Аналитический обзор научно-исследовательских работ, координируемых Научным Советом  по ревматологии за 2012 год

Проблемная комиссия №14.01

Фундаментальная ревматология

 Впервые в России проведены фармакогенетические исследования при лечении анти-В клеточной терапией ритуксимабом больных ревматоидным артритом .Среди 14 изученных полиморфных вариантов генов HLA-DRB1,  PTPN22(+1858 A/C), IL-6 (-174G/C), IL-R (+358A/C), TNF-α(-308A/G), TNFAIP3 (rs675520,  rs6920220), MCP-1(+2581A/G), IL-1B (3953 C/T), ICAM1( G/A), APCS (G/A),IL-10(-592 A/C), (-819 T/C), (-1082 A/ G) только полиморфизм  TNFAIP3 (rs675520) был слабо ассоциирован с ответом на первый курс введения ритуксимаба.( IA, ФГБУ «НИИР» РАМН)
У 76 больных РА проведен сравнительный  мультиплексный анализ 27 цитокинов, хемокинов и факторов роста с использованием  суспензионных микрочипов (технология хМАР) на фоне  терапии ТЦЗ и РТМ. Применение ТЦЗ приводит к снижению концентрации практически всего профиля цитокинов уже  после первой инфузии. На фоне терапии РТМ наблюдается изменение меньшего числа цитокинов и более медленная скорость их снижения (в среднем к 16-й неделе). Хороший эффект РТМ ассоциируется с высоким базальным уровнем ИЛ-4, ИЛ-8, ИЛ-17 MIP-1α, MIP-1b  и  VEGF, а  ремиссия по CDAI - с высоким уровнем ИЛ-1Ра, ИЛ-2, ИЛ-8, ИЛ-15, Eotaxin, GM-CSF,  IFN-γ, MIP-1α и ФНО-α. Предикторами ремиссии по CDAI при терапии ТЦЗ служат высокие базальные уровни ИЛ-1b, ИЛ-2, GM-CSF и ФНО-α.. Наилучшей диагностической точностью определения АЦЦП при РА обладают коммерческие наборы реагентов DIASTAT (ИФА) и “A-CCP” (ЭХЛ). Низкий базальный уровень В-лимфоцитов служит предиктором полной В-клеточной деплеции и снижения активности заболевания у больных СКВ на фоне терапии РТМ. Автоматизированная платформа оценки результатов НРИФ на основе анализа внутриклеточных структур позволяет стандартизовать иммунофлюоресцентные тесты для определения антинуклеарных антител. ( IIA ФГБУ «НИИР» РАМН)
Показано, что  в основе повреждения коллагена 2 типа, а следовательно, разрушения хрящевой ткани при остеоартрозе (ОА), лежат механизмы, сходные с теми, что наблюдаются при гипертрофии хондроцитов. Регуляция гипертрофии хондроцитов может быть одним из перспективных направлений в терапии разрушения суставного хряща при ОА. В частности, повышение уровня TGFβ2 и поддержание низких уровней PGE2 в суставной сумке будет способствовать подавлению расщепления коллагена и разрушению хрящевой ткани при ОА.
Новая интерпретация механизма возникновения ОА позволит определить новые фармакологические мишени для лечения заболевания  или предотвращения его развития на самой ранней стадии. ( IIA ФГБУ «НИИР» РАМН)
У больных системной склеродермией (ССД) выявлено достоверное повышение серологических маркеров активации сосудистого эндотелия и неоангиогенеза. Концентрация васкулярного эндотелиального фактора роста (VEGF) у больных ССД превышал максимальное значение показателя у здоровых доноров  только у 17% больных. При этом, каких-либо клинических особенностей у больных с повышенным уровнем VEGF не отмечалось. Уровень VEGF не различался между больными диффузной или лимитированной формами ССД и больными с активным или хроническим течением болезни.. Выявлена прямая корреляция уровня VEGF с содержанием антигена фактора Виллебрандта (Аг: ФВ)  , Е-селектина, клеточных молекул адгезии (VCAM-1) , ИЛ-2 , ИЛ-6  и VEGFR2 . У больных ССД уровень VEGFR2 варьировал в широких пределах – от 915,7 до 23290,0 пг/мл и превышал максимальное значение показателя у здоровых доноров в 31 (67%) из 46 случаев. При ССД среднее содержание VEGFR2 составило 5784,6±4773,8 пг/мл и было достоверно больше, чем у здоровых лиц (р=0,0002). Уровень VEGFR2 не различался между больными диффузной или лимитированной формами ССД и больными с активным или хроническим течением болезни. Выявлена прямая связь уровня VEGFR2 с содержанием ЛПНП , Аг:ФВ , Е-селектина, VCAM-1  и интердейкина-2 . ( IIA ФГБУ «НИИР» РАМН, ЯР ГМУ)
Проблемная комиссия №14.02

