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Глубокоуважаемые коллеги!

В очередном номере «Южно-Российского журна-
ла терапевтической практики» Вашему вниманию 
предлагаются 3 обзорных статьи, посвящённые ак-
туальным проблемам практического здравоохране-
ния. В обзоре профессора С.Г. Канорского представ-
лены современные возможности достижения дли-
тельной ремиссии сахарного диабета 2 типа с помо-
щью различных подходов к лечению, включая меди-
каментозные препараты, бариатрическую хирур-
гию, низкокалорийную диету, физические упражне-
ния. Опираясь на результаты исследований послед-
них лет, автор подчеркивает, что ремиссия должна 
рассматриваться как основная цель, особенно для 
пациентов с преддиабетом и недавно диагностированным СД 2 типа. 

Учитывая актуальность проблемы COVID-19, особого внимания заслуживает обзор, подго-
товленный авторами из Омского государственного медицинского университета (В.А. Ахмедов, 
М.А. Ливзан, О.В. Гаус), в котором обсуждается проблема нарушений ритма сердца как у па-
циентов с тяжелым течением заболевания, так и в постковидном периоде, обобщаются данные 
о возможных патофизиологических механизмах и проаритмических факторах.

Сложной проблеме поиска новых мишеней для противоопухолевой и антиметастатической 
терапии посвящена статья группы авторов Ростовского государственного медицинского универ-
ситета (М.А. Додохова, И.М. Котиева, А.В. Сафроненко, С.В. Шлык, Н.В. Дроботя, Д.Б. Шпа-
ковский).

В данном номере журнала вниманию читателей предлагается лекция для практикующих 
врачей, подготовленная профессором Г.В. Шавкута, в которой освещены вопросы этиопатогене-
за, классификации, особенностей клинического течения, лабораторной и инструментальной ди-
агностики, а также возможности консервативного и хирургического лечения хронической мезен-
териальной ишемии.

Оригинальные исследования, представленные в номере, посвящены актуальным проблемам 
терапевтической практики. В статье В.А. Сафроненко с соавторами проводится сравнитель-
ная оценка когнитивных нарушений у «хрупких» пациентов с артериальной гипертензией в зави-
симости от наличия хронической сердечной недостаточности. В работе А.С. Самакаева с соав-
торами представлены результаты исследования, свидетельствующие о целесообразности опре-
деления уровня факторов фиброзирования у пациентов с ишемической болезнью сердца и хрони-
ческой болезнью почек для выявления пациентов с высоким риском сердечно-сосудистых ослож-
нений. Заслуживает внимания статья Е.А. Кудряшова с соавторами, в которой проводится 
оценка клинического статуса, метаболического профиля и проводимой кардиотропной, сахарос-
нижающей терапии у амбулаторных больных с сахарным диабетом 2 типа в реальной клини-
ческой практике. В статье В.В. Горбань, В.С. Манто, Е.В. Горбань представлены результаты 
изучения у лиц среднего возраста с артериальной гипертонией параметров композитного со-
става тела человека для определения мишеней профилактики и лечения. Статья Н.Ю. Лобано-

Обращение К ЧиТаТеЛЯМ



6

Обращение К ЧиТаТеЛЯМ

вой с соавторами посвящена оценке взаимообусловленности изменений скорости сдвига на эндо-
телии стенки общей сонной артерии с величиной индекса коронарной кальцификации у пациен-
тов с гипертонической болезнью. Представляет интерес статья З.А. Гончаровой, Р. М. Ужахо-
ва и В.А. Мегерян, в которой проведен анализ клинико-эпидемиологических показателей и фак-
торов риска развития рассеянного склероза в Рecпублике Ингушeтия.

В разделе «Клинические случаи» вниманию читателей предлагаются разборы трёх диагно-
стически трудных клинических случаев. 

Безусловно, заслуживает внимания статья авторов из Саратовского государственного меди-
цинского университета (Е.Ю. Пономарева, А.П. Ребров), представленная в разделе «Обмен опы-
том», в которой обсуждается роль образовательных технологий и их реализация в процессе пре-
подавания госпитальной терапии.

Надеемся, что знакомство с очередным номером журнала будет интересным и полезным. 
Желаем приятного чтения!

С уважением, доктор медицинских наук, 
профессор, главный редактор журнала 

А.И. Чесникова

Южно-Российский журнал терапевтической практики
South Russian Journal of Therapeutic Practice

2022;3(3):6
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Введение

в современных условиях ожирение и часто 
следующий за ним сахарный диабет (сд) 2 типа 
(сд2) представляют собой взаимосвязанную не-
контролируемую неинфекционную пандемию, 
охватившую многие страны мира [1]. сд2 (око-
ло 90% всех случаев сд) развивается в резуль-
тате сочетания генетических факторов и фак-
торов окружающей среды, а нездоровое пита-
ние и отсутствие физической активности при-
знаются наиболее значимыми факторами риска 

его развития [2]. первичным патофизиологиче-
ским дефектом при сд2 являются инсулиноре-
зистентность печени, мышечной и/или жировой 
ткани, а также нарушение функции бета-клеток 
поджелудочной железы. сд2 возникает, когда 
бета-клетки становятся неспособными компен-
сировать резистентность к инсулину, что при-
водит к нарушению толерантности к глюкозе и 
гипергликемии, обычно ассоциирующейся с ар-
териальной гипертензией и дислипидемией 
[3, 4]. длительная гипергликемия сопровожда-
ется глюкозотоксичностью, которая вызывает 
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дисфункцию бета-клеток и уменьшение их мас-
сы, способствуя дальнейшему ухудшению тече-
ния сд2 [5]. сд2 требует пожизненного лечения, 
но инвалидизирующие и сокращающие жизнь 
осложнения наступают, несмотря проводимую 
терапию [6]. без стратегических сдвигов к эф-
фективным профилактическим действиям на 
глобальном уровне, согласно прогнозам, распро-
странённость сд у взрослых (20–79 лет) в мире 
к 2030 г. составит 643, а к 2045 г. — 783 миллио-
на человек1.

в то время как медикаментозное лечение сд2 
направлено на предотвращение или более позд-
нее развитие сердечно-сосудистых осложнений 
[7, 8], потеря веса и изменение образа жизни спо-
собны привести к обратному развитию (ревер-
сии) патофизиологических процессов, лежащих 
в основе сд2, в том числе к достижению ремис-
сии болезни [9].

с целью установления современных возмож-
ностей достижения ремиссии сд2, которые мало 
представлены в действующих рекомендациях 
по лечению этого заболевания, проведен поиск 
и анализ литературных источников в базах дан-
ных scopus, web of science, pubmed/medline, the 
Cochranelibrary по ключевым словам «diabetes 
remission», «diabetes reversal», «bariatric surgery», 
«very low-calorie diet», «low carbohydrate diet». 
использовались фильтры «clinical trial», «meta-
analysis», «randomized controlled trial», «review», 
«systematic review», «5 years». для включения 
в обзор рассматривались исследования любо-
го дизайна, отражавшие современные пред-
ставления о возможностях ремиссии сд2 при 
использовании нехирургических и хирургиче-
ских методов. отдельные исследования оцени-
вались в отношении их пригодности для вклю-
чения в обзор с учётом значимости для ревер-
сии и ремиссии сд2. предпочтение при выборе 
публикаций отдавали полнотекстовым статьям 
в рецензируемых журналах, имеющих высокий 
импакт-фактор. после скрининга 9109 источни-
ков литературы отобраны и проанализированы 
124 наиболее значимые статьи, доступные в пол-
нотекстовом формате, из них в обзор вошли 57 
наиболее цитируемых.

Что такое ремиссия сахарного диабета  
2 типа?

чтобы понять концепцию ремиссии сд2, не-
обходимо рассмотреть её определение. первое 
определение предполагало, что ремиссия сд2 

1 International Diabetes federation (2021) IDf Diabetes atlas. 
available from www.diabetesatlas.org. доступ 22 июля 2022 
года.

— это достижение уровня гликемии ниже пока-
зателя, позволяющего диагностировать сд, при 
отсутствии какой-либо фармакологической или 
хирургической его терапии. предлагалось раз-
деление ремиссии на частичную (достижение 
уровня гликемии ниже порогового значения для 
диагностики сд — гликированный гемоглобин 
[hba1c] <6,5%) или полную (возвращение к нор-
мальному гликемическому состоянию — hba1c 
<5,7%). в обеих группах предполагалась про-
должительность такого статуса >1 года, а в слу-
чае полной ремиссии в течение ≥5 лет при от-
сутствии фармакотерапии можно было конста-
тировать длительную ремиссию [10]. в дальней-
шем предлагалось считать ремиссией сд2 дости-
жение гликемии ниже порогового значения, ис-
пользуемого для его диагностики, которое со-
храняется в течение как минимум 6 месяцев по-
сле прекращения всех видов гипогликемизирую-
щей терапии [11].

согласно другому, более современному опре-
делению, ремиссия сд2 — это здоровое клиниче-
ское состояние, связанное с достижением уровня 
hba1c ниже целевого порога, который сохраня-
ется в течение минимум 6 месяцев, с непрерыв-
ным применением метформина и/или измене-
нием образа жизни или без них при условии, что 
состояние не связано с сопутствующими заболе-
ваниями, сопутствующей терапией или осложне-
ниями. эти же авторы предложили классифика-
цию ремиссии сд2, основанную на метаболиче-
ских, клинико-биохимических и фармакологиче-
ских параметрах [12]:

• метаболическая ремиссия — устранение де-
фекта секреции инсулина или резистентности 
к инсулину;

• клиническая или частичная ремиссия — до-
стижение уровня hba1c ниже установленного 
для индивидуума целевого показателя;

• биохимическая или полная ремиссия — до-
стижение уровня hba1c ниже порогового значе-
ния для диагностики сд;

• фармакологическая ремиссия — отсутствие 
необходимости в какой-либо медикаментозной 
терапии.

недавно в консенсусном документе междуна-
родной группы экспертов ремиссией было назва-
но устойчивое метаболическое улучшение при 
сд2 — возвращение уровня hba1c до <6,5%, ко-
торое происходит либо спонтанно, либо после 
вмешательства и сохраняется в течение ≥3 ме-
сяцев при отсутствии обычной гипогликеми-
зирующей терапии. для определения ремиссии 
в качестве альтернативы hba1c могут приме-
няться уровень глюкозы в плазме крови нато-
щак <7,0 ммоль/л или расчётный уровень hba1c 
<6,5% на основе значений непрерывного мони-
торинга уровня глюкозы. при этом эксперты со-
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гласились с тем, что следует избегать термина 
«излечение» в контексте клинического ведения 
сд2 [13].

в общей популяции больных сд2 частота его 
ремиссии в настоящее время очень низка [14]. у 
большинства людей с сд2 наблюдается прогрес-
сирование заболевания с ростом уровней глюко-
зы плазмы натощак и hba1c, сопровождающее-
ся увеличением использования лекарственных 
средств с течением времени. в этой связи спо-
собность остановить прогрессирование заболе-
вания или достичь его реверсии уже можно счи-
тать клинически значимой. поэтому в исследо-
ваниях оценивают не только ремиссию, но и ре-
версию сд2, определяя её как возврат к нормо-
гликемии без указания сроков её сохранения 
[13].

сд2 долгое время считался хроническим не-
обратимым заболеванием, требующим посто-
янного титрования и добавления фармакотера-
пии с неуклонной прогрессией до зависимости 
от инсулина более, чем у 50% пациентов в те-
чение 10 лет [15]. однако накапливается науч-
ная информация о возможности новых принци-
пов лечения болезни, в которых приоритет отда-
ётся обратному развитию (реверсии) и ремиссии 
сд2 [16]. всемирная организация здравоохране-
ния (whO), американская диабетическая ассо-
циация (aDa), европейская ассоциация по изу-
чению диабета (easD), благотворительная орга-
низация по борьбе с диабетом в великобритании 
(Diabetes uk) признают, что сд2 является мета-
болически обратимым, по крайней мере, в тече-
ние определенного периода времени. в качестве 
способов достижения такого развития патологи-
ческого процесса обычно рассматриваются низ-
коуглеводные диеты (нуд), очень низкокало-
рийные диеты (онкд), физические упражнения 
и бариатрическая хирургия.

Бариатрическая хирургия

на протяжении более 30 лет известно, что 
бариатрическая хирургия (бх) способна вызы-
вать реверсию сд2 типа и изменять исходы ле-
чения у пациентов с ожирением. однако толь-
ко в 2016 г. были приняты рекомендации, одо-
бренные 45 национальными медицинскими об-
ществами по всему миру, в которых предлагает-
ся использовать бх для лечения сд2 у взрослых 
с индексом массы тела (имт) >40 или >35 кг/м2 
при наличии сопутствующих заболеваний, свя-
занных с ожирением [17]. в дополнение к ранне-
му выраженному послеоперационному улучше-
нию гликемии и чувствительности к инсулину, 
бх вызывает изменения в выбросе желудочно-

кишечных гормонов, включая грелин, лептин, 
холецистокинин, пептид yy и глюкагоноподоб-
ный пептид 1 (гпп-1). последний, в дополнение 
к поддержанию эугликемии, может корректиро-
вать пищевое поведение через ось кишечник-
мозг. постпрандиальные уровни эндогенного 
гпп-1 после бх способны оказаться в 10–20 раз 
выше, чем до операции [18]. бх ассоциируется 
с резкими изменениями микробиома кишечника 
от профиля, «вызывающего ожирение», к «худо-
му» [19]. точные нейроэндокринные механизмы, 
с помощью которых бх реализует эффект улуч-
шения гликемического профиля, ещё полностью 
не изучены. предполагается, что его обеспечива-
ет комбинация внезапного резкого снижения по-
ступления энергии с пищей, изменения тонуса 
блуждающего нерва, выделения кишечных гор-
монов, центрального контроля аппетита, мета-
болизма желчных кислот, перепрограммирова-
ния метаболизма глюкозы в кишечнике и кишеч-
ного микробиома, что первоначально вызывает 
реверсию сд2 типа у 58–95% пациентов [20].

хотя бх обладает значительной способно-
стью вызывать ремиссию сд2, она достигает-
ся не у всех пациентов и со временем эффектив-
ность процедуры может ослабевать. в ретроспек-
тивном когортном исследовании у 4434 взрос-
лых больных с сд2, перенёсших шунтирование 
желудка, полная ремиссия в течение 5 лет по-
сле операции констатировалась в 68,2% случа-
ев и продолжалась в среднем 8,3 года. но у 35,1% 
пациентов наступал рецидив сд2 к 5 году на-
блюдения [21]. при длительном наблюдении 
за участниками проспективного когортного ис-
следования sOs частота ремиссии сд2 у подвер-
гавшихся операции (n=2010) снижалась с 72,3% 
через 2 года до 38,1% через 10 лет и 30,4% че-
рез 15 лет, всё же оставаясь значительно выше, 
чем в контрольной группе (n=2037), — 6,5% че-
рез 15 лет. благодаря этому в группе бх удава-
лось снижать риск микрососудистых (относи-
тельный риск [оР] — 0,44; 95% доверительный 
интервал [ди] — 0,34–0,56; р<0,001) и макросо-
судистых осложнений сд2 (оР — 0,68; 95% ди — 
0,54–0,85; р<0,001) [22]. 

представляют интерес результаты рандоми-
зированного исследования sleeVepass, в кото-
ром проводилось сравнение 10-летних исходов 
наиболее популярных бариатрических опера-
ций — лапароскопического шунтирования же-
лудка по методу Roux-en-y (n=119) и лапароско-
пической рукавной резекции желудка (n=121) 
у взрослых пациентов со средним имт 44,6 кг/
м2. несмотря на большее снижении массы тела 
после первого способа оперативного вмешатель-
ства, частота достижения ремиссии сд2 значи-
мо не различалась (33% и 26% соответственно; 
р=0,63) [23]. в другом двойном слепом исследо-
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вании у 114 взрослых с сд2 и ожирением также 
сопоставлялись лапароскопическое шунтирова-
ние желудка по методу Roux-en-y и лапароскопи-
ческая рукавная резекция желудка. первичная 
конечная точка (ремиссия сд2 через 5 лет, опре-
делявшаяся как уровень hba1c <6% без исполь-
зования гипогликемизирующих препаратов) су-
щественно чаще регистрировалась после перво-
го типа операции — у 47% против 33% пациен-
тов (р=0,009) при аналогичном риске осложне-
ний [24].

как и любое оперативное вмешательство, 
бх ассоциируется с риском осложнений, хотя он 
сравнительно невелик. в рандомизированных 
клинических исследованиях уровень смертно-
сти в течение 30 дней составлял 0,08%, а после 
30 дней — 0,31%, частота осложнений — 17%, 
повторных операций — 7% [25]. значительные 
осложнения бх включают несостоятельность 
анастомоза, кровотечение, эзофагит, демпинг-
синдром, дефицит макро- и микронутриентов 
[26]. по данным крупного ретроспективного ана-
лиза, использование рукавной резекции желуд-
ка (n=79 813) было связано со значительно бо-
лее низкой частотой повторных госпитализаций 
в течение 30 дней (оР — 0,77; 95% ди — 0,74-
0,81) и снижением риска желудочно-кишечных 
кровотечений (оР — 0,87; 95% ди — 0,78-0,98) 
по сравнению с шунтирования желудка по ме-
тоду Roux-en-y (n=114 435). однако рукавная 
резекция желудка сопровождалось повышен-
ным риском повторной операции по сравнению 
с шунтированием желудка (оР — 1,21; 95% ди, 
1,08–1,35) [27]. для каждого пациента эти ри-
ски необходимо сопоставлять с рисками, связан-
ными с отсутствием лечения морбидного ожире-
ния. в настоящее время продолжается поиск дру-
гих медицинских вмешательств, способных ока-
зывать эффект, сходный с таковым бх, показан-
ной только при морбидном ожирении, но без не-
обходимости инвазивной анатомической пере-
стройки.

Медикаментозное лечение

большинство руководств по лечению сд2 со-
средоточены на фармакотерапии гиперглике-
мии, а не на снижении массы тела, которое всег-
да являлось частью основного лечения [28]. при 
этом увеличение расходов на традиционное ле-
чение сд2 в сша не привело к улучшению ис-
ходов [29]. между тем возможность реверсии 
сд2 с помощью фармакотерапии была проде-
монстрирована в многочисленных исследовани-
ях и с помощью препаратов c различным меха-
низмом действия — стратегий, которые не были 

приняты в качестве лечения первой линии.
показано, что интенсивная инсулинотера-

пия в течение 2–3 недель в дебюте сд2 (в идеа-
ле до 2 лет от начала болезни) может вызывать 
гликемическую ремиссию, при которой паци-
енты способны поддерживать нормогликемию 
без гипогликемизирующих препаратов. по дан-
ным метаанализа, краткосрочная интенсивная 
инсулинотерапия значительно улучшала функ-
цию бета-клеток островкового аппарата подже-
лудочной железы, вызывая ремиссию у 46% па-
циентов через 12 месяцев и у 42% — через 24 ме-
сяца [30]. этот эффект не зависел от потери веса, 
пациенты не применяли онкд или нуд. важ-
ной предпосылкой механизма лечебного эффек-
та кратковременной интенсивной инсулиноте-
рапии считали редифференцировку бета-клеток, 
которая способна изменить патофизиологию 
при раннем сд2 и его естественное течение [31]. 
очевидными недостатками интенсивной инсу-
линотерапии для достижения ремиссии сд2 яв-
ляются высокий риск гипогликемии и, по мень-
шей мере, отсутствие пользы в отношении сни-
жения веса.

более двух десятилетий известен орлистат 
— препарат для лечения ожирения, являющий-
ся специфическим ингибитором желудочно-
кишечных липаз длительного действия, практи-
чески не всасывающийся в кишечнике. орлистат 
имитирует механизм действия, эффекты и от-
даленные результаты, отмечавшиеся при огра-
ничении калорийности пищи, без фактическо-
го ограничения ее потребления. у больных сд2 
с ожирением отмечалось улучшение гликемиче-
ского контроля при использовании орлистата, 
что объясняли повышением чувствительности 
к инсулину, более медленным и неполным пере-
вариванием жиров пищи со снижением уровня 
неэтерифицированных жирных кислот в плаз-
ме после еды, уменьшением висцеральной жиро-
вой ткани, а также стимуляцией секреции гпп-1 
и глюкозозависимого инсулинотропного поли-
пептида (гип) [32]. применению орлистата пре-
пятствуют очень часто возникающие побочные 
эффекты: маслянистые выделения из прямой 
кишки, императивные позывы на дефекацию, 
стеаторея, диарея. попытки использовать для их 
устранения диету с низким содержанием жиров 
и начинать лечение с более низкой дозы не ока-
зывают существенного влияния на привержен-
ность к терапии, которая остается низкой.

сахароснижающие препараты более новых 
классов, ингибиторы натрий-глюкозного ко-
транспортера 2 типа и агонисты гпп-1, вызыва-
ют снижение массы тела, но вторые в значитель-
но большей степени [33]. агонисты гпп-1 лира-
глутид и семаглутид первоначально были раз-
работаны для лечения сд2 и продолжают при-
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меняться по этому показанию. однако в послед-
нее время подкожное введение 1 раз в неделю 
более эффективно снижающего вес семаглути-
да [34] стали использовать для коррекции ожи-
рения. гпп-1 уменьшают аппетит, воздействуя 
на рецепторы гпп-1 в гипоталамусе, регулиру-
ющие потребление пищи, задерживают опорож-
нение желудка, что создает отрицательный ба-
ланс энергии в организме и способствует сниже-
нию веса [35].

для лечения ожирения разработаны более 
высокие дозы гпп-1. в двойном слепом рандо-
мизированном исследовании у взрослых с имт 
≥27 кг/м2 и сд2 (hba1c 7–10%) оценивалась эф-
фективность и безопасность подкожного введе-
ния семаглутида 1 раз в неделю в дозах 2,4 мг 
или 1,0 мг (доза, одобренная для лечения сд2) 
или плацебо. через 68 недель среднее снижение 
массы тела в группе семаглутида 2,4 мг (n=404) 
составляло 9,6%, семаглутида 1,0 мг (n=403)  
— 7,0% против 3,4% в группе плацебо (n=403). 
в конце исследования участники, получавшие 
высокую дозу семаглутида, имели средний уро-
вень hba1c 6,4% (соответствует преддиабету и, 
следовательно, ниже порога для диагностики 
сд2). при использовании препарата в дозе 1,0 мг 
средний уровень hba1c составлял 6,6% (все еще 
сд2), а при приеме плацебо — 7,8%. наиболее ча-
стыми побочными эффектами высокой дозы се-
маглутида были легко или умеренно выражен-
ные желудочно-кишечные расстройства, вклю-
чая тошноту, рвоту, диарею и запор, о которых 
сообщили 87,6% участников работы [36].

новый двойной аналог гпп-1/гип тирзепа-
тид в дозах 5 мг, 10 мг или 15 мг подкожно 1 раз 
в неделю оценивался в двойном слепом рандо-
мизированном плацебо-контролируемом ис-
следовании 3 фазы suRpass-1 у 478 взрослых 
больных сд2 (средние исходный уровень hba1c 
— 7,9%, имт — 31,9 кг/м2). при использовании 
дозы 15 мг 51,7% участников работы достига-
ли уровня hba1c <5,7% (нормогликемия), а сред-
няя потеря веса составляла 9,5 кг (11,0%) за 40 
недель. в группах лечения тирзепатидом не от-
мечалось тяжелой гипогликемии (<3 ммоль/л). 
наиболее часто регистрировавшиеся нежела-
тельные явления были связаны с желудочно-
кишечным трактом, имели лёгкую или среднюю 
степень тяжести, обычно возникали в период по-
вышения дозы. частота прекращения лечения 
из-за нежелательных явлений составляла менее 
7% в каждой группе лечения тирзепатидом [37]. 
в открытом сравнительном 40 недельном ис-
следовании у 1879 взрослых больных сд2 (сред-
ний исходный уровень hba1c — 8,28%) тирзепа-
тид в дозе 5 мг, 10 мг или 15 мг превосходил се-
маглутид в дозе 1,0 мг подкожно 1 раз в неделю 
по влиянию на уровень hba1c и снижение мас-

сы тела. целевой уровень hba1c <5,7% (нормо-
гликемия) достигался у 27–46% пациентов, по-
лучавших тирзепатид, и у 19% — в группе сема-
глутида. желудочно-кишечные нежелательные 
явления в группах тирзепатида и семаглутида 
в основном были лёгкой или средней степени тя-
жести (тошнота — 17–22% против 18%; диарея 
— 13–16% против 12%; рвота — 6–10% против 
8% случаев соответственно) [38].

в настоящее время ещё нет данных о возмож-
ности длительного сохранения реверсии сд2, 
опосредованной аналогами гпп-1/гип, после 
прекращения их применения. согласно строгому 
определению ремиссии, реверсия сд2 при про-
должительном применении аналогов гпп-1/гип 
может не рассматриваться в качестве ремиссии, 
если эти препараты считаются гипогликемизи-
рующими, а не средствами для снижения массы 
тела [13].

Диеты и физические упражнения

диетотерапия сд2 направлена на улучше-
ние гликемического контроля за счёт умеренно-
го снижения массы тела. умеренная потеря веса 
(≥5% массы тела) значительно улучшает глике-
мический контроль, но обычно этого недоста-
точно для достижения ремиссии сд2 [29]. на 
фоне донк у пациентов с сд2 и избыточной мас-
сой тела или ожирением раннее резкое сниже-
ние уровня глюкозы в плазме крови натощак на-
ступало до значительной потери веса даже при 
полном отсутствии фармакотерапии. хотя до-
стижение нормогликемии с помощью диеты при 
сд2 у больных с избыточной массой тела удава-
лось легко, для её поддержания (длительной ре-
миссии) требовалась устойчивая потеря веса, 
сложность сохранения которой отмечалась во 
многих исследованиях [39]. 

в исследовании look aheaD оценивалась ве-
роятность достижения ремиссии сд2 у паци-
ентов с избыточной массой тела под действи-
ем интенсивной программы повышения физи-
ческой активности и снижения исходного веса. 
через 4 года в группе активного вмешательства 
(n=2241) ремиссия (частичная или полная) от-
мечалась у 7,3% против 2,0% в группе стандарт-
ного консультирования (n=2262) (р<0,001). не-
прерывная устойчивая ремиссия сд2 оказалась 
еще более редким явлением [40]. в то же вре-
мя у участников исследования, которые поте-
ряли ≥10% массы тела за 1 год, риск смерти че-
рез 16,7 года снижался на 21% (оР — 0,79; 95% 
ди — 0,67–0,94; р=0,007) по сравнению с груп-
пой обычного ведения [41].

участникам исследования DiReCt с длитель-
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ностью анамнеза сд2 <6 лет и имт 27–45 кг/м2 

отменяли сахароснижающие и антигипертензив-
ные препараты, проводили полную замену ди-
еты на специальные коктейли/супы (825–853 
ккал/день в течение 3–5 месяцев), поэтапно по-
вторно вводя обычную пищу (2–8 недель) с ока-
занием поддержки потери веса в течение 2 лет. 
Ремиссия сд2 (hba1c <6,5% без гипогликеми-
зирующих препаратов) в группе вмешательства 
наблюдалась в 46% случаев через 12 месяцев 
и в 36% — через 24 месяца [42]. подобные ре-
зультаты вскоре были получены в исследовании 
DIaDem-I [43].

потеря веса была самым сильным преди-
ктором ремиссии сд2 через 12 месяцев в ис-
следовании DiReCt (скорректированное отно-
шение шансов — 1,24; р<0,0001) и 24 месяца 
(скорректированное отношение шансов — 1,23; 
р<0,0001). важнейшей особенностью, отличав-
шей достигавших от не достигавших ремиссии 
людей, было улучшение первой фазы секреции 
инсулина. вероятно, существует точка, в которой 
функция бета-клеток снижается до уровня, от 
которого она уже не может восстановиться толь-
ко при изменении образа жизни, даже если про-
водимые вмешательства всё ещё вызывают зна-
чительное клиническое улучшение [44].

в популяционной выборке взрослых с выяв-
ленным скринингом сд2 (n=867) потеря веса 
≥10% в начале траектории заболевания была 
связана с удвоением вероятности ремиссии че-
рез 5 лет. по сравнению с людьми, которые со-
храняли прежний вес, у добивавшихся поте-
ри веса ≥10% после постановки диагноза сд2, 
причем без интенсивного вмешательства в об-
раз жизни или экстремального ограничения 
калорийности пищи, отмечалась более высо-
кая вероятность ремиссии в первый год (от-
ношение шансов — 1,77; 95% ди — 1,32–2,38; 
p<0,01) и в последующие 5 лет (отношение шан-
сов — 2,43; 95% ди — 1,78–3,31; р<0,01) [45]. 
следовательно, ремиссии следует добиваться 
как можно раньше от момента диагностики сд2.

серьезная критика донк (например, той, что 
использовалась в исследовании DiReCt) заклю-
чается в том, что она не представляла собой блю-
да, приготовленные из натуральных цельных 
продуктов, а состояла из жидких заменителей 
на основе полностью обработанных продуктов, 
что может подвергать пациентов риску дефици-
та микронутриентов, требующего применения 
пищевых добавок с поливитаминами [46]. дол-
госрочное поддержание сниженного веса лучше 
удается после более быстрой предыдущей поте-
ри веса [47], но проблема возрождения аппетита 
после возобновления нормальной диеты не ре-
шена окончательно. эффективное снижение веса 
в краткосрочный период может сопровождать-

ся его поддержанием, если дополняется верной 
стратегией образа жизни в дальнейшем. 

не все пациенты с сд2 имеют избыточный 
вес или ожирение. необходимы дополнительные 
исследования, чтобы выяснить, какой диетиче-
ский подход является наиболее подходящим для 
этой группы. возможно, для пациентов с нор-
мальным весом больше подходит нуд, так как им 
не требуется ограничение калорийности пищи.

существует несколько различных определе-
ний нуд, в целом основанных на ограничении 
потребления углеводов до 20–130 г в день (что 
соответствует 6–26% от общего количества по-
требляемой энергии) [48]. при ограничении по-
требления углеводов, не только сахара, но так-
же зерновых и крахмалистых овощей, сд2 может 
протекать легче [49]. нуд были одобрены аме-
риканской диабетической ассоциацией и евро-
пейской ассоциацией по изучению диабета в ка-
честве подходящей системы питания [50].

ограничением литературных данных о нуд 
является отсутствие долгосрочных наблюдений, 
отчасти из-за сложности её поддержания в тече-
ние длительного времени. основная проблема 
заключается в том, что её сторонники предлага-
ют высокое потребление жиров, а это затрудняет 
широкое принятие нуд практикующими врача-
ми. по-видимому, не существует универсальной 
стратегии выбора продуктов питания для всех 
людей, включая ограничение углеводов. выбор 
диеты должен основываться на научных данных, 
служить достижению целей лечения, улучшению 
здоровья и качества жизни. необходимо учиты-
вать приемлемость диеты для конкретного че-
ловека, без которой нельзя надеяться на привер-
женность к ней.

общепринято, что физические упражнения 
улучшают гликемический контроль. однако 
многие больные сд2 не могут или не хотят за-
ниматься физическими упражнениями. ожире-
ние само по себе может препятствовать выпол-
нению физических нагрузок, например, если за-
кономерно сопровождается заболеванием суста-
вов. назначение физических упражнений само по 
себе вряд ли будет эффективным лечением пер-
вой линии для достижения ремиссии сд2. су-
ществует мало доказательств того, что пациен-
ты с сд2 достаточно привержены назначенной 
программе физических упражнений, чтобы они 
оказали значительное влияние на течение забо-
левания [51].

если есть надежда на приверженность, следу-
ет рекомендовать физические упражнения для 
поддержания достигнутой ремиссии сд2, когда 
прекращается применение строгой диеты и уве-
личивается потребление калорий. предлагает-
ся стремиться к аэробной физической активно-
сти умеренной интенсивности (50–70% от мак-
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симальной частоты сердечных сокращений) бо-
лее 150 минут в неделю, разделенной на 3 дня 
в неделю, и без перерыва более, чем на 2 дня 
подряд без физических упражнений [52]. суще-
ствует множество форм упражнений, которые 
можно рекомендовать при сд2, но наиболее эф-
фективными для снижения постпрандиальной 
гликемии и резистентности к инсулину пред-
ставляются тренировки с отягощениями перед 
приёмом пищи [53] и интенсивные интерваль-
ные упражнения [54]. в качестве альтернативы 
физическим упражнениям предлагаются устрой-
ства для нейромышечной электрической сти-
муляции, которые обеспечивают значительный 
расход энергии, но не требуют от малоподвиж-
ных людей активных движений. достоинством 
этих устройств является возможность напрямую 
тренировать большие группы мышц без нагруз-
ки на суставы и необходимости амплитудных 
движений туловища или конечностей, часто вы-
зывающих боль [55]. 

Необходимость учёта рисков и преимуществ

снижение hba1c до нормального уровня при ис-
пользовании комбинаций гипогликемизирующих 
препаратов у пациентов с большой продолжитель-
ностью сд2 ассоциировалось с повышением смерт-
ности, вероятно, из-за желудочковой тахиарит-
мии, провоцируемой относительной гипогликеми-
ей [56]. о таких событиях не сообщалось у неболь-
шой когорты людей, достигавших и поддерживав-
ших уровень hba1c <6,0% в результате соблюдения 
диеты [42]. однако следует учитывать, что строгое 
ограничение калорийности пищи без учёта содер-
жания питательных веществ и соблюдение несба-
лансированных диет могут иметь ряд нежелатель-
ных последствий [39]:

• быстрая потеря веса сопровождается значи-
тельным снижением артериального давления, что 
способствует постуральной гипотензии, особенно 
у пожилых людей с сд2, принимающих антигипер-
тензивные препараты;

• строгая диета в сочетании с использованием 
гипогликемизирующих препаратов может приво-
дить к гипогликемии;

• в отличие от специальных полноценных пита-
тельных смесей, соблюдение диеты может приве-
сти к дефициту витаминов и минералов;

• при использовании кетогенных диет возмож-
ны сердечная недостаточность и неврологические 
расстройства вследствие дефицита тиамина, а так-
же дефицит поступления фолиевой кислоты, желе-
за и магния;

• замена продуктов с высоким содержанием 
углеводов на красное или обработанное мясо повы-

шает содержание в крови уровней натрия, длинно-
цепочечных насыщенных жирных кислот и холе-
стерина, потенциально увеличивая риск сердечно-
сосудистых заболеваний;

• высокое потребление белка ассоциируется 
с заболеваниями почек;

• на фоне кетогенных диет вероятно развитие 
метаболического кетоацидоза;

• резкое ограничение жиров в пище провоциру-
ет желчнокаменную болезнь.

Заключение и выводы для практикующих 
врачей

нынешний стандарт медицинской помощи мало 
помогает сдерживанию развития пандемии сд2. 
поскольку социально-экономические издержки от 
распространения этого заболевания постоянно ра-
стут, общество больше не может позволить себе иг-
норировать пандемию болезни, во многом связан-
ной с образом жизни, и приоритетным становит-
ся понимание важности достижения ремиссии сд2.

Результаты разнообразных терапевтических 
вмешательств (от диетических до хирургических) 
подтверждают, что пациенты с сд2 могут вернуть-
ся к нормогликемии, которая способна сохраняться 
длительное время. общим свойством этих вмеша-
тельств является метаболическая коррекция, часто 
приводящая к реверсии и ремиссии сд2. пока точ-
но неизвестно, предотвращается ли прогрессиро-
вание макрососудистых и микрососудистых ослож-
нений сд2 при длительной реверсии или ремиссии. 
для получения ответов на эти вопросы необходи-
мы дальнейшие исследования.

медицинское вмешательство, ориентирован-
ное на достижение ремиссии сд2, представляет со-
бой новое направление и еще не является частью 
рутинной помощи таким больным. этот вид меди-
цинской помощи останется неосуществимым до 
тех пор, пока долгосрочные исследования не про-
яснят эффективность различных методик, а также 
их оптимальных сочетаний для достижения ремис-
сии сд2. можно думать, что в будущем ремиссия бу-
дет рассматриваться как основная цель, особенно 
для пациентов с преддиабетом и недавно диагно-
стированным сд2, которые представляют собой 
две группы, наиболее вероятно способные достичь 
длительной ремиссии с наименьшими усилиями. 
даже при ведении больных с длительным анамне-
зом сд2 достижение стойкой ремиссии возможно 
при условии снижения массы тела на 15 кг и более.
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сутствии конфликта интересов.
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Covid-19 и нарУШения СердеЧноГо ритма — еСть ли СвяЗь? 

в. а. ахмедов, м. а. ливзан, о. в. Гаус

ФГБОУ ВО «Омский государственный медицинский университет» Минздрава России, Омск, Россия

Инфекция COVID-19 связана со многими различными системными осложнениями. Среди них особенно важны 
осложнения со стороны сердечно-сосудистой системы, поскольку они связаны со значительной смертностью. Суще-
ствует множество различных подгрупп сердечно-сосудистых осложнений, одной из которых являются аритмии. Арит-
мии имеют особое значение, поскольку у значительного процента пациентов аритмии возникают после заражения 
SARS-CoV-2 и у этих пациентов наблюдается повышенный уровень смертности. Аритмии у пациентов с COVID-19 связа-
ны с воспалением, нарушениями электролитного баланса, гипоксией, ишемией миокарда, цитокинами, приемом про-
аритмических препаратов или препаратов, удлиняющих интервал QT, и сопутствующими заболеваниями, такими как 
тяжелая застойная сердечная недостаточность, наследственные синдромы аритмии или врождённые пороки сердца. 
Кроме того, аритмии и остановки сердца наиболее распространены среди тяжелобольных пациентов с COVID-19, на-
ходящихся в отделении интенсивной терапии. В представленной обзорной статье из публикаций PubMed/MedLined 
освещены связи между COVID-19 и аритмиями с подробным описанием возможных патофизиологических механиз-
мов, существующих представлений о проаритмических факторах у взрослых пациентов с COVID-19.

Ключевые слова: обзор, COVID-19, аритмии, цитокины, воспаление, фибрилляция предсердий, механизмы
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Covid-19 and aRRhythmias — is theRe a Relationship?
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COVID-19 infection is associated with many different systemic complications. Among these, cardiovascular system 
complications are particularly important as these are associated with significant mortality. There are many different subgroups 
of cardiovascular complications, with arrhythmias being one of them. Arrhythmias are especially important as there are a 
substantial percentage of patients who have arrhythmia after a COVID-19 infection, and these patients are seen with an 
increased mortality rate. Arrhythmias in COVID-19 patients are associated with inflammation, electrolyte abnormalities, 
hypoxia, myocardial ischemia, cytokines, pro-arrhythmic or QT-prolonging medications, and underlying heart conditions such 
as severe congestive heart failure, inherited arrhythmia syndromes, or congenital heart conditions. In addition, arrhythmias 
and cardiac arrests are most prevalent in the critically ill intensive care unit COVID-19 patient population. This review of 
PubMed/MedLine articled presents an overview of the association between COVID-19 and arrhythmias by detailing possible 
pathophysiological mechanisms, existing knowledge of pro-arrhythmic factors, and results from studies in adult COVID-19 
populations.
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Введение

в конце декабря 2019 г. были зарегистрирова-
ны случаи пневмонии в городе ухане, китай, вы-
званные новым вирусом, позже названным воз 

«COVID-19». после экспоненциального роста за-
болеваемости и серьёзности прогноза воз оха-
рактеризовала COVID-19 как пандемию 11 мар-
та 2020 г. несмотря на то, что прошло уже 2 года, 
по сей день это заболевание по-прежнему явля-



ОбЗОрЫ

18

в. а. ахмедов, м. а. ливзан, о. в. Гаус 
COVID-19 и наРУШения СеРдеЧноГо Ритма — еСть ли СвяЗь?

Южно-Российский журнал терапевтической практики
South Russian Journal of Therapeutic Practice

2022;3(3):17-24

ется серьёзной проблемой общественного здра-
воохранения. 

коронавирусы представляют собой Рнк-
вирусы, которые могут потенциально вызывать 
сердечно-сосудистые проявления COVID-19, как 
косвенными, так и прямыми механизмами [1]. 
один из предполагаемых путей вирулентности 
вируса — это прямое повреждение, наносимое 
организму с использованием рецепторов aпф2 
для проникновения в клетки [2]. экспрессия 
гена aпф2 обнаружена во многих органах, та-
ких как лёгкие, сердце и почки [2]. установлено, 
что на фоне COVID-19 увеличивается смертность 
от сердечно-сосудистых осложнений [3]. одна 
из важных подгрупп сердечно-сосудистых ослож-
нений — аритмические осложнения.

целью представленного обзора являет-
ся обобщение исследований из базы данных 
pubmed/medline по различным аритмическим 
осложнениям у пациентов после COVID-19 для 
привлечения внимания практических врачей 
к данной проблеме.

Ретроспективный одноцентровой анализ слу-
чаев госпитализации 138 пациентов в ухане (ки-
тай) позволил обнаружить, что частота аритмий 
составила 16,7% [4]. метаанализ 56 исследова-
ний из 11 различных стран с включением 17435 
пациентов, подавляющее большинство из кото-
рых были госпитализированы, позволил устано-
вить, что частота аритмий у больных COVID-19 
составила 16,8%, а уровень смертности паци-
ентов, у которых развилась аритмия, составил 
20,3% [5]. метаанализ 4-х ретроспективных ис-
следований (большинство из которых — из ки-
тая) с анализом  784 пациентов показал, что 
аритмии выявлялись с частотой 19%, ассоции-
руясь с неблагоприятными исходами (RR 7,96) 
[3,77, 16,81], р < 0,001; I2: 71,1%) [6]. Ретроспек-
тивное исследование с включением 463 пациен-
тов показало, что у 18,4% выявлялась аритмия,  
а у 81,6% аритмии не было, при этом смертность 
пациентов от всех причин была выше при арит-
мии (25,9% в сравнении с 10,1%; p < 0,001) [7]. 
при анализе 166 пациентов было обнаружено, 
что у 20,5% из них выявлялась аритмия во вре-
мя госпитализации. из этих пациентов у 13,3% 
была выявлена впервые возникшая аритмия. 
внутрибольничная летальность была повыше-
на у пациентов с COVID-19 с наличием аритмии 
(ош — 3,02;95% ди — 1,22–7,46; р = 0,02) [8]. 
в проведённом одноцентровом когортном иссле-
довании с участием 390 пациентов было показа-
ло значительное увеличение распространённо-
сти аритмии с нарастанием тяжести заболевания 
COVID-19  [9,5%, 13,5% и 23,5%) при средней, тя-
жёлой и критической степени тяжести, соответ-
ственно p < 0,001], при этом распространённость 
аритмии при лёгкой форме COVID-19 составила 

лишь 2%. в этом исследовании у 7,2% из этих па-
циентов выявлена впервые возникшая аритмия 
во время госпитализации [9].

