 

МТТ тестом с использованием наборов G4104-100T (Servicebio Technology, Китай) согласно 

протоколу производителя Оптическую плотность регистрировали на вертикальном 

спектрофотометре (Multiskan GO ThermoFisher Scientific) с длиной волны 570 и 690 нм. 
1.4 Изучение генотоксического эффекта предоставленных веществ 

С целью изучения генотоксического эффекта использовался метод анализа 

полиморфизма длин амплифицированных участков, описанный нами ранее [2, 3].  
Статистическую обработку данных проводили в программном пакете Statistica 6.0. 
РЕЗУЛЬТАТЫ  
В ходе анализа корреляции данных о генотоксичности исследуемых препаратов, 

полученных методом виртуального анализа и экспериментальных данных (Таблица 1) 

оказалось, что связь полученных результатов была слабой во всех случаях и только в 

отношении линий SK-N-SH (нейрональная ткань) и Нер 3В (гепатоциты) была статистически 

значимой. Последнее может быть обусловлено тем, что модель не смогла показать результаты 

анализа генотоксичности для всех исследуемых веществ. 
Таблица 1.  

Корреляция данных, полученных в результате применения VEGA in silico с 

экспериментальными значениями при оценке генотоксичности веществ кандидатов 
Линия клеток/ коэффициент 

корреляции 
H9C2 (2-1) ЛЭЧ 3/81 SK-N-SH Нер 3В 

коэффициент корреляции 0,35474 0,43507 0,50044* 0,49387* 
Примечание * - коэффициент корреляции достоверен (р<0.88) 

 
В тоже время при анализе корреляции данных, предсказанных VEGA in silico и 

экспериментально полученных данных в отношении токсичности исследуемых веществ, 

корреляция во всех случаях была сильная и статистически значимая (Таблица 2). 
Таблица 2.  

Корреляция данных, полученных в результате применения VEGA in silico с 

экспериментальными значениями при оценке токсичности веществ кандидатов 
Линия клеток/ коэффициент 

корреляции 
H9C2 (2-1) ЛЭЧ 3/81 SK-N-SH Нер 3В 

коэффициент корреляции 0,829367758 0,759691298 0,882876179 0,871062743 

Примечание * - коэффициент корреляции достоверен (р<0.05) 
 
ОБСУЖДЕНИЕ  
Полученные данные позволяют заключить, что с одной стороны, модель, основанная 

на искусственном интеллекте VEGA in silico, вполне способна прогнозировать токсичность 

вновь синтезируемых веществ с высокой степенью достоверности. С другой стороны, данные 

о предполагаемой генотоксичности химических соединений – параметры, учитываемые 

моделью – мутагенность, канцерогенность, микроядерный тест, хромосомные аберрации – не 

в полной мере соответствуют экспериментальным данным, поскольку в целом ряде случаев 

модель не способна прогнозировать проявления нестабильности генома. 
ВЫВОДЫ  
1. Использование программы VEGA in silico возможно для дальнейших исследований 

общей токсичности препаратов-реплик триазавирина в отношении нейро-, гепато- кардио- и 
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эмбриотоксичности с целью сокращения количества кандидатов для доклинических 

испытаний. 
2. Программа VEGA in silico ограниченно применима для оценки генотоксичности 

молекул кандидатов  
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АНАЛИЗ РЕЗУЛЬТАТОВ ПРОВЕДЕНИЯ ВТОРОГО АУДИОЛОГИЧЕСКОГО 

СКРИНИНГА У ДЕТЕЙ ЗА 2018-2023 ГОДА В СВЕРДЛОВСКОЙ ОБЛАСТИ 
Кейних Андрей Евгеньевич, Загвоздина Юлия Фанисовна, Рябов Владислав Владимирович, 
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Екатеринбург, Россия 
Аннотация  
Введение. Нарушения слуха у детей влияют на формирование речи и личности, что отражается на качестве 

жизни. Ранняя диагностика и своевременная коррекция слуховых патологий имеют решающее значение для 

успешного лечения и разностороннего развития детей, позволяя предотвратить негативные последствия в 

долгосрочном периоде. Цель исследования – проанализировать динамику показателей̆ тугоухости у детей 

первого года жизни и ее структуру в Свердловской области за период с 2018 по 2023 годы. Материал и методы. 
Данные по нозологическим формам и частоте встречаемости детей с заболеваниями слуха за 2018-2023 год были 

предоставлены медицинским центром ГАУЗ СО «МКМЦ «Бонум». Для диагностики патологий использовался 

метод оценки отоакустической эмиссии. Анализируемую группу составили дети до 1 года, не прошедшие ранний 

скрининг или имеющие другие врожденные патологии. Результаты. В исследуемый период наблюдается общее 

снижение количества детей с патологиями слуха, выявленными на основании нарушения аудиологической 

целостности. Наиболее часто встречающейся была форма двусторонней сенсоневральной тугоухости различной 

степени тяжести, второй по частоте стала двусторонняя сенсоневральная глухота, третьей является 

правосторонняя кондуктивная тугоухость. Выводы. В процессе аудиологического скрининга определены более 

распространенные патологии слуха. Оценка отоакустической эмиссии способствует своевременному выявлению 

нарушений, что может помочь улучшить качество жизни детей.  
Ключевые слова: тугоухость, аудиологический скрининг, отоакустическая эмиссия. 
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