Клиническая ревматология
Впервые в мировой и отечественной практике разработан алгоритм диагностики заболеваний, протекающих с поражением слюнных желёз и области орбит. Впервые   проведены  малоинвазивные биопсии поднижнечелюсных и слёзных желёз, позволяющие избежать их удаление и чётко гистологически верифицировать диагнозы различных заболеваний. Впервые установлено, что предиктором развития неходжкинских лимфом (НХЛ) у больных с хроническими гепатобилиарными заболеваниями (HCV-гепатит, аутоиммунный гепатит, билиарный цирроз печени, первичный склерозирующий гепатит) является синдром Шёгрена или сочетание с болезнью  Шёгрена. .( IA, ФГБУ «НИИР» РАМН)
 Впервые в России разработан алгоритм диагностики NK/T-клеточных лимфом назального типа-3, протекающих под маской гранулематоза Вегенера и гамма-дельта Т клеточной лимфомы селезенки- 4 у больных серопозитивным  по антителам к цитрулинированному циклическому полипептиду (АЦЦП) ревматоидному артриту (РА), наблюдающихся с диагнозом синдром Фелти. .( IA, ФГБУ «НИИР» РАМН)
Завершен анализ комплексного научного исследования, посвященного проблеме ювенильного артрита на основании данных о клинической картине, классификационном варианте ювенильных артритов (ЮА), формулировке диагноза, дифференциально-диагностических аспектах, включая различные методы лучевой диагностики, нозологических исходов, оценки активности, эффективности медикаментозных методов лечения, в т.ч. высокотехнологичных методов с применением генно-инженерных биологических препаратов (ГИБП), вопросов комплексной реабилитации (консервативной ортопедической, психологической реабилитации, хирургических методов). Получена целостная картина наиболее проблемных и нуждающихся в углубленном изучении направлений педиатрической ревматологии. Полученные результаты по анализу генно-инженерной биологической терапии позволили разработать дифференцированные подходы к назначению отдельных препаратов. (. IIA, ФГБУ «НИИР» РАМН)
Получены предварительные результаты по теме « Инновационные методы в диагностике и лечении больных ревматическими заболеваниями» и применению различных классов генно-инженерных биологических препаратов.