по результатам когортного исследования, 
проведённого с участием 9564 пациентов, было 
показало, что фибрилляция предсердий (фп) на-
блюдалась у 17,6% пациентов с COVID-19, при 
этом у 12,5% пациентов выявлена впервые воз-
никшая фп. внутрибольничная смертность па-
циентов с фп, по данным этого исследования, 
была выше (54,3% в сравнении с 37,2%). кроме 
того, впервые возникшая фп была ассоциирова-
на с госпитальной смертностью. также больные 
с развившейся при госпитализации фп с боль-
шей частотой переводились на искусственную 
вентиляцию лёгких, чем те, у кого данное нару-
шение ритма не развивалось (37,5% в сравнении 
с 15,9%; p <0,0001) [10]. при проведении много-
факторного логистического регрессионного ана-
лиза 463 пациентов было показано, что фибрил-
ляция предсердий/трепетание предсердий были 
отдельными факторами риска критического те-
чения COVID-19 (Oш, 5.23) [7]. пациенты с по-
вышенным уровнем интерлейкина-10 имели бо-
лее частые предсердные аритмии, чем пациен-
ты, с физиологическими показателями данного 
цитокина [7]. по результатам другого одноцен-
трового исследования с участием 658 пациентов 
с COVID-19, было показало, что у 5% пациентов 
выявлялась фп. в данном исследовании наличие 
диффузной лёгочной инфильтрации на кт ор-
ганов грудной полости оказалось наиболее вы-
раженным статистически значимым фактором, 
связанным с впервые возникшей фибрилляци-
ей предсердий [11]. в наблюдательном когорт-
ном исследовании из 1053 пациентов COVID-19 
14,6% из них имели фп, а 3,8% — трепетание 
предсердий; среди этих пациентов у 61% не 
было известных данных о наличии предшеству-
ющих эпизодов данных нарушений ритма до за-
болевания COVID-19. в этом же исследовании 
было отмечено, что внутрибольничная смерт-
ность была выше среди пациентов с фп и трепе-
танием предсердий по сравнению с теми, у кого 
нарушений ритма не было (39,2% в сравнении 
с 13,4%; р < 0,001). после поправки на возраст, 
расу и пол, фп и трепетание предсердий сопро-
вождались увеличением 30-дневной смертности 
от всех причин (скорректированное отношение 
шансов [ош]: 1,93; 95% ди: 1,20–3,11; р = 0,007). 
при этом в случаях впервые возникшей фп или 
трепетаниz предсердий на фоне COVID-19 уро-
вень смертности был ещё выше (скорректиро-
ванное ош: 2,87; 95% ди: 1,74–4,74; р <0,001). 
при проведении многофакторного регрессион-
ного анализа было показано, что мужской пол, 
возраст, почечная недостаточность, предшеству-
ющая фибрилляция предсердий и гипоксия при 
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поступлении были отдельно связаны с провоци-
рованием возникновения приступов фибрилля-
ции предсердий и трепетания предсердий у па-
циентов с COVID-19 [12]. 

метаанализ 254 исследований с участием 159 
698 госпитализированных взрослых пациен-
тов показал, что у пациентов с COVID-19, госпи-
тализированных в отделение интенсивной те-
рапии (оРит), вторым по распространённости 
сердечно-сосудистым осложнением была арит-
мия (33%), а первым — гипертония (43%) [13]. 
системный обзор и метаанализ 23 высококаче-
ственных ретроспективных исследований с уча-
стием 4631 пациента показали, что аритмия со-
ставляла 3,1% случаев нетяжёлого заболевания 
по сравнению с 43,8% в группе тяжёлого заболе-
вания, требующего госпитализации в оРит. при 
этом пациенты с впервые выявленной аритми-
ей имели повышенный риск тяжёлого течения 
заболевания и необходимости госпитализации 
в оРит (ош — 13,09, 95% ди — от 7,00 до 24,47, 
p <0,001; I2 = 42,0%) [14]. в поведённом  ретро-
спективном исследовании с применением мно-
гофакторного логистического регрессионного 
анализа было также показано, что у пациентов 
с COVID-19 фибрилляция предсердий (ош = 6,9, 
95% ди — 2,683–18,213, р <0,001) и синусовая 
тахикардия (ош = 6,2, 95% ди — 2,920–13,222, 
р <0,001) явились отдельными факторами риска 
подключения пациентов к искусственной вен-
тиляции лёгких [15]. по результатам когортно-
го исследования с включением 390 пациентов 
с COVID-19, было отмечено, что у пациентов от-
деления интенсивной терапии распространён-
ность аритмии была выше, чем у пациентов, не 
находящихся в отделении интенсивной терапии 
(21% в сравнении с 5,7%; р 0,003) [9].

по результатам когортного исследования 
с участием 800 пациентов с COVID-19 было пока-
зано, что у тех, кто умер в стационаре, было боль-
шее количество острой злокачественной арит-
мии в виде желудочковой пароксизмальной та-
хикардии/фибрилляции желудочков или атрио-
вентрикулярной блокады (17% в сравнении с 4%; 
Р = 0,01) при сравнении с теми пациентами,  ко-
торые были успешно выписаны [16]. по резуль-
татам ретроспективного многоцентрового обсер-
вационного исследования с участием 414 госпи-
тализированных пациентов COVID-19 с эпизодом 
фибрилляции предсердий показало, что эти эпи-
зоды фп были в значительной степени связаны 
с эпизодом желудочковой тахикардии. желудоч-
ковая тахикардия наблюдалась у 3,4% пациентов 
и была независимо связана с рецидивирующей 
фибрилляцией предсердий, при этом инцидент 
с желудочковой тахикардией (ош: 2,55; p=0.003) 
являлся предиктором госпитальной смертно-
сти [17]. когортное исследование, проведённое 

с участием 3011 пациентов, показало, что злока-
чественные нарушения желудочкового ритма на-
блюдались у 0,5% пациентов COVID-19 [18].

помимо тахиаритмий, у пациентов с COVID-19 
описаны и нарушения проводимости сердца.

по результатам ретроспективного наблюда-
тельного когортного исследования с участием 
756 пациентов в нью–йорке была отмечена по-
вышенная смертность пациентов с COVID-19 при 
блокаде правой ножки пучка гиса (Oш — 3,49, 
95% ди — 1,56–7,80, p = 0,002). атриовентрику-
лярная блокада была распространена у 2,6% па-
циентов, у 2,5% из них выявлялась блокада пер-
вой степени, а у 0,1% — полная атриовентрику-
лярная блокада. нарушение внутрижелудочковой 
проводимости было обнаружено у 11,8% пациен-
тов, при этом блокада правой ножки пучка гиса 
наблюдалась у 7,8% из них, блокада левой нож-
ки пучка гиса — у 1,5%, а неспецифическая блока-
да внутрижелудочковой проводимости — у 2,5% 
[19]. по результатам другого когортного исследо-
вания, проведённого с участием 3011 пациентов, 
было показало, что нарушения проводимости на-
блюдались у 8,6% пациентов с COVID-19 [18].

при исследовании случаев аутопсии умер-
ших от COVID-19 было выявлено наличие вируса 
saRs-CoV-2 непосредственно в ткани сердца, тем 
самым было показано, что прямое попадание ви-
руса в сердечную мышцу возможно [20]. повы-
шенный уровень тропонина у этих пациентов 
также был связан с увеличением риска развития 
сердечной аритмии [20]. вирус saRs-CoV-2 мо-
жет непосредственно проникать в клетки серд-
ца через рецепторы aпф-2 [21]. связывание ви-
руса saRs-CoV-2 с рецепторами aпф-2 позволя-
ет проникать в клетку с последующей реплика-
цией вируса. поскольку рецепторы апф-2 связы-
ваются saRs-CoV-2, ангиотензин II не способен 
связываться с рецепторами апф-2, что сопро-
вождается подавлением экспрессии рецепторов 
апф-2. это приводит к накоплению ангиотензи-
на II. в последующем ангиотензин II может воз-
действовать на рецепторы апф 1-го типа, приво-
дя к провоспалительному состоянию в миокар-
де и запуская тем самым проаритмогенный про-
цесс [22].

возникновение нарушений ритма на фоне 
COVID-19 может быть также связано с развити-
ем миокардита вирусного происхождения, фор-
мирование которого усиливает фиброз и ремоде-
лирование сердца, сопровождается увеличением 
синтеза провоспалительных цитокинов, в част-
ности фактора некроза опухоли-альфа (фно-α) 
и интерлейкина-6 (ил)-6, которые запускают 
процесс изменения функции сердечных ион-
ных каналов. экспрессия и функция калиевых 
и кальциевых каналов изменяются под действи-
ем ил-6, который ответственен за генерацию 
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аритмии через повреждение клеточных мем-
бран. ил-6, запуская процесс повреждения кле-
точных мембран, способствует развитию воспа-
лительного отёка, что сопровождается наруше-
нием электропроводности и запуском формиро-
вания аритмии [23]. Развитие на фоне COVID-19 
перикардита может предрасполагать пациентов 
с COVID-19 к формированию фибрилляции пред-
сердий. исследование показало, что у 26% паци-
ентов с COVID-19 с перикардитом развились вне-
запные изменения на экг. эти изменения вклю-
чали фибрилляцию предсердий, изменения st-t, 
синдром тахикардии-брадикардии, а также сами 
электрокардиографические изменения, связан-
ные с острым перикардитом. при этом наиболее 
трудно оценить, связаны ли изменения на экг 
непосредственно с COVID-19 или они возник-
ли в ответ на приём медикаментов у пациентов 
с уже существующими изменениями st-t, свя-
занными с острым перикардитом [24]. в одной 
из работ было показано, что период времени от 
появления симптомов COVID-19 и госпитализа-
ции до выявления отклонений на экг составлял 
в среднем 20–30 дней [25].

определённое значение в формировании на-
рушений ритма у пациентов с COVID-19 может 
играть гипоксия. гипоксия может способство-
вать анаэробному дыханию, которое снижает кле-
точный рн, что повышает уровень цитозольно-
го кальция и внеклеточного калия [26]. это мо-
жет привести к ранней и поздней деполяриза-
ции и изменению в распределении потенциала 
действия [26]. увеличение внеклеточного уров-
ня калия может снизить порог потенциала дей-
ствия, что может привести к более быстрой про-
водимости между сердечными клетками [26]. на-
конец, белок коннексин-43 может быть воспри-
имчив к дефосфорилированию при гипоксии, что 
может снижать электрическую связь и анизотро-
пию тканей [26]. кроме того, процесс фиброзиро-
вания после ишемии миокарда также может на-
рушать проводящие пути и приводить к аритмии. 

возникающая при COVID-19 гиперактивная 
воспалительная реакция, приводящая к диссеми-
нированному внутрисосудистому свертыванию 
или цитокиновому шторму с усилением выработ-
ки провоспалительных цитокинов ил-6 и фноα, 
может способствовать повышению свертываемо-
сти крови, нарушая баланс между коагуляцион-
ным и фибринолитическим путями [27]. эта ко-
агулопатия может привести к таким осложне-
ниям, как тромбоэмболия легочной артерии, ко-
торая в свою очередь может привести к нагруз-
ке на правые отделы сердца, перегрузке правого 
предсердия и последующей аритмии. кроме того, 
ил-6, фно-α и ил-1 могут влиять на функцию 
ионных каналов k+ и Ca2+ кардиомиоцитов же-
лудочков и увеличивать продолжительность по-

тенциала действия желудочков. это может увели-
чивают риск формирования нарушений ритма по 
типу torsade de pointes и последующей фибрилля-
ции желудочков [27].

в качестве возможных причин ишемии мио-
карда у пациентов с COVID-19 теоретически рас-
сматривалось вызванное цитокиновым штор-
мом разрушение атеросклеротических бляшек, 
что может потенциально привести к аритмиям 
[28]. считается также, что воспаление увеличива-
ет риск тромбоэмболических осложнений, связан-
ных с фибрилляцией предсердий. было показа-
но, что цитокиновый ответ, вызванный инфекци-
ей saRs-CoV-2, сопровождается повреждением эн-
дотелия и активацией каскада свертывания кро-
ви c повышением аритмогенной активности [28]. 

определённое значение в формировании на-
рушений ритма у пациентов с COVID-19 отво-
дится и электролитным нарушениям. дисбаланс 
электролитов и объёма циркулирующей крови 
может быть потенциальным проявлением само-
го COVID-19. диарея, сепсис, острое поврежде-
ние почек и обезвоживание при COVID-19 могут 
привести к нарушениям электролитного баланса 
[29]. дисбаланс калия, кальция, натрия и магния 
может играть определенную роль в повышении 
восприимчивости пациентов к аритмиям [29]. 
нарушение баланса калия являются наиболее 
часто ассоциируемой причиной аритмий из-за 
его ключевой роли в электрофизиологии сердца 
[29]. формирование гипокалиемии, гипомагние-
мии может сопровождаться удлинением интер-
вала Qt, что может вызвать преждевременные 
желудочковые сокращения, желудочковую тахи-
кардию и даже фибрилляцию желудочков [29].  

пациенты с сопутствующими заболевания-
ми сердца, такими как наследственные аритми-
ческие синдромы, включая синдром удлинен-
ного интервала Qt и синдром бругады, с хрони-
ческой застойной сердечной недостаточностью 
или врождёнными пороками сердца, более под-
вержены развитию аритмий на фоне COVID-19 
[30]. пациенты с синдромом удлиненного интер-
вала Qt обычно имеют нормальные интервалы 
Qtc, но подвергаются более высокому риску уд-
линения Qt и формирования злокачественных 
аритмий, когда они спровоцированы сепсисом 
или применением одного или нескольких пре-
паратов, удлиняющих интервал Qt, таких как ги-
дроксихлорохин [30]. синдром бругада увеличи-
вает риск желудочковых аритмий и внезапной 
сердечной смерти [30]. лихорадка, по-видимому, 
увеличивает риск остановки сердца у пациентов 
с синдромом бругада [31]. пациенты с COVID-19 
с синдромом бругада должны лечиться жаропо-
нижающими средствами и находиться под тща-
тельным наблюдением при наличии у пациентов 
персистирующей лихорадки [30]. 
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пациенты с тяжёлой хронической застойной 
сердечной недостаточностью с симптомами в по-
кое имеют высокую смертность около 50% в тече-
ние 1 года [31]. злокачественные аритмии и вне-
запная сердечная смерть являются прямой при-
чиной смерти примерно у 40% пациентов с тяжё-
лой сердечной недостаточностью [30]. факторы, 
способствующие возникновению аритмий у этих 
пациентов, включают ремоделирование желу-
дочков, фиброзирование после ишемии миокар-
да, высокий уровень циркулирующих катехола-
минов, электролитные нарушения и назначение 
проаритмических препаратов, используемых при 
лечении сердечной недостаточности [31]. паци-
ентам с сопутствующей застойной сердечной не-
достаточностью и инфекцией COVID-19 следу-
ет уделять особо пристальное внимание [31]. па-
циенты с врождёнными пороками сердца, таки-
ми как тетрада фалло, аномалия эпштейна, порок 
клапанов, дефекты перегородки, вероятно, будут 
подвержены развитию аритмий на фоне COVID-19 
в раннем взрослом возрасте [31]. эти аритмии мо-
гут быть вызваны врождёнными нарушениями 
проводимости из-за структурного порока сердца, 
рубцевания после корректирующей операции, ги-
поксии или цианоза или ремоделирования серд-
ца из-за аномальных объёмов и давления в поло-
стях сердца [31].

некоторые лекарственные средства, применя-
емые при лечении пациентов с COVID-19, могут 
увеличивать интервал Qt, что может вызывать 
аритмии, такие как torsade de pointes, желудоч-
ковые тахикардии и фибрилляцию желудочков. 
гидроксихлорохин, азитромицин и лопинавир-
ритонавир активно использовались для лече-
ния COVID-19. гидроксихлорохин может обла-
дать аритмогенным эффектом, что связано с ин-
гибированием ионных каналов в синоатриальном 
узле, с последующим развитием брадиаритмии 
и удлинения интервала Qt [32]. 

в исследовании с участием 490 пациентов 
было отмечено, что у 12% пациентов наблюда-
лось критическое удлинение Qtc, особенно при 
сочетании гидроксихлорохина и азитромицина 
[32]. комбинация лопинавир-ритонавир исполь-
зовалась в качестве противовирусного средства 
и может вызывать побочный эффект брадиарит-
мии. 

во время госпитализации тахикардия мог-
ла быть вызвана приемом рибавирина и корти-
костероидов. использование препаратов, удли-
няющих интервал Qt, таких как гидроксихлоро-
хин, может сопровождаться риском смертель-
ных аритмий, особенно у пациентов с высоким 
риском [33]. кроме того, применение гидроксих-
лорохина даже в малых дозах также может вызы-
вать гипогликемию, нервно-психические эффек-
ты и идиосинкразические реакции повышенной 

чувствительности [33]. таким образом, возмож-
ность фатальных аритмий подчёркивает важ-
ность мониторинга интервала Qtc с помощью се-
рийных экг у пациентов, принимающих препа-
раты, удлиняющие интервал Qt [33].

назначение при лечении пациентов с COVID-19 
ингибиторов протеазы может сопровождать-
ся ингибированием канала heRg, что приводит 
также к удлинению интервала Qt и повышают 
риск развития у пациентов нарушений ритма по 
типу тахикардии torsade de pointes. пациентам с 
COVID-19, получающим ингибиторы протеазы, ре-
комендуется контролировать интервал Qt, осо-
бенно при одновременном приеме азиромицина 
или гидроксихлорохина [34].

применение ингибиторов тирозин киназы (су-
нитиниб, акситиниб, вандетаниб, сорафениб, па-
зопаниб, кабозантиниб, понатиниб и регорафе-
ниб) было связано с четырёхкратным увеличени-
ем риска удлинения Qtc [35]. из-за повышенного 
риска аритмии вандетаниб не следует назначать 
в сочетании с другими препаратами, удлиняющи-
ми интервал Qt [36]. 

аномальная синусовая тахикардия являет-
ся распространённым проявлением у пациентов 
с постковидным синдромом. при обследовании 
200 пациентов с постковидным синдромом у 40 
(20%) выявлялись признаки аномальной синусо-
вой тахикардии (средний возраст — 40,1±10 лет, 
85% женщин, 83% COVID-19 лёгкой степени тяже-
сти) [37]. при обследовании пациентов не было 
выявлено никаких структурных заболеваний 
сердца, провоспалительных состояний, поврежде-
ния миоцитов или гипоксии, которые объясняли 
бы возникновение тахикардии [37]. аномальная 
синусовая тахикардия сопровождалась снижени-
ем большинства параметров вариабельности сер-
дечного ритма, особенно тех, которые связаны с 
кардиовагальным тонусом. следовательно, дис-
баланс сердечной вегетативной нервной системы 
со сниженной парасимпатической активности мо-
жет объяснить это явление у пациентов с постко-
видным синдромом [37].

имеются единичные случаи описания нару-
шений ритма у пациентов после вакцинации от 
COVID-19. у 70-летнего мужчины, который об-
ратился в больницу с обмороком через 3 дня 
после первой вакцинации от COVID-19 вакци-
ной astraZeneca, начальная электрокардиограм-
ма (экг) показала удлиненный интервал Qt 
(Qtc=600 миллисекунд). лабораторные тесты вы-
явили повышенный уровень тропонина и отсут-
ствие признаков вирусной инфекции. дальней-
шие исследования выявили миокардит, вызван-
ный вакциной, и связанную с ним аритмию. в те-
чение одной недели лечения препаратом маг-
ния интервал Qt был полностью скорректирован, 
и пациент выписан без типичных приступов об-



ОбЗОрЫ

22 Южно-Российский журнал терапевтической практики
South Russian Journal of Therapeutic Practice

2022;3(3):17-24

в. а. ахмедов, м. а. ливзан, о. в. Гаус 
COVID-19 и наРУШения СеРдеЧноГо Ритма — еСть ли СвяЗь?

морока. этот случай подтверждает, что миокар-
дит является одним из осложнений вакцины про-
тив COVID-19 и клинические проявления ослож-
нения могут возникнуть после однократной дозы 
вакцинации [38].

в недавно опубликованном исследовании про-
водилось изучение клинической значимости 
J-волны на экг у пациентов с COVID-19.  J-волны 
представляют собой обычную находку на экг 
(5-6%) и тесно связаны с желудочковыми тахи-
кардиями [39]. в этот ретроспективный анализ 
были включены в общей сложности 386 пациен-
тов, госпитализированных в связи с острой пнев-
монией, вызванной COVID-19. экг при поступле-
нии были проанализированы, проверены на на-
личие J-волн и соотнесены с клиническими харак-
теристиками и 28-дневной смертностью. по ре-
зультатам данного исследования, J-волны присут-
ствовали у 12,2% пациентов [40]. факторами, свя-
занными с наличием J-волн, были пожилой воз-
раст, женский пол, перенесённый в анамнезе ин-
сульт и/или сердечная недостаточность, высокий 
уровень сРб, а также высокий имт. показатели 
смертности были значительно выше у пациентов 
с J-волнами на экг при поступлении по сравне-
нию с группой без J-волны (J-волна: 14,9% против 
3,8% без J-волны, р=0,001). авторами делается за-
ключение, что, по-видимому, J-волны на экг у па-
циентов с COVID-19 являются независимым пре-
диктором 28-дневной смертности [39].

Заключение

COVID-19 продолжает оказывать глобаль-
ные последствия для здоровья как во время 
болезни, так и в постковидном периоде. в на-
стоящее время фибрилляция предсердий была 
задокументирована в многочисленных ис-
следованиях как наиболее распространенная 
аритмия при инфекции COVID-19 и, как было 
показано, является плохим прогностическим 
маркером, связанным с повышенным риском 
смертности пациентов, особенно при впер-
вые выявленных случаях. брадиаритмия так-
же имеет тенденцию быть распространённой 
аритмией в острой фазе заболевания и ассо-
циируется также с плохим прогнозом. по мере 
того, как мы начинаем мониторировать па-
циентов в пост-ковидном периоде, требуется 
больше данных о долгосрочных аритмических 
последствиях заболевания, чтобы лучше пони-
мать, как вести пациентов в период выздоров-
ления. кроме того, требуются дальнейшие ис-
следования для мониторинга долгосрочных 
аритмий, связанных с новыми методами лече-
ния пациентов с COVID-19.
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Поиск новых мишеней для противоопухолевой и антиметастатической терапии является приоритетной задачей 
для междисциплинарных исследований в области медицинской химии, экспериментальной фармакологии и пато-
логической физиологии. Одним из перспективных направлений работы является изучение возможности модифици-
рования процесса полимеризации тубулина как основного структурного компонента микротрубочек цитоскелета 
клетки. Стратегии воздействия на микротрубочки могут быть использованы для перепрофилирования уже извест-
ных и разработки новых противоопухолевых лекарственных средств.
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The search for new antitumor and antimetastatic therapy targets is a priority task for interdisciplinary research in medical 
chemistry, experimental pharmacology and pathological physiology. One of the promising scopes of research in this 
direction is to study the possibility of modifying the polymerization process of tubulin, the main structural component of 
the microtubules in the cellular cytoskeleton. Various options for influencing microtubules can be used to repurpose already 
known and develop new antitumor drugs.
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Введение

лекарственная терапия остается одним из 
основных методов лечения злокачественных 
опухолей различных типов и стадийности про-
цесса. согласно реестру лекарственных средств 
в России зарегистрировано около 120 лекар-

ственных препаратов1, которые имеют противо-
опухолевую и антиметастатическую активность. 

1государственный реестр лекарственных средств [элек-
тронный ресурс] – м-во здравоохранения Рф. м., 2021. Ре-
жим доступа: http://grls.rosminzdrav.ru. (дата обращения: 
05.07.2022)
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имеющийся арсенал лекарственных средств не 
обеспечивает должной терапевтической эффек-
тивности, особенно у пациентов с первичной ре-
зистентностью к химиотерапии [1].

в этой связи остается актуальной задачей 
разработка новых лекарственных препаратов 
для применения в онкологии [2]. особую роль 
приобретает в этой связи поиск и направленный 
синтез новых соединений, обладающих одновре-
менно и противоопухолевой и антиметастатиче-
ской активностью, а также комплексным меха-
низмом действия [3, 4].

одним из перспективных направлений работы 
в этой области является изучение возможности 
модифицирования процесса полимеризации ту-
булина, как основного структурного компонента 
микротрубочек цитоскелета клетки [5, 6]. 

микротрубочки (мт) опосредуют различные 
клеточные функции, такие как структурная под-
держка, сегрегация хромосом и внутриклеточ-
ный транспорт [7]. микротрубочки являются важ-
ным компонентом цитоскелета эукариотической 
клетки и представляют собой полимерную цепь, 
состоящую из двух доменов тубулина (α- и β-). 
путем агрегации димеров тубулина и дезагрега-
ции миротрубочек в клетке происходит регуля-
ция прочности цитоскелета, направленного пере-
мещения внутриклеточных структур и регуляции 
клеточного цикла. динамическая нестабильность 
микротрубочек [8], то есть изменение степе-
ни сборки полимера, приводит к сосуществанию 
в клетке растущих и укорачивающихся микротру-
бочек, будучи сопряжено с гтф-зависимым ма-
кроэргическим механизмом. тубулин существует 
в различных формах изотипов, экспрессируемых 
специфическими генами с пространственно и вре-
менно регулируемыми уровнями экспрессии. не-
которые изотипы тубулина по-разному экспрес-
сируются в нормальных и опухолевых клетках. 
кроме того, специфические изотипы тубулина 
сверхэкспрессированы и локализованы в ядрах 
атипичных клеток и/или проявляют биоэнерге-
тические функции посредством регуляции прони-
цаемости митохондриальных ионных каналов [9].

в литературе описаны четыре основные фак-
тора, которые могут способствовать изменению 
свойств микротрубочек:

1. состав изотипов, кодируемых генами α- 
и β-тубулина, которые включены в микротрубоч-
ки, то есть разная степень экспрессии генов [10].

2. посттрансляционные модификации тубули-
на, которые создают паттерн на поверхности ми-
кротрубочек, известный как «тубулиновый код» 
[11].

3. аффинность связывания тубулина с фер-
ментным комплексом с гтф/гдф-активностью 
[12]

4. взаимодействия с различными белками, вза-

имодействующими с микротрубочками [13, 14].
в атипичной клетке отмечено нарушение ре-

гуляции митоза, что становится основой опухоле-
вой прогрессии и резистентности ко многим ле-
карственным препаратам [15]. динамическое рав-
новесие «тубулин-микротрубочки» является важ-
ным аспектом выживания клеток. нарушение 
сборки микротрубочек приведёт к прямому и опо-
средованному повреждению опухолевых клеток, 
это так же нарушит межклеточную кооперацию 
и повлияет на гематогенное и лимфогенное пере-
движение клеток, то есть метастазирование. мо-
дуляция этой динамики становится важной ми-
шенью для направленного синтеза соединений 
с предполагаемым противоопухолевым эффек-
том. именно эти стратегии воздействия на микро-
трубочки и используются для перепрофилирова-
ния уже известных и разработки новых противоо-
пухолевых лекарственных препаратов

некоторые соединения, которые могут воздей-
ствовать на процесс динамического равновесия 
«тубулин-микротрубочки», являются лекарствен-
ными препаратами, другие находятся на разных 
стадиях изучения: от доклинических исследова-
ний до перепрофилирования уже известных ле-
карственных средств. антитубулиновые аген-
ты нарушают динамику микротрубочек, которая 
необходима для сегрегации днк и деления кле-
ток во время митоза, что приводит к гибели бы-
строделящихся клеток, в первую очередь злока-
чественных. 

обзор лекарственных агентов, нацеленных 
на микротрубочки, показывает, что эти соедине-
ния можно разделить на две основные категории: 
1) средства, стабилизирующие микротрубочки, 
такие как производные подофиллотоксина (па-
клитаксел, доцетаксел), эпотилоны (эпотилон b, 
иксабепилон и др.), дискодермолид и др., которые 
связываются с полимером тубулина и стабилизи-
руют микротрубочки, 2) средства, дестабилизиру-
ющие микротрубочки, такие как алкалоиды бар-
винка (винка-алкалоиды), колхицин и комбрета-
статины (наиболее эффективный — комбретаста-
тин а-4), которые связываются с димерами тубу-
лина и вызывают дестабилизацию [16].

эти агенты в конечном итоге изменяют равно-
весие между тубулином и микротрубочками, что 
приводит к нарушению митотического веретена, 
тем самым вызывая критический переход в кле-
точном цикле, ведущий к гибели клеток [17, 18].

Лекарственные средства

Ряд лекарственных препаратов, которые на-
рушают динамическое равновесие микротрубо-
чек, является противоопухолевыми лекарствен-
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ными средствами. алколоиды борвинка и произ-
водные подофиллотоксина терапевтически эф-
фективны против рака молочной железы, рака 
яичников, глиобластомы, а также против различ-
ных других видов злокачественных новообразо-
ваний [19].

к группе «l01Ca алкалоиды барвинка и их 
аналоги» относятся винбластин, винкристин, ви-
норелбин, винфлунин. механизм противоопухо-
левого действия связан с дестабилизацией ми-
кротрубочек: связываниием с тубулином, инги-
бированием его полимеризации и торможени-
ем образования митотического веретена. подоб-
но другим винкаалкалоидам ряд данных препа-
ратов может влиять на метаболизм аминокис-
лот, цамф, глутатиона, активность кальмоду-
линзависимой Ca2+транспортной атфазы, кле-
точное дыхание, биосинтез нуклеиновых кислот 
и липидов.

к группе «l01Cb производные подофиллоток-
сина» относятся паклитаксел и доцетаксел. ме-
ханизм действия заключается в активации сбор-
ки микротрубочек из тубулиновых димеров и их 
стабилизации, что предохраняет структуру от 
деполимеризации. вследствие этого наблюда-
ется ингибирование динамической реорганиза-
ции микротубулярной сети в интерфазе и в пе-
риоде митоза, индукция аномального располо-
жения микротрубочек в виде пучков на протяже-
нии всего клеточного цикла и образование мно-
жественных звездчатых сгущений (астеров) в те-
чение митоза.

посттрансляционная модификация лизи-
на-40 либо в гистоне либо в α-тубулине играет 
важную роль в экспрессии генов и сбалансиро-
вана между гистоновыми деацетилазами (hDaC) 
и гистоновыми ацетилтрансферазами (hat). ин-
гибиторы hDaC обладают противоопухолевыми 
свойствами. они действуют, вызывая остановку 
клеточного цикла и гибель клеток. некоторые 
из ингибиторов hDaC одобрены для использова-
ния в качестве противоопухолевых препаратов, 
в то время как другие находятся на разных эта-
пах клинических испытаний [20, 21, 22]. 

к группе «l01xh ингибиторы гистондеаце-
тилазы (hDaC)» относят препараты вориностат 
и панобиностат. ингибиторы деацетилаз — но-
вый класс противоопухолевых препаратов, ко-
торые направленно воздействуют на эпигене-
тические изменения в клетках посредством мо-
дулирования экспрессии генов. механизм про-
тивоопухолевого действия заключается в инги-
бировании гистон-деацетилазы класса I (hDaC1, 
hDaC2 и hDaC3) и класса II (hDaC6), в результа-
те чего происходит скопление ацетильных групп 
на гистон-лизиновых участках, что приводит 
к расправлению хроматина и невозможности де-
ления клетки. 

современным подходом в эксперименталь-
ной и клинической фармакологии  является пе-
репрофилирование уже известных лекарствен-
ных субстанций, то есть выявление новых при-
менений одобренных или исследуемых лекарств, 
выходящих за рамки первоначального медицин-
ского показания.

примерами реализации такой стратегии ста-
ло изучение колхицина и носкапина в качестве 
антимитотических средств.

носкапин — лекарственный препарат, по хи-
мической структуре производное бензилизохи-
нолина, природный алкалоид, который исполь-
зуется как противокашлевое лекарство. однако 
он также действует, как слабый противораковый 
агент в некоторых моделях in vivo по механиз-
му, который в значительной степени неизвестен 
и может быть связан со стабилизацией микро-
трубочек [23]. носкапин входит в группу «мор-
фин в сочетании с другими препаратами».

колхицин-алкалоид, выделяемый из расте-
ний родов Colchicum и др., является одним из 
наиболее известных и исторически значимых ве-
ществ [24] и по своему первому применению яв-
ляется противоподагрическим и противовос-
палительным средством [25], так как препят-
ствует митотическому делению нейтрофилов 
и стабилизирует мембраны их лизосом. колхи-
цин действует путем взаимодействия с тубули-
ном в сайте связывания, расположенном между 
α- и β-тубулиновыми субъединицами гетероди-
меров тубулина. это вызывает ингибирование 
полимеризации тубулина и дестабилизацию ми-
кротрубочек. колхицин и его производные вхо-
дят в группу «противоопухолевые средства рас-
тительного происхождения в комбинациях».

Потенциальные лекарственные средства

одним из подходов в поиске новых противо-
опухолевых лекарственных субстанций являет-
ся исследование природных органических сое-
динений или получение их синтетических ана-
логов. 

наиболее широко изученным биологически 
активным сесквитерпеновым лактоном являет-
ся партенолид, содержащийся в растениях рода 
пиретрум (pyrethrum), который блокирует де-
тирозинирование α-тубулина в клетках предпо-
ложительно путём ингибирования активности 
соответствующей карбоксипептидазы (карбок-
сипептидаз). партенолид представляет собой 
сесквитерпеновый лактон, который образует 
ковалентные связи преимущественно с доступ-
ными тиоловыми группами, например, в остат-
ках цистеина [26]. детирозирование участка 
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с-конца α-тубулина представляет собой пост-
трансляционную модификацию (птм) микро-
трубочек, которая является ключевой стадией 
многих биологических процессов.

перспективным подходом конструирова-
ния новых лекарственных агентов, направ-
ленных на модификацию тубулина и микро-
трубочек является создание гибридных моле-
кул с известными соединениями [27, 28]. по-
лифункциональные соединения представляют 
собой комбинацию двух или более фрагментов, 
в которой фармакофоры включены в единую 
молекулу для взаимодействия с несколькими 
мишенями и усиления цитотоксического дей-
ствия с минимальными побочными эффекта-
ми. такие гибридные системы могут улучшить 
терапевтическую эффективность и снизить 
токсичность нового лекарственного средства. 

новые ингибиторы полимеризации тубу-
лина и/или активности гистондеацетилазы 
(hDaC) были синтезированы путем присоеди-
нения алкилсвязанных фрагментов гидрокса-
мовой кислоты различной длины к аналогич-
ным группам комбретастатина а-4 с оксазоль-
ными мостиками, в то время как их антипроли-
феративный эффект и эффект разрушения ми-
кротрубочек был наиболее выражен для про-
изводных с короткими спейсерами, ингибиро-
вание hDaC было наиболее выраженным для 
производных с более длинными спейсерами. 
в соответствии со способностью ингибировать 
сборку микротрубочек, гидроксамовые кисло-
ты с четырёх- и пятиатомными углеводород-
ными линкерами вызывали накопление кле-
ток меланомы 518a2 в фазе g2/m [29].

в настоящее время на этапе доклиническо-
го изучения находятся различные коньюгаты 
и структурные аналоги колхицина [30]. 

синтезированные производные 2,4-диамино-
хиназолина проявляют антипролиферативную 
активность, ингибируя полимеризацию тубули-
на. [31].

получен ряд производных колхицина и ти-
околхицина, содержащих фрагмент акцептора 
михаэля в кольце а. некоторые из них облада-
ют цитотоксичностью в наномолярном диапа-
зоне, эффективно разрушают митотическое ве-
ретено и вызывают накопление клеток на ста-
дии g2/m с последующим развитием апоптоза. 
данные производные могут ковалентно взаимо-
действовать с остатками цистеина в колхицино-
вом сайте тубулина [32].

смоделированы два новых с(7)-производных 
природного противоопухолевого агента колхи-
цина с целью изучения возможности проявления 
ими тубулин-кластеризующего действия в опу-
холевых клетках. конъюгат колхицина с произ-
водным гуанозина обладает умеренной цитоток-

сичностью по отношению к этим клеткам (ес50 
= 13.7 мкмоль•л-1), вызывает деполимеризацию 
микротрубочек клеток карциномы лёгких а549, 
но не стимулирует образование тубулиновых 
кластеров. конъюгат колхицина с бифенильным 
фрагментом вызывает сильную кластеризацию 
тубулина, сравнимую с таковой для противоо-
пухолевого агента тубулокластина. этот эффект 
впервые обнаружен для производного колхици-
на, не содержащего при ацетильной группе заме-
стителя, способного к образованию водородных 
связей с белком-мишенью [33].

новый класс гибридов колхицин-saha был 
разработан и синтезирован на основе синерги-
ческого противоопухолевого действия ингиби-
торов тубулина и ингибиторов гистоновых де-
ацетилаз (hDaC). это первые молекулярная си-
стемы, которые являются двойными ингиби-
торами тубулина и hDaC. биологическое ис-
следование этих соединений включало изуче-
ние ингибирующей активности hDaC, анализ 
клеточного цикла in vitro в клетках bel-7402, 
а также цитотоксичность на примере пяти ли-
ний раковых клеток [34].

изучен конъюгат днк-алкилирующего 
агента хлорамбуцила с подофиллотоксином — 
лигандом колхицинового сайта тубулина. Ре-
зультаты биотестирования на клетках карци-
номы а549 выявили его способность в кон-
центрации 2 мкм вызвать полную деполиме-
ризацию сети микротрубочек без какого-либо 
другого действия на свободный тубулин. по-
лученный конъюгат ингибирует пролифера-
цию (IC50 = 135±30 нм) и рост (eC50 = 240±30 
нм) клеток а549 в наномолярном интерва-
ле концентраций. Результаты компьютерно-
го молекулярного докинга нового соедине-
ния в трёхмерную модель колхицинового сай-
та α,β-тубулина и моделирования молекуляр-
ной динамики позволяют объяснить разли-
чие в действии конъюгатов подофиллотокси-
на с хлорамбуцилом и колхицина с хлорамбу-
цилом на сеть микротрубочек [35].

возможностью модификации сборки тубу-
лина могут обладать и металлорганические 
соединения (олово, золото и др.), которые яв-
ляются перспективными кандидатами в про-
тивоопухолевые средства [36, 37]. для изуче-
ния возможных механизмов цитотоксического 
действия новых оловоорганических тиолатов 
представляется важным исследование влияния 
данных соединений на содержание sн-групп 
в тубулине. в этой части работы определяли 
влияние оловоорганических тиолатов 3,5-ди-
трет-бутил-4-гидроксифенилтиолат триме-
тилолова (соединение 1), дигидрат бис(3,5-
ди-трет-бутил-4-гидроксифенилтиолата) оло-
ва (соединение 2) и бис(3,5-ди-трет-бутил-4-
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гидроксифенилтиолат) диметилолова (сое-
динение 3) на способность sh-групп тубули-
на к взаимодействию с реактивом эллмана 
– 5,5’-дитиобис(2-нитробензойной) кислотой 
(дтнб). исследование влияния соединений 
олова на содержание sh-групп тубулина пока-
зало, что в присутствии производного димети-
лолова 3 концентрация sh_групп не меняется, 
производное же триметилолова 1 снижает дан-
ный показатель на 27%. наибольшее уменьше-
ние содержания sh-групп (на 45%) наблюдает-
ся в присутствии соединения 2. это соедине-
ние можно рассматривать в качестве потенци-
ального антимитотического агента [38, 39].

Заключение

изменение свойств микротрубочек выявле-
но при введении многочисленных природных 
и синтетических молекул, которые ингибиру-

ют образование митотического веретена. дан-
ная мишень является весьма многообещающей 
для соединений различных химических групп 
при разработке новых отечественных проти-
воопухолевых и антиметастатических лекар-
ственных средств. 

наиболее перспективным подходом являет-
ся создание мультимодальных агентов — ги-
бридных молекул, сочетающих в себе фрагмен-
ты с различным механизмом действия на ати-
пичную клетку. данная методика конструиро-
вания новых противоопухолевых лекарствен-
ных средств позволит усилить цитотоксиче-
ское влияние лекарственного препарата с од-
новременным снижением выраженности по-
бочных эффектов при химиотерапии.
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оценка коГнитивных нарУШениЙ У «хрУпких» пациентов 
С артериальноЙ ГипертенЗиеЙ и хрониЧеСкоЙ СердеЧноЙ 
недоСтатоЧноСтьЮ 

в. а. Сафроненко, а. и. Чесникова, е. С. Годунко, в. в. хатламаджиян

ФГБОУ ВО «Ростовский государственный медицинский университет» Минздрава России, Ростов-на-Дону, 
Россия

цель: оценить когнитивные нарушения (КН) у «хрупких» пациентов с артериальной гипертензией (АГ) в зависи-
мости от наличия хронической сердечной недостаточности (ХСН). материалы и методы: в исследовании приняли 
участие 168 пациентов с АГ и синдромом старческой астении (ССА) в возрасте старше 80 лет. С учётом наличия ХСН 
все пациенты были разделены на две группы: 1-я группа — пациенты с АГ, ССА и ХСН (n=84), 2-я группа — пациенты с 
АГ, ССА без ХСН (n=84). Когнитивные функции (КФ) оценивали методом нейропсихологического тестирования при по-
мощи краткой шкалы MMSE, определяющей психический статус пациента. результаты: в 1-й группе пациентов чаще 
встречалась анемия (p=0,033), ФП (p=0,003) и СД 2 типа (p=0,042), а во 2-й группе — бóльший ИМТ (p<0,001). КН реги-
стрировались у 95,2% пациентов, включенных в исследование (50,6% в виде недементных КН, 48,8% — в виде демен-
ции лёгкой степени выраженности и 0,6% — умеренной степени выраженности). У пациентов с ССА, АГ и ХСН чаще 
определяли деменцию лёгкой степени выраженности (p=0,005), а у пациентов без ХСН чаще выявляли недементные 
КН (p=0,000). Кроме того, в 1-й группе пациентов чаще регистрировали снижение концентрации внимания (р=0,036) 
и пространственной и зрительной памяти (р=0,048) в сравнении с пациентами без ХСН. Женщины 1-й группы в срав-
нении с мужчинами чаще имели лёгкую степень выраженности деменции (р=0,050). У мужчин отмечалась отчётливая 
тенденция к более частой встречаемости недементных КН (р=0,068). Кроме того, в этой же группе у 2,3% женщин вы-
являли деменцию умеренной степени выраженности, а 7,5% мужчин вообще не имели КН. Среди пациентов с ССА и 
АГ, но без ХСН гендерных различий по частоте встречаемости когнитивных нарушений выявлено не было. выводы: 
полученные результаты исследования свидетельствуют о неблагоприятном влиянии ХСН на когнитивные функции у 
пациентов старческого возраста с АГ и ССА. Своевременное и оптимальное лечение не только АГ, но и ХСН позволит 
снизить риск развития и выраженность когнитивных нарушений у таких больных.

Ключевые слова:  когнитивные нарушения, хроническая сердечная недостаточность, артериальная гипертен-
зия, синдром старческой астении
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assessment of Cognitive disoRdeRs in fRagile patients with
aRteRial hypeRtension and ChRoniC heaRt failuRe

v. a. safronenko, a. i. Chesnikova, e. s. godunko, v. v. hhatlamadzhiyan

Rostov State Medical University, Rostov-on-Don, Russia

objective: assessment of cognitive impairment (CI) in «fragile» patients with arterial hypertension (AH) and chronic heart 
failure (CHF). materials and methods: the study involved 168 patients with hypertension and senile asthenia syndrome (SSA) 
over the age of 80 years. Taking into account the presence of CHF, all patients were ranked into two groups: group 1 — patients 
with hypertension, CSA and CHF (n=84), group 2 — patients with hypertension, CSA without CHF (n=84). Cognitive functions 
(CF) were assessed by neuropsychological testing using the MMSE short scale, which determines the patient’s mental status. 
Results: anemia (p=0.033), AF (p=0.003) and type 2 diabetes (p=0.042) were more common in group 1 patients, and higher 
BMI (p<0.001) in group 2. CI was recorded in 95.2% of patients (50.6% non-dementic CI, 48.8% mild dementia, and 0.6% 
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Введение

в последнее время особое внимание уделяют 
пожилым пациентам с кардиальной патологи-
ей и синдромом старческой астении («хрупким» 
пациентам), имеющим разной степени выражен-
ности признаки интеллектуально-мнестической 
дисфункции. появляется всё больше данных 
о том, что пожилой возраст является одним из 
самых мощных факторов риска нарушений ког-
нитивных функций1. с увеличением во всем 
мире людей пожилого возраста отмечается рост 
числа пациентов с кн. так, кн у людей 60–69 
лет выявляются в 20% случаев и частота встре-
чаемости увеличивается до 40% среди пациен-
тов старше 85 лет. по последним данным, око-
ло 50 млн людей имеют деменцию различной 
степени выраженности, причем ежегодно реги-
стрируется примерно 10 млн новых случаев это-
го заболевания. прогнозируется, что к 2030 г. ко-
личество людей с деменцией увеличится вдвое, 
а к 2050 г. — утроится до 114 млн человек [1]. 

ухудшение когнитивных функций у «хруп-
ких» пациентов ассоциировано с увеличением 
риска смерти в два раза, что обусловлено трудно-
стями в распознавании симптомов заболевания, 
а также снижением приверженности терапии [2]. 

следует отметить, что одной из значимых 
причин развития кн является аг. так, увеличе-
ние артериального давления (ад) на 10 мм рт. ст. 
повышает риск развития кн на 40%, что особен-
но отмечают среди пациентов пожилого возрас-
та [3]. 