 Установлено, что анти -В-клеточная терапия является высокоэффективном методом лечения больных системной красной волчанкой (СКВ) с высокой активностью и резистентностью к высоким дозам глюкокортикоидов и цитостатиков. Установлено, что через год от начала терапии  значительное снижение активности (частичная или полная ремиссия) наблюдается у 74% больных. Установлено, что наиболее высокая эффективность наблюдается у больных СКВ с поражением центральной нервной системы (ЦНС) и гематологическими нарушениями. У больных с волчаночным нефритом эффективность достигает 70%, впервые установлено, что применение ритуксимаба приводит к уменьшению морфологической активности, снижению индекса тяжести нефрита и достоверному и длительному снижению иммунологической активности. Наиболее выраженное увеличение концентрации аС1q отмечено у больных с люпус-нефритом; терапия РТМ индуцировала значительное снижение уровня аС1q при СКВ.
У больных болезнью Шегрена (БШ) с криоглобулинемическим васкулитом, получивших инициирующий курс монотерапии ритуксимабом, последующая поддерживающая терапия ритуксимабом позволила сохранить ремиссию васкулита. По предварительным результатам проведение поддерживающей терапии ритуксимабом у больных БШ с клинической ремиссией MALT-лимфомы после инициирующего курса позволяет повысить эффективность лечения - у половины больных достигается гистологическая ремиссия лимфомы (при повторном рестадировании). .( IA, ФГБУ «НИИР» РАМН)
На фоне терапии тоцилизумабом (ТЦЗ) процент больных ревматоидным артритом (РА), достигших ремиссии по DAS 28, был наиболее высоким; ремиссия по SDAI и CDAI у пациентов без предшествующей терапии генно-инженерными биологическими препаратами (ГИБП) развивалась с одинаковой частотой при лечении ритуксимабом (РТМ) и ТЦЗ.  Клиническая эффективность РТМ и ТЦЗ ассоциировалась с достоверным снижением уровня острофазовых маркеров и аутоантител. Хороший эффект терапии РТМ  был связан с серопозитивностью по IgM РФ, увеличением концентрации IgM и уменьшением длительности РА. Предиктором ремиссии при использовании ТЦЗ являлась серопозитивность по АМЦВ. Серонегативность по IgM РФ позволяла прогнозировать хороший ответ и развитие ремиссии на фоне лечения инфликсимабом (ИНФ). Образование антител к ИНФ  вызывало снижение его эффективности при РА. .( IIA, ФГБУ «НИИР» РАМН, 1МГМУ им. И.С.Сеченова)
По научной теме « РАДИКАЛ» обобщены результаты лечения больных ранним ревматоидным артритом, которым   назначался метотрексат по 10 мг/нед с повышением дозы до 20-25 мг/нед. согласно  программы «Лечение до достижения цели» , которые обследовались каждые 3 месяца.: у 5 больных наблюдался хороший эффект, была достигнута низкая активность заболевания или ремиссия, 9 больным назначены ГИБП (8 – адалимумаб, 1 – абатацепт), в 2 случаях назначение ГИБП отложено из-за нежелательных явлений, через 6 месяцев 5  больных продолжают лечение метотрексатом и 6 – адалимумабом. .( IIA, ФГБУ «НИИР» РАМН)
Создана новая база данных, включающая 160 параметров, для оценки эффективности и переносимости циклофосфамида у больных системной склеродермией с интерстициальным поражением легких. 

Наиболее частым электромиографическим признаком воспалительного поражения мышц у  больных идиопатическими воспалительными миопатиями была спонтанная активность, которая зафиксирована в 85% случаев и сопровождалась полифазией и потенциалами фибрилляции. При гистологическом исследовании пораженных мышц у всех больных была обнаружена воспалительная инфильтрация. Кроме того в 50% случаев зафиксирован некроз мышечных волокон и в 30% - явления васкулита. Не удалось обнаружить отчетливой взаимосвязи между клиническими показателями активности заболевания, данными электромиографии (ЭМГ) и результатами морфологического исследования. Антитела к Jo-1 были обнаружены у 9 из 11 больных с клиническими признаками антисинтетазного синдрома (АСС) и не встречались при поли-дерматомиозите (ПМ/ДМ) без признаков АСС. В российской популяции клиническая картина АСС ,как правило,  сочетается с наличием Jo-1. У пациентов с АСС была зафиксирована большая продолжительность заболевания до момента установления диагноза и назначения глюкокортикоидов (ГК). В то же время максимальная и поддерживающая дозировка ГК у пациентов с АСС и ПМ/ДМ существенно не различались. В этих группах гормональная терапия обеспечивала сопоставимые результаты по данным количественной оценки активности болезни. .( IIA, ФГБУ «НИИР» РАМН)
Динамическое  12-месячное наблюдение за 29 пациентками с системной красной волчанкой (СКВ) и 14 с ревматоидным артритом (РА) после родоразрешения показало, что из 29 больных СКВ, наблюдающихся после родов, имелось 3 случая неблагоприятного исхода беременности (2 потери беременности во 2-ом триместре гестации и один случай смерти новорожденного на 8-е сутки после преждевременных родов). У 21 родившей пациентки была разрешена лактация (к настоящему моменту ее продолжительность составляет от 1 недели до 10 месяцев).  У 14 родивших больных с РА потерей беременности не было, 12 - кормят ребенка грудью (к настоящему моменту продолжительность лактации от 1 до 10 месяцев). .( IIA, ФГБУ «НИИР» РАМН)
Выделены клинические особенности различных форм панникулитов. Оценена диагностическая значимость УЗИ кожи у этих пациентов. Для септального панникулита  было характерно умеренное увеличение толщины подкожно жировой клетчатки с ее васкуляризацией. При лобулярном панникулите выявлена выраженная дольчатость в виде повышенной эхоплотности с анэхогенным ободком.  