согласно литературным данным, наряду с аг 
к одной из причин развития хронической гипок-
сии головного мозга, ведущей к развитию нару-
шений когнитивных функций, стали относить 
хроническую сердечную недостаточность. около 

1емельянов ю.в. когнитивные нарушения у пожилых паци-
ентов. https://nko-zdrav.ru/?action=show&id=442

25% пожилых пациентов с хсн страдают когни-
тивными нарушениями различной степени вы-
раженности [4]. вместе с тем в настоящее время 
недостаточно изучены особенности когнитив-
ных нарушений у «хрупких» пациентов с артери-
альной гипертензией и хронической сердечной 
недостаточностью.

Цель исследования — оценить когнитивные 
нарушения у «хрупких» пациентов с аг в зависи-
мости от наличия хсн.

Материалы и методы

для реализации поставленных задач в усло-
виях амбулаторного приёма в исследовании при-
няли участие 168 пациентов с аг и синдромом 
старческой астении (сса) в возрасте старше 80 
лет. с учетом наличия хсн (IIa-IIб стадии и II-IV 
функционального класса (фк)) все пациенты 
были ранжированы на две группы: 1-я груп-
па — пациенты с аг, сса и хсн (n=84), 2-я груп-
па — пациенты с аг, сса без хсн (n=84). перед 
началом исследования все пациенты подтверди-
ли своё участие письменным информированным 
добровольным согласием.

в исследование не включали пациентов с на-
личием ишемической болезни сердца в анамне-
зе, острого нарушения мозгового кровообраще-
ния или транзиторной ишемической атаки в те-
чение последних 6 месяцев, гемодинамически 
значимых пороков сердца, имплантированно-
го электрокардиостимулятора, тяжёлой патоло-
гии печени или почек, злокачественных новооб-
разований.

диагноз аг был установлен с учётом анам-
неза заболевания пациента, данных амбулатор-
ной карты, а также результатов офисного изме-
рения ад. 

для скрининга сса использовали опро-
сник «возраст — не помеха». если пациент 

moderate). In patients with CAS, AH and CHF, mild dementia was more often detected (p=0.005), and in patients without CHF, 
non-dementic CI was more often detected (p=0.000). In addition, in the 1st group of patients, a decrease in concentration of 
attention (p=0.036), and spatial and visual memory (p=0.048) was more often recorded in comparison with patients without 
CHF. Women of the 1st group, in comparison with men, more often had a mild degree of dementia (p=0.050). In men, there 
was a clear trend towards a more frequent occurrence of non-dementic CI (p=0.068). In addition, in the same group, 2.3% of 
women had moderate dementia, and 7.5% of men had no CI at all. Among patients with SSA and AH, but without CHF, there 
were no gender differences in the incidence of cognitive impairment. Conclusions: the obtained results of the study indicate 
the adverse effect of CHF on cognitive functions in senile patients with AH and CAS. Timely and optimal treatment of not 
only hypertension, but also CHF will reduce the risk of development and severity of cognitive impairment in such patients.

Keywords: cognitive impairment, chronic heart failure, arterial hypertension, senile asthenia syndrome
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набирал ≥3 балла, то с высокой долей вероятно-
сти судили о сса [3].

наличие хсн определяли, анализируя сим-
птомы и клинические признаки, уровень мар-
кера сердечной недостаточности (n-концевого 
пропептида натрийуретического гормона в-типа 
(nt-probnp)), а также данных эхокардиографии 
в соответствии с национальными клиническими 
рекомендациями по диагностике и лечению хсн 
2020 г. [5]. степень выраженности клинических 
признаков хсн оценивали с помощью шкалы 
оценки клинического состояния (шокс в моди-
фикации в. ю. мареева, 2000 г.) [5]. тест 6-минут-
ной ходьбы (тшх) использовали для оценки пе-
реносимости пациентами физической нагрузки. 

когнитивные функции (кф) оценивали мето-
дом нейропсихологического тестирования при 
помощи краткой шкалы mmse (mini mental state 
examination), определяющую психический статус 
пациента (табл. 1) [1,2].

конечный результат краткой шкалы mmsе 
представляет собой сумму баллов по каждому из 
пунктов опросника. максимально в этом тесте 
можно набрать 30 баллов. чем ниже итоговый 
балл, тем более выражен когнитивный дефицит. 
Результаты теста интерпретируют следующим 
образом: 28–30 баллов — нет нарушений когни-

тивных функций; 24–27 баллов — преддемент-
ные когнитивные нарушения; 20–23 балла — де-
менция легкой степени выраженности; 11–19 
баллов — деменция умеренной степени выра-
женности; 0–10 баллов — тяжёлая деменция.

наличие фР, сопутствующей патологии, дан-
ные физикального осмотра, а также результаты 
лабораторно-инструментальных методов иссле-
дования, тестов, шкал и опросников у каждого 
пациента отражали в анкете. 

статистическую обработку полученных ре-
зультатов проводили при помощи прикладной 
программы statIstICa 12.0 (производитель 
statsoft Inc., Cша). проверка выборки на соответ-
ствие нормальному распределению осуществля-
ли с помощью критерия шапиро-уилка. количе-
ственные данные, соответствующие нормально-
му распределению, представлены в виде сред-
него и стандартного отклонения (м±sD). коли-
чественные данные, отличающиеся от нормаль-
ного распределения, описаны медианой и ин-
терквартильным размахом (me [Q1;Q3]). за кри-
тический уровень достоверности нулевой ста-
тистической гипотезы принимали р<0,05. да-
лее группы сравнивали с помощью критерия 
манна-уитни. в зависимости от значений абсо-
лютных частот в клетках таблицы сопряженно-

таблица 1
Краткая шкала оценки психического статуса (Mini Mental State Examination, MMSE)

параметр баллы
ориентировка во времени (год, время года, число, день недели, месяц) /5
ориентировка в месте (страна, область, город, клиника, этаж) /5
немедленное воспроизведение трёх слов (лимон, ключ, флаг) /3
концентрация внимания и счёт: попросите больного 5 раз последовательно вычесть 7 из 100 (или 
произнести слово «земля» наоборот)

/5

отсроченное воспроизведение: попросите больного вспомнить 3 предмета, названные при проверке 
немедленного воспроизведения

/3

Речь и выполнение действий: показываем ручку и часы, спрашиваем: «как это называется?» /2
повтор предложения: «никаких если, никаких но» /1
выполнение последовательности из 3-х действий: «возьмите правой рукой лист бумаги, сложите его 
вдвое и положите на пол»

/3

напишите на листе бумаги «закройте глаза», покажите пациенту и попросите его выполнить то, что 
он прочитал

/1

попросите больного написать предложение (в предложении должно быть подлежащее и сказуемое, 
оно должно иметь смысл)

/1

попросите пациента скопировать рисунок /1
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сти использовали критерий χ2 пирсона с поправ-
кой йетса на непрерывность. 

данное исследование одобрено этическим ко-
митетом фгбоу во Ростгму минздрава России 
(протокол № 12/20 от 25.06.2020 г.).

Результаты

в исследовании приняли участие 168 пациен-
тов, из них 50,6% женщин и 49,4% мужчин в воз-
расте 81,8±0,2 лет. клиническая характеристика 
пациентов представлена в таблице 2.

в группе пациентов с хсн статистически зна-
чимо чаще встречались анемия (45,2%, p =0,033), 
фп (50%, p =0,003) и сд 2 типа (30,9%, p =0,042). 
пациенты без хсн имели статистически более 
высокий имт (24,5±0,45, p<0,001) в сравнении 
с пациентами с хсн.

у пациентов обеих групп значения ад при 
офисном измерении соответствовали 1 степени 
аг, при этом не выявлено статистически значи-
мых различий сад и дад в исследуемых группах 
пациентов (р>0,05). 

все пациенты 1-й группы и 92,9% больных 

2-й группы имели III стадию гипертонической 
болезни (гб), лишь в 7,1% случаев у пациентов 
2-й группы определялась II стадия гб. все па-
циенты, включённые в исследование, относи-
лись к категории высокого сердечно-сосудистого 
риска. длительность аг составила в среднем 
22,3±2,4 лет. 

у пациентов 1 группы статистически значи-
мо чаще встречалась IIa стадия хсн в сравнении 
с частотой выявления IIб стадии хсн (86,9% про-
тив 13,1%, р <0,001). анализ фк хсн продемон-
стрировал достоверно больший процент встре-
чаемости III фк хсн в сравнении с II фк (61,9% 
против 38,1%, р=0,041). выраженность клини-
ческих проявлений хсн по шкале шокс соста-
вила 7 (6–7,8) баллов. при оценке толерантно-
сти пациентов с хсн к физической нагрузке ре-
зультат теста 6-минутной ходьбы составил 238,5 
(181,3–310,8) м. длительность течения хсн — 
5,0±0,1 лет. 

на рисунках 1 и 2 представлена характеристи-
ка пациентов, по данным опросника mmse.

Результаты исследования показали, что у па-
циентов обеих групп когнитивные нарушения 
встречаются часто, в 95,2% случаев выявляются 
различные когнитивные расстройства (рис. 3). 

таблица 2
Клиническая характеристика пациентов с АГ, ССА и с учетом наличия ХСН

показатель 1-я группа
пациенты с хсн

(n=84)

2-я группа
пациенты без хсн

(n=84)

р

пол (ж/м) n (%) 44/40 (52,4/47,6) 41/43 (48,8/51,2)
курение, n (%) 4 (4,8%) 5 (5,9%) 0,853*
анемия, n (%) 38 (45,2) 25 (29,76) 0,033*
фп, n (%) 42 (50) 25 (29,76) 0,003*
сд 2 типа, n (%) 26 (30,9) 15 (17,9) 0,042*
онмк, n (%) 11 (13,1) 7 (8,3) 0,306*
хбп, n (%) 56 (66,7) 48 (57,1) 0,203*
имт, кг/м2 (м±sD) 22,6±0,34 24,5±0,45 <0,001**
II стадия гб, n (%) - 6 (7,1) 0,971
III стадия гб, n (%) 84 (100) 78 (92,9) 0,975
аг высокого риска, n (%) 84 (100) 84 (100) -
сад, мм.рт.ст., (м±sD) 148,7±6,9 145,2±5,4 0,572
дад, мм.рт.ст. (м±sD) 69,9±8,4 72,6±5,6 0,380
чсс, уд/мин (м±sD) 58,5±5,9 62,0±4,7 0,517
длительность аг, года, 
m±m

22,7±2,6 21,5±2,3 0,882

Примечание: p* — уровень статической значимости по критерию пирсона хи квадрат с поправкой йетса на непрерывность, 
p** — по критерию манна-уитни.  фп — фибрилляция предсердий, сд-2 типа — сахарный диабет 2 типа, онмк — острое на-
рушение мозгового кровообращения, хбп — хроническая болезнь почек, имт — индекс массы тела, сад — систолическое 
артериальное давление, дад — диастолическое артериальное давление, чсс — частота сердечных сокращений.
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так, в 50,6% случаев встречались недементные 
когнитивные нарушения, в 48,8% — деменция 
лёгкой степени выраженности и в 0,6% случа-
ев — деменция средней степени выраженности. 
наиболее часто пациенты исследуемых групп 
страдали от снижения концентрации внимания 
(53%), пространственной и зрительной памяти 
(63,1%), а также зрительно-пространственных 
дисгнозий (трудности при рисовании объёмных 

изображений) (56%). кроме того, пациенты ис-
пытывали трудности в немедленном и отсро-
ченном воспроизведении запоминаемых слов 
(46,6% и 39,9% соответственно).

при межгрупповом сравнении когнитивных 
расстройств, согласно данным опросника mmse, 
было отмечено, что у пациентов с аг, сса и на-
личием хсн статистически значимо чаще реги-
стрировали снижение концентрации внимания 

Примечание: * – p=0,005 в сравнении с пациентами 2-й 
группы.

Примечание: * – p=0,000 в сравнении с пациентами 1-й 
группы..

Рисунок 1. Характеристика пациентов 1-й группы, по 
данным опросника MMSE.

Рисунок 2.Характеристика пациентов 2-й группы, по 
данным опросника MMSE.

Рисунок 3.  Частота встречаемости когнитивных расстройств у обследованных
пациентов обеих групп, по данным опросника MMSE.
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(81% против 38,1%, р= 0,036), и пространствен-
ной и зрительной памяти (86,9% против 40,5%, 
р=0,048) в сравнении с пациентами без хсн 
(рис. 4).

анализ когнитивных нарушений у обследо-
ванных групп пациентов продемонстрировал 
статистически значимо больший процент встре-
чаемости деменции легкой степени выраженно-
сти среди пациентов с сса, аг и хсн (58,3% про-
тив 34,5%, p=0,005), в то время как в группе па-
циентов без хсн статистически значимо чаще 
выявлялись недементные когнитивные наруше-
ния (59,5% против 36,9%, p =0,000).

при внутригрупповом анализе распределе-
ния пациентов в зависимости от баллов по опро-
снику mmse были выявлены гендерные разли-
чия у пациентов с сса, аг и хсн (рис. 5).

у женщин 1-й группы в сравнении с мужчи-
нами статистически значимо чаще регистриро-

вали лёгкую степень выраженности деменции 
(72,2% против 42,5%, р=0,050), а у мужчин — от-
чётливую тенденцию к более частой встречаемо-
сти недементных когнитивных нарушений (50% 
против 25%, р=0,068). кроме того, у 2,3% жен-
щин данной группы отмечали деменцию умерен-
ной степени выраженности, вместе с тем 7,5% 
мужчин вообще не имели когнитивных наруше-
ний. среди пациентов с сса и аг, но без хсн ген-
дерных различий по частоте встречаемости ког-
нитивных нарушений выявлено не было.

Обсуждение

в последние годы актуальным вопросом кли-
нической медицины является проблема комор-

Примечание: * – p=0,048 в сравнении с пациентами 2-й группы, • – p=0,036 в сравнении с пациентами 2-й группы.

Рисунок 4. Частота встречаемости когнитивных расстройств у пациентов 1-й и 2-й групп, по данным опросника 
MMSE.
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бидности. известно, что одним из важных фак-
торов, способствующих росту бремени сочетан-
ной патологии, является возраст, по мере увели-
чения которого число сопутствующих заболева-
ний неуклонно растёт. сердечно-сосудистая ко-
морбидность регистрируется у 65–90% пациен-
тов [6]. Результаты проведённого исследования 
позволили судить об особенностях коморбидно-
сти у «хрупких» пациентов с аг старше 80 лет. 
так, у пациентов с аг, сса при наличии хсн ста-
тистически значимо чаще встречались такие со-
путствующие заболевания как фп (p=0,003), ане-
мия (p=0,033) и сд 2 типа (p=0,042), чем у паци-
ентов без хсн.

согласно данным литературы, с возрастом ча-
стота встречаемости фп увеличивается, при этом 
для людей в возрасте 60–64 лет на 100 000 насе-
ления она составляет 1064,1; 65–69 лет — 1659,4; 
70–74 года — 2446,3; 75–79 лет — 3465,9; в воз-
расте 80 лет и более — 5279,1 случаев. к основ-
ным заболеваниям, достоверно ассоциируемым 
с фп, относятся такие заболевания, как аг и хсн. 
кроме того, известно, что и сса вносит вклад 
в развитие и тяжесть фп у пожилых (исследова-
ния OntaRget, tRansCenD) [7].

Результаты ряда исследований свидетельству-
ют о том, что с возрастом увеличивается и часто-
та встречаемости анемии, достигая 20% у лиц 85 
лет и старше [8]. в свою очередь, наличие анемии 
у пациентов с хсн способствует более тяжёлому 
течению заболевания, проявляющемуся не толь-
ко в снижении переносимости физических нагру-
зок, но и в ухудшении когнитивных функций [9]. 

кроме того, с увеличением средней продол-

жительности жизни у пациентов с сердечно-
сосудистой патологией повышается частота 
встречаемости когнитивных нарушений (кн) 
и деменции [1].

как известно, синдром старческой астении 
способствует замедлению метаболических про-
цессов и снижению физической активности пожи-
лых, что, в свою очередь, также ведет к снижению 
когнитивных функций [2]. кроме того, есть дан-
ные о том, что изменение нейронного гомеоста-
за Ca2+, как сопутствующего фактора старческой 
астении, может играть решающую роль в старе-
нии мозга в целом и в возрастных нарушениях 
когнитивных функций, в частности. 

согласно данным литературы, аг, сахарный 
диабет, гиперхолестеринемия, поражение цере-
бральных артерий (атеросклероз, васкулит) яв-
ляются ведущими факторами риска развития кн, 
причём сочетание нескольких факторов потенци-
рует их неблагоприятное воздействие.

следует отметить, что у пациентов с аг нару-
шения кровообращения в головном мозге в даль-
нейшем способствуют снижению когнитивных 
функций [10]. так, роттердамское и гетенбергское 
исследования, в которых приняло участие около 
600 пожилых пациентов с аг, продемонстрирова-
ли обратную (отрицательную) корреляцию уров-
ня систолического ад и показателей когнитивных 
функций по шкале mmse [11,12]. в другом иссле-
довании с 20-летним периодом наблюдения паци-
ентов с аг установлено, что повышение диастоли-
ческого ад, начиная с 50 лет, является фактором 
риска развития кн у больных в 70-летнем возрас-
те [13]. заслуживает внимания работа о. в. ереми-

Примечание: р* — достоверность различий между женщинами и мужчинами внутри 1-й группы..

Рисунок 5. Гендерные различия когнитивных нарушений у пациентов 1-й группы, по данным опросника MMSE.
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ной, в которой автор демонстрирует прямую вза-
имосвязь степени выраженности кн и пожилого 
возраста, а также неконтролируемой аг, II и III ста-
дии гб [14]. следует подчеркнуть, что и в нашем 
исследовании у пожилых пациентов на фоне гб III 
стадии регистрировали ухудшение когнитивных 
функций.

механизм развития когнитивных нарушений 
при хсн до конца не изучен, но предполагается, 
что сн приводит к ухудшению кровоснабжения и 
развитию микроэмболий сосудов головного мозга, 
что способствует снижению когнитивных функ-
ций. важно отметить, что у пациентов с сн наблю-
дается более высокий риск развития когнитивных 
нарушений [6]. 

анализ полученных данных опросника mmse 
также продемонстрировал статистически значи-
мо больший процент встречаемости деменции 
лёгкой степени выраженности среди пациентов 
с сса, аг и хсн (p=0,005), в то время как в груп-
пе пациентов без хсн значимо более высокий про-
цент пациентов был с недементными когнитив-
ными нарушениями (p=0,000). гендерный ана-
лиз показал, что у женщин с сса, аг и хсн в срав-
нении с мужчинами не только статистически зна-
чимо чаще регистрировали лёгкую степень выра-
женности деменции (р=0,050), но и в 2,3% случаев 
(р=0,000) выявили деменцию умеренной степени 
выраженности, что согласуется с данными других 
исследований, в которых почти 60% больных с де-
менцией были лицами женского пола [1].

согласно литературным данным, ещё одним 
фактором риска ссз, способствующим повыше-
нию риска развития деменции, может высту-
пать сахарный диабет (сд). следует отметить, 

что в проведённом нами исследовании в груп-
пе пациентов с сса, аг и хсн был отмечен боль-
ший процент пациентов с сд 2 типа (p=0,042) 
в сравнении с пациентами без хсн [1,15]. в иссле-
довании джорджо базиле с соавт. (2013) проде-
монстрирована положительная корреляция сд 
с кн у пожилых пациентов с хсн, у 54,4% паци-
ентов с сд и хсн были выявлены когнитивные 
нарушения [16]. 

Выводы

таким образом, у пациентов с сса, аг и хсн ста-
тистически значимо чаще встречались когнитив-
ные нарушения, чему, возможно, способствовала 
и более частая сопутствующая патология (анемия, 
сд 2 типа и фп). выявлены гендерные особенно-
сти: у женщин с сса, аг при наличии хсн в сравне-
нии с мужчинами чаще регистрировали признаки 
деменции лёгкой и умеренной степени выражен-
ности. полученные результаты исследования сви-
детельствуют о неблагоприятном влиянии хсн 
на когнитивные функции у пациентов старческо-
го возраста с аг и сса, особенно у женщин. своев-
ременное и оптимальное лечение не только аг, но 
и хсн позволит снизить риск развития и выражен-
ность когнитивных нарушений у таких больных.
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оценка Уровня Фактора ФиброЗирования У пациентов С 
иШемиЧеСкоЙ болеЗньЮ Сердца и хрониЧеСкоЙ болеЗньЮ 
поЧек 

а. С. Самакаев, С. е. Глова, л. а. хаишева, С. в. Шлык

ФГБОУ ВО «Ростовский государственный медицинский университет» Минздрава России, Ростов-на-Дону, 
Россия

цель: изучить уровень фактора фиброзирования у пациентов с ишемической болезнью сердца и хронической болез-
нью почек. материалы и методы: в исследование включено 115 пациентов с ишемической болезнью сердца (ИБС), ста-
бильной стенокардией (напряжения), функциональный класс 1–3, хронической болезнью почек (ХБП) C1–C4, средний воз-
раст составил 67,56 ± 12,42 лет (63 мужчины и 52 женщины). Проведена оценка уровня сывороточного фактора роста фи-
бробластов 23 (FGF 23) с помощью мультиматриксного иммуноферментного анализа для количественного определения 
FGF 23 (Biomedica FGF 23). результаты: у пациентов с ИБС и ХБП уровень сывороточного FGF23 прогрессивно увеличива-
ется по мере утяжеления стадии ХБП и может расцениваться как ранний маркер прогрессирования ХБП у пациентов с ИБС. 
При изучении корреляционных взаимосвязей между уровнем сывороточного FGF 23 и клинико-лабораторными данны-
ми было установлено, что имеется корреляционная взаимосвязь между FGF 23 и возрастом, уровнем креатинина, моче-
вины, скоростью клубочковой фильтрации. Заключение: у пациентов с ИБС и ХБП целесообразно использовать опреде-
ление уровня факторов фиброзирования для выявления пациентов с высоким риском сердечно-сосудистых осложнений.
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Введение

хроническая болезнь почек (хбп) наряду 
с традиционными факторами риска является не-
зависимым и сильным предиктором развития 
ишемической болезни сердца (ибс) [1].

несмотря на этот известный фактор, дан-
ные об исследованиях пациентов, страдающих 
как ибс, так и хбп, приводятся редко, посколь-
ку пациенты с хбп часто исключаются из иссле-
дований, а сердечно-сосудистые заболевания 
(ссз) рассматриваются в контексте сердечно-
сосудистого и реального континуумов как цепь 
взаимосвязанных изменений от факторов риска 
до развития сердечной или почечной недоста-
точности и летальности от них [2].

установлено, что у пациентов с хбп уровень 
фактора роста фибробластов-23 (fgf-23) взаи-
мосвязан с риском смерти [3,4]. 

однако при оценке данного показателя у па-
циентов с ибс показано, что fgf-23 не был не-
зависимо взаимосвязан с кальцификацией ко-
ронарных артерий у больных с хбп с2–4 стадии 
[5,6]. поэтому представляет интерес оценка мар-
керов фиброзирования у пациентов с ибс и хбп.

Цель исследования — изучить уровень фак-
тора фиброзирования у пациентов с ишемиче-
ской болезнью сердца и хронической болезнью 
почек.

Материалы и методы

в исследование было включено 115 пациен-
тов с ибс, стабильной стенокардией (напряже-
ния) (сн), функциональный класс (фк) 1-4, хро-
нической болезнью почек. средний возраст па-
циентов составил 67,56 ± 12,42 года (63 мужчи-
ны и 52 женщины). перед включением в иссле-
дование пациенты подписывали информирован-
ное согласие, исследование было одобрено ло-
кальным независимым этическим комитетом. 

критерии включения: 
пациенты с ибс, стабильной стенокардией 

(напряжения), функциональный класс 1-3, хбп 
(1-4 стадия);

• мужчины и женщины в возрасте старше 18 
лет;

• подписанная форма информированное со-
гласие.

критерии исключения:
• симптоматическая аг; 
• сахарный диабет;
• злокачественные новообразования;
• зависимость от психотропных препаратов 

или алкоголя;
• фибрилляция предсердий;

• острые инфекционные заболевания;
• установленное заболевание хбп, приводя-

щее к снижению скф.
согласно целям и задачам исследования, па-

циенты были разделены на следующие группы: 
1-я группа — пациенты с ибс, сн, фк 1–3, хбп 
с1 (10 человек (8,7%)); 2-я группа — пациенты 
с ибс, сн, фк 1–3, хбп с2 (18 человек (15,7%)); 
3-я группа — пациенты с ибс, сн, фк 1–3, хбп 
с3а (43 человека (37,4%)); 4-я группа — паци-
енты с ибс, сн, фк 1–3, хбп с3б (34 человека 
(29,6%)); 5-я группа — пациенты с ибс, сн, фк 
1–3, хбп C4 (10 человек (8,7%)).

диагноз ишемической болезни сердца 
устанавливался с учётом наличия критериев 
cтабильной стенокардии (напряжения) (Рко, 
2020) [7]. 

обследование пациентов включало первич-
ную оценку жалоб, сбор анамнеза основного за-
болевания и жизни, общий клинический осмотр, 
исследование периферического артериально-
го давления методом н. с. короткова с помощью 
прибора Omron m2 eco/hem-7051, исследование 
частоты сердечных сокращений (чсс). всем па-
циентам проводилась оценка антропометриче-
ских показателей с оценкой роста (см), веса (кг) 
и подсчета индекса массы тела (имт), согласно 
формуле имт=масса тела(кг)/рост (м²).

в общем анализе крови оценивали уровень ге-
моглобина, лейкоцитов, эритроцитов, тромбоци-
тов, гематокрита, соэ на гематологическом ана-
лизаторе micross 20 plus, в биохимическом ана-
лизе крови — уровень креатинина, глюкозы, мо-
чевины, общего билирубина, общего белка с по-
мощью биохимического анализатора sapphIRe 
400 по стандартным методикам, общего холесте-
рина (охс, ммоль/л), холестерина липопротеи-
дов низкой плотности (лпнп, ммоль/л), холесте-
рина липопротеидов высокой плотности (лпвп, 
ммоль/л), триглицеридов (тг, ммоль/л), коэффи-
циента атерогенности (ка) с помощью биохими-
ческого анализатора Olympus au 400. 

Расчёт скорости клубочковой фильтрации 
для оценки функционального состояния по-
чек производили по следующим формулам CkD-
epidemiology Collaboration 2009: 

СКФ, мл/мин/1,73м2 (для женщин) = 141 * min 
(Scr / К, 1) α * max (Scr / К, 1) -1.209* 0.993 Воз-

раст * 1,018 [если женщина] * 1,159 [с учётом ра-
совой принадлежности];

СКФ, мл/мин/1,73м2 (для мужчин) = 144 * min 
(Scr / К, 1) α * max (Scr / К, 1) -1.209 * 0.993 Воз-

раст * 1,159 [с учётом расовой принадлежности] 
[8, 9].

стадию хбп устанавливали в соответствии 
с клиническими рекомендациями «хроническая 
болезнь почек (хбп)» (2021) [10].

определяли уровень фактора роста фибро-
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таблица 1
Клинико-лабораторная характеристика пациентов с ИБС и ХБП

показатели m ± sD / me 95% ди / Q₁ – Q₃ n min max
клинико-анамнестическая характеристика

возраст, m ± sD, лет 67,56 ± 12,42 65,26 – 69,85 115 35,00 92,00
имт, me, кг/м2 26,59 23,88 – 29,00 115 16,00 42,24
объем талии, me, см 95,00 83,00 – 110,00 115 58,00 140,00
сад, me, мм рт. ст 135,00 125,00 – 140,00 115 90,00 180,00
дад, me, мм рт. ст. 80,00 70,00 – 85,00 115 58,00 100,00
чсс, me, уд. в мин. 68,00 63,50 – 75,00 115 54,00 84,00
длительность ибс, me, лет 10,00 3,00 – 20,00 115 0,00 40,00

общий анализ крови
лейкоциты, me, 10х9/л 7,90 5,90 – 9,40 113 4,00 11,90
эритроциты, me, 10×12/л 4,23 4,10 – 5,04 112 3,31 79,30
тромбоциты, me, 10×9/л 210,00 178,00 – 269,75 112 31,00 419,00
гематокрит, m ± sD, % 40,00 ± 5,50 38,54 – 41,46 115 28,80 54,10
 гемоглобин, me, г/л 134,00 126,00 – 149,25 115 78,00 170,00
 соэ, me, мм/ч 10,00 6,00 – 22,00 115 0,00 52,00

биохимический анализ крови
креатинин, me, мкмоль/л 114,00 96,00 – 128,50 115 77,00 406,00
мочевина, me,ммоль/л 8,20 5,20 – 9,90 115 2,90 68,70
CkD epI, m ± sD, мл/мин/1,73 м2 50,28 ± 16,16 47,25 – 53,30 115 13,00 111,50
глюкоза, me, ммоль/л 6,00 5,10 – 7,80 115 1,48 37,79
общий билирубин, me, мммоль/л 10,20 9,50 – 13,82 115 3,00 76,70
общий белок, me, ммоль/л 65,00 62,80 – 72,20 115 5,10 85,00

липидограмма
охс, me, ммоль/л 4,57 3,69 – 5,59 115 2,08 51,00
лпнп, m ± sD, ммоль/л 3,22 ± 1,25 2,92 – 3,52 115 0,81 7,31
лпвп, m ± sD, ммоль/л 1,06 ± 0,30 0,99 – 1,13 115 0,58 2,54
тг, me, ммоль/л 1,31 1,10 – 1,93 115 0,70 5,34
иа (индекс атер-ти), me, ед. 3,07 2,50 – 3,40 115 1,30 8,75

общий анализ мочи
лейкоциты, me, в поле зрения 2,00 1,00 – 7,00 115 0,00 10,00
эритроциты, me, в поле зрения 0,00 0,00 – 0,00 115 0,00 5,00
белок, me u/k 0,00 0,00 – 0,06 115 0,00 3,00
удельный вес, me, г/л 1020,00 1012,00 – 1025,00 115 1000,00 1030,00

маркер фиброза
fgf 23, me, пмоль/л 23,12 10,13 – 49,92 115 3,20 109,50

бластов 23 определяли с помощью иммунофер-
ментного анализа «сэндвич-типа» для коли-
чественного определения fgf 23 (с-концевой 
фрагмент) в сыворотке человека, эдта в плазме, 
гепаринизированной плазме и цитратной плаз-
ме (biomedica fgf 23).

статистическая обработка результатов 
была проведена с использованием программы 
statIstICa 10.0 и microsoft excel 2016. оценива-

ли нормальный характер распределения с помо-
щью критерия колмогорова-смирнова. в зависи-
мости от нормальности распределения данные 
представляли в виде m±sD или медианы интерк-
вартильного интервала [ме, 95% ди / Q₁ – Q₃]. 
для подтверждения статистической значимо-
сти применяли t-критерий стьюдента или кра-
скела–уоллиса. качественные переменные пред-
ставляли в виде относительной частоты объек-
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таблица 2
Анализ индекса массы тела  в зависимости от стадии ХБП

показатель категории имт, кг/м2 p
me Q₁ – Q₃ n

стадия хбп

хбп с1 27,00 26,25 – 30,75 10

0,236

хбп с2 26,00 24,00 – 26,75 18
хбп с3а 27,00 23,97 – 28,41 43
хбп с3б 25,61 22,29 – 29,00 34
хбп с4 26,97 26,51 – 32,96 10

таблица 3
Анализ объёма талии в зависимости от стадии ХБП

показатель категории объем талии, см p
me Q₁ – Q₃ n

стадия хбп

хбп с1 110,00 110,00 – 111,50 10 0,001* 
pхбп с3а – хбп с1 = 0,035
pхбп с3б – хбп с1 = 0,022
pхбп с3б – хбп с2 = 0,035

хбп с2 110,00 95,00 – 115,00 18
хбп с3а 95,00 79,50 – 104,50 43
хбп с3б 90,00 80,75 – 103,00 34
хбп с4 89,00 80,00 – 99,25 10

таблица 4
Анализ уровня САД в зависимости от стадии ХБП

показатель категории сад, мм рт. ст. p
me Q₁ – Q₃ n

стадия хбп

хбп с1 126,00 112,50 – 140,00 10

0,942

хбп с2 132,00 122,25 – 140,00 18
хбп с3а 135,00 128,00 – 140,00 43
хбп с3б 135,50 128,50 – 140,00 34
хбп с4 132,50 130,00 – 135,00 10

таблица 5
Анализ уровня ДАД в зависимости от стадии ХБП

показатель категории дад, мм рт. ст. p
me Q₁ – Q₃ n

стадия хбп

хбп с1 80,00 70,00 – 90,00 10

0,721

хбп с2 80,50 71,25 – 90,00 18
хбп с3а 80,00 70,00 – 85,00 43
хбп с3б 80,00 70,00 – 84,75 34
хбп с4 80,00 68,50 – 84,25 10

Примечание: * — различия показателей статистически значимы (p<0,05)
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таблица 8
Анализ уровня удельного веса мочи в зависимости от стадии ХБП

показатель категории удельный вес мочи, г/л p
me Q₁ – Q₃ n

стадия хбп

хбп с1 1014,00 1010,00 – 1017,00 10

0,024*

хбп с2 1015,00 1010,00 – 1020,00 18
хбп с3а 1020,00 1012,00 – 1030,00 43
хбп с3б 1020,00 1015,00 – 1025,00 34
хбп с4 1025,00 1020,00 – 1025,00 10

таблица 6
Анализ ЧСС в зависимости от стадии ХБП

показатель категории  чсс, ударов в минуту p

me Q₁ – Q₃ n

стадия хбп

хбп с1 70,50 60,00 – 80,00 10

0,993

хбп с2 71,50 60,00 – 80,00 18
хбп с3а 68,00 65,00 – 75,00 43
хбп с3б 68,50 64,25 – 73,50 34
хбп с4 69,00 65,75 – 70,75 10

таблица 7
Анализ уровня мочевины в зависимости от стадии ХБП

показатель категории  мочевина, ммоль/л p

me Q₁ – Q₃ n

стадия хбп

хбп с1 4,80 4,80 – 4,80 10 < 0,001* 
pхбп с3а – хбп с1 = 0,033
pхбп с3в – хбп с1 < 0,001
pхбп с4 – хбп с1 < 0,001
pхбп с3в – хбп с2 < 0,001
pхбп с4 – хбп с2 < 0,001
pхбп с4 – хбп с3а = 0,008

хбп с2 4,80 4,80 – 5,95 18
хбп с3а 8,20 5,20 – 9,78 43
хбп с3б 8,30 8,20 – 10,41 34
хбп с4 13,27 9,46 – 17,96 10

Примечание: * — различия показателей статистически значимы (p<0,05)

Примечание: * — различия показателей статистически значимы (p<0,05)

та исследования (n, %). сравнение таких показа-
телей проводили с помощью критерия χ2 пирсо-
на. статистически значимыми считали различия 
данных и корреляций между ними при р<0,05.

Результаты

клинико-инструментальная характеристика 
обследованной группы пациентов представлена 
в таблице 1.

анализ клинико-лабораторных показателей 
в исследуемых группах не выявил статистиче-
ски значимых отличий при сравнении показате-
ля имт в зависимости от стадии хбп, (p = 0,236) 
между группами (табл. 2).

однако при оценке объёма талии в зависи-
мости от стадии хбп были выявлены статисти-
чески значимые различия (p=0,001). пациенты 
с хбп с3а и с3б имели статистически значимо 
меньшие значения объёма талии по сравнению 
с пациентами группы хбп с1 (p=0,035 и p=0,022 
соответственно) и группы с3б и с2 (p=0,035) 
(табл. 3).

уровень сад в зависимости от стадии хбп 
статистически значимо не различался (p = 0,942) 
(табл. 4).

также не выявлено статистически значимых 
отличий при оценке уровня дад в зависимости 
от стадии хбп (p = 0,721) (табл. 5).

при оценке чсс в исследуемых группах не 
удалось выявить статистически значимых раз-
личий (p = 0,993) (табл. 6).
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уровень мочевины статистически значимо 
увеличивался по мере нарастания стадии хбп 
(p<0,001) (табл. 7).

аналогичная динамика прослеживалась и для 
удельного веса мочи: по мере нарастания стадии 
хбп статистически значимо увеличивался удель-
ный вес мочи (p = 0,024) (табл. 8).

при оценке уровня fgf 23 установлено, 
что показатель не имел гендерных различий 
и статистически значимо не различался у муж-
чин и женщин (p=0,092) (табл. 9).

уровень fgf 23 статистически значимо уве-
личивался по мере утяжеления стадии хбп 
(p<0,001). пациенты с хбп с3б и с4 имели ста-
тистически значимо большие уровни fgf 23 по 
сравнению с пациентами группы хбп с1 (p=0,01 
и p=0,002 соответственно). пациенты с хбп с2 
и с3а имели статистически значимо меньшие 
уровни fgf 23 по сравнению с пациентами груп-
пы хбп с4 (p=0,019 и p=0,016 соответственно) 
(табл. 10).

был проведён корреляционный анализ взаи-
мосвязи уровня fgf 23 и клинико-лабораторных 
показателей. 

при оценке связи возраста и fgf 23 была 
установлена умеренной тесноты прямая связь по 
шкале чеддока (p<0,001*) (рис. 1).

при оценке связи уровня креатинина и fgf 
23 была установлена умеренной тесноты прямая 
связь по шкале чеддока (p<0,001*) (рис. 2).

также установлена статистически значимая 
прямая связь при оценке уровня мочевины и fgf 
23 (p<0,001*) (рис. 3).

при оценке связи показателя CkD epI и уров-
ня fgf 23 была установлена заметной тесно-
ты обратная связь по шкале чеддока (p<0,001*) 
(рис. 4).

Обсуждение

установлено, что при снижении выделитель-
ной функции почек повышается уровень сыво-
роточного фактора роста фибробластов-23 (fgf-
23) [11,12]. аналогичные данные были получены 
и в нашем исследовании. так, было установлено, 
что повышение сывороточного уровня fgf23 на-
блюдается у пациентов с хбп, прогрессивно уве-
личивается по мере утяжеления стадии хбп. по 
данным литературы, уровни fgf-23 в сыворот-
ке увеличиваются с примерно 40 пг/мл у здоро-
вых людей до примерно 200 пг/мл у пациентов 
с опп и пациентов с хбп 1 стадии. по мере про-
грессирования хбп уровень fgf-23 в сыворотке 
продолжает увеличиваться из-за прогрессирую-
щей потери почечной функции, достигая уров-
ней в 20 раз выше, чем у здоровых людей. в на-
шем исследовании у пациентов с ибс и хбп мы 
регистрировали более низкие значения fgf 23. 
показатель оставался на сопоставимых уров-
нях на стадии хбп с1-с3а, наибольший прирост 
был получен на стадиях с3б-с4, что соотносится 
с данными других исследователей [11,12]. оцен-
ка уровня fgf-23 в зависимости от фк стенокар-
дии не выполнялась, так как наибольшее число 
пациентов имело одинаковый фк. 

таблица 9
Уровень FGF 23 в зависимости от пола

показатель категории fgf 23, пмоль/л. p
me Q₁ – Q₃ n

пол мужской 41,08 14,66 – 53,14 63 0,092
женский 15,10 6,70 – 45,64 52

таблица 10
Уровень FGF 23 в зависимости от стадии ХБП

показатель категории объем талии, см p
me Q₁ – Q₃ n

стадия хбп

хбп с1 6,10 4,90 – 9,60 10 < 0,001* 
pхбп с3б – хбп с1 = 0,010
pхбп с4 – хбп с1 = 0,002
pхбп с4 – хбп с2 = 0,019
pхбп с4 – хбп с3а = 0,016

хбп с2 11,50 10,17 – 18,30 18
хбп с3а 15,03 5,34 – 33,02 43
хбп с3б 44,84 17,14 – 71,06 34
хбп с4 51,62 48,24 – 61,35 10

Примечание: * — различия показателей статистически значимы (p<0,05)
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Рисунок 1. Корреляционная взаимосвязь между возрастом и уровнем креатинина и уровнем FGF 23 у 
пациентов с ИБС и ХБП.

Рисунок 2. Корреляционная взаимосвязь между уровнем креатинина и уровнем FGF 23 у пациентов с ИБС и ХБП.
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Рисунок 3. Корреляционная взаимосвязь между уровнем мочевины и уровнем FGF 23 у пациентов с ИБС и ХБП.

Рисунок 4. Корреляционная взаимосвязь между СКФ EPI и уровнем FGF 23 у пациентов с ИБС и ХБП.
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повышение fgf 23 у пациентов с ибс и хбп 
может оказывать неблагоприятное воздействие 
на миокард. так, установлено, что у пациен-
тов с хбп и среди населения в целом повышен-
ные уровни fgf-23 в сыворотке были связаны 
с сердечно-сосудистыми событиями, повышен-
ной смертностью от всех причин и сердечно-
сосудистой смертностью [13]. 

 
Заключение

у пациентов с ибс и хбп уровень сывороточ-
ного fgf23 прогрессивно увеличивается по мере 

утяжеления стадии хбп и может расцениваться 
как ранний маркер прогрессирования хбп у па-
циентов с ибс. уровень сывороточного fgf 23 
взаимосвязан с возрастом, уровнем креатинина, 
мочевины, скоростью клубочковой фильтрации. 
для выявления пациентов с высоким риском 
сердечно-сосудистых осложнений при ибс и хбп 
целесообразно использовать определение уров-
ня факторов фиброзирования.
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клиниЧеСкиЙ портрет амбУлаторноГо пациента  
С Сахарным диабетом 2 типа 

е. а. кудряшов1, в. в. Скибицкий1, т. б. Заболотских1, Ю. а. кудряшова2

1ФГБОУ ВО «Кубанский государственный медицинский университет» Минздрава России, Краснодар, Россия
2ФГБОУ ВО «Кубанский государственный университет физической культуры, спорта и туризма», Краснодар, 
Россия

цель: оценить клинический статус, метаболический профиль и проводимую кардиотропную, сахароснижающую 
терапию у амбулаторных больных с сахарным диабетом 2 типа в реальной клинической практике. материал и мето-
ды: проанализированы амбулаторные карты 81 пациента обоего пола (средний возраст — 63,7+1,3 года, 33 (40,7%) 
мужчины с сахарным диабетом 2 типа, находящихся под диспансерным наблюдением в одной из поликлиник г. Крас-
нодара). У всех пациентов оценивали некоторые клинические («стаж» диабета, индекс массы тела) параметры, уро-
вень артериального давления, лабораторные показатели (гликемия натощак, гликированный гемоглобин, общий хо-
лестерин, липопротеиды высокой и низкой плотности, триглицериды и проводимую медикаментозную (антигипер-
тензивную, липидкорригирующую, антитромботическую, сахароснижающую) терапию. результаты: среди пациентов 
с сахарным диабетом 2 типа типа преобладали женщины, большая часть больных имела ожирение 1 степени. У 27,2% 
отсутствовала документированная сопутствующая кардиальная патология, у остальных имела место артериальная 
гипертензия и ИБС. Антигипертензивная терапия включала от 2-х до 5-ти препаратов, в том числе все пациенты по-
лучали ингибиторы АПФ или сартаны, которые в 2/3 случаев комбинировались с амлодипином и в равном количе-
стве с диуретиками и бета-адреноблокаторами. Только 8,5% больных достигли целевого уровня артериального дав-
ления. Гиполипидемическая терапия у более 90% больных включала статины в неадекватно низких дозах, что приво-
дило к недостижению целевого уровня липопротеидов низкой плотности у 95% больных. Антитромботическую тера-
пию принимали более 90% больных, но у четверти из них без документированных показаний. У каждого четвертого 
амбулаторного пациента с сахарным диабетом 2 типа диагностирована неклапанная фибрилляция предсердий. Пря-
мые оральные антикоагулянты получало только 71,4% больных. Среди средств сахароснижающией терапии преоб-
ладали пероральные препараты (метформин, производные сульфонилмочевины) или их комбинация с инсулинами. 
Заключение: у большинства обследованных амбулаторных больных с СД 2 типа не достигались основные цели кар-
диотропной и сахароснижающей терапии. Для улучшения прогноза и качества жизни таких пациентов необходимо 
проведение комплексного адекватного лечения, основанного на современных рекомендациях. 

Ключевые слова:  сахарный диабет, антигипертензивная терапия, гиполипидемическая терапия, сахароснижаю-
щая терапия, антитромботические препараты
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СliniCal poRtRait of the ambulatoRy patient with diabetes  
2 types

e. a. Kudryashov1, v. v. skibitsky1, t. b. Zabolotskikh1, y. a. Kudryashova2

1Kuban state medical university, Krasnodar, Russia
2Kuban State University of Physical Education, Sport and Tourism, Krasnodar, Russia

objective: estimate the clinical status, a metabolic profile and carried-out cardiotropic, hypoglycemic therapy at 
outpatients with diabetes 2 types in real clinical practice. material and metods: the outpatient records of 81 patients of both 
sexes (average age 63.7 + 1.3 years, men 33 (40.7%) with type 2 diabetes mellitus, who are under dispensary observation in 
one of the polyclinics of Krasnodar, were analyzed. All patients had some clinical (“experience” of diabetes, body mass index) 
parameters, blood pressure level, laboratory indicators (fasting glycemia, glycated hemoglobin, total cholesterol, high and low 
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Введение

сахарный диабет (сд) 2 типа — одно из са-
мых распространённых и неуклонно прогресси-
рующих неинфекционных заболеваний в мире, 
которое наряду с сердечно-сосудистыми заболе-
ваниями (ссз), заболеваниями органов дыхания 
и онкопатологией являются основной причиной 
смертности и инвалидизации в мире. за послед-
ние 10 лет численность пациентов с сд в мире 
удвоилась [1–3]. в Рф на учёте по поводу разных 
типов сд состоит около 5 миллионов человек. 
но, по мнению экспертов, это — лишь верхуш-
ка айсберга. Реальное количество таких больных 
может быть в 2 раза больше и составлять около 
7% населения нашей страны [2,4]. 

основными причинами смерти у больных с сд 
2 типа являются ссз — инфаркт миокарда, ин-
сульт, хроническая сердечная недостаточность. 
поэтому улучшения прогноза у таких больных 
можно добиться только при комплексном воз-
действие на основные факторы риска ссз  (арте-
риальную гипертензию (аг), гиперлипидемию, 
ожирение, гипергликемию, гиперкоагуляцию, 
присутствующие у больных с сд 2 типа) [1, 5–8].

основное бремя лечения таких больных ло-
жится на амбулаторное звено здравоохранения. 
ведение такого пациента предполагает ком-
плексный (командный) подход с участием эн-
докринолога, кардиолога/терапевта, невроло-
га и др. с проведением адекватной кардиотроп-
ной, сахароснижающей терапии, основанной 
на современных клинических рекомендациях. 
в связи с этим, в нашем исследование мы попы-
тались набросать своеобразный «клинический 
портрет» пациента с сд 2 типа, то есть оценить 
проводимую терапию и её эффективность у дис-
пансерных больных одной из поликлиник горо-
да краснодара.

Цель исследования — оценить клинический 

статус, метаболический профиль и проводимую 
антигипертензивную, гиполипидемическую, ан-
титромботическую и сахароснижающую тера-
пию у амбулаторных больных с сд 2 типа в ре-
альной клинической практике.

Материалы и методы

проанализированы амбулаторные карты 
81 пациента обоего пола (средний возраст — 
63,7+1,3 года, 33 (40,7%) мужчины с сд 2 типа, 
находящихся под диспансерным наблюдением 
в одной из поликлиник г. краснодара). у всех па-
циентов оценивали некоторые клинические па-
раметры («стаж» диабета, индекс массы тела 
(имт), уровень артериального давления (ад), 
лабораторные показатели углеводного (гли-
кемия натощак, гликированный гемоглобин 
(hba1c) и липидного (общий холестерин (ох), 
липопротеиды высокой (лпвп) и низкой плот-
ности (лпнп), триглицериды (тг) обменов, 
а также проводимую медикаментозную (антиги-
пертензивную, гиполипидемическую, антитром-
ботическую, сахароснижающую) терапию.

Результаты

среди амбулаторных больных с сд 2 типа пре-
обладали пациентки женского пола 48 (59,3%). 
«стаж» (продолжительность течения) сд 2 типа 
составил в среднем 11,34+0,76 лет. показатель 
имт в среднем по группе 32,1+0,58 кг/м2, что со-
ответствует 1-й степени ожирения [6]. Распреде-
ление больных в зависимости от значений имт 
представлено в таблице 1.

density lipoproteins, triglycerides and medication (antihypertensive, lipid-corrective, antithrombotic, hypoglycemic) therapy 
evaluated. Results:  among patients with type 2 diabetes mellitus, women predominated, most of the patients had obesity 
of the 1st degree. In 27.2% there was no documented concomitant cardiac pathology, the rest had arterial hypertension and 
coronary artery disease. Antihypertensive therapy included from 2 to 5 drugs, including all patients receiving ACE inhibitors or 
sartans, which in 2/3 of cases were combined with amlodipine and in equal quantities with diuretics and beta-blockers. Only 
8.5% of patients reached the target level of blood pressure. Lipid-lowering therapy in more than 90% of patients included 
statins in inadequately low doses, which led to the failure to achieve the target level of low-density lipoproteins in 95% of 
patients. Antithrombotic therapy was taken by more than 90% of patients, but in a quarter of them without documented 
indications. One in four outpatients with type 2 diabetes mellitus is diagnosed with nonvalvular atrial fibrillation. Only 71.4% of 
patients received direct oral anticoagulants. Among the means of hypoglycemic therapy, oral drugs (metformin, sulfonylurea 
derivatives) or their combination with insulin prevailed. Conclusion: in most of the patients examined with type 2 diabetes, 
the main goals of cardiotropic and hypoglycemic therapy were not achieved. To improve the prognosis and quality of life of 
such patients, it is necessary to conduct comprehensive adequate treatment based on modern recommendations. 

Keywords: diabetes mellitus, antihypertensive therapy, lipid-lowering therapy, hypoglycemic therapy, antithrombotic drugs
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как следует из таблицы, только 2,5% пациен-
тов имели нормальную массу тела. более полови-
ны больных с сд 2 типа имели ожирение I–III сте-
пени, у остальных выявлена избыточная масса 
тела. как известно, повышение имт способству-
ет инсулинорезистентности и прогрессированию 
нарушений углеводного и липидного обменов, де-
стабилизации аг. такая высокая распространён-
ность ожирения среди этой категории больных 
может говорить о недостаточном контроле раци-
она питания и низкой физической активности [6].

сахарный диабет 2 типа является высоко ко-
морбидным заболеванием, сопровождаясь повы-
шением ад, прогрессированием атеросклероза, 
поражением почек [5]. однако у 22 (27,2%) обсле-
дованных больных отсутствовали аг и клиниче-
ские проявления ибс. у этих пациентов выявле-
ны целевые показатели ад, и они не получали ан-
тигипертензивной терапии. большая часть паци-
ентов (36; 44,4%) имела сопутствующую аг. при-
мечательно, что ни у кого из больных не выявлено 
изолированной ибс, а вот сочетание её с аг — у 23 
(28,4%) больных. среди этих пациентов 11 (13,6%) 
перенесли инфаркт миокарда, 3 (3,7%) — ишеми-
ческий инсульт, у 21 (25,9%) выявлены различные 
формы фибрилляции предсердий.

уровни систолического ад (сад) и диастоли-
ческого ад (дад) у пациентов с аг (n=59), полу-
чавших лечение, в среднем по группе составил 
141,3+1,28/87,5+0,88 мм рт. ст., что превышает це-
левые уровни ад [7,8]. 

пациенты с аг и аг+ибс (n=59) получали от 2 
до 5 антигипертензивных препаратов (в среднем 

2,47+0,09 препарата). в качестве антигипертен-
зивной терапии все пациенты принимали блока-
торы ренин-ангиотензин альдостероновой систе-
мы (Раас)-ингибиторы ангиотензинпревращаю-
щего фермента (иапф) или блокаторы рецепто-
ров ангиотензина II (бРа) (таблица 2).

более 2/3 больных принимали блокатор мед-
ленных кальциевых каналов (бмкк) в виде амло-
дипина, одинаковое число больных получали ди-
уретики (гидрохлоротиазид, индапамид, торасе-
мид) и бета-адреноблокаторы (бисопролол, мето-

таблица 1
Показатель ИМТ у обследованных пациентов с СД 2 типа (n=81)

показатель количество больных, n (%)
нормальная масса тела (имт 18,5-24,9 кг/м2) 2 (2,5)
избыточная масса тела (имт 25,0-29,9 кг/м2) 31(38,3)
I степень ожирения (имт 30,0-34,9 кг/м2) 29(35,8)
II степень ожирения (имт 35,0-39,9 кг/м2) 9(11,1)
III степень ожирения (имт более 40,0 кг/м2) 10(12,3)
Итого 81(100)

таблица 2
Антигипертензивная терапия у пациентов с СД 2 типа в сочетании с АГ и АГ+ИБС (n=59)

показатель количество больных, n (%)
ингибиторы апф 28 (47,5)
блокаторы рецепторов ангиотензина II 31(52,5)
блокаторы медленных кальциевых каналов 39(66,1)
диуретики 22(37,3)
бета-адреноблокаторы 22(37,3)

Рисунок 1. Эффективность антигипертензивной 
терапии у больных с СД 2 типа в сочетании с АГ и 

АГ+ИБС (n=59)
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пролол, небиволол).
однако целевой уровень (цу) ад (<130/<80 

мм hg) достигло только 5(8,5%) из 59 больных, 
у остальных ад превышало целевые значения 
(рис. 1). 

как видно из рисунка, несмотря на прием пре-
паратов более 2/3 амбулаторных больных с сд 
2 типа не достигали цу ад. у каждого пятого па-
циента регистрировалось «высокое нормальное» 
ад.

таким образом, подавляющее число амбулатор-
ных больных с сд 2 типа имели разной степени 
ожирение и, несмотря на адекватный набор пре-
паратов, неконтролируемую артериальную гипер-
тензию.

Липидснижающая терапия

у всех больных определялись основные пока-
затели липидного и углеводного обмена (табл. 3).

значения ох, тг и лпнп превышали целевые 
показатели для данной категории больных и тре-
бовали медикаментозной коррекции [9].

липидснижающая терапия амбулаторных па-
циентов с сд 2 типа представлена на рисунке 2.

как видно из рисунка 2, 6(7,4%) больных во-
обще не получали препараты. фибраты были на-
значены у 5(6,1%) больных в виде комбинации 
со станинами. подавляющее большинство боль-
ных (74; 91,4%) принимало статины (розува-
статин или аторвастатин) в средней дозе 16,25 
мг и 16,8 мг соответственно. пациентам с сд 2 
типа при статинотерапии (n=74), чаще назначал-
ся аторвастатин (66 больных, 89,2%), розуваста-
тин (8 больных, 10,8%). аторвастатин назначался 
в разных дозировках (рис. 3).

минимальная доза (10 мг) была назначена 
27 (40,9%) больным, 20 мг — 34 (51,5%) боль-
ным, что является недостаточной для этой ка-
тегории пациентов, так как не позволяет у всех 
больных достичь цу показателей липидного 

таблица 3
Лабораторные показатели липидного и углеводного обмена у амбулаторных  

больных с СД 2 типа (n=81)

показатель значение показателя (m+m)
ох, ммоль/л 5,74+0,11
тг, ммоль/л 2,22+0,13
лпнп, ммоль/л 3,44+0,12
лпвп, ммоль/л 1,23+0,03
гликемия натощак, ммоль/л 9,07+0,27
уровень hba1c, % 7,84+0,16

Рисунок 2. Липидснижающая терапия у амбулаторных больных с СД 2 типа (n=81).
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спектра [9,10].
наличие сд 2 типа предполагает высокий 

или очень высокий риск сердечно-сосудистых 
осложнений с целевым уровнем лпнп <1,8 и <1,4 
ммоль/л соответственно [9,10].

однако уровень лпнп <1,8 ммоль/л был до-
стигнут у 3 (3,7%) больных и у 1 (1,23%) — <1,4 
ммоль/л, хотя у 14(17,3%) больных в анамнезе ин-
фаркт миокарда и/или ишемический инсульт. це-
левой уровень триглицеридов (<1,7 ммоль/л) был 
достигнут у 38 (46,9%) амбулаторных пациентов с 
сд 2 типа. добиться цу липидного спектра на мо-
нотерапии удается не всегда, поэтому целесообраз-
но добавление к лечению эзетимиба. но, как видно 
из рисунка 2, ни один из больных с сд 2 типа не по-
лучал этот препарат.

таким образом, большинство амбулаторных па-
циентов с сд 2 типа получала монотерапию гипо-
липидемическими средствами, но при этом не до-
стигало цу лпнп и триглицеридов из-за неадек-
ватной дозы и отсутствия комбинации препаратов.

Антитромботическая терапия

наличие сд 2 типа не предполагает обязатель-
ного назначения антитромботической терапии без 
наличия клинических проявлений атеросклеро-
за (ибс, инсульт/транзиторная ишемическая ата-
ка, атеросклероз периферических артерий и т.д.) 
[9,10]. в нашем исследовании 44 (54,3%) пациен-
та не получали антитромботическую терапию, но 

3 (6,8%) из них имели абсолютные показания для 
приёма антиагрегантов (наличие документиро-
ванной ибс).

из 37 (45,7%) пациентов, получавших анти-
тромботическую терапию, 10 (27%) не имели для 
этого документированных показаний, что повы-
шает риск геморрагических осложнений.

у 21 (25,9%) амбулаторных пациентов с сд 2 
типа были выявлены различные варианты фи-
брилляции предсердий. все пациенты получали 
антитромботическую терапию (рис. 4).

средний балл по шкале Cha2Ds2-Vasc соста-
вил 4,2+0,09, что, согласно рекомендациям, требу-
ет назначения прямых оральных антикоагулянтов 
(поак) [11].

но, как видно из рисунка 4, около 1/3 больных 
получали ацетилсалициловую кислоту (аск), что 
является бюджетным, но малоэффективным сред-
ством в предотвращении тромботических ослож-
нений (инсульт, тэла). остальные 2/3 пациен-
тов принимали ингибиторы ха-фактора (поак) 
— апиксабан или ривароксабан, — но последний 
из них назначался в 1,5 раза чаще, что, очевидно, 
обусловлено удобством однократного приема пре-
парата в сутки. никто из больных не получал вар-
фарин.

Сахароснижающая терапия

показатели уровня глюкозы натощак и глики-
рованного гемоглобина в среднем по группе пре-

Рисунок 3. Эффективность антигипертензивной 
терапии у больных с СД 2 типа в сочетании с АГ и 

АГ+ИБС (n=59)

Рисунок 4. Антитромботическая терапия у 
амбулаторных больных с СД 2 типа и фибрилляцией 

предсердий (n=21).
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вышали целевые значения (табл. 3) [2].
все амбулаторные пациенты с сд 2 типа при-

нимали сахароснижающую терапию в виде моно- 
или комбинированной терапии (рис. 5).

более половины пациентов (n=46) принима-
ло пероральные сахароснижающие препараты 
(пссп), около четверти (n=21) — комбинирова-
ло их с инсулином, остальные получали только 
инсулин (n=14) (рис. 5).

среди пссп преобладал единственный пред-
ставитель бигуанидов (метформин), его получа-
ло почти 100% больных (рис. 6).

у больных с сд 2 типа, согласно рекомен-
дациям [1–3,12], 1-й линией терапии является 
метформин, а в случае недостаточного сниже-
ния гликозилированного гемоглобина (до целе-
вого уровня), а если у пациента есть сердечно-
сосудистое заболевание, то стартовым препа-
ратом могут быть агонист гпп-1 или ингиби-
тор sglt2. в нашем исследовании эти препараты 
принимала лишь четверть больных, что отчасти 
объяснимо их ценовой категорией.

таким образом, все пациенты с сд 2 типа при-
нимали сахароснижающую терапию, в которой 
доминировали пероральные препараты класса 
бигуанидов и производные сульфонилмочевины.

Обсуждение

в нашем исследовании среди амбулаторных 
пациентов с сд 2 типа преобладали женщины 

(59,3%). такое гендерное распределение харак-
терно для популяции больных с сахарным диа-
бетом, что может быть вызвано большей распро-
странённостью ожирения среди женщин и де-
мографической ситуацией (количество женщин 
больше, чем мужчин в этой возрастной катего-
рии) [1,5, 13–15].

среди пациентов, включённых в наше иссле-
дование, более половины имело ожирение раз-
ной степени выраженности. в других эпидеми-
ологических исследованиях у российских па-
циентов с сд 2 типа ожирение встречалось 
реже — 35% [15], 37,7% случаев [16]. в нашей 
работе имт у пациентов с сд 2 типа в среднем 
по группе соответствовал 1-й степени ожире-
ния. в аналогичных исследованиях у большин-
ства амбулаторных пациентов с сд 2 типа имт 
превышал нормальные значения и колебался 
в среднем по группе от 29,5+5,1 до 32,1+5,2 кг/м2 
[5,14,15], как и в нашей работе.

такая высокая распространённость ожирения 
среди этой категории больных может говорить 
о недостаточном контроле рациона питания, 
низкой физической активности и неадекватной 
сахароснижающей терапии. 

известно, что аг одно из самых частых комор-
бидных состояний при сд 2 типа [1-3, 5, 7, 8,17]. 
в нашем исследовании у 27,2% пациентов отсут-
ствовали аг и документированная ибс, что объ-
ясняется, возможно, небольшой продолжитель-
ностью течения сд 2 типа. у более 44% диагно-
стирована аг и у 28,4% имелось сочетание аг 
и ибс. в нашей работе случае аг и ибс было за-
метно меньше по сравнению с другими иссле-
дованиями, где аг выявлена у 100% больных, 
ибс — у 67% [16, 18]. случаев изолированной 
ибс у пациентов с сд 2 типа не выявлено.  воз-
можно, из-за того, что эти пациенты не испыты-
вали ангинозных болей, имели приемлемый уро-
вень толерантности к физнагрузкам и не прохо-
дили обследований (велоэргометрия/тредмил, 
коронароангиография, дуплексное сканирова-
ние брахиоцефальных артерий). 

таким образом, у почти 3/4 амбулаторных 
больных с сд 2 типа присутствовала сердечно-
сосудистая патология, обусловленная прогресси-
рованием макро- и микроангиопатий, гиперак-
тивностью Раас, гиперсимпатикотонией. полу-
ченные нами результаты не противоречат дан-
ным много численных исследований, посвящён-
ных проблеме сд 2 типа в сочетании с аг и ибс. 
Распространённость аг при сд 2 типа колеблет-
ся от 27 до 100%, документированной ибс от 17 
до 62% [1–5, 7, 8, 13, 14, 16–20].

средний уровень ад у обследован-
ных пациентов с сд 2 типа и аг составил 
141,3+1,28/87,5+0,88 мм рт. ст., что, соглас-
но рекомендациям, превышает целевые значе-

Рисунок 5. Сахароснижающая терапия у амбулаторных 
больных с СД 2 типа.

Примечание: пссп — пероральные сахароснижающие пре-
параты.
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ния для всех возрастных групп [7,8]. аналогич-
ное превышение цу ад у амбулаторных боль-
ных с сд 2 типа отмечена и в других исследова-
ниях [14]. все пациенты с аг/ибс в сочетании 
с сд 2 типа должны принимать блокаторы Раас 
(иапф или бРа). в нашей работе 100% больных 
получали эти препараты: иапф — 47,5%, бРа 
— 52,5% больных. оба класса препаратов хоро-
шо изучены и одобрены к применению у данной 
группы больных (исследования aDVanCe, lIfe, 
tRasCenD, OntaRget и др.) обладают схожими 
антигипертензивными и органопротективными 
свойствами [3, 8, 10, 20–25]. как и требуют совре-
менные рекомендации, в лечении таких больных 
необходима комбинация (фиксированная или 
свободная) препаратов. пациенты с аг прини-
мали от 2-х до 5 препаратов, в среднем 2,47+0,09 
препарата. наиболее часто 2-м антигипертен-
зивным препаратом назначался бмкк (исклю-
чительно амлодипин) (66,1% больным). амлоди-
пин — один из самых изученных представителей 
бмкк 3-го поколения, положительно зарекомен-
довавший себя во многих клинических исследо-
ваниях (allhat, asCOt и др.), в том числе при сд 
2 типа [26–28]. диуретики (гидрохлоротиазид, 
индапамид, торасемид) и бета-адреноблокаторы 
(метопролол, бисопролол, небиволол) назнача-
лись одинаково 37,3% больных. такие комбина-
ции антигипертензивных средств являются ра-
циональными и рекомендованными для лечения 
аг в сочетании с сд2 типа и ибс [7,8]. однако, 
несмотря на адекватный набор препаратов, цу 
ад достигли только 8,5% больных. у 22% боль-
ных сад было 130–139 мм рт. ст., дад — в преде-

лах 81–89 мм рт. ст., что соответствовало «высо-
кому нормальному» ад. у этой группы больных 
высока вероятность достижения целевого диа-
пазона ад при коррекции доз и комбинаций пре-
паратов. у остальных 69,5% больных отмечалась 
неконтролируемая аг. во многих эпидемиологи-
ческих исследованиях получены схожие данные. 
контроль ад в различных популяциях колеблет-
ся от 8 до 34% [18]. наиболее частыми причина-
ми являются несоблюдение водно-солевого ре-
жима, приём нерациональных комбинаций пре-
паратов, низкая приверженность к лечению, не-
адекватный гликемический контроль и т. п. [29]. 

нарушения липидного обмена при сд 2 типа 
способствуют прогрессированию макроангиопа-
тии и развитию клинических проявления ате-
росклероза (ибс, цереброваскулярной недоста-
точности, поражению периферических артерий). 
поэтому достижение цу показателей липидно-
го спектра с помощью липидкорригирующей те-
рапии является важным компонентом страте-
гии ведения больных с сд 2 типа. в нашем ис-
следовании показатели ох, тг и лпнп превыша-
ли рекомендованные целевые значения. в каче-
стве липидснижающих средств у больных с сд 2 
типа рекомендованы статины, фибраты, ингиби-
торы абсорбции холестерина в кишечнике, ин-
гибиторы pCsk9 [9,30]. в нашем исследовании 
7,4% больных вообще не получали липидсни-
жающую терапию. подавляющее число пациен-
тов принимали статины (91,4%), исключительно 
в виде аторвастатина или розувастатина. это до-
статочно высокий процент больных, вовлечён-
ных в лечение. так, по данным ф. ю. валикуло-

Рисунок 6. Пероральные сахароснижающие препараты у амбулаторных больных с СД 2 типа (n=67). 

Примечание: агпп-1 — агонисты глюкагоноподобного пептида 1 типа, идпп-4 — ингибитор дипептидил-пептидазы-4, 
иsglt2 — ингибитор натрий-глюкозного ко-транспортера 2 типа, см — сульфонилмочевина
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вой, и. в. фомина и соавт. (2013), при сд 2 типа 
только 8,7% диспансерных больных одной из по-
ликлиник г. нижнего новгорода получали стати-
ны [31].  обследованным нами пациентам чаще 
всего назначался аторвастатин (89,2%), розува-
статин (10,8%).  по данным крупных рандоми-
зированных исследований (CaRDs, aspen), атор-
вастатин доказал свою эффективность у пациен-
тов с сд 2 типа [32,33]. однако в нашем исследо-
вании 40,9% больных получали минимальную 
(10 мг) дозу препарата и 51,5% больных —  20мг, 
что соответствует низкодозовой стратегии на-
значения препарата. средняя доза аторвастати-
на и розувастатина составила 16,8 мг и 16,25 мг 
в сутки соответственно. и, как следствие, у 95,1% 
обследованных больных уровень лпнп не со-
ответствовал целевому [9]. последний был до-
стигнут только у 1 (1,23%) — менее 1,4 ммоль/л, 
у 3 (3,7%) — менее 1,8 ммоль/л лпнп. такая же 
тенденция в назначении доз статинов отмечена 
и в другом исследовании, где средняя доза атор-
вастатина у амбулаторных больных с сд 2 типа 
была 14 мг/сут. [31]. при недостижении цу пока-
зателей липидного спектра на максимально пе-
реносимых дозах статинов рекомендовано доба-
вить к терапии эзетимиб. в нашем исследовании 
ни одни из пациентов не получал этот препарат.

одним их характерных нарушений липид-
ного обмена у больных с сд 2 типа является ги-
пертриглицеридемия [30].  как показало иссле-
дование fIelD, снижение уровня триглицери-
дов достоверно снижает риск различных сосуди-
стых осложнений сд 2 типа [34]. в нашей работе 
цу триглицеридов (<1,7 ммоль/л) достигло чуть 
менее половины больных (46,9%), очевидно, на 
фоне терапии статинами, так как фенофибрат 
получали только 5 (6,1%) больных. 

таким образом, гиполипидемическая терапия 
у обследованных больных с сд 2 типа была неа-
декватной. целесообразно назначать более вы-
сокие дозы статинов с их обязательной титраци-
ей до достижения цу липидов и при необходи-
мости комбинировать их с фибратами и/или эзе-
тимбом.

наличие сд 2 типа не предполагает рутинно-
го назначения антитромботических препаратов. 
только наличие клинических проявлений ате-
росклероза и его осложнений, неклапанной фи-
брилляции предсердий требует назначения этих 
лекарственных средств (антиагрегантов и/или 
антикоагулянтов) [2,3,10].

в нашем исследовании у большинства паци-
ентов антитромботическая терапия проводи-
лась в адекватном объёме. однако 6,8% больных, 
нуждавшихся в ней, она не назначалась, а 27% 
пациентов, напротив, получали её при отсут-
ствии документированных показаний, что, безу-
словно, повышает риск геморрагических ослож-

нений.  у каждого четвёртого пациента с сд 2 
типа диагностирована фп со средним баллом по 
шкале Cha2Ds2-Vasc 4,2+0,09, что требует назна-
чения поак [11]. однако только 71,4% больных 
была назначена терапия поак (апиксабан или 
ривароксабан), остальные получали ацетилсали-
циловую кислоту.

все пациенты, включенные в исследование, 
принимали сахароснижающие средства — инсу-
лины, пссп или их комбинацию. современные 
рекомендации по лечению больных с сд 2 типа 
регламентируют в качестве препаратов 1-линии-
метформин и/или агонисты гпп-1 или ингиби-
торы sglt2 [1-3,12]. как и в других исследова-
ниях с участием пациентов российской популя-
ции [15,16,18,35,36], более половины больных 
(56,8%) получали пссп, из которых 97% прихо-
дилось на метформин, 53,7%-препараты сульфо-
нилмочевины. препараты новых классов (агпп-
1, иsglt2) получало немного более четверти 
больных. ещё четверть больных (25,9%) получа-
ла комбинацию пссп с инсулинотерапией. таким 
образом, большая часть амбулаторных больных 
с сд2 типа получала адекватное лечение, соот-
ветствующее действующим рекомендациям [2].

Заключение

обследование амбулаторных пациентов с сд 
2 типа в реальной клинической практике показа-
ло, что среди пациентов с сд 2 типа преобладали 
женщины, большая часть больных имела ожире-
ние 1 степени. 

у 27,2% отсутствовала документирован-
ная сопутствующая кардиальная патология, 
у остальных имела место аг и ибс. антиги-
пертензивная терапия включала от 2 до 5 пре-
паратов, в том числе все пациенты получа-
ли блокаторы Раас (иапф или бРа), которые 
в 2/3 случаев комбинировались с амлодипином 
и в равном количестве (по 37,3%) с диуретиками  
и бета-адреноблокаторами. на фоне терапии 
только 8,5% больных достигли целевого уров-
ня ад. 

проводимая гиполипидемическая терапия 
у более 90% больных включала статины (аторва- 
или розувастатин) в неадекватно низких дозах, 
что приводила к недостижению цу лпнп у 95% 
больных. комбинацию липидснижающих препа-
ратов получало лишь 6,1% больных. 

антитромботическую терапию принимали 
более 90% больных, но четверть из них — без до-
кументированных показаний. у каждого четвер-
того амбулаторного пациента с сд 2 типа диа-
гностирована неклапанная фп. прямые ораль-
ные антикоагулянты (апиксабан или риварокса-
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бан) получало только 71,4% больных.
 среди средств сахароснижающией терапии 

преобладали пссп (метформин, препараты суль-
фонилмочевины) или их комбинация с инсули-
нами. около четверти больных принимали совре-
менные классы препаратов — агпп-1 или иsglt2. 
для улучшения прогноза и качества жизни амбу-
латорных больных с сд 2 типа необходимо про-

ведение комплексной адекватной кардиотропной 
и сахароснижающей терапии с участием кардио-
лога/терапевта и эндокринолога. 
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напряжение СдвиГа на Эндотелии Стенки СонноЙ артерии 
и кальциноЗ коронарных артериЙ У пациентов  
С ГипертониЧеСкоЙ болеЗньЮ 

н. Ю. лобанова, е. н. Чичерина, С. в. мальчикова, н .С. максимчук-колобова

ФГБОУ ВО «Кировский государственный медицинский университет» Минздрава России, Киров, Россия

цель: изучить взаимообусловленность изменений скорости сдвига на эндотелии (ССЭ) стенки интактного от ате-
росклероза участка общей сонной артерии (ОСА) с величиной индекса коронарной кальцификации (КИ) среди па-
циентов с гипертонической болезнью (ГБ). материалы и методы: в исследование включили 99 пациентов с ГБ, у 52 
из которых выявлено атеросклеротическое поражение брахиоцефальных артерий (БЦА). Всем пациентам проведе-
но ультразвуковое исследование сонных артерий с определением ССЭ на интактном участке ОСА, мультиспираль-
ная компьютерная томография коронарных артерий с определением КИ. результаты: распространённость атеро-
склеротического поражения БЦА в исследуемой выборке составила 53 %. Средние значения ССЭ для пациентов с ГБ 
и атеросклерозом БЦА (первая группа) составили 660,7 (185,6) с-1, для пациентов с ГБ без него (вторая группа) — 735,8 
(149,8) с-1, р = 0,009. Параметры липидного спектра у пациентов обеих групп оказались сопоставимы. Медианные зна-
чения КИ у пациентов с атеросклеротическим поражением БЦА статистически значимо выше (15,00 (0,00;178, 00)) по 
сравнению с пациентами второй группы (0,00 (0,00;171,00), при р = 0,001. Шансы выявления кальциноза коронарных 
артерий среди пациентов первой группы в 2 раза выше (ОШ = 2,25, 95 % ДИ: 1,58–8,33), чем среди пациентов второй 
группы. Низкие значения ССЭ коррелировали с мужским полом (rs = 0,40 (95 % ДИ: 0,22;0,55) р <0,001) и увеличени-
ем КИ (rs = -0,23 (95 % ДИ: -0,41–0,04), р = 0,022). Заключение: среди пациентов с ГБ без симптомных заболеваний, 
обусловленных атеросклерозом в анамнезе, распространённость атеросклеротического поражения БЦА составила 
53 %. В группе пациентов с ГБ и атеросклеротическим поражением БЦА медианные значения КИ были значимо выше, 
а поражение коронарных артерий выявлялось достоверно чаще (ОШ = 2,25, 95 % ДИ: 1,58–8,33), чем среди пациен-
тов с ГБ и интактными БЦА. Средние значения ССЭ для пациентов с ГБ и атеросклерозом БЦА статистически значимо 
ниже, чем для пациентов с ГБ без него и составили 660,7 (185,6) с-1 и 735,8 (149,8) с-1 соответственно, р = 0,009. Низкие 
значения ССЭ коррелировали с мужским полом и увеличением КИ. 

Ключевые слова:  скорость сдвига, коронарный кальциевый индекс, атеросклероз, гипертоническая болезнь
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fluid sheaR stRess on the endothelium of the CaRotid 
aRteRy wall and CoRonaRy aRteRy CalCinosis in patients 
with aRteRial hypeRtension

n. iu. lobanova, e. n. Chicherina, s. v. malchikova, n. s. maksimchuk-Kolobova

Kirov State Medical University, Kirov, Russia

objective: to study the interconditionality of changes in the fluid shear stress on the endothelium (FSE) of the common 
carotid artery (CCA) wall which is intact from atherosclerosis with the value of the Cardiac Calcium Score (CCS) among 
patients with e arterial hypertension (AH). materials and methods: the study included 99 patients with AH, 52 of them 
had atherosclerotic lesions of the brachiocephalic arteries (BCA). The ultrasound investigation of the carotid arteries with 
the determination of FSE in the intact area of the CCA, multispiral computed tomography of the coronary arteries with the 
determination of CCS were performed to all patients. Results: the prevalence of BCA atherosclerotic lesion in the study was 
53%. The mean value of FSE for patients with AH and BCA atherosclerosis (group 1) were 660.7 (185.6) c-1, for patients with 
AH without its (group 2) — 735.8 (149.8) c-1, p = 0.009. The parameters of the lipid spectrum in patients of both groups were 



ОригинаЛьнЫе иссЛедОваниЯ

61Южно-Российский журнал терапевтической практики
South Russian Journal of Therapeutic Practice
2022;3(3):60-67

н. Ю. лобанова, е. н. Чичерина, С. в. мальчикова, н .С. максимчук-Колобова
напРяЖение СдвиГа на Эндотелии СтенКи СонноЙ аРтеРии...

Введение

гипертоническая болезнь (гб) — независи-
мый фактор риска сердечно-сосудистых забо-
леваний (ссз) [1]. по данным воз, около 30 % 
взрослого населения планеты имеет гб1. Рас-
пространённость гб в Российской федерации 
составляет 43,5 % [2]. при гб доказан высокий 
риск развития ишемической болезни сердца 
(ибс), цереброваскулярных заболеваний и, как 
следствие, смертности от ссз [3]. влияя на эндо-
телий сосудистой стенки, повышая её жесткость, 
гб является фактором формирования атеро-
склероза, ключом к развитию которого являет-
ся ремоделирование артериальной стенки [4, 4]. 
с точки зрения гемостаза и тромбоза, интактная, 
нормально функционирующая эндотелиальная 
оболочка обеспечивает идеальные условия для 
движения крови. она не активирует собствен-
ный каскад коагуляции, не способствует адгезии 
тромбоцитов, а фактически обладает антикоа-
гулянтными и фибринолитическими свойства-
ми [6].

из-за пульсирующего характера кровотока 
эндотелиальные клетки артерий постоянно под-
вергаются механическому воздействию, а имен-
но продольному растяжению, растяжению по 
окружности и напряжению сдвига (сила трения, 
оказываемая текущей кровью на поверхность 
стенки) [7, 8]. 

напряжение сдвига является одной из наи-
более важных гемодинамических сил воздей-
ствия циркулирующей крови на слой эндотели-
альных клеток сосуда, его воздействие на стен-
ки сосудов изменяет физиологию клеток эндо-
телия [9]. напряжение сдвига стенки, также на-

1воз. гипертония 2021. [электронный ресурс] – Режим 
доступа: https://www.who.int/ru/news-room/fact-sheets/
detail/hypertension.

зываемое напряжением сдвига эндотелия, воз-
никает из-за трения между двумя слоями жидко-
сти, будучи вызвано разницей в скорости движе-
ния и вязкости между этими слоями.  ссэ пред-
ставляет собой тангенциальную силу на едини-
цу площади и играет важную роль в развитии ре-
моделирования сосудов и атерогенезе [10]. боль-
шое количество экспериментов показало, что 
снижение ссэ имеет тесную связь с заболеваемо-
стью атеросклерозом [10]. изменение ссэ может 
непосредственно влиять не только на функцию, 
но и на морфологию эндотелия сосудов, стиму-
лировать миграцию и пролиферацию гладкомы-
шечных и мононуклеарных клеток. низкая ссэ 
тесно связана с атеросклерозом [11, 12].

считается, что ссэ по-разному влияет на 
стенку сосудов [13]. хотя факторы риска обра-
зования атеросклеротических бляшек, включая 
высокий уровень холестерина, диабет и высо-
кое артериальное давление, носят системный ха-
рактер, бляшки локализуются в определённых 
участках артериальной системы. участки арте-
риального дерева с однородной геометрией под-
вергаются однонаправленному и постоянному 
воздействию тока крови, что определяет физио-
логическое напряжение сдвига, а области физио-
логических изгибов и бифуркаций подвергаются 
воздействию турбулентного потока, что опреде-
ляет низкую ссэ. как правило, низкая ссэ счита-
ется надёжным индикатором сосудистой эндоте-
лиальной дисфункции [14, 15]. напротив, участ-
ки артерий, подвергающиеся умеренному/фи-
зиологическому воздействию ссэ, защищены от 
атеросклероза [16, 17].

неинвазивная оценка атеросклероза доступ-
на с использованием различных методов визуа-
лизации. наиболее распространённым клиниче-
ским методом выявления атеросклероза являет-
ся дуплексное сканирование бца с использова-
нием ультразвуковой визуализации. хотя прямое 

comparable. Мedian value of CCS in patients with atherosclerotic lesions of the BCA were statistically significantly higher (15.00 
(0.00; 178.00),) compared with patients of the group 2 (0.00 (0.00; 171.00), at p = 0.001. The chances of detecting coronary 
artery calcification among patients of group 1 are in 2 times higher (OR = 2.25, 95% CI: 1.58-8.33) than among patients of 
group 2. Low FSE values correlated with male gender (rs = 0.40 (95% CI: 0.22; 0.55) p <0.001) and increasing of CCS (rs = -0.23 
(95% CI: -0.41; -0.04) p = 0.022). Conclusions: the prevalence of atherosclerotic lesions of the BCA among patients with AH 
without a history of symptomatic diseases associated with atherosclerosis was 53%. In the group of patients with AH and 
atherosclerotic lesions of the BCA, median values of CCS were significantly higher, and coronary artery lesions were detected 
significantly more often (OR = 2.25, 95% CI: 1.58-8.33) than among patients with AH and intact BCA. The mean value of FSE 
for patients with AH and BCA atherosclerosis were statistically significantly lower than for patients with AH without it and 
amounted to 660.7 (185.6) c-1 and 735.8 (149.8) c-1, respectively, p = 0.009. Low FSE values correlated with male gender and 
increasing of CCS
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и точное измерение показателей ссэ (таких как 
среднее, максимальное и периферическое изме-
нения ссэ) в клинике было бы весьма желатель-
ным, эта цель ещё не достигнута в первую оче-
редь из-за ограничений разрешения текущих ме-
тодов визуализации [18]. измерение ссэ может 
помочь в выявлении атеросклеротических бля-
шек повышенного риска, а также в оценке эф-
фективности различных фармакологических 
вмешательств [19]. 

эндотелий становится органом-мишенью 
при многих заболеваниях, поэтому максималь-
но раннее выявление изменений его структуры 
и\или функции крайне актуально в диагностике 
атеросклероза. в качестве хорошо зарекомендо-
вавшего себя «окна наблюдения» за структурой 
и функцией эндотелия всего сосудистого русла 
выступает эндотелий оса. оценка ссэ оса мо-
жет отражать общее гемодинамическое состоя-
ние сосудов всего артериального русла  [18, 19, 
20, 21].

одним из основных механизмов повреждения 
органов-мишеней при гб является хроническое 
повреждение эндотелия [22]. это взаимное влия-
ние гб и эндотелиальной дисфункции приводит 
к распространённому поражению сосудов [23].

Цель исследования — изучить взаимообус-
ловленность изменений ссэ стенки интактно-
го от атеросклероза участка оса с величиной ин-
декса ки среди пациентов гб. 

Материал и методы

на базе клиники фгбоу во «кировский гму» 
минздрава России проведено открытое нерандо-
мизированное, клиническое исследование 99 па-
циентов с установленным диагнозом гб (62 жен-
щины, медиана возраста — 58 (51; 62) лет). все 
пациенты на момент включения не имели сим-

птомных заболеваний, обусловленных атеро-
склерозом, 39 из них имели ожирение, 8 — са-
харный диабет (сд) (у всех лиц сд имел неослож-
нённое течение, без потребности в инсулиноте-
рапии).

выделены две группы пациентов. 1-я груп-
па — 52 пациента с атеросклеротическим пора-
жением бца (n=52), 2-я групп — 47 (n=47) па-
циентов без атеросклеротического поражения 
бца. наличие атеросклеротической бляшки 
в бца устанавливалось на основании консенсуса 
mannheim [24]. клиническая характеристика па-
циентов представлена в таблице 1.

все медицинские исследования проведены 
в соответствии с хельсинкской декларацией все-
мирной медицинской ассоциации «этические 
принципы проведения научных медицинских ис-
следований с участием человека» с поправками 
2000 г. с соблюдением международных стандар-
тов и биоэтических норм. обследование вклю-
чённых в работу пациентов проводили после 
подписания ими установленной формы инфор-
мированного согласия. протокол исследования, 
форма добровольного информированного согла-
сия одобрены локальным этическим комитетом 
фгбоу во кировский гму минздрава России.

проведено общеклиническое, лаборатор-
ное и инструментальное обследования. первый 
этап включал сбор жалоб, данных анамнеза, ана-
лиз медицинской документации, физикальное 
обследование. лабораторное обследование, по-
мимо общеклинического, включало определе-
ние уровня глюкозы плазмы натощак, показа-
телей липидного профиля (общего холестерина 
(охс), холестерин липопротеинов низкой плот-
ности (лпнп), холестерин липопротеинов высо-
кой плотности (лпвп), триглицеридов (тг)). все 
методы лабораторного обследования выполне-
ны на сертифицированном оборудовании с ис-
пользованием одинаковых наборов реактивов 
и строго стандартизированы.

н. Ю. лобанова, е. н. Чичерина, С. в. мальчикова, н .С. максимчук-Колобова
напРяЖение СдвиГа на Эндотелии СтенКи СонноЙ аРтеРии...

таблица 1
Клиническая характеристика пациентов обеих групп

показатель 1-я группа
(n=52)

2-я группа
(n=47)

p

возраст, лет, м (sD) 59,64 (7,80) 53,96 (8,54) <0,001•

пол, муж./жен., n (%) 25 (48)/27(52) 12 (26)/35 (74) 0,021*
сд, n (%) 2 (4) 6 (13) 0,091*
курение, n (%) 12 (23) 7 (15) 0,349*
ожирение, n (%) 22 (42) 17 (36) 0,644*
индекс массы тела (имт), 
кг/м2, me (Q1;Q3)

28,0 (26,0;32,0) 27,5(25,0;32,0) 0,585⧫

Примечание: для сравнения групп и вычисления р, использовали • — непарный t-критерий стьюдента, * — хи-квадрат пир-

сона, ⧫ — u критерий манна-уитни. Различия значимы при р <0,05.
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всем пациентам проведено цветное дуплекс-
ное сканирование бца на аппарате Vivid e9 
(general electric Co, сша, 2012 г.), линейным дат-
чиком с частотой 2,4–10 мгц в трёх плоскостях 
(двух продольных (передняя и заднебоковая) 
и поперечной) с оценкой наличия, структуры 
и степени стенозирования сосуда [24]. при вы-
явлении атеросклеротических бляшек степень 
стенозирования оценивали в в-режиме и доп-
плерографически. в в-режиме процент стенози-
рования сосуда (sD, %) определяли по диаметру 
и рассчитывали по формуле

где D1 — истинный диаметр сосуда, измерен-
ный по внутренней границе адвентиции, D2  — 
диаметр просвета сосуда, свободного от бляшки. 

сведения о взаимосвязи толщины комплек-
са интима-медиа с последующим развитием 
сердечно-сосудистых заболеваний противоречи-
вы, с учётом этого её оценка в текущее исследо-
вание не включена [25, 26]. 

измерение напряжения сдвига проводится на 
интактном участке сонной артерии и рассчиты-
вается по формуле [18]

где Ƞ — вязкость крови, Vps — пиковая систо-
лическая скорость кровотока, Ds — систоличе-
ский диаметр оса.

с  учётом того, что измерение вязкости крови 
является достаточно трудоёмким, инвазивным 
исследованием, обладает высокой суточной ва-
риабельностью, в качестве адекватного косвен-
ного показателя напряжения сдвига использова-
на скорость сдвига [8, 18, 14]. 

скорость сдвига определяли по формуле

определение ссэ оса проводили на интакт-
ной от атеросклероза стороне, вне области её би-
фуркации (преимущественно в средней трети), 
где в м-режиме измеряли Ds, оценку Vps проводи-
ли в режиме импульсно-волновой допплерогра-
фии [21].