На основании сравнительной оценки инструментальных методов обследования: показано, что Магнотно-резонансная томография (МРТ) имеет преимущества в выявлении прогностически важных признаков прогрессирования остеоартроза (ОА): синовита (в т.ч. субклинический), повреждения внутрисуставных связок и менисков. В оценке костных структур (субхондральные кисты и субхондральный остеосклероз, краевые остеофиты бедренных и б/берцовых костей) МРТ и ультразвуковое исследование (УЗИ) значительно уступают рентгенографии. Исключение составляют очаги отека костного мозга – важнейшие предикторы прогрессирования ОА, которые возможно выявить и оценить их площадь только с помощью МРТ. При наличии интенсивной боли в суставах, избыточной массы тела и ОА суставов кистей, высокий риск прогрессирования определяется с помощью МРТ (очаги отека костного мозга) и денситометрии субхондральной кости  с определением минеральной плотности костной ткани (МПК). Для выявления ранних стадий ОА при наличии отека костного мозга и ожирения необходимо исследовать МПК осевого скелета и субхондральной  кости. .( IIA, ФГБУ «НИИР» РАМН)
Выявлена высокая частота расстройств тревожно-депрессивного спектра (РТДС) и умеренных когнитивных нарушений у больных системной красной волчанкой (СКВ) и ревматоидным артритом (РА), преобладание хронических РТДС расстройств (дистимии и рекуррентного депрессивного расстройства) у этих больных. Показана важная роль хронических психотравмирующих стрессовых факторов в провокации как СКВ и РА, так и РТДС. Пациенты с РТДС чаще имеют более тяжелое течение ревматических заболеваний (РЗ), необратимые изменения систем и органов, более выраженную функциональную недостаточность и худшее качество жизни. РТДС ассоциируются с сердечно-сосудистыми заболеваниями (ССЗ) и более высоким риском смерти от ССЗ при СКВ и РА. Назначение антидепрессантов и нейролептиков с учетом личностных (аффективных) особенностей при выявлении тревожно-депрессивных и когнитивных расстройств при СКВ и РА приводит к быстрому и длительному положительному эффекту. .( IIA, ФГБУ «НИИР» РАМН, ГУ НЦЗД РАМН )
Анализ историй болезни 291 больного РЗ, осложненных АА-амилоидозом за 2005-2010 показал, что АА-амилоидоз осложняет течение ревматических заболеваний в среднем через 13,9 лет, впервые диагностируется на поздних стадиях (18% ХПН, 36% нефротическая). У 40% больных выявляется субклиническая стадия. Применение генно-инженерных биологических препаратов  не позволяет   предотвратить его возникновение.
Проведена оценка эффективности эндопротезирования крупных суставов нижних конечностей  у 41 пациента с ревматическими воспалительными заболеваниями суставов,  получающих генно-инженерные биологические препараты  (34 с ревматоидным артритом, 6 – с  анкилозирующим спондилитом и 1 - с псориатическим артритом). Из них  26 проведено эндопротезирование тазобеденного сустава (ЭТБС) и 15 эндопротезирование коленного сустава (ЭКС). Все  пациенты находились на терапии ГИБП (17 пациентов получали ритуксимаб, 15- инфликсимаб, 6 –абатацепт, 3- тоцилизумаб). Терапия ГИБП проводилась в среднем на 13 году болезни. За период  от 5 до 12 месяцев после операции у 1 (2,4 %) пациента был выявлен венозный тромбоз, у 1 пациента – инфекция протезированного сустава и у 1 – инфекция мягких тканей в области оперированного сустава.

Уточнены показания к дифференцированному лечению поражения переднего отдела ревматоидной стопы (ПОРС) в зависимости от степени его выраженности. На основе клинико-рентгенологических данных доказана целесообразность использования косой скользящей
подголовчатой остеотомии (Вейл-остеотомия) в качестве суставосберегающей операции при ревматоидном артрите. Разработаны показания для использования способов фиксации артродеза с помощью спиц Киршнера (К.) и компрессионных скобок NewDeal при остеопорозе суставных концов 1 плюснефалангового сустава (ПФС). Сохранность достигнутых результатов оперативного лечения (выживаемость) в отдаленные сроки послеоперационного периода (1-4г) в cравнении с исходным уровнем составила 97,2%..( IIA, ФГБУ «НИИР»)
Предварительный анализ результатов выявил  переменные, обусловливающие развитие остеопороза (ОП) у больных ревматоидным артритом (РА) (на основании дискриминантного анализа):  длительность РА, кумулятивная доза глюкокортикоидов (ГК), суммарное количество в/суставных инъекций ГК, количество суженых щелей, определённых методом Шарпа, индексы DAS28, HAQ, возраст больного. Проведен анализ ретроспективных данных больных РА и контрольной группы, продемонстрировно достоверное снижение качества жизни и состояния физической формы у больных РА по сравнению с контролем.( II А, ФГБУ «НИИ Р» РАМН,РГМУ им. Пирогова)
Впервые в России на большом клиническом материале получены данные о половом диморфизме подагры, в том числе различиях в приверженности к терапии аллопуринолом. Впервые  получены данные о факторах риска смерти  и развития кардиоваскулярных катастроф у больных подагрой, влияние на эти риски терапии аллопуринола. Показано, что наибольший «вес» имеют традиционные факторы и хроническое воспаление, а прием аллопуринола  и уровень урикемии на них не влияет. Получены данные о более низких в сравнении с популяционным контролем показателях физического здоровья больных подагрой. Было показано, что состояние гипергликемии может сохраняться в течение 3-4 суток и развивается у больных независимо от исходного уровня гликемии. Продемонстрирована возможность благоприятного влияния цитратной смеси Уралит-У на уровень урикемии у больных  подагрой. IIA, ФГБУ «НИИР»)
Изучены варианты течения заболевания у больных с пирофосфатной артропатией (ПФА), а также факторы риска, приводящие к развитию болезни, проведено микроскопическое исследование синовиальной жидкости стационарным и амбулаторным больным с ПФА. Оценен вклад различных методов лучевой диагностики хондрокальциноза у больных с ПФА: УЗИ, компьютерной томографии (КТ) и рентгенографии коленных суставов. Показано, что УЗИ диагностирует хондрокальциноз у 100% больных с ПФА, диагностическая значимость рентгенографии и КТ коленных суставов практически равна и уступает УЗИ суставов.

(IIA, ФГБУ «НИИР»)
Изучение клинических и инструментальных признаков поражения периартикулярных тканей в области коленных и плечевых суставов у больных  ревматоиднм артритом (РА) и в области коленных суставов у больных остеоартрозом (ОА) , а также оценка эффективности локальной терапии нестероидными противовоспалительными препаратами показали, что поражение периартикулярных мягких тканей может быть причиной возникновения болевого синдрома у значительной части больных РА и ОА. При этом локальная болезненность при пальпации мягких тканей в области сустава может быть признаком активного синовита и не всегда сопровождается сонографическими признаками поражения сухожилий, тогда как выявление патологии сухожилий на УЗИ хорошо коррелирует с наличием соответствующей клинической симптоматики. Локальные аппликации геля нимулид являются эффективным средством для купирования стойких артралгий, ассоциированных с признаками деструкции и воспаления суставов и периартикулярных структур. (IIA, ФГБУ «НИИР»)
Комплексный подход к изучению сердечно-сосудистой патологии позволяет получить новые данные о роли аутоиммунного хронического воспаления, метаболических нарушений в развитии атеросклероза и его осложнений у больных РЗ. 

Доказано, что у женщин с высокой активностью РА без клинических признаков поражения сердечно-сосудистой системы значительно снижены эластические свойства артериальной стенки, что ассоциируется с тяжёлым течением болезни и поражением органов-мишеней (гипертрофией миокарда ЛЖ). (IIA, ФГБУ «НИИР»),ГОУ ДПО СПбМАПО, ФГУ ЦКБ УДП РФ).
Работа по изучению сравнительной характеристики клинических проявлений болезни Бехчета у пациентов, проживающих в России и Японии является первой в отечественной ревматологии, не подтвердившей ассоциации локуса А системы HLA класса А  в этнически смешанной группе российских больных болезнью Бехчета.