также всем пациентам, включённым в ис-
следование, проводили неинвазивное мскт-
сканирование с экг-синхронизацией на 64-сре-
зовом компьютерном томографе (с возмож-
ностью получения 128 срезов) Optima Ct 660 
(general electric Co, сша, 2012 г.). сканирова-
ние осуществляли в пошаговом режиме от уров-
ня бифуркации трахеи до уровня диафрагмы 
в кранио-каудальном направлении. для последу-

ющей обработки использовали срезы толщиной 
0,625 мм. количественное определение нали-
чия и степени выраженности коронарного каль-
циноза основано на расчёте индекса коронар-
ной кальцификации (ки). для этого вычисляли 
фактор плотности по пиковой плотности зоны 
кальциноза, выражаемой в единицах hounsfield 
(hounsfield units — hu). кальциноз коронарных 
артерий определяется как участок плотностью 
более 130 hu. далее ки рассчитывался по мето-
ду agatston [28] с помощью программы Cascore, 
входящей в пакет программного обеспечения ра-
бочей станции. ки вычисляли путем умножения 
площади кальцинированного участка коронар-
ной артерии на фактор плотности. общий ки вы-
числялся, как сумма индексов во всех срезах [27].

статистическая обработка данных проведена 
при помощи программы «statistica for windows 
ver 10.0» (statsoft, Inc. (сша)), включала мето-
ды описательной и аналитической статисти-
ки. оценка нормальности распределения коли-
чественных данных выполнена с помощью ме-
тода шапиро-уилка. количественные признаки, 
имеющие распределение, близкое к нормально-
му, представлены средней арифметической (м) 
и стандартным отклонением (sD). для описания 
количественных данных, не подчиняющихся за-
кону нормального распределения, применялась 
медиана (ме) и процентили (Q1; Q3). для описа-
ния качественных данных использованы часто-
ты и доли (в %). для сравнения количественных 
параметров использованы u-критерий манна-
уитни, непарный t-критерий стьюдента. каче-
ственные параметры сравнивались с использо-
ванием критерия χ2. для статистического описа-
ния связи между различными параметрами ис-
пользован коэффициент ранговой корреляции 
спирмена. коэффициент корреляции считался 
статистически значимым при значении р <0,05, 
с указанием силы и направления связи, а также 
95 % ди. 

Результаты

из представленных в таблице 1 данных следу-
ет, что пациенты с гб и атеросклеротическим по-
ражением бца были значимо старше, среди них 
преобладали мужчины, в то же время по таким 
факторам риска, как наличие сд, избыточная 
масса тела или ожирение, курение, межгруппо-
вые различия не установлены (табл. 1). Результа-
ты сравнительного анализа лабораторных дан-
ных представлены в таблице 2.

установлено, что параметры липидного спек-
тра, уровень глюкозы плазмы натощак у пациен-
тов обеих групп не имели статистически значи-
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мых различий. 
атеросклеротические бляшки, суживающие 

просвет бца более чем на 50%, среди всех иссле-
дуемых лиц не выявлены. максимальная степень 
стенозирования составила 40%.

по результатам мультиспиральной компью-
терной томографии коронарных артерий, меди-
анные значения ки у пациентов 1-й группы ста-
тистически значимо выше (15,00 (0,00;178,00)) 
по сравнению с пациентами второй группы (0,00 
(0,00;171,00), при р=0,001.

средние значения ссэ для пациентов пер-
вой группы составили 660,7 (185,6) с-1 и 735,8 
(149,8) с-1 — для второй. таким образом, сред-
ние значения ссэ у пациентов с атеросклероти-
ческим поражением оса статистически значи-
мо ниже по сравнению с пациентами 2-й группы 
при р=0,009. 

среди пациентов с атеросклеротическим по-
ражением оса величина ки >0 определена у 36 
человек, во второй группе — у 18 человек, уста-
новленные различия статистически значимы 
(χ2=9,53, р=0,003), а шансы выявления кальци-
ноза коронарных артерий у пациентов с атеро-
склеротическим поражением бца в 2 раза выше 
(ош=2,25, 95% ди: 1,58–8,33), чем у лиц с ин-
тактными каротидными артериями. 

при проведении корреляционного анали-
за низкие скорости сдвига ассоциировались 
с мужским полом (rs=0,40 (95% ди: 0,22;0,55)) 
р<0,001. кроме того, снижение ссэ коррелирует 
с увеличением ки (rs=-0,23 (95% ди: -0,41;-0,04)), 
р=0,022.

Обсуждение

частота выявления субклинического атеро-
склеротического поражения бца  в изученной 
когорте пациентов достаточно высока, состав-
ляя 53 %. при этом среди пациентов с гб в соче-
тании с атеросклеротическим поражением бца 

преобладали мужчины, кроме того, они были 
старше, что сопоставимо с данными, представ-
ленными в исследовании атеРоген-иваново, 
установившем, что распространённость каро-
тидного атеросклероза в российской популя-
ции составляет 67,1% (76,7% для мужчин, 59,1% 
для женщин) [28]. хотя основные процессы про-
грессирования атеросклероза сходны у мужчин 
и женщин, формирование и прогрессирование 
бляшек зависит от возраста и пола [14].

известно, что атеросклеротическое пораже-
ние сосудистой стенки связано с изменением 
свойств эндотелия, проатерогенным влиянием 
различных факторов. связь снижения ссэ на ло-
кальном уровне, её тесная ассоциация с разви-
тием атеросклеротических бляшек подтверж-
дена разными авторами [8, 14, 15, 29, 30]. так, 
Carallo C. et al. показали прогрессирование раз-
вития бляшек в каротидных артериях при низ-
ких значениях ссэ [9]. однако эндотелий сосу-
дистой стенки становится мишенью не только 
на локальном, но и на системном уровне. по мне-
нию wu s.p. et al., ссэ оса может отражать об-
щее гемодинамическое состояние сосудов и мо-
жет быть использована в качестве хорошо за-
рекомендовавшего себя «окна наблюдения» за 
функцией эндотелия [17], а guo y. et al. показали 
влияние снижения каротидной  ссэ с изменени-
ем функции почек, что может быть опосредовано 
нарушением регуляции функции эндотелия [18].

Roman m. J. et al. описали наличие тесной ассо-
циации атеросклеротического поражения коро-
нарных артерий, гипертрофии миокарда левого 
желудочка (лж) с высокой частотой выявления 
атеросклеротических бляшек в сонной артерии. по 
мнению исследователей, это связано с повышени-
ем жёсткости, расширением сонных артерий, сни-
жением растяжимости, а также скорости кровото-
ка [31]. точные механизмы, участвующие в разви-
тии ремоделирования миокарда лж в сочетании с 
атеросклеротическим поражением каротидных и 
коронарных артерий, до конца ещё не ясны. Castro-

таблица 2
Результаты анализа лабораторных данных у пациентов обеих групп

показатель 1-я группа
(n=52)

2-я группа
(n=47)

p

ох, ммоль/л, м (sD) 5,90 (1,13) 5,70 (1,14) 0,382*
хлпнп, ммоль/л, м (sD) 3,76 (0,92) 3,51(0,96) 0,196*
хслпвп, ммоль/л, me 
(Q1;Q3)

1,17 (1,05;1,46) 1,18 (1,06;1,46) 0,997•

тг, ммоль/л, me (Q1;Q3) 2,01 (1,73;2,76) 1,95 (1,70;2,46) 0,674•

глюкоза плазмы натощак, 
ммоль/л, me (Q1;Q3)

5,54 (5,21;6,00) 5,59 (4,99;6,23) 0,902•

Примечание: для сравнения групп и вычисления р, использовали * — непарный критерий стьюдента, • — u-критерий 
манна-уитни. Различия значимы при р <0,05.
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Diehl C. et al. показали, что увеличение толщины 
стенки, характерное для большей массы лж, мо-
жет привести к нарушению релаксации миокарда, 
повышению жёсткости желудочков и давления на-
полнения лж, а также к изменению жёсткости аор-
ты, которое может приводить к развитию ремоде-
лирования миокарда лж [32]. 

 поскольку артериальная дилатация и скорость 
кровотока напрямую связаны с напряжением сдви-
га, морфологические, а также функциональные из-
менения сонной артерии, связанные с гипертро-
фией миокарда лж, могут привести к его измене-
нию, что может действовать, как локальный фак-
тор прогрессирования атеросклероза. более высо-
кое местное пульсовое давление может влиять на 
структурные и функциональные изменения вну-
тричерепных сосудов и толщину стенки сонной ар-
терии, способствовать развитию бляшек и стено-
зов, а также разрыву нестабильных бляшек, что 
может объяснить учащение цереброваскулярных 
событий у этих пациентов [33]. Jaroch et al. показа-
ли, что концентрическая гипертрофия миокарда 
лж при артериальной гипертензии тесно связана 
с жёсткостью сонных артерий и снижением пара-
метров ссэ в оса [19]. низкое локальное напряже-
ние сдвига и большое количество бляшек в сонных 
артериях у пациентов с болью в груди — значимые 
предикторы ибс. представленные ими результа-
ты показали, что ссэ сонной артерии может вы-
ступить в роли индикатора атеросклеротического 
поражения коронарных артерий и служить преди-
ктором развития их значительного атеросклеро-
тического поражения [20].

необходимо отметить, что в исследовании рос-
сийских авторов снижение ссэ <300с–1 ассоци-
ировалось с увеличением в 11,2 раза (95 % ди: 
1,26;99,3, p=0,03) относительного риска нали-
чия атеросклеротических ссз (с поправкой на 
такие факторы, как пол, возраст, курение, ожи-
рение, гб, скф, хлпнп, высокочувствитель-
ный с-реактивный белок, толщина интимы–ме-

дии оса). ссэ сонной артерии <300с–1 позволя-
ет прогнозировать наличие атеросклеротических 
сердечно-сосудистых заболеваний с чувствитель-
ностью 97,1 % и специфичностью 84,6 % [21].

текущее исследование имеет ограничения, свя-
занные с изучением когорты пациентов с уста-
новленным диагнозом гб, а кроме того, не по-
зволяет выявить и оценить наличие причинно-
следственных связей между изученными параме-
трами. поэтому для уточнения диагностической 
и прогностической роли ссэ в различных группах 
пациентов необходимо проведение дальнейших 
исследований.

Выводы

среди пациентов с гб без симптомных заболе-
ваний, обусловленных атеросклерозом в анамне-
зе, распространённость атеросклеротического по-
ражения бца составила 53 %.

в группе пациентов с гб и атеросклеротиче-
ским поражением бца медианные значения ки 
были значимо выше, а поражение коронарных ар-
терий выявлялось достоверно чаще (ош=2,25, 
95% ди: 1,58–8,33), чем среди пациентов с гб 
и интактными бца.

средние значения ссэ для пациентов с гб 
и атеросклерозом бца статистически значимо 
ниже, чем для пациентов с гб без него и состави-
ли 660,7 (185,6) с-1 и 735,8 (149,8) с-1 соответствен-
но, р=0,009.

низкие значения скорости сдвига эндотелия 
коррелировали с мужским полом и увеличением 
ки.
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Гендерные оСобенноСти компоЗитноГо СоСтава тела У лиц 
СреднеГо воЗраСта С артериальноЙ ГипертенЗиеЙ 
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цель: изучение у лиц среднего возраста с артериальной гипертонией (АГ) параметров композитного состава тела 
человека для определения мишеней профилактики и лечения. материалы и методы: обследованы 37 мужчин и 58 
женщин с АГ в возрасте от 45 до 59 лет. Проводились анкетирование, антропометрия с определением окружности та-
лии (ОТ), индекса массы тела (ИМТ), изучение композитного состава тела методом биоимпедансометрии, а также изме-
рение артериального давления (АД). результаты: у 87,3% лиц среднего возраста с АГ были выявлены избыточная мас-
са тела или ожирение. У лиц обоего пола была прямая корреляция величины висцерального жира (ВЖ) с возрастом, 
ИМТ, ОТ, а также с диастолическим АД. Заключение: выявление АГ, повышенного ИМТ, ВЖ необходимо для диагности-
ки метаболического дисбаланса у лиц среднего возраста с целью дальнейшего проведения немедикаментозной и про-
филактической терапии, а также снижения развития возможных осложнений.

Ключевые слова:  артериальная гипертония, средний возраст, избыточная масса тела, композитный состав тела, 
висцеральный жир
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objective: to study the parameters of the compound body composition in middle-aged people with arterial hypertension 
(AH) to determine the targets for prevention and treatment. materials and methods: 37 men and 58 women with AH aged 45 to 
59 years were examined. Questioning, anthropometry with determination of waist circumference (WC), body mass index (BMI), 
study of compound body composition by bioimpedancemetry, as well as measurement of blood pressure (BP) were carried out. 
Results: overweight and obesity were found in 87,3% of middle-aged people with AH. In both sexes, there was a direct correlation 
of visceral fat (VF) with age, BMI, WC and also with diastolic BP. Conclusion: detection of hypertension, increased BMI, VF is necessary 
for diagnosing metabolic imbalance in middle-aged people in order to further conduct non-drug and preventive therapy, as well 
as reduce the development of possible complications.
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Введение

Распространённость артериальной гипер-
тензии (аг) в экономически развитых стра-
нах и в Рф неуклонно растёт, достигая 30–45% 
[1, 2].  в глобальном масштабе 59% женщин 
и 49% мужчин сообщили о наличии у них ар-

териальной гипертензии [1]. при этом в юго-
восточной азии и африке только у 10% боль-
ных были достигнуты целевые цифры артери-
ального давления (ад). несмотря на более вы-
сокие показатели эффективности контроля ад 
в странах центральной европы, рост заболева-
емости аг продолжается. 
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ожирение и избыточная масса тела являют-
ся одним из главных факторов прогрессиро-
вания аг, самой распространённой болезни на 
амбулаторном приеме [2, 3, 4]. наличие комор-
бидного ожирения у больных с аг увеличива-
ет частоту осложнений, поражение органов ми-
шеней и развитие ассоциированных клиниче-
ских состояний, приводящих к инвалидизации 
и летальным исходам, диктует необходимость 
детального подхода к диагностическому поис-
ку и ведению пациентов с аг.

учитывая отягощающее влияние избыточ-
ной массы тела и ожирения на аг, включая 
развитие эндотелиальной дисфункции и си-
стемного воспаления, в амбулаторной практи-
ке необходимо контролировать не только зна-
чения окружности талии (от) и лодыжечно-
плечевого индекса, но и параметры композит-
ного состава тела мужчин и женщин для после-
дующих целенаправленных немедикаментоз-
ных и фармакологических воздействий.

Цель исследования — изучить особенности 
параметров композитного состава тела чело-
века у больных обоих полов среднего возрас-
та, ассоциированные с артериальной гипер-
тензией, для их последующего мониторирова-
ния при проведении профилактики и лечения.

Материалы и методы

были обследованы 95 пациентов с аг (58 
женщин и 37 мужчин) в возрасте от 45 лет до 
59 лет (по рекомендациям воз, 2017) со сред-
ним возрастом 54,9±1,3 года. в контроль-
ную группу вошли 10 человек без доказан-
ной патологии со средним возрастом 48,2±6,4 
года с имт 18,5–24,9 кг/м2 и от у мужчин ме-
нее 94 см, а у женщин — менее 80 см, а так-
же систолическим артериальным давлени-
ем (сад) не более 140 мм рт. ст. и диастоличе-
ским артериальным давлением (дад) не выше 
90 мм рт. ст. 

исследование проводилось на базе кафедры 
поликлинической терапии с курсом общей вра-
чебной практики (семейной медицины) с 2018 
по 2020 гг. исследование было одобрено не-
зависимым этическим комитетом кубанско-
го государственного медицинского универси-
тета, протокол № 39 от 13.10.2020 г. все паци-
енты, включённые в исследование, проводи-
мое согласно принципам хельсинской декла-
рации, подписали информированные согласия 
и согласия на обработку персональных данных. 

критерии включения: возрастной диапазон 
от 45 до 59 лет, наличие аг 1-й и 2-й степеней. 
критерии исключения: возраст меньше 45 лет 

и больше 59 лет, наличие симптоматической 
аг, хронической сердечной недостаточности, 
инфекционной, бронхолёгочной, эндокринной 
патологий, онкологических заболеваний, бере-
менности и лактации у женщин. 

верификация диагноза у пациентов с аг 
включала данные клинико- инструментальных 
и лабораторных исследований. проводились ан-
кетирование, определение индекса массы тела 
(имт=вес(кг)/рост(м2), роста, от и отношения 
от/Рост. нормативными значениями имт счита-
ли 18,5–24,9 кг/м2, дефицитом массы тела (имт 
<18,5 кг/м2), избыточной массой тела (имт 
25,0–29,9 кг/м2), ожирением 1-й степени (имт 
30,0–34,9 кг/м2), ожирением 2-й степени (имт 
35,0–39,9 кг/м2), ожирением 3-й степени (имт 
более 40,0 кг/м2). Риск умеренных метаболиче-
ских нарушений фиксировался при от 94–102 см 
у мужчин и 80–88 см у женщин, а высоких мета-
болических нарушений — при от больше 102 см 
у мужчин и больше 88 см у женщин. 

определение композитного состава тела био-
импедансометром «tanita bC-418» включало рас-
чёт общего жира (ож (fat)) в % и кг, туловищно-
го жира (тж (trunk fat)) — в % и кг, висцераль-
ного жира (вж) — в усл. ед., безжировой массы 
тела (бжмт (trunk ffm)) — в % и кг, туловищ-
ной мышечной массы (тмм (trunk mm)) и обще-
го количества воды в организме (окв (tbw)) — 
в % и кг.

измерение ад проводилось тонометром 
OmROn i–Q142. оценка уровня ад на каждой 
руке предусматривала не меньше 2-х измерений 
с 2-хминутным интервалом. третье измерение 
производилось при разнице ад более ≥5 мм рт. 
ст. итоговым значением считалось минимальное 
из трёх измерений.

полученные данные были подвергнуты ста-
тистической обработке с применением про-
грамм statistica 10.0 (сша) и wizard-statistics 
(сша). при нормальном распределении дан-
ных, исходя из теста колмогорова-смирнова, ис-
пользовали t-критерий стьюдента с представ-
лением средних значений и стандартной ошиб-
ки средних значений (m) с указанием статисти-
чески значимого порога (р<0,05). взаимосвязи 
между отдельными показателями композитного 
состава тела, ад и полом человека определяли с 
использованием тестов манн-уитни, крускэл-
уоллиса и anOVa и коэффициента корреляции 
пирсона (r).

Результаты

частота избыточной массы тела и ожире-
ния у пациентов с аг составила 87,3%. при 
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таблица 1
Общая характеристика пациентов среднего возраста с артериальной гипертензией

показатель группы с артериальной гипертензией
мужчины

(n=37)
женщины

(n=58)
Р

возраст, годы 56,2±1,7 55,1±1,5 0,537
Рост, см 174,8±1,9 159,2±0,6* <0,001
масса тела, кг 90,6±3,2 78,9±1,9* 0,002
имт, кг/м2 (ср. значение) 30,1±0,9 31,3±1,7 0,676
<18,5 кг/м2, % - 

(0)
- 

(0)
-

18,5–24,9 кг/м2, % 12,6±5,7 
(n=4)

14,3±5,2 
(n=8)

0,781

25,0–29,9 кг/м2, % 51,5±9,1 
(n=18)

34,8±7,1 
(n=21)

0,139

≥30 кг/м2, % 35,9±9,3 
(n=13)

50,9±6,5 
(n=30)

0,211

нормальный показатель от  
(у мужчин <94 см; у женщин <80 см), %

32,6±8,7 
(n=11)

10,4±5,0* 
(n=6)

<0,001

умеренный риск метаболических нарушений: по-
казатель от (у мужчин 94-102 см; у женщин 80-88 
см), %

36,9±7,9 
(n=13)

38,8±6,6 
(n=23)

0,869

высокий риск метаболических нарушений: пока-
затель от (у мужчин >102 см; у женщин >88 см), %

33,5±8,3 
(n=11)

49,7±8,1 
(n=30)

0,08

от/Р 0,61±0,02 0,53±0,003 0,091
сад, мм рт. ст. 146,5±2,7 142,3±1,7 0,117
дад, мм рт. ст. 91,2±1,9 86,1±1,3* 0,019

таблица 2
Уровни АД у пациентов среднего возраста с артериальной гипертензией

показатель значение ад (n=95)
сад, мм рт. ст. 149,8±1,4
дад, мм рт. ст. 87,0±1,0
сад при достигнутых целевых уровнях ад, мм рт. ст. 
n

129,1±0,8  
(27)

дад при достигнутых целевых уровнях ад, мм рт. ст. 
n

78,7±1,1 
(27)

сад при с-д аг, мм рт. ст. 
n

154,1±2,1 
(50)

дад при с-д аг, мм рт. ст. 
n

96,4±1,4 
(50)

сад при исаг, мм рт. ст. 
n

147,3±1,4 
(35)

дад при исаг, мм рт. ст. 
n

82,4±1,1 
(35)

сад при идаг, мм рт. ст. 
n

132,0±2,1 
(9)

дад при идаг, мм рт. ст. 
n

90,2±0,2 
(9)

Примечание: с-даг - систоло-диастолическая артериальная, исаг – изолированная систолическая артериальная гиперто-
ния, идаг – изолированная диастолическая артериальная гипертония.
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этом умеренный и высокий риски метаболиче-
ских нарушений по от были обнаружены у 37 
(62,7%) женщин и 26 (74,3%) мужчин. жен-
щины и мужчины с аг не различались по воз-
расту, значениям частоты нормальной, избы-
точной массы тела и ожирения разной степени 
(имт более 30 кг/м2). отношение от/Рост как 
у мужчин, так и у женщин среднего возраста 
было выше нормального значения и не имело 
гендерных различий (р>0,05 соответственно). 
при этом женщины с аг отличались от муж-
чин меньшими значениями роста, массы тела 
и дад. частоты показателей от, отражающих 
низкий и высокий риски метаболических на-
рушений, у женщин превышали их значения по 
сравнению с мужчинами (табл. 1). 

особенности ад при аг заключались в том, 
что частота систоло-диастолической аг наблю-
далась у 37,2% человек, изолированная систо-
лическая аг — у 28,6%, а изолированная диа-
столическая аг — у 5,4% пациентов. целевые 
уровни ад были достигнуты у 28,7% человек. 
средние значения сад и дад в исследуемых 
группах представлены в таблице 2. 

гендерные различия уровней ад среди лиц 
среднего возраста заключались в наличии у 21 
мужчины по сравнению с 18 женщинами более 
частого повышенного уровня дад более 90 мм 
рт. ст. (60,0±3,4% против 30,5±4,9%, р<0,001). 
при этом в группе с изолированной систоли-
ческой аг у 26 мужчин по сравнению с 36 жен-
щинами наблюдалась большая частота сад бо-

лее 140 мм рт. ст. (74,3%±2,1 против 61,0%±3,5, 
р<0,001). систоло-диастолическая аг чаще на-
блюдалась у мужчин по сравнению с женщина-
ми (57,1±8,6% против 25,4±5,8%, р=0,002). 

анализ композитного состава тела выявил, 
что женщины отличались от мужчин с аг более 
высокими значениями процентного содержания 
ож, тж, но меньшими значениями процентного 
содержания бжмт, окв в организме, меньшими 
средними значениями показателей тмм, вж/тж 
и вж. при этом у женщин чаще регистрировал-
ся промежуточный уровень вж, а у мужчин пре-
обладала распространённость высокого уровня 
вж (табл. 3). при этом статистически значимое 
превышение уровня вж у мужчин по сравнению 
с женщинами подтверждалось как параметриче-
скими (табл. 3), так и непараметрическими мето-
дами (t-test, p<0,001, t=4,861; коэф. ранговой кор-
реляции, p<0,001).

в общей группе пациентов (мужчин и жен-
щин) была выявлена прямая корреляция ве-
личины вж с такими показателями, как воз-
раст (коэф. корреляции пирсона, p<0,001, 
r=0,335; anOVa, p=0,001; тест крускэл-уоллиса, 
p<0,001), имт (коэф. корреляции пирсона, 
p<0,001, r=0,677; anOVa, p<0,001; тест крускэл-
уоллиса, p<0,001), от (коэф. корреляции пир-
сона, p<0,001, r=0,634; anOVa, p<0,001; тест 
крускэл-уоллиса, p<0,001), а также с дад 
(коэф. корреляции пирсона, p=0,006, r=0,281; 
anOVa, p=0,012; тест крускэл-уоллиса, p=0,006, 
рис.1), которое в свою очередь прямо коррели-

таблица 3
Гендерные особенности композитного состава тела у пациентов среднего возраста  

с артериальной гипертензией

показатель мужчины
(n=37)

женщины
(n=58)

Р

общий жир, % 
кг

26,2±1,1 
24,2±1,6

38,1±0,8 
31,0±1,3

<0,001 
0,001

тж, % 
кг

28,6±1,2 
14,8±1,0

34,7±1,0 
15,0±0,6

<0,001 
0,864

вж, усл. ед. 13,2±0,7 9,6±0,4 <0,001
<5 усл. ед., % - 

(0)
3,4±2,4 

(2)
<0,001

5–9 усл. ед., % 22,9±7,3 
(8)

52,5±6,6 
(31)

0,003

>9 усл. ед., % 77,1±7,3 
(27)

44,1±6,6 
(26)

0,001

вж/тж, усл.ед./кг 0,95±0,05 0,65±0,02 <0,001
тмм усл.ед./кг 34,3±1,3 25,9±0,9 <0,001
безжировая масса тела, % 
кг

65,5±1,8 
73,8± 1,1

62,2±0,8 
48,6± 0,7

0,097 
<0,001

общее количество воды, % 
кг

54,0±0,8 
48,0± 1,3

45,5±0,6 
35,6± 0,5

<0,001 
<0,001
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ровало с имт (anOVa, p=0,010, f=3,214; коэф. 
корреляции пирсона, p=0,048; тест крускэл-
уоллиса, p=0,004).

анализ композитного состава тела у лиц 
контрольной группы по сравнению с пациен-
тами с аг и высоким уровнем вж (более 9 усл. 
ед.) выявил изменения всех исследуемых по-
казателей, а по сравнению с лицами с проме-
жуточным уровнем вж (от 5 до 9 усл. ед.) раз-
личия не касались таких показателей, как 
процентное содержание ож, бжмт, вж/тж, 
тмм и окв, а по сравнению с лицами с низ-

ким уровнем вж никаких различий не наблю-
далось. композитный состав тела у лиц с аг 
и промежуточным уровнем вж по сравнению 
с низким уровнем (менее 5 усл. ед.) отличал-
ся повышенными средними значениями от/Р, 
имт и вж, а по сравнению с высоким уровнем 
вж — более низкими значениями дад, сад, 
от/Р и тмм. у мужчин и женщин с аг и высо-
ким уровнем вж по сравнению с лицами с низ-
ким уровнем наблюдались статистически зна-
чимые более высокие величины не только 
от/Р, массы тела, имт, но и общего жира, тж, 

Рисунок 1. Корреляционная связь значений диастолического артериального давления и висцерального жира.

таблица 4
Особенности композитного состава тела у лиц среднего возраста с артериальной 

гипертензией и различным содержанием висцерального жира 

показатель уровень вж контрольная 
группа
(n=10)низкий (<5 усл. ед.)

(n=3)
промежуточный

(5–9 усл. ед.) (n=39)
высокий (> 9 усл. ед.)

(n=53)
вж, усл.ед. 3,0±1,0 7,8±0,2#° 13,5±0,4*#° 4,3±0,8
масса тела, кг 63,2±3,7 75,2±2,0° 89,7±2,2*°# 59,8±2,4
имт, кг/м2 20,8±0,9 27,7±0,6#° 31,9±,06*#° 22,5±0,9
общий жир, % 
кг

23,8±4,1 
15,2±3,5

32,5±1,3 
24,7±1,3°

34,9±1,2° 
31,7±1,4*°#

27,4±1,7 
16,6±1,6

тж, % 
кг

22,2±5,4 
7,9±2,4

29,8±1,2° 
12,2±0,7°

34,8±1,0*#°
17,2±0,6*°#

24,3±1,8 
8,0±0,8

безжировая масса 
тела, % 
кг

76,1±4,1 
48,0±0,2

67,5±1,3 
50,4±1,4°

65,4±1,2° 
58,5±1,6*°

72,5±1,7 
43,2±1,2

окв, % 
кг

55,8±3,0 
35,1±0,1

49,4±0,9 
36,9±1,0°

47,9±0,9° 
42,8±1,2*°

53,1±1,3 
31,6±0,9

вж/тж, усл. ед./кг 0,37±0,01 0,71±0,05 0,82±0,03#° 0,52±0,06
от/Р, усл.ед. 0,44±0,01 0,53±0,01#° 0,59±0,01*#° 0,46±0,06
тмм, % 25,85±1,3 27,03±0,9° 30,6±1,0#° 28,37±1,5

Примечание: р<0,05, # - по сравнению с низким уровнем вж, * - с промежуточным уровнем вж, ° – от контрольной группы .
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Рисунок 2. Величины артериального давления у пациентов среднего возраста с артериальной гипертензией и 
разными уровнями висцерального жира

показателя вж/тж, тмм и, наоборот, меньшие 
значения бжмт и окв (табл. 4). 

небезынтересным фактом оказалось нали-
чие одинакового уровня систолического ад 
у лиц среднего возраста с аг вне зависимости 
от значений вж. однако превышение уров-
ня дад обнаруживалось у лиц с высоким уров-
нем вж не только по сравнению с лицами кон-
трольной группы, но и по сравнению с пациен-
тами, имеющими промежуточный уровень вж 
(рис. 2). 

Обсуждение

по нашим данным, частота избыточной мас-
сы тела и ожирения разной степени выражен-
ности была обнаружена у 87,3% больных сред-
ней возрастной группы с аг, что подтверждает-
ся и данными других авторов [3, 5, 6, 7, 8]. при 
этом у пациентов с повышенными по сравнению 
с нормальными значениями имт были более вы-
сокие значения дад при избыточной массе тела 
(87,3±1,4 против 79,2±2,5 мм рт. ст., р<0,05), а бо-
лее высокие значения сад — при наличии ожи-
рения (145,4±2,0 против 136,9±3,2 мм рт. ст., 
р<0,05), что не противоречит результатам ранее 
изложенных исследований [9, 10].

увеличение возраста сопровождалось повы-
шением индекса вж/тж и уменьшением уров-
ня туловищного жира, что нашло отражение 
в наших ранних исследованиях [8]. однако связь 
вж со степенью аг отражена только в единич-
ных исследованиях [10. 11]. более того, в общей 
группе мужчин и женщин с аг при частоте про-
межуточного уровня вж, равной 41,5%, а высо-
кого — 56,4%, обнаруженная нами прямая кор-

реляция величины вж с возрастом, согласует-
ся с данными отечественных ученых так же, как 
и уровень вж со значениями имт, от и ад [6, 
12]. при этом прямая корреляция величин имт 
и вж со значениями дад подтверждена в рабо-
те сименюры с. с. и соавт. [7]. необходимо отме-
тить прямую ассоциацию более высокого уров-
ня дад у лиц даже с промежуточным уровнем 
вж (≥5 усл. ед.). 

гендерные различия композитного состава 
тела среди обследованных больных характери-
зовались у мужчин по сравнению с женщинами 
более высоким риском метаболических наруше-
ний по данным от (74,3% против 62,7%), а так-
же более высокими показателями вж/тж, tmm 
и вж, что нашло подтверждение в работах дру-
гих авторов,  включая исследования, проведён-
ные у лиц молодого возраста [8]. при этом у жен-
щин чаще превалировала частота промежуточ-
ного уровня вж, а у мужчин преобладала частота 
повышенного уровня вж. женщины отличались 
от мужчин также более высоким процентным со-
держанием ож и тж. эти данные подтвержда-
ют наблюдения известных авторов [13, 14]. ген-
дерные различия заключались также в том, что 
у мужчин по сравнению с женщинами чаще диа-
гностировалась систоло-диастолическая аг и на-
блюдался более высокий уровень дад, а в группе 
с изолированной систолической аг — более вы-
сокие значения сад. такие результаты согласует-
ся с выводами других авторов [7, 15].

Заключение

у пациентов среднего возраста обоих 
полов с аг наблюдались превалирование 
систоло-диастолической формы аг (37,2%), 

Примечание: * - р<0,01 от лиц с промежуточным уровнем вж, ° – р<0,01 от контрольной группы 
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высокая частота избыточной массы тела или 
ожирения (87,3%), значительная распростра-
нённость промежуточного и высокого уров-
ней вж. 

повышение дад, сад и систоло-
диастолическая аг чаще наблюдались у мужчин. 

женщины отличались от мужчин более вы-
соким процентным содержанием ож и тж, но 
меньшей распространённостью высокого уров-
ня вж, бжмт, окв, а также меньшими средними 
значениями тмм.

уровень вж прямо коррелировал со значени-
ями возраста, имт, от, а также с дад.

для повышения эффективности немедика-

ментозной и медикаментозной терапии у лиц 
среднего возраста обоих полов с аг рекомен-
дуется мониторирование не только имт, от, но 
и проведение биоимпедансометрии для кон-
троля не только высокого, но и промежуточно-
го уровня вж. 
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клинико-ЭпидемиолоГиЧеСкие оСобенноСти раССеянноГо 
СклероЗа в реСпУблике инГУШетия 

З. а. Гончарова1, р. м. Ужахов2, в. а. мегерян3

1ФГБОУ ВО «Ростовский государственный медицинский университет», Ростов-на-Дону, Россия
2Поликлиника ФКУЗ «МСЧ МВД России по Ростовской области», Ростов-на-Дону, Россия
3Городская больница № 1 им. Н. А. Семашко, Ростов-на-Дону, Россия

цель: изучить клинико-эпидемиологические показатели и факторы риска развития рассеянного склероза (РС) 
в пoпуляции Рecпублики Ингушeтия (РИ). материал и методы: было обследовано 87 пациентов с достоверным РС. Оце-
нивались показатели неврологического дефицита и особенности течения РС. Были изучены показатели метаболита ви-
тамина D3 — 25(ОН)D3 — в сыворотке крови методом иммуноферментного анализа. результаты: рacпpостpанённocть 
PC в PИ составила (на 01.01.2022) 16,9 случая на 100 тыc. наceлeния. К факторам риска развития РС относятся контакт 
с красками, бeнзинoм и остальными нeфтeпpoдуктaми в возрасте старше 15 лет, контакт с живoтными в возрасте до 
15 лет, трaвмы гoлoвы в любом вoзpастe, хирургичecкиe вмeшaтельствa, тяжёлый кариес в возрасте старше 15 лет, 
тонзиллит, кoрь, краснуха, перенесённые в возрасте до 15 лет, и герпес-вирусная инфекция в любом возрасте, раз-
личия статистически значимы. У женщин, больных РС, наблюдались более высокие показатели частоты обострений 
и скорости прогрессирования РС, рaзличия имели статистически значимый характер. При сравнении показателей кон-
центрации сывороточного витамина D у больных РС мужского пола было выявлено статистически значимое сниже-
ние данного показателя по сравнению с контрольной группой. выводы: регионы Республики Ингушетия относятся 
к зонам низкого-среднего риска развития РС. Выявленные внeшниe фaктopы риска рaзвития РС подтверждают муль-
тифакториальную природу заболевания. Одним из значимых модифицируемых факторов риска развития РС являет-
ся снижение концентрации витамина D в сыворотке крови. 

Ключевые слова:  рacceянный склepoз, эпидeмиология, факторы риска, Республика Ингушетия, витамин D
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CliniCal and epidemiologiCal featuRes of multiple sCleRosis 
in RepubliC of ingushetia

Z. a. goncharova1, R. m. uzhakhov2, v. a. megeryan3

1Rostov State Medical University, Rostov-on-Don, Russia
2City Hospital № 1 named after N. A. Semashko, Rostov-on-Don, Russia
3Polyclinic of Ministry of lnternal Affairs in Rostov region, Rostov-on-Don, Russia

objective: to study clinical and epidemiological features and risk factors in patients with multiple sclerosis (MS) living 
in Rostov region and Republic of Ingushetia (RI) materials and methods: we examined 87 patients with definite multiple 
sclerosis. We evaluated neurological deficiency and the specificity of MS course. We have also studied serum concentration 
of vitamin D3 metabolite — 25(ОН)D3 by ELISA method. Results: the prevalence of NS in RI was 16,9 cases for 100 thousand 
of the population as of 1.01.2022. Risk fаctors of MS dеvеlopment were cоntаct with pеtrоl, оil prоducts аnd pаints аt аgу 
оvуr 15 yеаrs оld, cоntаct with аnimаls аt аgе bеfоrе 15 yеаrs оld, a surgicаl intеrvеntiоn, sеvеrе cаriеs аt аgе оvеr 15 yеаrs 
оld, heаd injury at аny аgе, tоnsillitis, meаslеs, rubеllа оccurrеd аt аgе bеfоrе 7 yеаrs оld аnd hеrpеtic infеctiоn аt аny аgе, 
thе diffеrеncеs wеrе stаtisticаlly signifiаant. In fеmаlе MS pаtiеnts wе оbsеrvеd highеr pаrаmеtеrs of rеlаpsе frеquеncy 
аnd MS prоgrеssiоn sрееd, the diffеrеnсеs wеrе stаtisticаlly significаnt. Ассоrding tо thе cоmpаrisоn оf sеrum vitаmin D 
cоncеntrаtion wе rеvеаlеd a stаtisticаlly rеliаblе dеcrеasе of sеrum vitamin D lеvеl in male MS patients living in RI compared 
to the control group. Conclusions: the regions of Republic of Ingushetia belong to the areas with low and medium multiple 
sclerosis development risk. The external factors of MS development risk confirm the multifactor nature of the disease. The 
decrease of serum vitamin D concentration is one of the main modifiable MS risk factors.
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Введение

Рассеянный склероз (Рс) — хроническое де-
миелинизирующее заболевание центральной 
нервной системы мультифакторной природы со 
значительной вариабельностью распространён-
ности по регионам и популяциям и клинической 
гетерогенностью. Работы по эпидемиологии Рс 
обращают внимание на рост числа больных и су-
щественную вариабельность распространённо-
сти в разных регионах и популяциях. считается, 
что на распространённость и особенности кли-
нической картины Рс в той или иной местно-
сти влияет сочетание генетических факторов, 
характерных для данной популяции и факто-
ров внешней среды. стимулом для углубленно-
го изучения влияния внешних факторов, в част-
ности природно-географических, экологических, 
на риск развития и особенности течения Рс по-
служили повышение превалентности Рс во мно-
гих регионах, выявление его в нетипичных воз-
растных группах (среди детей и лиц старше 45 
лет) и этносах, ранее считавшихся «свободными» 
от этой болезни. традиционно выделяют три ге-
ографические зоны, различающиеся по показа-
телю распространённости Рс. зона высокого ри-
ска (распространенность более 50 случаев на 
100 000 населения) включает северную и часть 
центральной европы, северные районы сша и 
т. д. зона среднего риска (от 10 до 59 случаев на 
100 000 населения) — некоторые области цен-
тральной и северной европы, восточную и юж-
ную европу, юг сша. зона низкого риска Рс (ме-
нее 10 случаев на 100 000 населения) — боль-
шинство регионов центральной и южной амери-
ки, азии, африки и океании. однако всё чаще со-
общают о резком повышении распространённо-
сти или заболеваемости Рс на определённой не-
большой территории или в определенной этни-
ческой группе в зонах низкой распространённо-
сти Рс [1].

южные регионы России относятся к зонам 
среднего и низкого риска развития Рс. самые 
низкие показатели распространённости на юге 
России выявлены у представителей северокав-
казской группы: чеченцы — 13,7 на 100 тыс. на-
селения [2], адыги — 8 на 100 тыс. населения [3], 
аварцы — 14,6 на 100 тыс. населения [4]. 

проведённые исследования [5-7] позволили 
выявить, что существуют корреляционные связи 
между различными экологическими факторами 
(суммарный показатель загрязнения среды, про-
живание в экологически неблагоприятных райо-

нах и др.) и показателями заболеваемости и рас-
пространённости Рс, а также клиническими ха-
рактеристиками и прогнозом заболевания. был 
установлен [3, 5] рост показателей распростра-
нённости в ряде регионов юга России, что объ-
ясняется как улучшением диагностики, так и ис-
тинным ростом анализируемых показателей. бо-
лее высокие показатели распространённости 
были отмечены [2, 3] у славян, проживающих 
на территории южных регионов, что авторы со-
ответствующих работ объясняют генетической 
предрасположенностью. в то же время интерес 
представляет тот факт, что среди русских, родив-
шихся и проживающих в южных регионах, забо-
леваемость Рс несколько ниже, чем среди рус-
ского населения в остальной части страны, что 
может отражать роль внешних факторов в гео-
графическом распределении заболевания [3].

Цель исследования — изучить клинико-
эпидемиологические показатели и факторы ри-
ска развития Рс в популяции Республики ингу-
шетия. 

Материал и методы

исследование проводилось на кафедре нерв-
ных болезней и нейрохирургии Ростовского го-
сударственного медицинского университета 
(Ростгму) (г. Ростов-на-дону), а также на базах 
лечебно-профилактических заведений Ри (ин-
гушская республиканская клиническая больни-
ца, сунженская, малгобекская районные боль-
ницы, назрановская, карабулакская городские 
больницы, республиканская поликлиника) в пе-
риод с 10.09.2015 по 01.01.2022 гг. кроме того, 
была использована база данных министерства 
здравоохранения Ри. проанализированы базы 
данных больных Рс в Ростовской области, создан 
регистр больных Рс в Республике ингушетия. 
исследование показателей содержания витами-
на D в сыворотке крови проводилось в лабора-
тории кафедры общей и клинической биохимии 
Ростгму (заведующая — добаева н. м.). диагноз 
«Рс» устанавливался на основании критериев 
макдональда [8]. клинические и эпидемиоло-
гические методы обследования включали сбор 
анамнеза, неврологическое обследование, оцен-
ку катамнеза, ретроспективное исследование ам-
булаторных карт и выписок из историй болезни 
стационарного больного (архивный метод). на-
чало заболевания определяли по времени раз-
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вития первых симптомов. время диагностики Рс 
соответствовало году его установления невро-
логом. основным учетным документом явилась 
карта больного Рс, разработанная на основе ан-
кеты для клинико-эпидемиологического обсле-
дования больных Рс (е. и. гусев и соавт., 2003). 
для определения эпидемиологических пока-
зателей Рс использовались данные о половоз-
растной структуре изучаемых популяций, полу-
ченные при всероссийской переписи населения 
2010 г., также использовались данные Росстата 
за 2022 г.

настоящее клинико-эпидемиологическое ис-
следование в Ри проведено впервые, было выяв-
лено и обследовано 87 пациентов с достоверным 
диагнозом Рс, проходивших стационарное и ам-
булаторное лечение в период с 2014 по 2021 гг. 
в медицинских учреждениях Республики ингу-
шетия. все пациенты лично осмотрены автором 
(в республиканской поликлинике и стационарах 
Ри; пациенты с неврологическим дефицитом по 
шкале eDss 7,0–9,0 балла — на дому). 

при выполнении описательного эпидемиоло-
гического исследования были рассчитаны следу-
ющие показатели: распространённость — общее 
число страдающих Рс в определённый момент 
времени на данной территории (число случаев 
на 100 000 человек), заболеваемость — число но-
вых случаев достоверного Рс на 100 000 человек 
в календарном году. исследование факторов ри-
ска pC проводили методом аналитической эпиде-
миологии «случай-контроль», использовали ан-
кету для клинико-эпидемиологического обсле-
дования больных Рс, разработанную междуна-
родной рабочей группой при норвежской акаде-
мии наук и письменности, с дополнениями и из-
менениями, внесёнными на кафедре неврологии 
и нейрохирургии Российского национального ис-
следовательского медицинского университета 
им. н. и. пирогова и утверждёнными министер-
ством здравоохранения Рф [9].

начало заболевания определяли по времени 
появления первых симптомов. время диагности-
ки Рс — по году установления его неврологом. 
клиническую картину анализировали в состоя-
нии ремиссии или прогредиентности. в сложных 
диагностических случаях пациентов дополни-
тельно обследовали в неврологическом центре 
клиники фгбоу во Ростовский государственный 
медицинский университет мз Рф.