Проблемная комиссия №14.03

Эпидемиология и вопросы организации ревматологической службы
Проведен анализ применения генно-инженерных биологических препаратов (ГИБП) в субъектах РФ у больных ревматоидным   артритом. На основании анализа ответов , полученных из 32 регионов, показано, что  наиболее широко используются инфликсимаб (антитела к ФНОа) и ритуксимаб    (антитела к CD20), которые включены в стандарты лечения  ревматоидного артрита (РА). Подготовлен проект приказа МЗ РФ «Об утверждении   порядка оказания  медицинской помощи взрослому населению по профилю  «ревматология» . (IIA, ФГБУ «НИИР»)
Проведенный скрининг показал высокую частоту лиц с наличием 3-х и более факторов риска остеопороза среди жителей 10 городов России в возрасте 50 лет и старше, при этом 20% женщин и 1% мужчин имели высокий (более 20%) вероятностный 10-летний риск переломов, рассчитанный по системе «FRAX». снижение минеральной плотности кости (МПК) выявлено практически у всех женщин с менопаузой: остеопороз  - у 75%, остеопения – у 23% пациентов. Нормальные показатели МПК 3-х областей измерения – у 1% пациенток (ср. возраст – 51 год). Проспективное наблюдение продемонстрировало, что при переломах бедра и отсутствии эндопротезирования качество жизни больных через год наблюдения сохранялось на достоверно более низком уровне, чем до перелома. Восстановление качества жизни практически до исходного уровня произошло через год  после перелома лодыжки.  (IIA, ФГБУ «НИИР» ГОУ ВПО ЯГМА, ГОУ ВПО СарГМУ).
Утвержден  Приказ правительства Свердловской области, МЗ Свердловской области № 1268-п от 06.11.2012 « Об утверждении порядка оказания медицинской помощи больным с ревматическими болезнями в Свердловской области»
Таблица 1
ХАРАКТЕРИСТИКА ЗАВЕРШЕННЫХ В 2012 г. НИР ПО КОМПЛЕКСНОЙ ПРОБЛЕМЕ МЕДИЦИНЫ  НС  № 14 РЕВМАТОЛОГИЯ
	Общее количество выполнявшихся НИР
	ЗАВЕРШЕНО НИР

	
	Всего
	Фундаментальные
	Прикладные
	Охраноспособные

	66
	9
	3
	6
	2


Таблица 2

РАСПРЕДЕЛЕНИЕ ЗАВЕРШЁННЫХ в 2011г НИР, ВЫПОЛНЕННЫХ В РАМКАХ

КОРМПЛНЕКСНОЙ ПРОБЛЕМЫ МЕДИЦИНЫ  НС ПО РЕВМАТОЛОГИИ   ПО ВИДАМ ФИНАНСИРОВАНИЯ *

	БАЗОВЫЕ БЮДЖЕТНЫЕ СРЕДСТВА
	ДОПОЛНИТЕЛЬНОЕ ФИНАНСИРОВАНИЕ

	
	НАУЧНЫЕ ПРОГРАММЫ
	ГРАНТЫ

	РАМН
	МЗРФ
	Федеральные
	Отраслевые
	Президентские
	Региональные
	Международные
	РФФИ
	Др. источн.

	7
	2
	
	
	
	
	
	1
	


* - указать количество НИР
Таблица 3
	Количество научных сотрудников - исполнителей НИР в 2012г.

	Всего
	Доктора наук
	Кандидаты наук

	215
	39
	80


Таблица 4
	* Новые лекарственные препараты 
	* Новая медицинская техника и изделия медицинского назначения 

	Стадии разработки 
	Стадии разработки 

	Доклини- ческие испытания 
	Клини-ческие испытания 
	Разрешены Приказом МЗ СР РФ к при- менению
	Начато серийное производство 
	Создан опытный образец 
	Проведены испытания опытного образца 
	Разрешен приказом МЗ СР РФ к при-менению 
	Начато серийное производство 

	-
	  32
	-
	-
	-
	-
	-
	-


Таблица 5

СВЕДЕНИЯ О НАУЧНОЙ ПРОДУКЦИИ, ПОЛУЧЕННОЙ ПО РЕЗУЛЬТАТАМ ВЫПОЛНЕННЫХ в 2011г  ПО РЕВМАТОЛОГИИ 
	

	Откры-тия 
	*
Разра-ботаны / утвер-ждены новые мед. техно-логии 
	* 

Утвер-ждены сани-тарные правила и нормы 
	* 

Патенты 
	* 

Поле-зные моде-ли 
	* 

Закон. доку-менты ### 
	*
Сани-тарно-гигие-нич. норма-тивы 
	* 

Норма-тивная доку-мен-тация 
	* 

Про-грам-мные сред-ства для ЭВМ 
	*  

Ин-фор. базы дан-ных 
	* 

Матем. модели 
	*  

Другие виды про-дукции

	
	
	
	Поло-жит. реше-ние #
	Заре-гистри- ровано ## 
	
	
	
	
	
	
	
	

	-
	6
	-
	3
	3
	-
	-
	-
	-
	
	2
	-
	-


 Патенты
1. Получен патент  на полезную модель № 114836 « Пластина для остеосинтеза при сложных переломах тазовой кости» Бялик Е.И., Соколов В.А., Файн А.М., Холявкин Д.А.