при оценке типа течения заболевания ис-
пользовалось деление на ремиттирующий Рс 
(РРс), вторично-прогрессирующий Рс (впРс)  
и первично-прогрессирующий Рс (ппРс). выяв-
ление активного и неактивного типов заболева-
ния проводилось в соответствии с классифика-
цией f. lublin f (2014) [10]. 

выраженность неврологического дефицита 

оценивалась с помощью шкал kurtzke в модифи-
кации weiner и elisson (1983). при изучении те-
чения заболевания оценивались особенности де-
бюта Рс, показатели активности и прогрессиро-
вания Рс. в исследовании уделялось внимание 
следующим показателям дебюта Рс: возрасту де-
бюта, неврологической симптоматике в дебюте 
Рс, длительности первой ремиссии. при исследо-
вании активности Рс учитывалась ежегодная ча-
стота обострений заболевания при ремитирую-
щем течении. оценивалась также скорость про-
грессирования (сп) заболевания, которая рас-
считывалась как отношение показателя eDss 
к длительности болезни в годах. учитывалось 
время формирования стойкого неврологическо-
го дефицита (достижение 3, 4, 5 баллов по шкале 
eDss) [7, 9–12]. 

с целью изучения влияния уровня витами-
на D на риск развития Рс был проанализирован 
уровень 25-он витамина D у двух групп боль-
ных из Ростовской области и Республики ингу-
шетия в количестве 30 человек в каждой, а так-
же у группы здоровых исследуемых в количе-
стве 15 человек (контрольная группа), группы 
были сопоставимы по полу и возрасту. 

определение уровня метаболита витамина 
D3-25(он)D3 в сыворотке крови проводилось 
методом иммуноферментного анализа с ис-
пользованием набора для 25-Oh Vitamin D elisa 
фирмы euroimmum ag (германия) на аппарате 
euROImmun analyzer. забор крови (10 мл) осу-
ществлялся натощак в утренние часы из локте-
вой вены в пробирку с последующим центрифу-
гированием для выделения сыворотки крови. 
у жителей Республики ингушетия забор крови 
осуществлялся в сети лабораторий Invitro, по-
сле чего осуществлялась транспортировка об-
разцов сыворотки крови в локальную лабора-
торию.

Статистическая обработка материала

полученные данные ретроспективно обрабо-
таны методом вариационной статистики с по-
мощью компьютерных программ microsoft excel 
и statIstICa-8.0. в работе были использованы 
методы описательной и аналитической стати-
стики. статистически значимыми считали раз-
личия при р<0,05. сравнение медиан в груп-
пах проводилось с помощью теста краскала-
уоллиса (попарные апостериорные сравнения 
производились с помощью метода неменьи), ча-
стот — с помощью точного теста фишера с по-
правкой на множественные сравнения по хол-
му. сравнение относительных частот проводи-
лось с помощью критерия χ2 с поправкой йет-
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са. для изучения взаимосвязи между двумя при-
знаками использован коррелляционный анализ 
спирмена.

Результаты

в Республике ингушетия на контрольный день 
01.01.2022 г. выявлено 87 больных с достоверным 
диагнозом Рс: 32 (36,8%) мужчины и 55 (63,2%) 
женщин (соотношение мужчины/женщины — 
1:1,7). основные эпидемиологические показатели 
Рс в популяции Республики ингушетия представ-
лены в таблице 1.

следует заметить, что в большинстве регио-
нов Республики ингушетия распространённость 
Рс соответствует зонам низкого и среднего риска. 
также заметно, что среди жителей городов пока-
затели распространённости заболевания выше, 
чем среди сельских жителей (25,4 случаев на 100 
тыс. населения, среди сельского — 8,4). так, на-
пример, у жителей г. назрань распространён-
ность составляет 24,96 случаев на 100 тыс. насе-
ления, причем в гамурзиевском районе г. назрань 
этот показатель составляет 39,52 случаев на 100 
тыс. населения, а в селе сагопши данный показа-
тель составляет 7,92 случаев на 100 тыс. населе-
ния, в джейрахском р-не не зарегистрировано ни 
одного случая Рс. однако в некоторых сельских 
районах наблюдаются высокие показатели рас-
пространенности Рс: в селе пседах она составля-
ет 50,13 случаев на 100 тыс. населения, а в стани-
це вознесенской — 72,41 случаев на 100 тыс. на-
селения. 

если оценивать распространённость в каж-
дой этнической группе, то в ингушской популя-
ции превалентность составила 16,3 случая на 100 
тыс. населения (78 пациентов). показатель в че-
ченской популяции составляет 18,2 на 100 тыс. 
населения, то есть значительно не отличался от 
распространённости Рс в ингушской части на-

селения. у славян, проживающих на территории 
Ри, распространённость Рс оказалась значитель-
но выше (47 на 100 тыс. населения). соотношение 
мужчины/женщины составило 1:1,7. 

по результатам анализа влияния на развитие 
Рс различных факторов, в частности состояния 
окружающей среды, особенностей питания и об-
раза жизни, профессиональных вредностей, забо-
леваний, перенесенных в различные возрастные 
периоды, а также данных семейного анамнеза 
и этнических факторов (табл. 2), нами были выде-
лены достоверные и представляющие, по нашему 
мнению, интерес с точки зрения их потенциаль-
ной модифицируемости.

среди выявленных факторов риска разви-
тия Рс следует выделить контакт с бензином и 
остальными нефтепродуктами, контакт с живот-
ными в возрасте до 15 лет, а также с красками в 
возрасте старше 15 лет (р<0,05), хирургические 
вмешательства, травмы головы в любом возрас-
те (р<0,05), тяжёлый кариес в возрасте старше 
15 лет (р<0,05), тонзиллит, корь, краснуха, пере-
несённые в возрасте до 15 лет (р<0,05) и герпес-
вирусная инфекция в любом возрасте (р<0,05).

показатели неврологического дефицита и те-
чения Рс у пациентов, проживающих на террито-
рии Республики ингушетия, представлены в та-
блицах 3 и 4.

согласно представленным данным, среди 
больных Рс Республики ингушетия РРс наблю-
дался у 41 пациента (47,1%), впРс — у 33 (37,9%), 
ппРс — у 13 (14,9%). вероятно, большой удель-
ный вес больных впРс в Республике ингуше-
тия связан с большими показателями возрас-
та больных Рс в данной популяции: средний воз-
раст — 47,3±1,2 лет, средний возраст дебюта 
— 31,3 ± 1,0 лет, средняя длительность заболева-
ния — 16,1±0,9 лет. следует заметить, что у муж-
чин РРс наблюдался у 13 пациентов (40%), впРс 
— у 15 человек (47%), а ппРс — у 4 (12,5%) паци-
ентов. у женщин РРс наблюдался у 28 пациентов 
(51%), впРс — у 18 человек (32,7%), а ппРс — у 9 

таблица 1
Основные эпидемиологические показатели РС в популяции Республики Ингушетия 

показатель значение
Распространённость (число случаев на 100 000 населения) 16,9
заболеваемость (число случаев на 100 000 населения) 0,6
соотношение мужчин и женщин 1:1,7
Распространённость среди городского населения (число случаев на 100 000 населения) 25,4 
Распространённость среди сельского населения (число случаев на 100 000 населения) 8,4
средний возраст больных (годы) (m±m) 47,3±1,2 
средний возраст дебюта Рс (годы) (m±m) 31,3±1,0
длительность течения заболевания (годы) (m±m) 16,1±0,8
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(16,4%) пациентов. таким образом, самым распро-
странённым вариантом у мужчин является впРс 
тип течения, у женщин — РРс.

что касается различных вариантов дебюта Рс, 
то у мужчин значительно чаще встречается дебют 
Рс с пирамидной симптоматики, структуре как в 
моносимптомного, так и полисимптомного дебю-
та (16 из 32 (50%) против 13 из 55 (23,6%) соот-
ветственно, р<0,05). также имеется тенденция к 
более высокой частоте встречаемости у женщин 
мозжечковых нарушений (7 из 55 (13%) про-

тив 2 из 32 (6,3%) соответственно) и нарушений 
чмн и ствола мозга (10 из 55 (18,2%) против 2 
из 30 (6,3%) соответственно), однако различия 
не достигали уровня статистической значимости 
(р>0,05). по другим вариантам дебюта Рс стати-
стически значимых различий не было выявлено.

у женщин больных Рс по сравнению с муж-
чинами выявлена тенденция к более выражен-
ным показателям нарушений пирамидной систе-
мы (3±0,16 у женщин против 2,7±0,15 у мужчин), 
зрительным нарушениям (1,87±0,2 у женщин про-

таблица2
Наиболее значимые факторы риска развития РС в популяции РИ 

фактор возраст больные Рс
 (n=87)

группа 
сравнения  

(n=61)

χ2 р

проживание вблизи нефтеперерабатывающих 
предприятий

после 15 лет 12 (13,8%) 1 (1,6%) 5,18 <0,05*

проживание вблизи железобетонных комби-
натов

после 15 лет 10 (11,3%) 1 (1,6%) 3.73 <0,05*

контакт с бензином и нефтепродуктами после 15 лет 14 (16,1%) 2 (3,3%) 4.83 <0,05*
контакт с красками после 15 лет 18 (20,7%) 2 (3,3%) 7.87 <0,05*
эмоциональный стресс после 15 лет 59 (65,5%) 30 (49%) 4.45 <0,05*
приготовление пищи чаще на растительном 
масле

до 15 лет 67 (77%) 56 (91,8%) 4.58 <0,05*
после 15 лет 72 (82,8%) 58 (95,1%) 4.01 <0,05*

употребление копченостей (очень редко) до 15 лет 32 (36,8%) 37 (60,7%) 7.28 <0,05*
употребление молока и молочных продуктов 
(очень редко)

после 15 лет 21 (24,1%) 6 (9,9%) 6.69 <0,05*

употребление молока и молочных продуктов 
(ежедневно)

до 15 лет 35 (40,2%) 42 (68,9%) 10.7 <0,05*

употребление кофе, какао, шоколад (ежеднев-
но) 

до 15 лет 14 (16,1%) 2 (3,3%) 4.85 <0,05*

употребление водопроводной воды после 15 лет 51 (59%) 48 (78,7%) 5.65 <0,05*
употребление некипячёной воды до 15 лет 23 (26,4%) 6 (9,9%) 5.26 <0,05*
контакт с любыми животными до 7 лет 39 (44,8%) 16 (26,2%) 4.55 <0,05

7-15 лет 36 (41,4%) 10 (16%) 9.3 <0,05
старше 15 лет 56 (64,3%) 45 (73,7%) 6.58 >0,05

контакт с сельскохозяйственными животными до 7 лет 29 (33,3%) 6 (9,9%) 9.7 <0,05
7-15 лет 28 (32,2%) 7 (11,5%) 7.41 <0,05

чмт с потерей сознания до 5 мин. старше 15 лет 16 (18,4%) 3 (4,9%) 4.68 <0,05*
любые хирургические операции старше 15 лет 18 (20,7%) 4 (6,6%) 4.6 <0,05*
хронический тонзиллит до 15 лет 27 (31%) 9 (14,8%) 4.32 <0,05*
тяжёлый кариес после 15 лет 20 (23%) 5 (8%) 4.59 <0,05*
корь до 15 лет 27 (31%) 8 (13,1%) 5.42 <0,05*
краснуха до 15 лет 13 (14,9%) 2 (3,3%) 4.15 <0,05*
ветряная оспа до 15 лет 63 (72,4%) 56 (91,8%) 7.4 <0,05*
герпетическая инфекция до 15 лет 25 (28,7%) 5 (8%) 8.13 <0,05*

после 15 лет 35 (40,2%) 10 (16%) 8.54 <0,05*

Примечание: * — статистически значимые различия между группами.
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таблица3
Показатели неврологического дефицита и течения РС в зависимости от пола у пациентов, 

проживающих на территории Республики Ингушетия в абсолютных значениях и 
процентном соотношении 

фактор мужчины 
(n=32)

женщины 
(n=55)

общая груп-
па (n=87)

χ2 р

тип течения Рс
Ремиттирующий 13 (40%) 28 (51%) 41 (47,1%) 0,47 >0,05
вторично-прогрессирующий 15 (47%) 18 (32,7%) 33 (37,9%) 1,17 >0,05
первично-прогрессирующий 4 (12,5%) 9 (16,4%) 13 (14,9%) 0,03 >0,05

варианты дебюта Рс

пирамидные нарушения 16 (50%) 13 (23,6%) 29 (33,3%) 5.20 <0,05*
мозжечковые нарушения 2 (6,3%) 7 (13%) 9 (10,4)% 0.35 >0,05
нарушение функций чмн и ствола мозга 2 (6,3%) 10 (18,2%) 12 (13,8)% 1,52 >0,05
чувствительные нарушения 8 (25%) 11 (20%) 19 (21,8)% 0.07 >0,05
Ретробульбарный неврит 6 (18,8%) 12 (21,8%) 18 (20,7)% 0.01 >0,05
тазовые нарушения 0 0 - -
нарушения внд 0 - -
Различные варианты моносимптомного дебю-
та

2 (6,3%) 3 (5,5%) 5 (5,8)% 0,11 >0,05

полисимптомный дебют 30 (94%) 52 (95%) 92 (94,3)% 0,11 >0,05

Примечание: * — различия статистически значимы различия между пациентами мужского и женского пола.

тив 1,33±0,19 у мужчин), тазовым нарушениям 
(2,07±0,18 у женщин против 1,29±0,15 у мужчин) 
и показателям инвалидизации по шкале eDss 
(4,7±0,25 у женщин, 4,3±0,2 у мужчин), однако раз-
личия не достигали уровня статистической зна-
чимости (р>0,05). в то же время у мужчин, боль-
ных Рс, по сравнению с женщинами, страдающи-
ми данной патологией, отмечалась тенденция 
к более выраженным мозжечковым нарушениям 
(2,66±0,16 у мужчин против 2,06±0,14 у женщин) 
и нарушениям стволовых функций мозга и череп-
ных нервов (2,0±0,17 у мужчин против 1,66±0,1 
у женщин), однако различия не доходили до уров-
ня статистической значимости (p>0,05). 

также мы оценивали основные показате-
ли течения Рс, в том числе в зависимости от 
пола, для выявления прогностических призна-
ков (у женщин в целом наблюдается тенден-
ция к более короткой первой ремиссии заболе-
вания, большей частоте обострений, тяжёло-
му течению Рс, более быстрому наступлению 
вторично-прогредиентного течения, однако раз-
личия не достигают уровня статистической зна-
чимости (p>0,05), в то же время различия по пока-
зателям частоты обострений и скорости прогрес-
сирования Рс статистически значимы (р<0,05). то 
есть у пациентов с Рс женского пола наблюдалось 
в целом более тяжёлое течение Рс по сравнению 
с мужчинами с тем же заболеванием.

сравнительный анализ показателей концен-
трации сывороточного витамина D у пациентов с 
Рс из популяций Республики ингушетия и Ростова-
на-дону и контрольной группой выявил, что пока-
затели сывороточного витамина D у больных с раз-
личными формами Рс популяции Республики ин-
гушетия немного ниже, чем у больных Ростовской 
популяции, однако различия статистически не зна-
чимы (p>0,05). при сравнении показателей сыво-
роточного витамина D у пациентов с Рс обоих по-
лов популяции Республики ингушетия с контроль-
ной группой (рис. 1) была выявлена тенденция к 
снижению показателей витамина D у больных Рс, 
более того, различия в данном показателе меж-
ду мужчинами, больными Рс (15,15±0,61 нг/мл), 
и мужчинами контрольной группы (22,04±8,0 нг/
мл) носили статистически значимый характер

также мы исследовали соотношение боль-
ных с различной степенью дефицита витамина 
D в популяции больных Рс Республики ингуше-
тия, Ростова-на-дону и лиц контрольной группы  
(рис. 2, 3, 4 соответственно)

Обсуждение

проведение клинико-эпидемиологического ис-
следования Рс с использованием методов опи-
сательной и аналитической эпидемиологии 
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в конкретном регионе представляет значитель-
ный интерес с учётом остающейся неизвестной до 
конца этиологии заболевания, так как будет спо-
собствовать выявлению факторов риска, особен-
ностей течения и поможет планировать оказание 
и улучшить качество медико-социальной помощи. 
особую ценность представляют данные, получен-
ные в регионах с уникальными характеристиками 
заболевания, например, с низким риском развития 
Рс. анализ эпидемиологических показателей выя-
вил преобладание городского населения над сель-
ским среди больных Рс (25,4 случаев на 100 тыс. 
населения, среди сельского — 8,4) коррелирует с 
данными литературы [13–15]. 

также следует заметить, что у пациентов с Рс, 
проживающих в Республике ингушетия, наблю-
даются высокие показатели среднего возраста 
(x±mx) — 47,3±1,2 лет. для сравнения: в популя-
ции Ростовской области данный показатель со-
ставляет 41,5±0,7 лет, р<0,05, при этом показате-

ли возраста дебюта Рс были также выше в груп-
пе больных Рс, проживающих в Республике ингу-
шетия (27,4±0,4 лет против 31,3±1,0 лет в группах 
больных Рс, проживающих в Ростовской области 
и Республике ингушетия соответственно, р<0,05).

среди выявленных факторов риска развития 
Рс следует выделить различные варианты про-
живания в условиях экологического неблагопо-
лучия, особенности питания и вредные привычки 
(особенно табакокурение), влияние которых в це-
лом сводится к попаданию широкого спектра ток-
сических веществ в организм и их воздействии на 
нервную и иммунную систему. также, с нашей точ-
ки зрения, особого внимания заслуживают кон-
такты с животными и герпетическая инфекция. 
известно, что вирусы группы герпеса, в частности 
вэб, могут являться триггерами аутоиммунных и 
онкогематологических заболеваний [16–19]. 

клинический фенотип Рс в попу-
ляции Ри характеризуется следующи-
ми особенностями: большой долей паци-
ентов с прогредиентными формами заболева-
ния, вторично-прогредиентный — у 33 (37,9%), 
первично-прогредиентный — у 13 (14,9%) формами 
Рс. у мужчин ремиттирующий Рс наблюдался у 13 
пациентов (40%), вторично-прогредиентный — 
у 15 человек (47%), а первично-прогредиентный — 
у 4 (12,5%) пациентов. у женщин ремиттирующий 
Рс наблюдался у 28 пациентов (51%), вторично-
прогредиентный — у 18 человек (32,7%), 
а первично-прогредиентный — у 9 (16,4%) па-
циентов. таким образом, самым распространён-
ным вариантом у мужчин является вторично-
прогредиентный тип течения, а у женщин — ре-
миттирующий тип. у женщин наблюдались тен-
денция к неблагоприятному течению Рс по сравне-
нию с мужчинами и по другим показателям, таким 
как длительность первой ремиссии, частота обо-
стрений, скорость прогрессирования Рс и время до 

Рисунок 1. Показатели сывороточного витамина D у пациентов с РС обоих полов популяции Республики 
Ингушетия и лиц контрольной группы (нг/мл)

Рисунок 2. Соотношение различных степеней 
выраженности дефицита витамина D у больных РС 

популяции Республики Ингушетия
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Рисунок 3. Соотношение различных степеней 
выраженности дефицита витамина D у больных РС 

популяции Ростова-на-Дону

Рисунок 4. Соотношение различных степеней 
выраженности дефицита витамина D у контрольной 

группы

достижения вторично-прогредиентного течения, 
причём по частоте обострений и скорости прогрес-
сирования Рс различия носили статистически зна-
чимый характер. 

Выводы:

1. территория Республики ингушетия отно-
сятся к зонам низкого-среднего риска разви-
тия Рс. выявлена тенденция к росту распро-
странённости в течение последних 8-ми лет, 
что соответствует глобальному росту показа-
теля в других регионах Рф и мира в целом. сре-
ди жителей городов показатели распростра-
нённости Рс выше, чем среди сельских жите-
лей. 

2. к наиболее значимым, по нашему мне-
нию, факторам риска развития Рс в популя-
ции Ри, относятся (р<0,05) контакт в возрасте 
старшее 15 лет с красками, бензином и осталь-
ными нефтепродуктами, контакт с животны-
ми в возрасте до 15 лет, травмы головы в лю-

бом возрасте, хирургические вмешательства, 
тяжёлый кариес в возрасте старше 15 лет, тон-
зиллит, корь, краснуха, перенесённые в возрас-
те до 15 лет, и герпес-вирусная инфекция в лю-
бом возрасте. Ряд из них являются потенци-
ально модифицируемыми, что следует учиты-
вать в группах риска по развитию Рс (напри-
мер, у пациентов с клинически изолированным 
синдромом).

3. в целом клинический фенотип Рс в по-
пуляции Ри не отличается от регионов с боль-
шей распространённостью заболевания, за ис-
ключением достаточно большой доли пациен-
тов с прогредиентными формами заболевания, 
а также выявленными у женщин предиктора-
ми неблагоприятного течения (меньшая, чем у 
мужчин, длительность первой ремиссии, высо-
кая частота обострений, скорость прогрессиро-
вания заболевания.
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Дилатационная кардиомиопатия (ДКМП) может вызываться разными причинами. К наиболее частым причинам 
ДКМП относят перенесённый вирусный миокардит, злоупотребление алкоголем, применение анаболических стеро-
идов. В приведённом клиническом случае возможными причинами возникновения ДКМП предположительно были 
несколько факторов одновременно — перенесённые острые вирусные инфекции, применение стероидов, которые 
привели к выраженной сердечной недостаточности с низкой фракцией выброса.  
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Dilated cardiomyopathy (HCM) can be caused by a variety of causes. The most common causes of DCM include post 
viral myocarditis, alcohol abuse, and the use of anabolic steroids. In the given clinical case, the possible causes of DCM were 
presumably several factors at the same time — acute viral infections, the use of steroids, which led to severe heart failure 
with a low ejection fraction 

Keywords: dilated cardiomyopathy, chronic heart failure, anabolic medicines, myocarditis, young age
for citation: Galeeva Z. M., Galyavich A. S., Baleeva L. V., Sabirzyanova A. N., Galimzyanova L. A., Golubeva G. A. About the сases of dilated 

cardiomyopathy. South Russian Journal of Therapeutic Practice. 2022;3(3):85-90. DOI: 10.21886/2712-8156-2022-3-3-85-90.

Corresponding author: Galeeva Zulfiya Marselevna, maktub29@mail.ru 

Введение

дкмп может быть диагностирована в любом 
возрасте, у мужчин встречается чаще, чем у жен-
щин [1]. во всём мире дкмп является третьей 
наиболее частой причиной хронической сердеч-
ной недостаточности (хсн). причиной разви-
тия хсн и дкмп может служить множество фак-
торов и заболеваний, причём существует веро-
ятность сочетанного кардиотоксического воз-
действия, например, применение анаболических 
стероидов [1, 2], вирусное поражение (хрониче-

ский гепатит с) [3], интенсивные физические на-
грузки [4, 5], алкоголь [6], энергетические напит-
ки [7], COVID-19 [8, 9, 10], вирусное поражение на 
фоне острых респираторных заболеваний.  

на фоне применения анаболических стеро-
идов возможны следующие типы повреждения 
сердечно-сосудистой системы: гипертрофия ле-
вого желудочка за счёт прямого анаболического 
действия препаратов и в ответ на артериальную 
гипертензию; прямое токсическое действие ана-
болических стероидов на кардиомиоциты и раз-
витие кардиомиопатии; дислипидемии и вслед-
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ствие этого атеросклеротическое поражение ко-
ронарных сосудов; нарушения процесса коагу-
ляции, в результате чего могут развиваться раз-
личные тромботические события (тромбоэмбо-
лия лёгочной артерии, острый инфаркт миокар-
да) [1]. причинами возникновения дмкп могут 
быть одновременно несколько факторов. приво-
дим клинический случай. 

Описание клинического случая

пациент м., 43 года. до марта 2016 г. считал 
себя здоровым, физические нагрузки переносил 
хорошо; регулярно проходил медицинские осмо-
тры, патологических изменений не выявлялось. 
с 2011 г. регулярно тренировался в тренажерном 
зале, с 2015 г. употреблял спортивное питание, 
энергетические напитки, делал инъекции те-
стостерона. ежедневно употреблял алкоголь по 
250 мл.  в феврале 2016 г. перенес острую респи-
раторную вирусную инфекцию (оРви), через ко-
роткое время после него вновь приступил к тре-
нировкам. при флюорографии выявлена кардио-
мегалия. в марте 2016 г. появилось жжение в об-
ласти грудины, одышка при небольших нагруз-
ках и в положении лежа, с мая 2016 г. — отёки 
нижних конечностей. 

14.06.16 г. проведена эхокардиография 
(эхокг): фракция выброса (фв) левого желудоч-
ка (лж) по симпсону 19%. дилатация всех ка-
мер сердца. увеличение массы миокарда лж. эф-
фект спонтанного контрастирования в полостях 
сердца. гидроперикард. систолическое давление 
в легочной артерии (сдла) 49 мм рт. ст. назначе-
ны ривароксабан, торасемид, спиронолактон.   

эхокг 27.06.2016 г.: фв лж — 24%, сдла — 41 
мм рт. ст. эхокг 05.10.2016 г.: фв — 38%, сдла — 
31 мм рт. ст.  лечение: спиронолактон, отменены 
ривароксабан, торасемид.   

госпитализирован 22.11.2016 г. с целью ис-
ключения ишемической болезни сердца и уточ-
нения тактики ведения. по данным мульти-
спиральной компьютерной томографии, коро-
нарных артерий признаков кальциноза и зна-
чимого стенозирования коронарных артерий 
не выявлено. диагноз при выписке  — дилата-
ционная кардиомиопатия со снижением сокра-
тительной функции лж (фв в динамике 19–24–
38–32–35%). нарушение ритма сердца: единич-
ные наджелудочковые экстрасистолы и желу-
дочковые экстрасистолы. хроническая сердеч-
ная недостаточность I стадии. функциональный 
класс (фк) по nyha. подобрано лечение: рами-
прил 1,25 мг, спиронолактон 25 мг, ивабрадин 
5 мг 2 раза в день. 

после выписки из стационара назначенные 

лекарства принимал в течение 2 месяцев, затем 
прекратил их приём и возобновил физические 
тренировки (до 2018 г.). со слов пациента, анабо-
лические препараты больше не применял. 

в июне 2021 г. перенёс новую коронави-
русную инфекцию (полимеразная цепная 
реакция +). с зимы 2022 г. после острой респи-
раторной вирусной инфекции вновь появилась 
одышка, снилась переносимость физических на-
грузок.  

суточное мониторирование экг 27.04.2022 
г.: ритм синусовый со средней частотой сердеч-
ных сокращений (чсс) 79 в мин., минимальная 
чсс — 45 в мин. наджелудочковая экстрасисто-
лия — 124 за сутки, парные, сгруппированные; 
желудочковая экстрасистолия — 123 за сутки, 
парные, сгруппированные. депрессии сегмен-
та st нет. заключение: короткие пробежки желу-
дочковой тахикардии.

эхокг 25.05.2022 г.: фв лж — 19%. заключе-
ние: диффузный гипокинез миокарда лж со зна-
чимым снижением его сократительной функции. 
увеличение всех камер сердца. увеличение мас-
сы миокарда лж и его диастолическая дисфунк-
ция третьей степени. эффект спонтанного кон-
трастирования в полости лж. митральная ре-
гургитация 2 степени. трикуспидальная регурги-
тация 1–2 степени. лёгочная гипертензия сред-
ней степени. гидроперикард. 

амбулаторная консультация кардиолога 
25.05.2022 г.: дилатационная кардиомиопатия 
со снижением сократительной функции лж (фв 
в динамике 19–24–38–32–35–19%). увеличе-
ние всех камер сердца. митральная регургита-
ция 2 степени. трикуспидальная регургитация 
1–2 степени. нарушение ритма: редкие наджелу-
дочковые и желудочковые экстрасистолы с эпи-
зодами парных, сгруппированных; короткий па-
роксизм желудочковой тахикардии по монито-
рирование экг от 27.04.2022. хсн IIа стадии (фв 
19%), фк 2. лёгочная гипертензия средней сте-
пени. гидроперикард. назначены препараты би-
сопролол, вальсартан+сакубитрил, дапаглифло-
зин, эплеренон, торасемид, ацетилсалициловая 
кислота. направлен на госпитализацию с целью 
решения вопроса о трансплантации сердца. 

госпитализация 29.06.2022 г.: жалобы на 
одышку при незначительных физических на-
грузках и в покое. общее состояние удовлетво-
рительное, чсс — 98 в мин., артериальное давле-
ние — 125/70 мм рт. ст., тоны сердца ритмичные 
приглушенные, шумы не выслушиваются. в лёг-
ких дыхание везикулярное; шумы не выслушива-
ются. живот мягкий, болезненность отсутствует, 
печень не пальпируется. отёков нет. Рост — 186 
см, вес — 81 кг, индекс массы тела — 23,4.
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Результаты обследования

ЭКГ от 11.07.2022 г. — см. рис.1а, б. синусо-
вый ритм с чсс 78 в мин. нормальное направ-
ление электрической оси сердца, значение угла 
альфа — 55 град. низкоамплитудные зубцы r 
в отведениях V1-4. признаки гипертрофии лево-
го желудочка. в отведении II изоэлектричный зу-

бец т, в отведениях V5-6 отрицательные зубцы т. 
электрокардиограмма без отрицательной дина-
мики по сравнению с предыдущими.

Общий анализ крови и мочи без патологии. 
Биохимический анализ крови от 30.06.2022: 

общий холестерин — 5,29 ммоль/л, триглицери-
ды — 0,76 ммоль/л, холестерин липопротеидов 
высокой плотности — 2,16 ммоль/л, холесте-

Рисунок 1a. Электрокардиограмма пациента М

Рисунок 1б. Электрокардиограмма пациента М

Рисунок 1. Оценка локальной сократимости левого желудочка при ЭхоКГ.
Примечание: г — гипокинез.
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рин липиопротеидов низкой плотности — 2,8 
ммоль/л, nt-промозговой натрийуретический 
пептид (промнуп) — 5745 пг/мл (норма — 
0–125 пг/мл).  от 08.07.2022 г. nt-промнуп — 
1516 пг/мл. 

Эхокардиография 29.06.2022. диастоличе-
ский размер полости лж — 7,2 (норма — 4,2–5,9 
см), систолический размер полости лж — 6,4 
(норма — 2,1–4,0 см), индекс массы миокар-
да лж — 156,7 (норма по площади поверхно-
сти тела — 49–115), конечный диастолический 
объем лж — 215 (норма — 67–115 см), фв лж 
по симпсону — 18%, сдла — 60 (норма <36 мм 
рт. ст.). заключение: сохраняется диффузный 
гипокинез миокарда лж с выраженным сни-
жением его глобальной сократительной функ-
ции (см. рис. 1). увеличение всех камер сердца. 
Расширение ствола лёгочной артерии и её вет-
вей. митральная регургитация 2–3-й степеней. 
трикуспидальная регургитация 2-й степени. лё-
гочная гипертензия средней степени. Расхожде-
ние листков перикарда за нижнебоковой стен-
кой лж в диастолу 0,8 см, вдоль переднебоко-
вой стенки лж — 0,4 см. без отрицательной ди-
намики.

Эхокардиография 08.07.2022. диастоличе-
ский размер полости лж — 7,0 (норма — 4,2–
5,9 см), систолический размер полости лж — 6,0 
(норма — 2,1–4,0 см), конечный диастолический 
объем лж — 230 (норма — 67–115 см), фв лж по 
симпсону — 20%, сдла — 40 (норма < 36 мм рт. 
ст.). заключение: исследование в динамике. диф-
фузная выраженная гипокинезия миокарда лж. 
спонтанное контрастирование лж. повышенная 
трабекулярность в верхушке лж. трабекулы не-
равномерно утолщены. митральная регургита-

ция 1 степени. трикуспидальная регургитация 
1 степени. умеренная лёгочная гипертензия. Рас-
хождение листков перикарда в диастолу за ниж-
небоковой стенкой лж 1,0 см, за переднебоко-
вой стенкой лж — 0,7 см. в динамике уменьше-
ние сдла, объёма регургитаций на атриовентри-
кулярных клапанах.

Мониторирование ЭКГ 30.06.2022. синусо-
вый ритм, средняя чсс — 75 в мин. максималь-
ное ускорение синусового ритма — 104 в мин. 
на фоне ходьбы. при минимальной чсс 50 в мин.  
(в 00:12 сон) интервал Qt увеличен до 540 мс. 
желудочковая экстрасистолия до 21 в час, места-
ми спаренные 153 в сут.; наджелудочковые экс-
трасистолы единичные, временами спаренные, 
сгруппированные до 3–5 (21 в сут.). Регистриру-
ются пароксизмы неустойчивой (3–15 комплек-
сов) желудочковой тахикардии (10 в сут.) с мак-
симальной частотой сокращения желудочков 
174 в мин. пауз > 2,0 сек. нет. сегмент st косо-
нисходящий, постоянно снижен на 0,5–1,0 мм не-
зависимо от физических нагрузок и субъектив-
ных ощущений. зубец т на всем протяжении от-
рицательный.

Коронарная ангиография 05.07.2022. ствол 
левой коронарной артерии — 4,0 мм, конту-
ры ровные. передняя нисходящая артерия — 
3,5 мм, контуры ровные. tImI — 3. огибающая 
артерия — 3,5 мм, контуры ровные (см. рис. 2). 
tImI — 3. правая коронарная артерия — 2,5 мм, 
контуры ровные. tImI — 3 (см. рис. 3.).

Чрезвенозная катетеризация сердца 
05.07.2022: лёгочное сосудистое сопротивление 
2 (норма — 0,7–1,1 единиц вуда), траснпульмо-
нальный градиент — 5 (норма — 5–13 мм рт. ст.). 
заключение: умеренная ригидность и деформа-

Рисунок 2. Результаты коронарной ангиографиии 
пациента М

Рисунок 3. Результаты коронарной ангиографиии 
пациента М
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ция лёгочной паренхимы. 
Перфузионная сцинтиграфия миокарда 

07.07.2022. выраженная диффузная гипокинезия 
миокарда лж. конечно-диастолический объем 
лж (норма — 81–121 мл) — 300 мл. фв лж (нор-
ма — 50–64 %) — 17 %. признаки слабо/умерен-
но выраженного диффузно-неравномерного сни-
жения перфузии миокарда преимущественно по 
передней, боковой, нижней стенкам лж (в мень-
шей степени — по перегородочной стенке); ми-
окард визуализируется утолщенным. выражен-
ное диффузное снижение сократительной функ-
ции лж. значительное увеличение полости лж 
(см. рис. 4).

диагноз при выписке — дилатационная кар-
диомиопатия на фоне перенесённых миокарди-
тов и, возможно, применения анаболических сте-
роидов со снижением сократительной функции 
лж (фв 17 %). увеличение всех камер сердца. ми-
тральная недостаточность 2–3-й степеней. три-
куспидальная недостаточность 2-й степени. на-
рушение ритма: желудочковая экстрасистолия 
(153/сут.) и единичные наджелудочковые экс-
трасистолы (21/сут.), пароксизмы неустойчи-
вой (3–15 комплексов) желудочковой тахикар-
дии (10/сут.), под данным мониторирования экг 
30.06.2022 г. дислипидемия. хроническая сердеч-
ная недостаточность IIа стадии, фк — 2. лёгочная 
гипертензия средней степени (сдла — 60–40 мм 
рт. ст.). гидроперикард.

носительство антител вируса гепатита с.
проведено лечение: валсартан+сакубитрил — 

50 мг, бисопролол — 2,5 мг, спиронолактон — 25 мг, 
торасемид —5 мг.

совместное обсуждение с кардиохирургом: 
рекомендована имплантация кардиовертера-

дефибриллятора, внесён в лист ожидания для пе-
ресадки сердца. 

выписан домой под наблюдение кардиолога. 
для амбулаторного применения рекомендо-

вано следующее: биспролол — 2,5 мг, валсартан-
сакубитрил — 50 мг, спиронолактон — 25 мг, ива-
брадин — 5 мг 2 раза в день. 

Заключение

у молодого пациента на фоне длительного 
воздействия нескольких факторов (анаболиче-
ские препараты, энергетические напитки, алко-
голь, значительные физические нагрузки, хрони-
ческий гепатит с) после перенесённого миокар-
дита развилась хроническая сердечная недоста-
точность. после проведённого стационарного ле-
чения фракция выброса левого желудочка увели-
чилась с 19% до 38%. однако после первой госпи-
тализации пациент не принимал назначенные ле-
карства и не ограничил физические нагрузки. по-
сле перенесённой новой коронавирусной инфек-
ции и острой респираторной вирусной инфекции 
в 2021 г. состояние пациента ухудшилось. прове-
дённая в 2022 г. сцинтиграфия миокарда подтвер-
дила постмиокардитические изменения в мио-
карде левого желудочка с резко сниженной со-
кратимостью (фв — 17%). пациент был внесён в 
лист ожидания на пересадку сердца. 

 
Финансирование. исследование не имело 

спонсорской поддержки.
Конфликт интересов. авторы заявляют об 

отсутствии конфликта интересов.

Рисунок 4 Данные сцинтиграфии миокарда пациента М

Примечание: Rest perfusion — перфузионная сцинтиграфия в покое, base — базальный отдел левого желудочка, sept — 
межжелудочковая перегородка, apex — верхушка левого желудочка, ant — передняя стенка левого желудочка, lat — боко-
вая область левого желудочка.
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Вступление

каждый случай острого инфаркта миокарда 
(оим) у молодого пациента требует оценки этио-
логического фактора. с точки зрения эпидемиоло-
гии, ишемическая болезнь сердца (ибс) становит-
ся причиной сосудистой катастрофы во всё более 
ранней возрастной группе и должна быть исключе-
на независимо от возраста [1]. причиной оим при 
«интактных» коронарных артериях может быть 
тромбоз, эмболия, спазм, аномалия сосуда, диссек-
ция или сочетание указанных механизмов, но не-

редко этиологию не удается установить [2]. оим 
при наличии дефекта межпредсердной перегород-
ки (дмпп) может быть обусловлен эмболией тром-
ботических масс из левых отделов сердца либо па-
радоксальной эмболией из правых камер [3]. впер-
вые случай парадоксальной эмболии был описан в 
1877 г. [4]. в качестве подтверждения события па-
радоксальной эмболии рассматриваются следу-
ющие критерии: событие артериальной эмболии 
при отсутствии источника в левых отделах сердца, 
идентификация источника в венозной системе, ви-
зуализация артерио-венозного шунта [3]. 
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Рисунок 1. Электрокардиограмма пациента при поступлении.

Рисунок 2. Результаты коронароангиографии.

таблица 1
Динамика кардиоспецифических ферментов 

сроки забора

показатель
(референтный интервал)

при госпитализации через 6 часов  
от поступления

на 6-е сутки  
от оим

тропонин I (0–14 пг/мл) 28, 23 3077 370,1
кфк-мв (0–24 ед/л) 60,8 192,2 102,2

таблица 2
ПЦР-диагностика полиморфизмов генов системы свертывания крови и фолатного цикла 

(12 мутаций) 

тест Результат
метионин синтаза (mtR). мутация a2756g (asp919gly) нормальная гомозигота
метилентетрагидрофолат редуктаза (mthfR). мутация a1298C (glu429ala) гетерозигота
метионин-синтаза-редуктаза (mtRR). мутация a66g (Ile22met) патологическая (мутант-

ная) гомозигота
фибриноген, бета-полипептид (fgb). мутация g(-455)a (регулярная область гена) нормальная гомозигота
интегрин бета-3 (бета-субъединица рецептора фибриногена тромбоцитов) (Itgb3). 
мутация t1565C (leu59pro)

нормальная гомозигота

ингибитор активатора плазминогена (seRpIne1). мутация 5g(-675)4g (регуляторная 
область гена)

патологическая (мутант-
ная) гомозигота

фактор свертываемости крови 5 (f5). мутация g1691a (arg506gln) гетерозигота
интегрин альфа-2 (гликопротеин Iа/IIa тромбоцитов) (Itga2). мутация C807t (нару-
шение синтеза белка)

гетерозигота

фактор свертываемости крови 2, протромбин (f2). мутация g20210a (регуляторная об-
ласть гена)

нормальная гомозигота

фактор свертываемости крови 13, субъединица ф1 (f13a1). мутация g103t (Val34leu) гетерозигота
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по мнению экспертов, парадоксальная коронар-
ная эмболия составляет 10 –15% случаев всей па-
радоксальной эмболии и 25% острых коронарных 
событий у лиц моложе 35 лет, чаще у женщин [5]. 
условием возникновения является повышение дав-
ления в правых отделах сердца, например, тромбо-
эмболия лёгочной артерии, ночное апноэ, манёвр 
вальсальвы [4, 6]. при этом зафиксированный эпи-
зод данного события служит самостоятельным по-
казанием для закрытия дефекта [7], так как ежегод-
ный риск системных эмболических событий увели-
чивается [8]. 

в качестве одного из возможных и актуаль-
ных триггерных факторов оим в молодом воз-
расте рассматривается вазоспазм, в том числе 
в результате употребления психотропных веществ 
[9, 10], на первом месте среди которых для оим 
и 1 и 2 типа, по оценке a. singh et al., стоит алкоголь, 
а для инфаркта 2 типа — опиаты, марихуана, кока-
ин и энергетические тоники [11, 12].

Описание клинического случай

пациент, женщина 26 лет, поступила в отделе-
ние кардиологии в экстренном порядке с жалоба-
ми на одышку в покое и слабость, купированными 
на амбулаторном этапе. двумя часами ранее, дома, 
после привычной физической нагрузки (занятий 
йогой и уборки по дому), отметила вышеописан-
ные жалобы и была доставлена бригадой скорой 
медицинской помощи в приёмное отделение боль-
ницы. из анамнеза известно, что в возрасте 13 лет 
выявлен дмпп, пролапс митрального клапана; 

у кардиолога не наблюдалась. приём медикамен-
тозных препаратов, алкоголя, психотропных ве-
ществ, в том числе «энергетических напитков», ку-
рение отрицала. наследственный анамнез не отя-
гощён, включая наследственную форму гиперхоле-
стеринемии.

при объективном осмотре индекс массы 
тела — 22,57 кг/м2. частота дыхательных движе-
ний — 22 в мин. при аускультации мягкий систо-
лический шум в точке боткина-эрба с проведени-
ем на верхушку, ритм правильный, частота сердеч-
ных сокращений — 62 в мин. артериальное давле-
ние одинаково на руках — 110/70 мм рт. ст. 

на электрокардиограмме (экг) зафиксирована 
элевация сегмента st в отведениях II, III, avf c дис-
кордантной депрессией сегмента st в V1-3 (рис. 1). 
на эхокардиоскопии (эхокс): фракция выброса (фв) 
левого желудочка (лж)> 55 %, без зон гипо- и аки-
незов; аневризма и два дмпп диаметром 7 и 13 мм.

при контроле лабораторных показателей 
выявлена динамика кардиоспецифичных фер-
ментов: повышение креатинфосфокиназы-мв 
(кфк-мв) в 3 раза, тропонина I в 2 раза, тропонина 
т в 32 раза от нормы (табл. 1).

с учётом данных в пользу острого коронарно-
го синдрома с элевацией сегмента st принято ре-
шение о проведении коронароангиографии (каг) 
в неотложном порядке. получены следующие ре-
зультаты (рис. 2): правый тип кровоснабжения; 
ствол, передняя нисходящая артерия, диагональ-
ная ветвь, огибающая ветвь проходимы; боковая 
ветвь (бв) 1-го порядка проходима; бв 2 — дис-
тальный стеноз 90%, бв 3 — дистальная окклюзия, 
бв 4 — окклюзия; правая коронарная артерия про-
ходима; задняя нисходящая артерия (зна) 1-го по-

Рисунок 3. Электрокардиограмма на 8-е сутки от ОИМ.

Рисунок 4. ЭхоКС на момент поступления.
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рядка — субокклюзия в средней трети, зна 2 про-
ходима.

установлен клинический диагноз «первич-
ный нижний Q-инфаркт миокарда от 22.06.2019. 
острая сердечная недостаточность I killip. каг от 
22.06.2019. врождённый порок сердца: аневризма 
межпредсердной перегородки (мпп) с двумя де-
фектами». в связи со стабильным состоянием па-
циентки, множественным дистальным характером 
поражения и малым диаметром вовлечённых ко-
ронарных артерий от реваскуляризации миокар-
да принято воздержаться, продолжено консерва-
тивное ведение оим: ацетилсалициловая кисло-
та 75 мг, тикагрелор 90 мг 2 р/сутки, бисопролол 
2,5 мг, аторвастатин 10 мг. на фоне терапии расши-
рение двигательного режима переносила удовлет-
ворительно, ангинозные боли не рецидивировали. 
выписана из отделения неотложной кардиологии 
на 8-е сутки (экг при выписке — на рис. 3).

на 28-е сутки от оим госпитализирована плано-
во в отделение кардиологии для определения так-
тики ведения. жалоб при поступлении не предъяв-
ляла. на эхокс (рис. 4)  — сохранная фв лж, анев-
ризма и два дефекта мпп 13 и 15 мм, умеренное 
расширение правых отделов сердца.

в ходе обследования проведена оценка нали-
чия гиперкоагуляционных состояний как возмож-
ной причины коронарного тромбоза: антифос-
фолипидного и нефротического синдрома, носи-
тельства тромбофилии (табл. 2). антифосфоли-
пидный синдром был исключён в ходе инстру-
ментального и лабораторного обследований (ас-
социированные показатели находились в пре-
делах референтных интервалов): волчаночный 
антикоагулянт — 0.92, протромбиновое время — 
12.20 сек; протромбиновое отношение —1.08, меж-
дународное нормализированное отношение — 
1.08; фибриноген — 4.42 г/л, кардиолипин клас-
са Igg — 2.3 ед/мл, кардиолипин Igm — 1.70 ед/мл, 
активность антитромбина III — 89%, д-димер — 
169 нг/мл , протеин с  — 89 %, лишь отмечалась 

тенденция к росту протеина s — 144% (при норме 
до 134%). отсутствие данных в пользу органиче-
ской патологии почек наряду со стабильными по-
казателями креатинина, мочевины, общего анали-
за мочи, отсутствием протеинурии позволяют ис-
ключить нефротический синдром как возможный 
протромбогенный фактор. токсикологическое ис-
следование в условиях стационара не проводилось.

принимая во внимание признаки перегруз-
ки правых отделов сердца, перенесённый, веро-
ятно, эмболический оим, выполнено эндова-
скулярное закрытие обоих дефектов одним ок-
клюдером «atrial septal Defect Occluder» (xJfs30) 
28 мм (рис. 5) (инвазивно размер дефектов оценен 
8 и 22 мм).

при проведении ультразвукового контроля — 
без достоверного потока сброса по цветовому доп-
плеровскому картированию (рис. 6). при выписке 
назначена стандартная двойная антитромботиче-
ская терапия антиагрегантными препаратами в те-
чение 12 месяцев [13]. при контрольном осмотре 
через 3, 6 и 12 месяцев после эндоваскулярного ле-
чения имела место стабильная картина субъектив-
ного, объективного статуса и данных эхокс. через 
12 месяцев вся терапия была отменена.

Обсуждениие

можно ли определённо установить механизм 
тромбоза коронарных артерий у пациента? с одной 
стороны, классических критериев парадоксальной 
эмболии не было диагностировано, но была связь с 
выполнением маневра вальсальвы при занятии йо-
гой. с другой стороны, наличие самой аневризмы 
мпп с зонами турбулентности и стаза крови пред-
ставляется ещё одним механизмом, ведущим к фор-
мированию мелких тромбов в левом предсердии, 
изменению кровотока в коронарном бассейне [14, 
15, 16]. в описанном клиническом случае окклюзия 

Рисунок 5. Результат эндоваскулярной окклюзии 
ДМПП

Рисунок 6. ЭхоКС после эндоваскулярной окклюзии 
ДМПП
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диагностирована в боковых ветвях и задней нис-
ходящей артерии, то есть задействован бассейн 
и правой и левой коронарных артерий. «Рассып-
ной» характер окклюзии мелких ветвей коронар-
ных артерий также рассматривался в качестве зна-
чимого аргумента, свидетельствующего в пользу 
эмболического механизма оим.

в ретроспективном исследовании 195 пациен-
тов [17] с аневризмой мпп проведена сравнитель-
ная оценка следующих факторов, предрасполагаю-
щих к кардиоэмболии: наличия предсердной тахи-
кардии, любого эпизода аритмии в анамнезе, пред-
сердного шунта, изолированной аневризмы мпп, 
пролапса митрального клапана, длины аневризмы 
и степени её выбухания. наличие исключительно 
предсердного шунта достоверно чаще встречалось 
в группе с кардиоэмболическим анамнезом в срав-
нении с группой контроля (66 % против 43%). по 
мнению авторов, морфологические характеристи-
ки аневризмы мпп (длина, прогиб, частота колеба-
ний), размер и количество дефектов мпп не помо-
гают идентифицировать подгруппу пациентов с по-
вышенным риском кардиальной эмболии. однако 
кардиогенные эмболии значимо (р<0.05) чаще вы-
явлены у пациентов с наличием предсердного шун-
та, включая открытое овальное окно, дмпп 2 типа, 
дефект венозного синуса.

изложенные клинические данные не позволя-
ли достоверно установить источник эмболии, одна-
ко несомненной явилась связь наличия аневризмы 
и дефектов мпп с развитием оим, что послужило 
причиной однозначного выбора эндоваскулярного 
метода лечения на момент госпитализации.

отдельное внимание стоит уделить тактике 
дальнейшего ведения пациента с учётом возрас-
та и планируемой в дальнейшем беременности. 
сердечно-сосудистые заболевания встречаются 
у 0,4–4,1% беременных, тогда как ибс сопровожда-
ет только 0,01% всех беременностей [18]. пациент 
перенесла оим 2 типа [19], вторичной профилак-
тикой которого в данном случае служит постанов-
ка окклюдера [7], а при подтверждении парадок-
сальной эмболии возможен также приём антикоа-
гулянтов. по данным рекомендаций и наблюдений, 

успешная имплантация окклюдера при дмпп от-
носит беременную в категорию I по классифика-
ции материнских кардиоваскулярных рисков по 
воз и не требует особой тактики в перипарталь-
ном ведении [20]. в описанном клиническом сцена-
рии парадоксальная эмболия не была подтвержде-
на, поэтому пожизненный прием антикоагулянтов 
не был рекомендован. однако, глядя сквозь призму 
повышения протромбогенных рисков во период бе-
ременности, возможно, в данной ситуации стоит 
иметь большую настороженность при динамиче-
ской оценке параметров коагуляции на этапе пла-
нирования и ведении беременности, контроле мас-
сы тела. 

не стоит забывать об описанных случаях ран-
них (реже — отсроченных) тромбозов окклюде-
ра [21]. при ретроспективном 6-тимесячном ана-
лизе данных 1000 пациентов, перенёсших чре-
скожное закрытие открытого овального отверстия 
и дмпп, частота тромбозов во втором случае соста-
вила 1,2%. при этом вариант устройства (starflex 
и amplatzer) не имел статистической значимости 
в ряде наблюдений. 

Заключение

кардиогенная эмболия при аневризме и дефек-
те мпп с развитием оим не всегда парадоксаль-
ная и встречается достаточно редко, однако требу-
ет углубленного диагностического поиска возмож-
ных фоновых состояний. для предотвращения ре-
цидива эмболии следует рассматривать эндоваску-
лярное закрытие дмпп. требуется длительное на-
блюдение с оценкой прогноза у обсуждаемой груп-
пы пациентов и переосмыслением тактики долго-
срочного ведения, в том числе при планировании 
и ведении беременности, в послеродовом периоде.
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критиЧеСкая коаГУлопатия У пациента С тяжЁлым 
теЧением Covid-19 

а. а. рощина, м. и. Юпатова, н. м. никитина

ФГБОУ ВО «Саратовский ГМУ им. В. И. Разумовского» Минздрава РФ, Саратов, Россия

Важной особенностью патогенеза тяжелого течения новой коронавирусной инфекции (COVID-19) является раз-
нообразие нарушений в свертывающей системе крови, что характеризуется усилением тромботических и микросо-
судистых осложнений. Аномальная коагулопатия напрямую взаимосвязана с риском летального исхода у больных 
COVID-19. Пациенты с COVID-19 имеют разнообразные изменения системы гемостаза, подобно синдрому диссеми-
нированного внутрисосудистого свертывания (ДВС), тромботической микроангиопатии или антифосфолипидному 
синдрому, что является результатом сочетания воспаления с эндотелиальной дисфункцией, тромбоцитопенией по-
требления, тромбозом сосудов микроциркуляторного русла. Точный механизм коагулопатии, связанной с COVID, все 
еще выясняется, но, учитывая вероятную многофакторность этиопатогенеза, потенциирующие взаимодействия меж-
ду иммунной системой и системой гемостаза в настоящее время возможно использование термина ковид - ассоции-
рованная коагулопатия. Мы сообщаем о летальном случае 51-летнего мужчины с тяжелой тромбоцитопенией, значи-
тельным повышением фибринолитической активности системы гемостаза, развитием кожно-геморрагического син-
дрома и тромботических осложнений (инфаркт миокарда), вероятно связанных с развитием ДВС-синдрома на фоне 
тяжелого течения COVID-19, осложненного тяжелым острым респираторным синдромом (ТОРС). Этот случай подчер-
кивает необходимость дополнительных исследований механизмов развития коагулопатии при COVID-19 для предот-
вращения тяжелого течения заболевания и летальных исходов.. 

Ключевые слова:  ДВС-синдром, тромбоцитопения, фибринолиз, COVID-19, тяжелый острый респираторный синдром
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maRKable Coagulopathy in the patient with seveRe Covid-19

a. a. Roshchina, m. i. yupatova, n. m. nikitina

Federal State Budgetary Educational Institution of Higher Education «Saratov State Medical University  
n. a. V. I. Razumovsky» of the Ministry of Health of the Russian Federation, Saratov, Russia

The variative coagulation abnormalities with thrombotic and microvascular complications are distinguishing feature 
of the severe new coronavirus infection (COVID-19) pathogenesis. Abnormal coagulopathy is directly related to the risk of 
death in COVID-19 patients. In many patients with COVID-19, hemostasis disorders have been observed, which increase 
the risk of developing DIC (disseminated intravascular coagulation), thrombotic microangiopathy or antiphospholipid 
syndrome as a result of the pathogenetic factors combination: inflammatory response, endothelial dysfunction, increased 
platelet consumption, microvascular thrombosis. The mechanism of coagulopathy associated with COVID is still being found, 
COVID-associated coagulopathy exemplifies the potentiating multi-factor interactions between the immune system and 
the coagulation. We’re reporting a fatal case of 51-year-old male with COVID-19, complicated by severe acute respiratory 
syndrome (SARS) and severe thrombocytopenia, markedly enhanced fibrinolytic activity with skin-hemorrhagic syndrome, 
thrombotic complication (myocardial infarction), probably related to the DIC. This case demonstrates the need more basic 
and clinical research is warranted to further our understanding of the role of coagulation disorders mechanism in COVID-19 
to prevent severe outcomes and mortality.
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Введение

начиная с декабря 2019 г. мир «накрыла вол-
на» заболеваемости COVID-19. менее чем че-
рез 18 месяцев после начала пандемии во всем 
мире зарегистрировано около двухсот миллио-
нов подтверждённых случаев заболевания и че-
тыре миллиона смертей [1]. важной особенно-
стью патогенеза тяжёлого острого респиратор-
ного синдрома является коагулопатия, ассоции-
рованная с COVID-19, характеризующаяся усиле-
нием тромботических и микрососудистых ослож-
нений. уже в ранних отчётах из китая описыва-
лось, что риск смертельного исхода от тяжелой 
инфекции saRs-CoV-2 связан с аномальными на-
рушениями в свертывающей системе крови, по-
добными двс-синдрому [2]. в этом исследовании 
71% умерших пациентов с COVID-19 соответство-
вали критериям двс-синдрома международного 
общества тромбоза и гемостаза Isth [3]. 

в целом частота развития двс-синдрома при 
COVID-19 невысока, составляя, по данным раз-
ных исследователей, от 1 до 8,7% даже при тя-
жёлом течении, что гораздо реже, чем при сеп-
сисе, где двс-синдром встречается примерно 
в 30% случаев [2]. наряду с прогрессированием 
COVID-19 присоединение вторичной инфекции 
и развитие бактериального сепсиса несомненно 
вносят свой вклад в частоту развития тяжёлой 
коагулопатии у данной категории пациентов.

существуют некоторые различия между тра-
диционным двс-синдромом, наблюдаемым при 
сепсисе, и коагулопатией, развивающейся у па-
циентов с тяжёлой формой COVID-19. так, двс-
синдром при сепсисе обычно приводит к более 
выраженной коагулопатии потребления и тром-
боцитопении по сравнению с коагулопатией, на-
блюдаемой у пациентов с COVID-19 [4], у которых 
чаще возникают тромбозы, нежели кровотече-
ния из-за гиперфибринолиза [5]. при инфекции 
saRs-CoV-2 нередко наблюдается склонность 
к развитию вторичной тромботической микро-
ангиопатии (тма), поражающей сосудистую сеть 
лёгких, периодически сочетающейся с микроан-
гиопатией в руслах других органов [6–7]. кри-
терием диагноза тма является комбинация та-
ких признаков, как тромбоцитопения, микроан-
гиопатическая гемолитическая анемия, микро-
васкулярный тромбоз концевых артериол и ка-
пилляров с множественной дисфункцией ор-
ганов.  высказывалось предположение, что ло-
кальные лёгочные тромбы (в отличие от тром-
боэмболии легочной артерии (тэла)) при новой 
коронавирусной инфекции могут развиваться 
вследствие повреждения лёгочных сосудов и тя-
жёлого локального воспаления, вызванного ви-
русом saRs-CoV-2 [7]. изменения некоторых по-
казателей гемостаза наряду с маркерами вос-

паления коррелируют с тяжестью заболевания 
у пациентов с COVID-19. в частности, повыше-
ние уровня фибриногена, продуктов деградации 
фибриногена, с-реактивного белка (сРб), интер-
лейкина-6 (ил-6), скорости оседания эритроци-
тов (соэ) и D-димера напрямую взаимосвязано 
с тяжестью заболевания [8–10].  Развитие «цито-
кинового шторма» на фоне COVID-19, вызванное 
неконтролируемой активацией цитотоксических 
т-лимфоцитов и естественных киллеров, при-
водит к повышенной секреции интерферона-γ, 
фактора некроза опухоли-α и интерлейкина-
1β,2,6,12, 16, что в конечном итоге приводит 
к гиперактивации макрофагов,  подобный про-
цесс запускает неконтролируемый системный 
воспалительный ответ и каскад микро- и макро-
васкулярных осложнений [10].

известно, что COVID-19 способствует наруше-
нию системы гемостаза по определённым меха-
низмам. во-первых, сам вирус непосредствен-
но взаимодействует с рецептором ангиотензин-
превращающего фермента 2 на эндотелиальных 
клетках, что вызывает тяжёлое эндотелиаль-
ное воспаление с последующим сдвигом в сторо-
ну прокоагулянтного состояния и микрососуди-
стой коагулопатии [11]. во-вторых, микроорга-
низмы накапливают полифосфаты, которые ак-
тивируют контактный путь свертывания крови 
[12]. в-третьих, активируется комплемент, тром-
боциты и цитокины, такие как ил-6, вызывая эн-
дотелиальное повреждение. также имеются дан-
ные об обнаружении антифосфолипидных анти-
тел у пациентов с COVID-19 в критическом состо-
янии [13].  инфекции, в том числе COVID-19, счи-
таются триггерными факторами антифосфоли-
пидного синдрома (афс), в том числе катастро-
фического, однако никаких доказательств это-
го найдено не было, так как не выяснено, яв-
ляются ли эти антитела реактивными или они 
сами являются одной из причин развития тром-
боза [14]. критерием диагноза афс является со-
четание признаков сосудистого тромбоза с на-
личием лабораторных маркеров — волчаночно-
го антикоагуляната, антител к кардиолипину, 
бета-2-гликопротеину. 

с учётом сложности этиопатогенеза наруше-
ний системы гемостаза при COVID-19 появился 
общий термин для описания этих изменений — 
«ковид-ассоциированная коагулопатия» (какп). 
условно выделяют три стадии: первая (харак-
теризующаяся повышением уровня D-димера), 
вторая (характеризующаяся повышением уров-
ня D-димера параллельно с умеренным удлине-
нием протромбинового времени (птв), между-
народного нормализованного отношения (мно) 
и активизированного частичного тромбопласти-
нового времени (ачтв) и легкой тромбоцито-
пенией), третья (соответствующая критическо-
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му состоянию пациента, в то время как резуль-
таты лабораторных исследований приближают-
ся к классическому двс-синдрому [15]). какп со-
четает в себе отдельные особенности различных 
нарушений гемостаза, однако отличается от каж-
дого из них в целом [16]. клинические проявле-
ния какп также весьма противоречивы. так, сре-
ди пациентов, госпитализированных с COVID-19 
в отделение интенсивной терапии, осложнения 
со стороны гемостаза были выявлены у 40%. 
интересно, что возникали как венозные (79 %), 
так и артериальные (21 %) тромбозы [17]. ге-
моррагические осложнения были обнаружены 
у 21 % пациентов с критически тяжёлым тече-
нием COVID-19 [18]. h. al-samkari и соавт. (2020) 
к предикторам кровотечения относят тромбоци-
топению менее 150×109 /л и уровень D-димера 
более 2500 нг/мл [19]. к дополнительным фак-
торам риска развития гематом у больных но-
вой коронавирусной инфекцией относят пожи-
лой и старческий возраст, наличие сахарного ди-
абета [20]. 

обобщая результаты проведённых исследова-
ний, можно сделать заключение о том, что коагу-
лопатия при COVID-19, наиболее вероятно, явля-
ется результатом сочетания воспаления с эндо-
телиальной дисфункцией, двс-синдрома, тром-
боза сосудов микроциркуляторного русла, что 
напрямую взаимосвязано с тяжестью заболева-
ния. точный механизм нарушений в системе ге-
мостаза при COVID-19 всё ещё выясняется, но 
уже очевидна его многофакторность. 

Клиническое наблюдение

приводим клиническое наблюдение развития 
тяжёлой ковид-ассоциированной коагулопатии 
на фоне инфекции saRs-CoV-2.

мужчина, 51 год, заболел остро 8 июня 2020 г. 
с повышением температуры тела до 37,5–38,6°C, 
спустя три дня появился сухой кашель, потеря 
обоняния, чувство заложенности в грудной клет-
ке. лечился самостоятельно жаропонижающи-
ми средствами (парацетамол 3 грамма в сутки) 
с кратковременным эффектом. спустя 3–4 дня 
появилась одышка в покое, смешанного характе-
ра, температура тела повысилась до гектических 
цифр: 39–39,5°C, в связи с чем был госпитализи-
рован в районную больницу города маркс (сара-
товская область), где на 5-ый день от начала бо-
лезни (13 июня 2020) по результатам рентгено-
графии органов грудной клетки выявлены дву-
сторонние полиморфные очаговые тени, склон-
ные к слиянию, ориентировочно 50% пораже-
ния, диагностирована двусторонняя полисег-
ментарная пневмония. при анализе мазка носо-

глотки методом полимеразной цепной реакции 
(пцР) к Рнк sars-Cov-2 получен положительный 
результат. в районной больнице проводилось ле-
чение раствором цефтриаксона 4 грамма в сут-
ки внутривенно капельно, дексаметазоном 20 мг 
в сутки внутривенно струйно, инфузионная те-
рапия с эуфиллином в объёме 400 мл/сутки, од-
нако одышка прогрессивно усиливалась (чдд 
24–26 в минуту), сохранялась гипертермия до 
38,5°с, нарастала слабость. 

18 июня 2020 г. (10-ые сутки от начала забо-
левания) пациент был доставлен бригадой ско-
рой медицинской помощи в приёмное отделе-
ние инфекционной больницы по борьбе с но-
вой коронавирусной инфекцией (перинаталь-
ный центр) г. саратова по экстренным показани-
ям в связи с нарастающей дыхательной недоста-
точностью (дн). 

из анамнеза известно, что пациент страда-
ет сахарным диабетом 2 типа в течение 5-ти лет, 
регулярно принимает пероральные сахаросни-
жающие средства (глимепирид — 4 мг дважды 
в день, метформин — 1000 мг один раз в день), 
не курит. в течение последних 7–8 лет отмечает-
ся артериальная гипертензия с повышением ар-
териального давления (ад) до 160/100 мм рт. ст. 
максимально, регулярной антигипертензивной 
терапии не получает.

при поступлении (10-ый день заболевания) 
пациент предъявляет жалобы на выраженную 
слабость, одышку смешанного характера, кашель 
с трудноотделяемой желтоватой мокротой и по-
вышение температуры тела до 39°C. при объек-
тивном осмотре сознание ясное, кожа обычной 
окраски, влажная, положение активное, часто-
та дыхательных движений — 23–24 в минуту, са-
турация гемоглобина кислородом (spO2) 89–90% 
при дыхании атмосферным воздухом, ад — 125 
и 80 мм рт.ст., тоны сердца приглушены, арит-
мичны, частота сердечных сокращений (чсс) — 
92–100 в минуту. индекс массы тела (имт) — 
32,5 кг/м2 (ожирение 1 степени). с учётом выра-
женной интоксикации, гектической лихорадки, 
кашля с мокротой, изменений на рентгенограм-
ме, снижения spO2 ниже 90%, тахикардии, нор-
мального уровня ад состояние расценено, как 
тяжёлое, суммарный балл, согласно протоколу 
оценки тяжести состояния пациента (news), — 
9 (≥7, высокий). в приёмном отделении выстав-
лен диагноз — «u07.1 коронавирусная инфек-
ция, вызванная вирусом COVID-19, вирус иденти-
фицирован, тяжёлое течение. J18.8 двусторонняя 
полисегментарная пневмония, Ro 2, тяжёлое те-
чение, осложнённая дн 1–2 степени). 

в общем анализе крови (оак) при поступле-
нии отмечался лейкоцитоз до 19,6×109/л, уро-
вень лимфоцитов — 4,2×109/л, эритроцитов — 
4,14×109/л, гемоглобин — 148 г/л, обращала на 
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себя внимание умеренная тромбоцитопения 
80х109/л. по данным биохимического анализа 
крови при поступлении, выявлено значительное 
повышение уровня острофазовых показателей: 
высокочувствительного с-реактивного белка (вч 
сРб) — до 36 мг/л (норма до 5 мг/л), феррити-
на — до 662 мкг/л (норма 20–250 мкг/л), а также 
повышение креатинин фосфокиназы (кфк) до 
1351 ед/л (норма 26–174 ед/л), экспресс-тест на 
тропонин I положительный (качественным ме-
тодом, при наличии в пробе ctn I в концентрации 
выше чувствительности и cut-off, равной 0,5 нг/
мл), повышение уровня трансаминаз (алт — 166 
ед/л (до 40 ед/л), аст — 385 ед/л (до 40 ед/л)), 
выявлены нарушения азотистого и углеводно-
го обмена (креатинин — 160 мкмоль/л (норма 
62–115 мкмоль/л), мочевина — 22,8 ммоль/л 
(норма — 3,2–7,3 ммоль/л),  глюкоза — 12,6 
ммоль/л (норма 3,7-6,1 ммоль/л), электролиты 

(калий, натрий, магний, хлориды) — в пределах 
нормы. по результатам коагулограммы отмеча-
лось повышение д-димера до 1200 нг/мл (нор-
ма до — 500 нг/мл), птв 19,3 секунд (11–16 се-
кунд), остальные параметры оставались в преде-
лах нормы: ачтв — 25,6 секунд (норма 21,1–36,5 
секунд), фибриноген — 3,6 г/л (норма 2–4 г/л). 

при выполнении экг диагностирована фи-
брилляция предсердий с чсс 90–105 ударов 
в минуту (рис. 1).

в стационаре проводилась постоянная окси-
генотерапия увлажнённым кислородом со ско-
ростью потолка 5–6 л в минуту через лицевую 
нереверсивную маску с резервным мешком, на 
фоне которой spO2 составляла 95%. с учётом 
длительности заболевания, сохранения гектиче-
ской лихорадки, наличия лейкоцитоза, гнойного 
характера мокроты нельзя было исключить при-
соединение бактериальной инфекции. произве-
дена смена антибактериальной терапии, прово-
димой амбулаторно в течение 5 дней. назначе-
ны защищенные цефалоспорины 3-го поколе-
ния (раствор цефоперазона с сульбактамом 1+1 
грамма два раза в сутки внутривенно капель-
но), а также антикоагулянтная терапия в про-
филактической дозе (раствор эноксапарин на-
трия 0,4 мл подкожно 1 раз в сутки) в соответ-
ствии с временными методическими рекоменда-
циями «профилактика, диагностика и лечение 
новой коронавирусной инфекции (COVID-19), 
7 версия от 03.06.2020» [21], продолжена перо-
ральная гипогликемическая терапия, назначе-
ны β-блокаторы (бисопролол 5 мг в сутки) с це-
лью реализации стратегии чсс-контроль при 
фибрилляции предсердий неустановленной дав-
ности.

при наблюдении в течение суток обращало на 
себя внимание повышение лабораторных марке-
ров повреждения миокарда при отсутствии кли-
нических признаков острого коронарного син-
дрома и соответствующих изменений на экг, что 
могло соответствовать острому повреждению 
миокарда, согласно четвертому универсально-
му определению инфаркта миокарда (европей-
ское общество кардиологов, 2018) [22] на фоне 
COVID-19. отмечено появление точечных, слив-
ных геморрагий и экхимозов на коже верхних 
и нижних конечностей, живота. сохранялась вы-
раженная тромбоцитопения (80-90 х109/л), по 
данным коагулограммы — коагулопатия потре-
бления с активацией местного фибринолиза, уд-
линение протромбинового времени (птв) бо-
лее чем в два раза от исходного, резкое снижение 
уровня фибриногена, повышение д-димеров до 
1600 нг/мл, нарастание уровня трансаминаз до 
10 норм. обсуждалось развитие второй-третьей 
стадии двс-синдрома, вторичной тма, антифос-
фолипидного синдрома. необходимо отметить, 

Рисунок 1. На ЭКГ нерегулярные интервалы RR, 
отсутствие зубцов P, волна фибрилляции f с различной 

амплитудой и формой. Электрическая ось сердца 
резко отклонена влево, QRS — 0,08 сек, QTс — 0,32 сек.
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что для диагностики двс-синдрома основопола-
гающими являются тесты определения содержа-
ния в крови растворимых фибрин-мономерных 
комплексов (Рфмк) или продуктов деградации 
фибриногена (пдф), что свидетельствует об ак-
тивизации фибринолиза, характерного для двс, 
однако определение д-димеров является широ-
кодоступной альтернативой в условиях стацио-
нарного обследования с использованием шкалы 
двс международного общества тромбоза и гемо-
стаза (Isth) (3).

на 12-ый день от начала заболевания, учиты-
вая сохраняющуюся гипертермию до 38,5°с и по-
явление кашля с отделением гнойной мокроты 
на фоне продолжающейся антибактериальной 
терапии, нарастание лейкоцитоза до 18×109/л, 
уровня вч сРб — до 85 мг/л, роста уровня про-
кальцитонина крови (птк) — до 1,2 нг/мл (нор-
ма — менее 0,05 нг/мл), к лечению добавлен вто-
рой антибактериальный препарат — респира-
торный  фторхинолон (левофлоксацин 500 мг 
внутривенно капельно 1 раз в сутки). вновь об-
суждалась высокая вероятность развития бакте-
риального сепсиса. 

несмотря на постоянную кислородотерапию 
потоком 5–6 л/мин., одышка нарастала, spO2 не 
превышала 93%, при дыхании атмосферным воз-
духом быстро снижалась до 86–85%. была увели-
чена скорость потока кислорода до 10 л в мину-
ту, к лечению добавлены системные перораль-
ные глюкокортикоиды (гк) (метилпреднизолон, 
24 мг в сутки). с учётом декомпенсации углевод-
ного обмена больной был переведён на инсули-
нотерапию (24 ед в сутки), доза антикоагулян-
тов в связи с развитием геморрагического син-

дрома и выраженной тромбоцитопенией не по-
вышалась.  

на 15-ый день заболевания в связи с прогрес-
сированием тяжёлого острого респираторного 
синдрома (одышка в покое, чдд — 25 в минуту, 
снижение spO2 до 84 % на фоне постоянной ок-
сигенотерапии 10 л в минуту) и кожного гемор-
рагического синдрома больной по тяжести со-
стояния был переведён в отделение реанимации 
и интенсивной терапии (оРит). 

при осмотре в оРит визуализировались 
множественные сливающиеся экхимозы, под-
кожные кровоизлияния по всему телу, особен-
но в области живота, коленных суставов, пред-
плечий, голеней, местах подкожных инъекций 
с образованием булл, заполненных серозно-
геморрагическим содержимым, развитием эпи-
дермолиза кожи верхних и нижних конечно-
стей (рис. 2–6). в оак нарастал лейкоцитоз 
(23,0×109/л) с нейтрофильным сдвигом, появи-
лась анемия лёгкой степени, отмечено резкое 
падение уровня тромбоцитов до 31×109/л. уро-
вень вч сРб составил 135 мг/л, пкт крови — 2 
нг/мл. Риск госпитальной летальности вслед-
ствие полиорганной недостаточности у больно-
го с вероятным сепсисом был расценен как высо-
кий (sOfa — 9 баллов).  начата неинвазивная ис-
кусственная вентиляция лёгких (ивл) с постоян-
ным положительным давлением (режим Cpap) 
10 см водного столба. на этом фоне sрO2 уве-
личилась до 94%. при исследовании кислотно-
основного состояния (кос) артериальной крови 
диагностировано компенсированное состояние: 
ph крови — 7,35, pсо2 — 45 мм рт ст, ро2 — 110 
мм рт ст. в связи с неуклонным нарастанием 

Рисунок 2. Подкожные экхимозы ладоней, пальцев, 
геморрагии околоногтевой, подногтевой зон. 

Фотография с разрешения пациента.

Рисунок3. Подкожные геморрагии предплечий, 
туловища, везикулы, буллы, заполненные серозным 

содержимым, десквамация эпидермиса с раневой 
поверхностью. Фотография с разрешения пациента.
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лейкоцитоза высокий уровень пкт произведе-
на смена антибактериальной терапии (добавлен 
антибиотик из группы карбапенемов меропе-
нем 3 г в сутки внутривенно капельно в сочета-
нии с респираторным фторхинолоном  моксиф-
локсацин 400 мл в сутки внутривенно капель-
но), инфузионная терапия до 500 мл внутривен-
но капельно в сутки, парентеральное введение 
системных гкс с увеличением дозы (дексамета-
зон, 36 мг, в сутки внутривенно струйно), петле-
вых диуретиков (фуросемид, 40 мг, внутривенно 
струйно), продолжена инсулинотерапия с увели-
чением дозы по уровню гликемии (54 ед инсули-
на короткого действия подкожно в сутки).

на 17-ый день от начала заболевания 

(25.06.2020) на фоне продолжающейся Cpap-
терапии (peep — 11 см водного столба, fiO2 — 
100%) у пациента произошло резкое снижение 
ад до 70/40 мм рт. ст, при этом болей в области 
сердца не отмечалось. на экг (рис. 7) появилась 
бифасцикулярная блокада — блокада перед-
ней ветви левой ножки пучка гиса (лнпг) и пол-
ная блокада правой ножки пучка гиса (пнпг) на 
фоне сохраняющейся фибрилляции предсердий 
с чсс 120–130 в минуту. тропониновый тест — 
положительный (качественным методом). по ре-
зультатам коагулограммы отмечалось критиче-
ское снижение фибриногена (0,8 г/л), увеличе-
ние птв в 2,5 раза, ачтв — в 3 раза, мно — 6,5 
с высоким риском кровотечения, уровень тром-
боцитов в периферической крови снижен до 
35×109/л, что свидетельствовало о преобладаю-
щей фибринолитической фазе коагулопатии.

внезапная гипотония, появление маркеров 
повреждения миокарда, изменения на экг (но-
вая блокада лнпг), коагулопатия потребления 
позволили заподозрить острый тромбоз в си-
стеме коронарных артерий, диагностировать 
острый инфаркт миокарда передней стенки ле-
вого желудочка с подъёмом сегмента st, ослож-
нённый острой левожелудочковой недостаточ-
ностью killip 4 (кардиогенный шок). отсутствие 
болевого синдрома объяснялось наличием са-
харного диабета с нейропатией, тяжёлым состо-
янием больного. однако похожая симптоматика 
могла быть результатом тромбоэмболии ветвей 
лёгочной артерии или локальным тромбообра-
зованием in situ в системе легочных артерий — 
резкая гипотония, тахисистолическая форма фи-
брилляции предсердий, полная блокада пнпг. 

начата инфузия вазопрессоров (допамин 
3 мкг/кг/час внутривенно капельно в виде не-
прерывной инфузии при помощи инфузомата), 
антикоагулянтная терапия (гепарин 1000 ед/
час внутривенно струйно), двойная  дезагре-
гантная терапия (нагрузочные дозы ацетилса-
лициловой  кислоты  (250  мг)  и  тикагрелора  
(180  мг), затем в поддерживающей). с учётом 
ограничений маршрутизации больных, связан-
ных с COVID-19 в первую волну инфекции, пере-
вод пациента в высокоспециализированный со-
судистый центр, отделение рентгенохирургиче-
ских методов диагностики и лечения был невоз-
можен, выполнение ангиографии лёгочных ар-
терий также было затруднено, продолжено лече-
ние в условиях оРит ковид-госпиталя. основная 
проблема у больных с острым коронарным син-
дромом (окс) на фоне тромбоцитопении заклю-
чается в принятии решения о возможности про-
ведения чрескожного коронарного вмещатель-
ства (чкв) и назначении антитромбоцитарных 
препаратов. в настоящее время нет основанных 
на убедительной доказательной базе рекоменда-

Рисунок 4. Кожно-геморрагический синдром нижних 
конечностей, крупные буллы с серозным содержимым, 

трофические нарушения, подкожные гематомы. 
Фотография с разрешения пациента.

Рисунок 5. Подкожные гематомы, экхимозы живота в 
зоне инъекций гепарина. Фотография с разрешения 

пациента.
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ций, предлагающих оптимальный подход к веде-
нию таких больных. литературные данные это-
му по вопросу противоречивы, часть проведён-
ных исследований свидетельствует о неблаго-
приятном клиническом и прогностическом зна-
чении тромбоцитопении при окс, другие же не 
показали неблагоприятного влияния тромбоци-
топении на клинические проявления и долго-
срочный прогноз [23].

к концу 17-го дня болезни показатели коагу-
лограммы достигли пика по уровню ачтв, птв, 
уровень фибриногена снизился до минималь-
ных значений, прогрессировала тромбоцитопе-
ния (рис. 8), при этом д-димеры были повышены 
до 2000 нг/мл.

помимо кожно-геморрагического синдро-
ма, впервые была выявлена гематурия (40 эри-
троцитов в поле зрения в общем анализе мочи), 
что характерно для терминальной стадии двс-
синдрома, которая характеризуется генерали-
зованным фибринолизом, возможными парен-
химатозными кровотечениями, петехиальны-
ми высыпаниями на коже и внутренних органах, 
гематурией, полиорганной недостаточностью. 
однако для истинной гипокоагуляционной ста-
дии нетипично повышение уровня д-димера, на-
блюдающееся у пациента, что может быть свя-
зано с особенностями течения именно «ковид-
ассоциированной» коагулопатии. генез двс-
синдрома связан не только с наличием тяжёло-
го COVID-19, но и присоединением нозокоми-
альной инфекции (выраженный лейкоцитоз до 
28,2×109/л с нейтрофильным сдвигом, повы-
шение уровня пкт в 40 раз от верхней границы 
нормы — 2,0 нг/мл), развитием бактериально-
го сепсиса. по данным рентгенографии органов 
грудной клетки, существенной динамики по объ-
ёму поражения лёгких от исходного не наблю-
далось (45–50%), однако появились признаки 
сердечно-сосудистой недостаточности, а имен-
но выраженное сгущение бронхо-сосудистого ри-
сунка в прикорневых отделах. 

с учётом доминирующих признаков коагу-
лопатии потребления в стадии гипокоагуляции 
и с целью восполнения дефицита плазменных 
факторов свертывания крови перелиты две дозы 
плазмы объёмом 600 мл, после чего отмечалось 
снижение ачтв и птв, рост уровня фибриноге-
на. однако состояние пациента оставалось край-
не тяжёлым, клинического улучшения не отме-
чалось, кожно-геморрагический синдром про-
грессировал. по данным лабораторного исследо-
вания, алт — 225 ед/л, аст — 362 ед/л, мочеви-
на — 21,9 ммоль/л, креатинин — 127 мкмоль/л, 
вч сРб — 49,4 мг/л, ферритин — 685 мкг/л.

на 20-й день болезни (28 июня 2020) в 00.00 
состояние пациента резко ухудшилось: созна-
ние нарушилость (12 баллов по шкале комы 

Рисунок 6. Подкожные гематомы, экхимозы плеча 
и предплечья. Фотография с разрешения пациента.

Рисунок 7. На ЭКГ фибрилляция предсердий 
тахисистолической формы с ЧСС 120–130 в минуту, 
электрическая ось сердца резко отклонена влево. 
Блокада передней ветви левой ножки пучка Гиса, 

полная блокада правой ножки пучка Гиса (QRS 0,12 
секунд), QTс 0,30 секунд.
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глазго (шкг), отмечено нарастание дыхатель-
ной недостаточности, развитие острого ре-
спираторного дистресс-синдрома (paO2/fiO2 
< 150 мм рт.ст.), выраженного отёка верхних 
и нижних конечностей с критическим нару-
шением микроциркуляции, ад — 100/60 мм 
рт. ст. на фоне вазопрессорной терапии. нача-
та ивл аппаратом «newport e360» в режиме 
VCV с параметрами: f —16 в минуту, Vt — 500 
мл, pep — 8,0 см вод. ст., p max — 20 см вод. ст., 
fiO2 — 100%, satO2 — 94%. через два часа со-
знание пациента — 4–5 баллов по шкг, пери-
ферический и центральный (на сонных артери-
ях) пульс не определялись, по экг-монитору — 
крупноволновая фибрилляция желудочков. не-
смотря на проводимые реанимационные меро-
приятия, включая дефибрилляцию, трёхкрат-
но с интервалом 2 минуты, непрямой массаж 
сердца с частотой компрессий грудной клет-
ки 100–120 в минуту, по кардиомонитору за-
регистрирована асистолия. продолжен непря-
мой массаж сердца, введение адреналина ги-
дрохлорида 1 мг внутривенно струйно каждые 
3 минуты (суммарно 1 мг/мл — 10 мл). через 
30 минут безуспешной реанимации в полном 
объёме зафиксирована биологическая смерть 
больного.

был сформулирован посмертный диагноз. 
основной — «1. ишемическая болезнь серд-
ца. острый трансмуральный инфаркт миокар-
да передней стенки левого желудочка. гипер-
тоническая болезнь III стадия, неконтролируе-
мая, риск очень высокий IV. 2. коронавирусная 

инфекция, вызванная вирусом COVID-19, вирус 
идентифицирован. двусторонняя полисегмен-
тарная пневмония, тяжёлое течение». 

фоновый — «сахарный диабет 2 типа, деком-
пенсированный. ожирение 1 степени».

осложнение — «сепсис. синдром полиорган-
ной недостаточности. двс-синдром, IV фаза. ге-
моррагический синдром. тромбоцитопения. 
печёночно-почечная недостаточность. острая 
сердечная недостаточность. тяжёлый острый ре-
спираторный синдром. состояние после реани-
мации и ивл». 

протокол патологоанатомического вскры-
тия: паренхиматозная дистрофия, острое об-
щее венозное полнокровие внутренних орга-
нов, головной мозг отёчен, вклинивание ство-
ловых структур в большое затылочное отвер-
стие, в миокарде на разрезе передней стен-
ки левого желудочка обнаружен очаг пестрого 
вида 3×4 см, стенозирующий атеросклероз ко-
ронарных артерий сердца до 60% нисходящей 
ветви правой коронарной артерии, концентри-
ческая гипертрофия миокарда (масса миокар-
да — 360 г, толщина стенки левого желудоч-
ка — 1,7 см, правого — 0,4 см), лёгкие уплот-
нены, мелкоочаговые альвеолярные крово-
излияния, отёк лёгких, с поверхности разре-
зов стекает жидкая пенистая кровь, в просвете 
бронхов обильная грязно-серая пенистая жид-
кость — серозно-гнойная пневмония. множе-
ственные кровоизлияния в слизистую желуд-
ка. крупнокапельная дистрофия гепатоцитов. 
некроз извитых канальцев почек. вторично-

Рисунок 8. Показатели коагулограммы больного в течение 20 дней заболевания COVID-19.
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сморщенные почки. гиперплазия селезенки 
с обильным соскобом. 

таким образом, имеется совпадение диагно-
зов. 

сепсис, синдром полиорганной недостаточ-
ности, двс — синдром явились осложнением 
COVID-19. коагулопатия на фоне тяжёлого тече-
ния COVID-19 способствовала декомпенсации ко-
ронарного кровообращения, развитию инфаркта 
миокарда с летальным исходом. 

Обсуждение

коронавирусная инфекция 2019 г. (COVID-19) 
вызывает целый спектр патологических состоя-
ний, в патогенезе которых лежит тяжёлое провос-
палительное состояние, что может быть связано 
с уникальной коагулопатией и прокоагулянтной 
эндотелиальной дисфункцией. эндотелиальный 
тропизм saRs-CoV2 может также изменить клини-
ческую картину COVID-19 у восприимчивых паци-
ентов и вызвать обострение основных сосудистых 
заболеваний. первоначально инфекция COVID-19 
вызывает заметное повышение уровня продук-
тов деградации фибриногена и D-димера/фибри-
ногена. это связано с системной гиперкоагуляци-
ей и частыми венозными тромбоэмболическими 
осложнениями, а также микрососудистыми тром-
ботическими нарушениями, которые встречают-
ся гораздо чаще, чем развернутый двс-синдром 
и кровотечения. мы рассмотрели пример критиче-
ской коагулопатии, генез которой очевидно связан 
с тяжёлым течением COVID-19. у представленно-
го в клиническом наблюдении пациента выявлены 
следующие нарушения гемостаза: значительное 
снижение тромбоцитов при явлениях фибриноли-
за (повышение птв, ачтв, падение уровня фибри-
ногена, выраженный кожно-геморрагический син-
дром, в последующем развитие острого тромбоза 
коронарной артерии и инфаркта миокарда). ука-
занные нарушения системы гемостаза наблюда-
лись на фоне тяжёлого течения COVID-19 острого 
респираторного синдрома у больного с предсуще-
ствующей патологией сердечно-сосудистой систе-
мы, ожирением, сахарным диабетом 2 типа. учиты-
вая сочетание доминирующих гипокоагуляцион-
ных механизмов с развитием тромбоза в системе 
коронарных артерий наиболее вероятно развитие 
двс-синдрома у представленного пациента. 

с учётом его длительного пребывания в стацио-
наре, постоянно высокого уровня лейкоцитоза, по-
вышения пкт, спленомегалии и обильного соско-
ба селезёнки (по результатам вскрытия) наиболее 
вероятно присоединение нозокомиальной инфек-
ции и развитие сепсиса, что усугубило течение ко-
агулопатии. Рассматривался вариант тма как при-

чина тромбоцитопении, анемии и полиорганной 
дисфункции. однако истинно микроангиопатиче-
ский гемолитический характер анемии не установ-
лен, поражение почек за время наблюдения носи-
ло транзиторный кратковременный характер, по-
ражения цнс не наблюдалось, а эффект от плазмо-
трансфузии был сомнительным.  ещё одной вер-
сией причины тромбоза коронарных сосудов было 
развитие катастрофического антифосфолипидно-
го синдрома, так как подобные нарушения возмож-
ны при критическом течении COVID-19, учитывая, 
что saRs-CoV2 может потенцировать патогенные 
эффекты, включая активацию эндотелиальных 
клеток, моноцитов, тромбоцитов и комплемента, 
что приводит к провоспалительному состоянию 
и протромботическим явлениям [24]. однако при 
афл синдроме исходно преобладает гиперкоагу-
ляционное состояние, а у нашего пациента — ги-
покоагуляция. патогенез и механизмы коагулопа-
тии при COVID-19 сложны и разнообразны, каж-
дый причинный фактор можно рассматривать по 
отдельности и в совокупности. сложность диагно-
стики нарушений гемостаза заключалась в пробле-
ме полноценного исследования всех маркеров на-
рушения гемостаза, в том числе исследования ан-
титромбина III при малоэффективной гепариноте-
рапии, проблеме выполнения специализированно-
го обследования (кт-ангиопульмонографии, коро-
нарографии) и лечения в первую волну коронави-
русной инфекции 2020 г. объём трансфузии свеже-
замороженной плазмы, необходимой в фазу гипо-
коагуляции, был ограничен в первую очередь раз-
витием острого инфаркта миокарда, риском гипер-
волемии, по этой же причине возникли сложности 
с переливанием тромбоконцентрата и криопреци-
питата. наличие исходной тромбоцитопении у па-
циента  при госпитализации и её прогрессирова-
ние на фоне инфекции наводили на мысль о пер-
вичной иммунной тромбоцитопении, однако вве-
дение препаратов иммуноглобулина g не рассма-
тривалось с учётом возможного увеличения ри-
ска тромбозов у данной категории больных [25] 
и ввиду низкой доказательной базы эффективно-
сти их применения у пациентов с COVID-19 и сеп-
сисом. 