Опубликовано 20.04.2012 г. Бюллетень ВАК № 11

2. Получен патент № 81023 «Схема восстановительного лечения больных с остеоартрозом коленных суставов»  Негодаева Е.В. Уральская гос.мед. академия

3. Получен патент № 2440805 « Способ проведения лечебной гимнастики при гонартрозе» Негодаева Е.В., Широков В.А. 

4. Подана заявка на патент «Способ реабилитации больных ранним ревматоидным артритом». 

Новые медицинские технологии:

  1) Метод автоматического определения антицитруллинированных антител методом непрямой иммунофлюоресценции на основе клеточного строения

 2)  Иммунонефелометрический метод определения IgG4 в сыворотке крови

 3) Автоматическая система анализа непрямой реакции иммунофлюоресценции для определения антинуклеарного         фактора в сыворотке крови.

4) Тестирование генов системы HLA класса I (B27) и класса   II (DRB1) методом полимеразной цепной реакции в режиме реального времени для диагностики, дифференциальной диагностики и прогнозирования течения ревматических заболеваний

5) Скрининговый метод диагностики гипертрофии миокарда левого жулудочка у женщин с высокой активностью ревматоидного артрита

6) Методы психопатологической и экспериментально-психологической диагностики стрессовых, депрессивных и когнитивных расстройств у больных системной красной волчанкой и ревматоидным артритом
Информационные базы данных

1) Регистр больных ревматоидным артритом

2) Регистр больных системной красной волчанкой, получающих генно-инженерные биологические препараты

Утверждены Ученым Советом ФГБУ «НИИР» РАМН и Экспертным Советом по ревматологии МЗ РФ 28.09.2012

Таблица 6
Не разрабатывались

	* Новые медицинские иммунобиологические препараты

	Перечни групп МИПБ
	Стадии испытаний

	
	Лабораторные испытания
	Государственные испытания
	Разрешены МЗСР РФ к применению
	Начато серийное производство

	Вакцины
	
	
	
	

	Анатоксины
	
	
	
	

	Иммуноглобулины
	
	
	
	

	Сыворотки 
	
	
	
	

	Лактоглобулины
	
	
	
	

	Цитокины
	
	
	
	

	Иммуномодуляторы биологические
	
	
	
	

	Бактериофаги
	
	
	
	

	Эубиотики
	
	
	
	

	Аллергены
	
	
	
	

	МИБП для диагностики инфекционных, паразитар-ных, венерических болезней (ИФА, ПЦР, люминисцент-ные, латексные, эритроци-тарные, сыворотки, имму-ноглобулины и микротест системы для идентификации возбудителей
	
	
	
	

	МИБП для диагностики не-инфекционных заболеваний
	
	
	
	

	Питательные среды и ростовые факторы
	
	
	
	

	Ферментные препараты микробного происхождения
	
	
	
	


Таблица 7.
	НАУЧНЫЕ ТРУДЫ 2012 г.

	Публикации / в т.ч. за рубежом
	* Учебники, справочники, руководства, атласы
	** Моно-графии /  в т.ч. за рубежом
	*** Учебные пособия для студентов
	**** Пособия для врачей и научных работников
	Новые программы обучения для студентов и специалистов
	Защищено диссертаций

	статьи в журналах
	прочие публи- кации
	
	
	
	
	
	доктор-
ские
	канди-
датские

	208/16
	157/ 35
	9
	10
	
	10
	
	
	4


*Диссертационный совет был закрыт на перерегистрацию
Монографии :