непосредственной причиной смерти явилось 
развитие тромботических осложнений коагулопа-
тии — инфаркта миокарда. с учётом того, что ин-
фаркт миокарда диагностирован на фоне тяжёлой 
гипоксии (тоРс) пациента, потребовавшей кис-
лородной поддержки вплоть до инвазивной ивл, 
и с учётом тахиаритмии можно было бы обсуж-
дать 2 тип инфаркта миокарда (несоответствие по-
требностей миокарда в кислороде и его доставке, 
не связанном с атеротромбозом коронарной арте-
рии), согласно классификации типов инфаркта ми-
окарда 2018 г. [22].  в то же время выявленное на 
аутопсии атеросклеротическое поражение коро-
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нарных артерий у пациента с факторами кардио-
васкулярного риска (ожирение, декомпенсирован-
ный сахарный диабет 2 типа, артериальная гипер-
тензия) делает ибс основной причиной развития 
атеротромбоза у данного пациента. эти факторы 
(тоРс, сепсис, двс-синдром, атеротромбоз) созда-
ли «порочный круг», приведший к неблагоприят-
ному исходу заболевания у данного пациента. 

Заключение

в заключении следует отметить, что острый 
интерес клиницистов к проблеме COVID-19 свя-
зан с разнообразием и малоизученностью пато-
логических процессов, происходящих под влия-
нием вируса saRs-CoV-2 в организме, однако из-
вестно, что одним из неизменных спутников тя-

жёлого течения COVID-19 является нарушение 
в системе гемостаза с наличием тромботических 
и микрососудистых осложнений, а аномальная 
коагулопатия напрямую взаимосвязана с риском 
летального исхода у данной категории больных. 

необходимость дифференциальной диагно-
стики разнообразных нарушений системы ге-
мостаза трактует потребность в проведении до-
ступных разнообразных диагностических те-
стов. Расширение представлений о разнообразии 
факторов и механизмов коагулопатии у больных 
COVID-19 определяют необходимость повыше-
ния информированности практикующих врачей 
о данной патологии. 
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хрониЧеСкая меЗентериальная иШемия 

Г. в. Шавкута

ФГБОУ ВО «Ростовский государственный медицинский университет» Минздрава России, Ростов-на-Дону, 
Россия

Несмотря на возросший интерес научной общественности к заболеваниям, ассоциированным с атеросклеро-
зом, широкое применение и доступность в клинической практике диагностических методов исследования (до-
плеровское ультразвуковое исследование, компьютерная томография, магнитно-резонансная томография), по-
зволяющих визуализировать сосуды брюшной полости, хроническая мезентериальная ишемия остается недоо-
ценённым, недиагностированным и недостаточно изученным заболеванием, главным образом из-за отсутствия 
знаний и осведомленности среди врачей, что приводит к задержкам диагностики, отсроченному лечению паци-
ентов и значительно повышает риск летального исхода. В настоящее время разработаны и внедряются новые ре-
комендации по клинико-физикальной, лабораторной и инструментальной диагностике хронической мезентери-
альной ишемии. Эти документы должны помочь врачам первичного звена здравоохранения в раннем выявлении 
этого заболевания, оптимизации лечения и снижении смертности от данной патологии. В лекции освещены во-
просы этиологии, патогенеза, классификации, клинического течения, лабораторной и инструментальной диагно-
стики, а также возможности консервативного и хирургического лечения хронической мезентериальной ишемии. 

Ключевые слова: клинические рекомендации, хроническая мезентериальная ишемия, атеросклероз сосудов 
брюшной полости, абдоминальная боль, ситофобия, клинико-лабораторная и инструментальная диагностика, хи-
рургическое лечение
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Despite the increased interest of the scientific community in diseases associated with atherosclerosis, the widespread 
use and availability in clinical practice of diagnostic research methods (Doppler ultrasound, CT, MRI), allowing to 
visualize the vessels of the abdominal cavity, chronic mesenteric ischemia remains an underestimated, undiagnosed 
and insufficiently studied disease, mainly due to the lack of knowledge and awareness among doctors, which leads to 
delays in diagnosis and delayed treatment of patients, which significantly increases the risk of death. Currently, new 
recommendations for clinical, physical, laboratory and instrumental diagnostics of chronic mesenteric ischemia have 
been developed and are being implemented. These documents should help primary care physicians in early detection 
of this disease, optimization of treatment and reduction of mortality from this pathology. The lecture highlights the 
issues of etiology, pathogenesis, classification, clinical course, laboratory and instrumental diagnostics, as well as the 
possibilities of conservative and surgical treatment of chronic mesenteric ischemia.
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Хроническая мезентериальная ишемия 
(ХМИ)

совершенствование методов визуализации 
(ультразвуковое исследование (узи) органов 
брюшной полости, доплер узи, компьютер-
ная томография (кт), магнитно-резонансная 
томография (мРт) и др.) и их доступность 
в реальной клинической практике привели 
к расширению возможности раннего выявле-
ния хронической мезентериальной ишемии 
(хми) и своевременного оперативного лече-
ния для купирования клинической симпто-
матики, улучшения качества жизни и сниже-
ния риска развития острой мезентериальной 
ишемии с летальным исходом. 

впервые о поражении непарных висце-
ральных ветвей брюшной аорты было упо-
мянуто в 1834 г. на вскрытии немецкий па-
тологоанатом. f. tiedemann обнаружил ок-
клюзию ствола верхней брыжеечной арте-
рии. в 1904 г. g. bacelli ввел термин angina 
abdominalis («брюшная ангина») [1, 2]. в на-
стоящее время предложено несколько терми-
нов, описывающих данное состояние: «хро-
ническая мезентериальная ишемия», «абдо-
минальная ангина», «мезентериальная арте-
риальная недостаточность» и др. [3, 4]. в оте-
чественной литературе общепринятым явля-
ется термин «хроническая ишемическая бо-
лезнь органов пищеварения» [5]. в мкб-10 
присутствует шифр к 55.1 «хронические сосу-
дистые болезни кишечника» [6], в мкб-11 — 
DD 31 «хронические сосудистые расстройства 
кишечника» [7].

по мнению ряда европейских и мировых 
экспертов, до настоящего времени хми оста-
ется недооцененным и недостаточно изучен-
ным заболеванием, главным образом из-за 
отсутствия знаний и осведомленности среди 
врачей, что приводит к задержкам диагности-
ки и отсроченному лечению пациентов с хми 
[8–12].

Определение ХМИ

хроническая мезентериальная ишемия 
(хми) — заболевание, возникающее при хро-
ническом нарушении кровообращения по не-
парным висцеральным ветвям брюшной аор-
ты, клинически проявляющееся болями в жи-
воте, возникающими после приема пищи, на-
рушениями моторно–секреторной и абсорб-
ционной функции кишечника, прогрессирую-
щим похуданием [13–15].

Эпидемиология

Распространённость бессимптомного сте-
ноза чревной артерии и/или верхней бры-
жеечной артерии, по данным некоторых ав-
торов, у больных до 65 лет составляет 3%, 
увеличивается с возрастом и составляет 
18% у больных старше 65 лет, а у лиц 80 лет 
и старше может достигать 67% [17–19]. 

ХМИ развивается, как правило, при мно-
гососудистом поражении мезентериаль-
ных артерий, в то время как изолирован-
ные стенозы артерий не вызывают ише-
мию кишечника [20, 21]. однако, реваскуля-
ризация только одной мезентериальной ар-
терии при изолированном стенозе приводит 
к купированию клиники ишемии кишечника 
[19, 22–25]. 

Факторы риска [11]

факторы, предрасполагающие к атероскле-
розу, связаны с повышенным риском развития 
хми. 

к ним относятся следующие:
• возраст;
• курение;
• артериальная гипертензия;
• сахарный диабет;
• гиперхолестеринемия (хотя у ряда пациен-

тов может наблюдаться и гипохолестеринемия 
из-за их хронического недоедания).

Возраст. возникновение стенозируюшего по-
ражения мезентериальных артерий находится 
в тесной корреляционной связи с возрастом па-
циента. 

в исследовании O. Jarvinen и соавторов по 
данным аутопсий 120 пациентов без предва-
рительной выборки стенозы брыжеечных ар-
терий были выявлены у 67% пациентов в воз-
расте 80 лет и более, в то время как у пациен-
тов в возрасте до 40 лет этот показатель соста-
вил всего 6%. согласно данным k. hansen, не-
смотря на высокую частоту (17,5%) выявляемо-
сти стенозов мезентериальных артерий у пожи-
лых пациентов в возрасте старше 65 лет, часто-
та стенозов для разных возрастных групп варьи-
ровалась в диапазоне 14,5–21,1%, без тенденции 
к прогрессированию в зависимости от возраста 
(65–69 лет — 21,1%; 70–74 года — 14,2%; 75–79 
лет — 19.7%; 80 лет и старше — 18,6%).

Курение. курение является одним из основ-
ных факторов риска развития атеросклероза ме-
зентериальных артерий. по данным разных ав-
торов, среди пациентов с хми курильщиками яв-
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ляются 52–75%.
Другие факторы риска атеросклероза. 

в большинстве оцениваемых групп пациентов 
с хми, артериальная гипертензия встречается 
у 37–67%, атеросклероз артерий нижних конеч-
ностей — у 55%, сахарный диабет — у 48%, хро-
ническая коронарная болезнь сердца — у 43%, 
дислипидемия — у 10% пациентов.

Анатомо-физиологические особенности 
мезентериального кровообращения

кровоснабжение органов пищеварения осу-
ществляется брюшным отделом аорты и её 
ветвями. от брюшной аорты отходят брыже-
ечные артерии. чревная артерия является пер-
вой ветвью, она отходит от передней поверх-
ности аорты ниже аортального отверстия ди-
афрагмы и последовательно разветвляется на 
селезёночную, печёночную и левую желудоч-
ную артерии. тромбоэмболия в ней возника-
ет редко, так как чревная артерия достаточно 
короткая и очень быстро делится на ветви [8, 
27–29]. 

вторая ветвь брюшной аорты — верхняя 

брыжеечная артерия — отходит от передней 
поверхности брюшной аорты и расположе-
на на 1 см ниже чревного ствола на уровне l1. 
она идет в каудальном направлении вдоль аор-
ты и делится на множество ветвей: нижнюю 
панкреатодуоденальную артерию, юенальную 
артерию, подвздошные артерии, подвздошно-
толстокишечную артерию, правую и среднюю 
толстокишечную артерии [8, 27–29].

третья ветвь брюшной аорты — нижняя 
брыжеечная артерия. она берёт начало от пе-
реднебоковой стенки аорты на уровне тела 
l3 позвонка, на 4 см выше бифуркации аор-
ты, и делится на восходящую левую толстоки-
шечную артерию и нисходящие сигмовидную 
и верхнюю прямокишечную артерии [8, 27–29] 
(рис.1).

верхняя и нижняя брыжеечные артерии 
анастомозируют с помощью краевой артерии 
драммонда, которая является продолжением 
артериального круга, вдоль внутреннего края 
толстой кишки. второй крупной коллатералью 
является дуга Риолана, объединяющая ветви 
верхней и нижней брыжеечных артерий. сосуд 
образует короткую петлю, которая проходит 
рядом с корнем брыжейки  [8, 27–29] (рис.2).

Рисунок 1. Особенности мезентериального кровообращения.
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существует две формы мезентериальной 
ишемии — чревная и брыжеечная.

для чревной формы характерны экстрава-
зальные поражения, для брыжеечной — эндова-
зальные. 

чревная артерия вследствие своего анатоми-
ческого расположения, как правило, сдавлива-
ется ножками диафрагмы, гипертрофированны-
ми ганглиями чревного сплетения, серповидной 
связкой, опухолями, ретроперитонеальным фи-
брозом, спайками. 

среди эндовазальных поражений чаще встре-
чается атеросклероз, который поражает устье 
брыжеечных сосудов (то есть чревного ствола, 
верхней брыжеечной артерии, нижней брыжееч-
ной артерии) [16]. значительно реже причинами 
эндовазальных поражений являются аневризмы, 
неспецифический аорто-артериит, облитериру-
ющий тромбангиит и фиброзно-мышечная дис-
плазия [2].

аорто-артериит поражает проксимальные 
отделы артерий. фиброзно-мышечная диспла-
зия характеризуется множественными сужени-
ями ствола артерии, чередующимися с участка-
ми расширения. на ангиограмме артерия имеет 
характерный вид «нитки бус». облитерирующий 
тромбангиит поражает в основном перифериче-
ские артерии [2, 30, 31]. атеросклероз и неспец-
ифический аорто-артериит являются системны-

ми заболеваниями и нередко проявляются соче-
танием поражения непарных висцеральных вет-
вей с патологией   других сосудистых бассейнов 
[1, 2, 32, 33]. 

Клинико-физикальное обследование

общепризнано, что симптомы при хми про-
являются, если в процесс вовлекается по край-
ней мере два брыжеечных сосуда, хотя могут раз-
виться и у пациентов с заболеванием одного со-
суда, особенно вба [8, 16].

всем пациентам с подозрением на хми для 
верификации диагноза рекомендуется прове-
сти сбор жалоб и анамнеза для определения ха-
рактеристик абдоминального болевого синдро-
ма и выявления его связи с приемом пищи, дис-
пепсическими явлениями, динамикой массы 
тела [8, 13, 16].

ведущим клиническим симптомом является 
боль в животе [6, 8, 16, 32–34].

Российской гастроэнтерологической 
ассоциацией (РГА) предложена следующая 

патогенетическая классификация болей  
в животе [34]:

1. спастические боли (колики), которые вы-
зываются спазмом гладкой мускулатуры, возни-
кают при органической патологии (билиарная, 
почечная, кишечная колика) или функциональ-
ных расстройствах (синдроме раздраженного ки-
шечника (сРк)) [35]. 

2. боли от растяжения полых органов (ною-
щего или тянущего характера без чёткой лока-
лизации). 

3. боли, зависящие от нарушения местного 
кровообращения, а именно ангиоспастические 
(приступообразные) и стенотические («брюш-
ная жаба»), которые возникают на высоте пище-
варения вследствие тромбоза или эмболии сосу-
дов [35].

абдоминальная ишемия характеризуется по-
явлением постпрандиальной боли в животе, 
возникающей через 20–40 минут после еды, со-
храняющейся в течение 1–3 часов. встречается 
в 90% случаев [8, 33].

боль может локализоваться в околопупоч-
ной области (при ишемии чревной артерии), 
в правой половине живота (при ишемии верхней 
брыжеечной артерии), в левой половине живота 
(при ишемии в бассейне нижней брыжеечной ар-
терии); боль может мигрировать при сегментар-
ной ишемии.

характер боли зависит как от выраженности 

Рисунок 2. Коллатеральное мезентериальное 
кровоснабжение.
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сосудистых нарушений, так и от индивидуаль-
ных особенностей висцеральной чувствительно-
сти и может варьироваться от чувства тяжести 
в эпигастрии до ноющих жгучих болей [36].

начальная стадии заболевания характеризу-
ется появлением боли после употребления труд-
ноперевариваемой пищи (молочной, мясной). 
в дальнейшем боль возникает после приёма лю-
бой пищи даже в небольшом количестве, усили-
вается, становится постоянной, интенсивной, 
что заставляет больных ограничивать себя в еде 
[2]. Развивается страх приема пищи (ситофобия).

боль может купироваться спазмолитиками 
и/или нитроглицерином 

боль может провоцироваться подъёмом или 
снижением артериального давления, приступа-
ми стенокардии.

Другие симптомы:

• прогрессирующая потеря веса, вплоть до ка-
хексии (у 61–94% пациентов). потеря веса может 
достигать 10–15 кг.  однако у ряда пациентов на 
момент постановки диагноза вес может быть нор-
мальным или даже повышенным, что приводит 
к задержке диагностики и установки правильно-
го диагноза [8]. 

• чувство раннего насыщения (обычно у паци-
ентов с закупоркой чревного ствола).

• боли в животе после физической нагрузки 
(43–76%) [8].

• тошнота (5–84%), рвота.
• вздутие живота.
• диарея (при ишемии верхней брыжеечной 

артерии, встречается в 19–61%), запоры (при 
ишемии в бассейне нба).

европейские эксперты со 100%-ной вероятно-
стью указывают, что хми следует предполагать 
у пациентов с необъяснимой болью в животе, ко-
торая инициируется приёмом пищи, сопровожда-
ется потерей веса (>5% массы тела), адаптирован-
ным режимом питания (чтобы избежать жалоб на 
боли в животе, пациент употребляет пищу в ма-
лом объёме) или диареей [8]. 

по мнению ряда авторов, классическая триада 
при хми встречается лишь у 16–22% пациентов 
[30, 37, 38]. однако отсутствие классической триа-
ды не исключает диагноза хми [8]. 

при тщательном сборе анамнеза необходимо 
уточнить наличие заболеваний, ассоциирован-
ных с атеросклерозом (хронической ишемии го-
ловного мозга, артериальной гипертензии, хро-
нической ишемической болезни сердца, перифе-
рического атеросклероза; а также метаболическо-
го синдрома, сахарного диабета).

при осмотре необходимо выявить признаки 
недостаточности питания (кахексию).

при пальпации определяется болезненность 
и пульсация брюшной аорты [5]. при аускульта-
ции — систолический шум на 2–4 см ниже мече-
видного отростка по срединной линии. шум появ-
ляется только при стенозе артерии от 70 до 90 % 
и выслушивается менее чем у половины больных 
[1, 33]. 

одновременно могут выявляться признаки за-
болевания периферических сосудов: сосудистый 
шум, аномалии при исследовании пульса нижних 
конечностей, повышенная бледность/покрасне-
ние конечностей, незаживающая рана нижней ко-
нечности, гангрена нижней конечности [39]. 

следует учитывать тот факт, что данные, по-
лученные при объективном обследовании, часто 
не соответствуют клинической картине, и в неко-
торых случаях при проведении обследования не 
удается выявить сколько-нибудь значимых при-
знаков заболевания.  

Диагностика ХМИ

провокационные пробы:
• физические: длительный физический труд 

в наклонном положении, поднятие тяжестей, бег, 
быстрая ходьба, прыжки.

• лекарственные: провоцирующие проявле-
ния абдоминальной ишемии (вазоспастические 
средства) и ликвидирующие его (вазодилатато-
ры) [40].

Лабораторная диагностика [40]:

• общий анализ крови (оак); 
• общий анализ мочи (оам);
• биохимический анализ крови: определение 

уровня глюкозы, креатинина, мочевой кислоты, 
альбумина, билирубина, активности аланинами-
нотрансферазы (алт), аспартатаминотрансфе-
разы (аст), щелочной фосфатазы (щф), гамма-
глютамилтранспептидазы (ггтп), амилазы, ли-
пазы [41];

• липидограмма (охс, тг, хс лпнп, хс лпвп); 
• гемостазиограмма (активированное частич-

ное тромбопластиновое время (ачтв), междуна-
родное нормализованное отношение (мно), про-
тромбиновое время (пти), D-димер, фибриноген): 

• копрограмма.

Инструментальная диагностика:
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• эзофагогастродуоденоскопия (эгдс);
• узи органов брюшной полости;
• фиброколоноскопия (фкс);
• кт брюшной полости; 
• ультразвуковое дуплексное сканирование 

(уздс) брюшного отдела аорты и ее ветвей + 
брахиоцефальные артерии (бца) + перифериче-
ских артерий;

• компьютерная артериография (кта);
• электрокардиография (экг);
• эхокардиография (эхо-кг);
• велоэргометрия для выявления экстрава-

зальной компрессии чревного ствола; 
• эндоузи; 
• лапароскопия;
• консультация кардиолога (из-за высокой ча-

стоты ишемической болезни сердца этим паци-
ентам необходима консультация кардиолога для 
оценки потенциальных рисков, связанных с хи-
рургическим вмешательством). 

Лечение

отсутствие лечения у таких пациентов мо-
жет привести к возникновению острого наруше-
ния висцерального кровообращения, смертность 
при развитии которого составляет 70–90% [30, 
37, 42]. 

консервативное лечение показано пациентам 
в компенсированной стадии и оперированным 
больным — с целью реабилитации в послеопера-
ционном периоде [1] . 

цели лечения включают облегчение име-
ющихся симптомов, предотвращение разви-
тия и прогрессирования острой мезентериаль-
ной ишемии и улучшение общего качества жиз-
ни [16].

Консервативная терапия:

1. оценка питания и нутритивная поддерж-
ка. 

2. отказ от курения.
3. отказ от приёма алкоголя.
4. снижение веса у пациентов с избыточной 

массой тела и ожирением (имт > 25 связан с бо-
лее низкой долгосрочной выживаемостью по-
сле открытой реваскуляризации).

5. терапия ниратами может обеспечить крат-
ковременное облегчение, но не является лечеб-
ной. 

6. показана антикоагулянтная терапия вар-
фарином в сочетании с антитромбоцитарной и 
антисекреторной терапией.

7. при атеросклеротическом генезе заболе-
вания — статины. 

8. при неспецифическом аорто-артериите 
и облитерирующем тромбангиите в стадии обо-
стрения воспалительного процесса проводится 
лечение глюкокортикоидами, в том числе пуль-
стерапия, часто в комбинации с цитостатиками, 
при необходимости — гемосорбция, плазмафе-
рез [2, 30, 31].

необходимо рассмотреть возможность ре-
васкуляризации (чрескожная эндоваскулярная 
или открытая хирургическая операция, эндар-
терэктомия или шунтирование) у симптомати-
ческих пациентов с документированным тяжё-
лым стенозом. 

Хирургическое лечение

Рекомендуется выполнить ревакуляризацию 
всем пациентам с симптомной хми, вызванной 
однососудистым и/или многососудистым сте-
нозирующим атеросклеротическим поражени-
ем [13].

вероятность хми и клинического успеха ре-
васкуляризации выше у пациентов с многососу-
дистым заболеванием, чем у пациентов с заболе-
ванием одного сосуда. клинический успех рева-
скуляризации колеблется от 90 до 100% у паци-
ентов с вовлечением двух или трёх брыжеечных 
артерий [26].

не рекомендуется откладывать оперативное 
лечение (реваскуляризацию) пациентам с про-
грессирующей хми (выраженная кахексия, диа-
рея, боль покоя) для консервативного восстанов-
ления нутритивного статуса в качестве предопе-
рационной подготовки [13]. 

основной мишенью для реваскуляризации 
является верхняя брыжеечная артерия. уровень 
рекомендации — 2-я степень (слабая), качество 
доказательств — b (умеренное) [16].

эндоваскулярные процедуры выполняют-
ся чаще и обеспечивают более низкие показате-
ли послеоперационной заболеваемости по срав-
нению с открытыми процедурами; однако неяс-
но, действительно ли они превосходят открытые 
процедуры, поскольку они потенциально имеют 
более высокие показатели долгосрочного реци-
дива заболевания. Реваскуляризация также мо-
жет быть рассмотрена у бессимптомных пациен-
тов, перенёсших хирургические вмешательства 
на аорте или почечных артериях по другим при-
чинам [16].

эндоваскулярное лечение с помощью ан-
гиопластики и внутрипросветных стентов 
в значительной степени заменило откры-
тое хирургическое шунтирование в качестве 
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первого варианта лечения реваскуляризации 
брыжейки. 

как бедренные, так и плечевые артерии яв-
ляются подходящими местами доступа, хотя от-
крытый плечевой доступ может быть предпо-
чтительным, исходя из ориентации брыжеечных 
сосудов (то есть сзади к передней части, от го-
ловной части к хвостовой), благоприятных век-
торных сил, связанных с антеградным введе-
нием различных эндоваскулярных катетеров и 
устройств, и небольшого размера плечевой ар-
терии с присущим риском травмы или тромбоза, 
связанного с чрескожным доступом. 

эндоваскулярные вмешательства являют-
ся методом выбора у пациентов с хми при ате-
росклеротическом поражении чревной и верх-
ней брыжеечной артерии и противопоказаны 
при экстравазальной компрессии чревной арте-
рии серповидной связкой и ножками диафрагмы, 
фиброзно-мышечной дисплазии и неспецифиче-
ском аорто-артериите [1, 16]. 

после реваскуляризации по поводу хми для 
выявления рецидивирующих стенозов необходи-
мо дальнейшее наблюдение пациентов с обсле-
дованием мезентериального кровотока. возмож-
ный график ультразвукового наблюдения: в тече-
ние первого месяца после процедуры, затем — два 
раза в год в течение первых 2-х лет, а затем ежегод-
но. уровень рекомендации — 2 класс (слабый), ка-
чество доказательств — C (низкое) [1, 13, 16].

Рекомендуется выполнять кт ангиографию 
или катетерную артериографию для подтверж-
дения любых рестенозов, выявленных при об-
следовании у пациентов с симптомами, соответ-
ствующими хми. уровень рекомендации — 1 
класс (сильный), качество доказательств — C 
(низкое) [16].
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Понятие «технология» в образовательном 
процессе, роль технологий в высшем 

медицинском образовании, цель и задачи 
работы

технологический подход в педагогическом про-
цессе — важное условие совершенствования каче-
ства высшего медицинского образования [1]. «тех-
нология» с греческого переводится как «наука 
о достижении искусства или мастерства». термин, 
заимствованный из производственной сферы, при-
меняется в образовании чаще как поэтапная реа-
лизация того или иного метода, принципа с помо-
щью определенных форм организации педагогиче-
ского процесса. в этом смысле ближе всего к пони-
манию сути термина находятся определения педа-

гогической технологии как содержательной техни-
ки реализации учебного процесса [2] и как систем-
ного метода создания, применения и определения 
всего процесса преподавания и усвоения знаний 
с учётом технических и человеческих ресурсов и их 
взаимодействия, ставящий своей задачей оптими-
зацию форм образования (юнеско) [1].

технология обучения — совокупность средств 
и методов воспроизведения теоретически обосно-
ванных процессов обучения и воспитания, позво-
ляющих успешно реализовывать поставленные об-
разовательные цели. технология обучения предпо-
лагает соответствующее научное проектирование, 
при котором формулируются эти цели, возмож-
ность поэтапной реализации и итоговой оценки 
достигнутых результатов. выбор технологии об-
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учения определяется особенностями дидактиче-
ской задачи в каждом конкретном случае и подчи-
няется всем правилам принятия оптимальных ре-
шений [1].

целью профессионального образования вообще 
и медицинского в частности является подготов-
ка квалифицированного работника соответству-
ющего уровня и профиля, конкурентоспособного 
на рынке труда, компетентного, свободно владею-
щего профессией и ориентирующегося в смежных 
областях деятельности, готового к постоянному 
профессиональному росту, социальной и профес-
сиональной мобильности [2]. Результатами осво-
ения образовательных программ сегодня являют-
ся компетенции, овладение которыми рассматри-
вается как основная цель обучения. перечень ком-
петенций — комплексная профессиональная мо-
дель, соответствие которой является основной це-
лью высшего профессионального образования. по 
каждой медицинской специальности профессио-
нальный стандарт высшего образования опреде-
ляет фиксированное количество компетенций, из 
которых основополагающая роль отводится про-
фессиональным компетенциям, но уделяется вни-
мание универсальным, культурным1. 

Цель работы — представить реализацию не-
которых образовательных технологий, использу-
емых в высшем медицинском образовании, в про-
цессе преподавания госпитальной терапии. 

Краткая характеристика образовательных 
технологий, использующихся в высшем 

медицинском образовании, опыт их 
использования на кафедре госпитальной 

терапии

изучение имеющихся в литературе сведений по 
использованию методов преподавания в медицин-
ской высшей школе позволило сделать вывод, что 
авторы склонны подразделять их на традицион-
ные и инновационные [3]. к традиционным обыч-
но относят классические формы образовательного 
процесса в вузе, такие как чтение лекций, проведе-
ние практических и семинарских занятий, зачеты 
и экзамены, к инновационным — кейс-технологии, 
проблемно-модульная организация обучения, де-
ловые и ролевые игры, внедрение электронных об-
разовательных ресурсов, интерактивных методов 
и т. п. на клинических кафедрах традиционными 
формами являются клинический разбор пациента, 
работа «у постели больного» в процессе самосто-

1 федеральный государственный образовательный стан-
дарт высшего образования, уровень высшего образова-
ния специалитет, специальность 31.05.01 «лечебное дело» 
(приложение к приказу министерства образования и на-
уки Российской федерации от 9 февраля 2016 г. № 95). 
http://fgosvo.ru/310501

ятельной курации пациентов. при этом традици-
онным формам принято приписывать недостатки 
(активная роль преподавателя при пассивной и ве-
домой — обучающегося, как следствие — недоста-
точная эффективность и т. п.). правда, даже крити-
ками традиционных методов признается, что пол-
ностью отойти от них невозможно, ибо только ра-
бота с реальными пациентами представляет со-
бой более или менее адекватную модель будущей 
деятельности практического врача. многолетний 
опыт преподавания клинической дисциплины по-
зволяет со всей ответственностью утверждать, что 
нет никаких противоречий между традиционными 
и инновационными технологиями. более того, про-
цесс сближения и взаимного проникновения раз-
нообразных методов преподавания позволяет ис-
пользовать их в учебном процессе максимально 
эффективно. так, клинический разбор при долж-
ном методическом подходе, преподнесении и осна-
щении — прекрасная, (возможно, лучшая) модель 
кейс-технологии в клиническом преподавании. это 
следует даже из самого названия данной техноло-
гии обучения (англ. Case study — метод конкрет-
ных ситуаций) [1], позволяющей анализировать 
информацию, разбираться в сути проблемы и при-
нимать оптимальные варианты решения, исходя из 
реальной, в данном случае, клинической ситуации. 
даже деление на полевые (реальные) и кресель-
ные (вымышленные) кейсы, предложенное разра-
ботчиками кейс-технологии [1], вполне вписывает-
ся в практику клинического преподавания (реаль-
ные пациенты и вымышленные истории на осно-
ве реальных, например, в форме ситуационных за-
дач). Работа с пациентом на практическом заня-
тии с последующим подробным разбором всех её 
этапов подразумевает и постановку цели (поста-
вить диагноз, назначить лечение), и формулиров-
ку конкретизирующих достижение цели задач (со-
брать полноценную и квалифицированную инфор-
мацию, должным образом её проанализировать, на-
метить план дальнейшего обследования), и незави-
симую проверку своих действий по пути к достиже-
нию цели — формулировке диагноза, назначению 
лечения. правильно построенная диагностическая 
работа, увенчавшаяся результатом — лучшее до-
казательства усвоения студентом профессиональ-
ных компетенций. все профессиональные компе-
тенции, сформулированные в стандарте высшего 
медицинского образования, подразумевают основ-
ные виды врачебной деятельности2. понятие «кли-
ническое мышление» в практическом аспекте сво-
дится к сбору полноценной и достоверной инфор-

2 федеральный государственный образовательный стан-
дарт высшего образования, уровень высшего образова-
ния специалитет, специальность 31.05.01 «лечебное дело» 
(приложение к приказу министерства образования и на-
уки Российской федерации от 9 февраля 2016 г. № 95). 
http://fgosvo.ru/310501
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мации, её адекватному анализу в процессе диагно-
стики и лечения. 

для методического обеспечения курации паци-
ентов сотрудниками кафедры подготовлены ме-
тодические пособия, где структурированы основ-
ные формы врачебной работы у постели больно-
го [4]. Работа в малых группах студентов при само-
стоятельной курации пациентов с последующим 
совместным обсуждением и анализом результатов 
может быть трансформирована в деловую или ро-
левую игру (с распределением ролей в диагности-
ческом процессе) и т. п. игровые технологии с успе-
хом могут быть применены на практическом заня-
тии, в том числе для контроля знаний. даже тести-
рование, вошедшее в рутинные методы контроля 
знаний, может с успехом применяться в учебном 
процессе, и с реализацией этого положения связа-
на подготовка совместно со студентами учебного 
пособия [5]. в этом пособии на базовые вопросы те-
стового контроля по дисциплине не просто дает-
ся вариант ответа, но прилагаются подробные по-
яснения как верных, так и неверных вариантов от-
ветов с указанием источников информации. при-
влечение студентов к этой работе оказалось весь-
ма успешным опытом и хорошей мотивацией к глу-
бокому и последовательному изучению теоретиче-
ских источников. 

основой системы повышения качества подго-
товки в современном медицинском вузе вообще 
и в саратовском государственном медицинском 
университете им. в. и. Разумовского в частности 
стало применение педагогических средств, инте-
грирующих новые и традиционные образователь-
ные технологии. инновационный характер обра-
зования обеспечивается внедрением новых обра-
зовательных технологий, развитием интерактив-
ных форм обучения, использованием тренажёров, 
позволяющих имитировать реальные ситуации, со-
временных обучающих программ. включение ком-
пьютерных технологий в учебный процесс позво-
лило повысить его эффективность и существен-
но расширить диапазон применяемых видов по-
знавательной деятельности. так, чтение лекций се-
годня невозможно представить без сопровожде-
ния мультимедийной презентацией, что позволяет 
существенно облегчить усвоение материала: ясно 
и кратко сформулировать основные положения, по-
высить иллюстративность преподавания, предо-
ставив возможность визуализации симптомов, ме-
тодов диагностики и т. п. 

Ситуационная задача как разновидность «кейс-
технологии» в преподавании госпитальной 

терапии

ситуационные задачи в клинике внутренних бо-
лезней — обязательный компонент учебного и эк-

заменационного процессов, включая государствен-
ную междисциплинарную аттестацию выпускни-
ков. ориентация на данную форму обучения осу-
ществляется, исходя из возможностей её использо-
вания не только для оценки знаний, но и для фор-
мирования важных профессиональных компетен-
ций будущих врачей по квалифицированному ана-
лизу информации о пациенте, диагностике, плани-
рованию дополнительного обследования, назначе-
нию лечения. 

в соответствии с целями применения в учеб-
ном процессе можно классифицировать ситуацион-
ные задачи по степени сложности. в начале обуче-
ния студенты решают достаточно простые задачи, 
с однозначно сформулированными вопросами. по 
мере совершенствования их знаний и умений зада-
чи усложняются, вопросы предполагают выбор си-
туаций для дифференциальной диагностики, за-
ставляют анализировать информацию по мере её 
поступления, корректировать первоначальное мне-
ние в зависимости от полученных новых данных 
и т. п. каждая из задач подобного типа представля-
ет собой клинический разбор в миниатюре. не за-
меняя собой курацию реального пациента, такие 
задачи могут подготовить будущего врача к прак-
тической работе, так как решение каждой из них 
является своеобразным тренингом клинического 
мышления. 

в преподавании клинических дисциплин реше-
ние ситуационных задач используется на протя-
жении многих лет как один из видов проблемного 
обучения. ситуационные задачи, сформулирован-
ные в виде кратких клинических случаев, с прило-
жением к ним вопросов и пояснений, применяют-
ся в преподавании и для контроля знаний, и для об-
учения. некоторые учебники для студентов и вра-
чей, повышающих квалификацию, написаны имен-
но в такой форме (R. myers, 1998, harrison, 2008 
и др.). в 2016 г. сотрудниками кафедры также созда-
но подобное пособие [5]. 

на протяжении нескольких лет кафедра госпи-
тальной терапии использует в учебном процессе 
ситуационные задачи в мультимедийном представ-
лении. каждая из этих задач представляет собой 
клиническую ситуацию. в ней представлены крат-
кие анамнестические сведения и данные объектив-
ного исследования пациента, результаты дополни-
тельного обследования, при необходимости — ил-
люстративный материал, а также динамические 
изменения в состоянии пациента. вопросы форму-
лируются по каждому блоку информации в виде те-
стов с необходимостью выбора одного или несколь-
ких верных ответов. 

при решении подобной задачи группой студен-
тов реализуются принципы самостоятельной рабо-
ты каждого студента, последовательного развития 
ситуации, оцениваются навыки принятия врачеб-
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ОбМен ОпЫТОМ

ных решений, планирования дополнительного об-
следования или привлечения консультантов. каж-
дая из задач в виде мультимедийной презентации 
имеет две формы представления — в вышеизло-
женном виде и в режиме обучения. в этом случае на 
каждый поставленный вопрос даётся подробный 
ответ с пояснениями не только верных, но и оши-
бочных ответов, а также причин допущенных оши-
бок. это основная форма представления ситуацион-
ной задачи в учебном процессе, так как позволяет 
структурировать клиническое мышление на каж-
дом из его этапов, представить диагностический 
процесс как непрерывный поиск истины в услови-
ях динамично меняющейся проблемной клиниче-
ской ситуации. Решение проблемы в целом (уста-
новление верного диагноза, назначение адекват-
ной терапии) состоит из ответов на множество про-
межуточных вопросов на пути к конечному резуль-
тату. как и в реальной клинической практике, в за-
дачах используется иллюстративный материал: 
рентгенограммы, экг, данные эхокг, видеозаписи 
контрастных исследований и т. п. вопросы «встро-
енного» тестового контроля могут касаться трак-
товки и интерпретации этих материалов. подоб-
ная работа с иллюстративным материалом способ-
ствует формированию одной из важных професси-
ональных компетенций — владению современны-
ми методами лабораторной и инструментальной 
диагностики. 

ситуационная задача в режиме обучения всегда 
является предметом обсуждения в группе. следова-
тельно, она при необходимости может быть транс-
формирована в деловую игру (распределение ро-
лей между студентами), дискуссию по конкретной 
проблеме. использование предлагаемой техноло-
гии в преподавании позволяет повысить нагляд-
ность, информативность и интерактивность обу-
чения. преподаватель имеет возможность оценить 
степень восприятия вопросов, информации, уло-
вить типичные ошибки и подробнее остановиться 
на моментах, вызывающих затруднения. мульти-
медийная презентация в отличие от бумажных но-
сителей позволяет быстро внести необходимые из-
менения в содержание задачи, формулировку во-
просов, проиллюстрировать необходимые поясне-
ния учебного материала и т. п. наконец, подготов-
ка каждой такой задачи способствует повышению 
профессиональной компетентности преподавате-
лей. 

к созданию ситуационных задач по базовым 
модулям дисциплины «госпитальная терапия» 
в рамках учебно-исследовательской работы (уиР) 
активно привлекаются успешно занимающиеся 
студенты старших курсов, ординаторы. эта фор-
ма образовательной деятельности в отличие от 
традиционно принятых в практике форм уиР (ре-
ферат, обзор литературы и т. п.), по мнению са-

мих обучающихся, интереснее и более тесно связа-
на с решением конкретных клинических проблем. 
за основу проблемной ситуации берется реальная 
история болезни пациента, ведение или курация 
которого непосредственно осуществляется авто-
ром задачи на практическом занятии, дежурстве, 
при работе в палате и т. п. трансформируя клини-
ческую ситуацию в задачу, обучающийся сталкива-
ется с необходимостью более глубокого изучения 
проблемы (знания особенностей той или иной но-
зологической формы, методов диагностики, труд-
ностей дифференциально-диагностического по-
иска и т. п.). следовательно, он вынужден обра-
титься к изучению дополнительной литерату-
ры по данной проблеме, самостоятельному поис-
ку иллюстративного материала. определяющая 
роль в процессе создания задачи — формулиров-
ка цели, определение и конкретизация задач, ре-
комендация базовых источников литературы, кон-
троль и редакция — принадлежит преподавателю, 
что укрепляет сотрудничество и профессиональ-
ное взаимодействие обучающегося и преподавате-
ля. привлечение студентов и ординаторов к созда-
нию ситуационных задач позволяет охватить мно-
го разнообразных клинических ситуаций, возни-
кающих в практической работе у больных с одной 
и той же нозологической формой. 

систематическое применение данной образова-
тельной технологии в повседневном учебном про-
цессе повышает заинтересованность обучающих-
ся, улучшает восприятие материала. подобная фор-
ма положительно воспринимается студентами, что 
выяснено в процессе непосредственного общения 
с ними и по результатам их анонимного анкетиро-
вания. сотрудниками кафедры постоянно осущест-
вляется как разработка новых заданий, так и ре-
дактирование уже имеющихся с целью повыше-
ния эффективности использования в учебном про-
цессе. таким образом, ситуационной задаче отво-
дится особая роль в учебном процессе в связи с воз-
можностями её использования не только для оцен-
ки знаний, но и для формирования профессиональ-
ных компетенций будущих врачей по квалифици-
рованному сбору и обработке первичной инфор-
мации о пациенте, диагностике, планированию до-
полнительного обследования, назначению лече-
ния. в этом смысле ситуационная задача — эквива-
лент и модель клинического разбора реального па-
циента, да и составляется она чаще всего на основе 
реальной клинической истории. «с педагогической 
точки зрения гораздо ценнее история, связанная 
с человеческой судьбой, чем отдельный абстракт-
ный факт» (б. лаун). не случайно третий этап госу-
дарственной междисциплинарной аттестации вы-
пускников и заключительный этап государствен-
ной аккредитации специалистов проводится в фор-
ме решения ситуационных задач.
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проведение профессиональных конкурсов ис-
пользуется в сфере школьного и высшего образо-
вания как в нашей стране, так и за рубежом и пре-
следует цель профессиональной селекции: отбора 
наиболее талантливых, способных к развитию обу-
чающихся [6,7]. с 2007 г. кафедра госпитальной те-
рапии саратовского государственного медицинско-
го университета им. в. и. Разумовского возобнови-
ла ежегодное проведение внутривузовских олим-
пиад по внутренним болезням для студентов 5 и 6 
курсов, а с 2008 г. опыт организации студенческих 
олимпиад по терапии распространен нами на пост-
дипломный этап обучения. олимпиада по терапии 
как образовательная технология и компонент вос-
питательного процесса в вузе подробно описана 
нами ранее [7]. 

Заключение

таким образом, основой системы повышения 
качества подготовки в современном медицинском 
вузе вообще и в сгму в частности стало примене-
ние педагогических средств, интегрирующих но-
вые и традиционные образовательные техноло-
гии. при преподавании клинической терапевти-
ческой дисциплины решающее значение принад-
лежит формированию профессиональных компе-
тенций, содержание которых сводится к навыкам 
сбора информации о пациенте, её анализа, синтеза, 
планирования и действий, направленных на оказа-

ние помощи, на основе перечисленных выше про-
цессов. указанные процессы лежат в основе фор-
мирования клинического мышления у будуще-
го врача. традиционные форматы образователь-
ного процесса, такие как клинический разбор, ку-
рация пациентов, написание истории болезни, 
эпикризов и т. п., от этой интеграции выигрыва-
ют и обогащаются. проблемно ориентированное 
преподавание всегда было неотъемлемой частью 
учебного процесса на кафедре госпитальной тера-
пии, а модульная организация является такой же 
естественной и проистекает из самого содержа-
ния терапии как клинического направления. ситу-
ационной задаче отводится особая роль в учебном 
процессе в связи с возможностями её использова-
ния для формирования профессиональных ком-
петенций будущих врачей по квалифицированно-
му сбору и обработке первичной информации о па-
циенте, диагностике, планированию дополнитель-
ного обследования, назначению лечения. игровые 
и соревновательные формы, а также активное при-
влечение студентов к участию в организации обра-
зовательного процесса, способствуют созданию об-
разовательной среды, повышению интереса к пре-
подаваемой дисциплине и мотивации к профессио-
нальному росту участников. 
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