1. N.D.Gladkova, Y.V.Fomina, E.B.Kiseleva, M.M.Karabut, N.S.Rabakidze, A.A.Muraev, S.G.Radenska-Lopovok, A.V.Maslennikova. Optical Coherence Tomography in Dentristy. In: Handbook of Biophotonics Vol.2: Photonics for Health Care First edition. (ed. J.Popp, V.V.Tuchin, A.Chiou, S.H.Heinemann). 2012.-Wiley-VCH Veriag GmbH&Co.KgaA. ISBN: 978-3-527-41048-4.
2. 2. Анти-В-клеточная терапия в ревматологии: фокус на ритуксимаб под редакцией Е.Л.Насонова, , Москва, ИМА-Пресс, 2012, с 343

3. Современные стандарты лабораторной диагностики ревматических заболеваний. Е.Н.Александрова, А.А.Новиков, Е.Л.Насонов, Москва, 2012, 2-ое издание , исправленное и дополненное, с.65

4. Монография «Ревматология. Клинические лекции» под редакцией В.В. Бадокина, издательство «Гериотар» , 500с

5.  « Национальные Рекомендации по диагностике и лечению ревматических заболеваний» www. rheumatolog.ru
6. Н.Н.Кузьмина, С.О.Салугина, Е.С.Фёдоров. «Аутовоспалительные синдромы у детей» Учебно-методическое пособие. Издательство «ИМА-ПРЕСС», 2012., 90с

7. А.Е.Каратеев, Е.Л.Насонов Симптоматическая терапия при ревматических заболеваниях, Москва, 2012,70с

8.  В.П.Павлов, В.А.Насонова «Ревмоортопедия» Москва, «МЕД пресс-информ», 2012 , 260с 
9. Школа здоровья « Остеоаороз» под ред. О.М.Лесняк Москва, ГЕОТАР-Медиа, 2-е издание 20с

10. Остеопороз. Профилактика, диагностика, лечение  под ред проф. О.М.Лесняк Москва, ГЕОТАР-МЕдиа, 2012, 288 с

Руководства, пособия, учебники, атласы
1. Бочкова А.Г, Левшакова А.В. под редакцией Эрдеса Ш.Ф. «Краткое методическое руководство по обследованию больных спондилоартритами»  Москва 2012, спонсор – MCD, 36 cтр.

2. Методические рекомендации по применению препарата Инфликсимаб в практике дерматовенеролога. Москва 2011, 21 с.

 3. Методические рекомендации: Овсянкина Е.С., Слогоцкая Л.В., Губкина М.Ф., Никишина И.П., Лукина Г.В., Кочетков Я.А. «Выявление и профилактика туберкулеза у детей и подростков, получающих лечении генно-инженерными биологическими препаратами – блокаторами фактора некроза опухоли» Департамент здравоохранения города Москвы.  – Москва 2012, 46 с.
4. Методическое пособие :Александрова Е.Н., Новиков А.А., Насонов Е.Л. Современные стандарты лабораторной диагностики ревматических заболеваний. М.: ЗАО «БиоХимМак», 2012

5. Методические рекомендации по оказанию медицинской помощи больным остеопорозом в первичном звене здравоохранения» под ред Евстигнеевой- Екатеринбург, МЗ Свердловской области, 2012, с 76

6. « Оказание медицинской помощи больным остеоартритом в первичном звене здравоохранения. Клинико-организационное руководство» под ред П.С.Пухтинской – Екатеринбург, М Свердловской области, 2012, с. 57

7. Приказ правительства Свердловской области, МЗ Свердловской области № 1268-п от 06.11.2012 « Об утверждении порядка оказания медицинской помощи больным с ревматическими болезнями в Свердловской области»
8.Методическое пособие « Хондроитин сульфат (Структум) в лечении остеоартроза: патогенетическое действие и клиническая эффективность», Москва, Сотекс, 2012, стр13
9. Клинические рекомендации по профилактике и ведению больных с остеопорозом под ред О.М.Лесняк Российская ассоциация по остеопорозу, Ярославль, ИПК «Литера», 2012, 24 с

Таблица 8

НАУЧНЫЕ МЕРОПРИЯТИЯ, ПРЕМИИ 2012 ГОДА

	Научные медицинские мероприятия
	Количество

	Проведенные пленумы научного совета
	2

	Проведенные пленумы проблемных комиссий
	8

	Государственные премии в области медицинской науки*
	-

	Международные премии в области медицинской науки*
	-

	Именные , региональные и др. премии в области медицинской науки *
	-


