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Симоненко В.Б.2, Кнопов М.Ш.1, Тарануха В.К.1 

РУКОВОДЯЩИЙ СОСТАВ ВОЕННО-МЕДИЦИНСКОЙ СЛУЖБЫ ПЕРИОДА 
ВЕЛИКОЙ ОТЕЧЕСТВЕННОЙ ВОЙНЫ (к 75-летию Великой Победы) 
1ФГБОУ ДПО «Российская медицинская академия непрерывного профессионального образования», 125993, Москва, 
Россия
2ФГБ ВОУ ВО «Военно-медицинская академия им. С.М. Кирова» (филиал), 107392, Москва, Россия

Высокие показатели в работе медицинской службы в годы Великой Отечественной войны были достигнуты прежде 
всего благодаря хорошей организации  медицинского обеспечения боевых действий войск, в руко водстве которых ве-
дущая роль принадлежала начальникам медицинской службы и главным медицин ским специалистам Красной Армии 
и Военно-Морского Флота, а также главным медицинским специалистам фронтов, флотов и армий. Именно под их 
руководством в период войны были успешно разработаны и решены основные проблемы организации медицинского 
обеспечения войск, лечения раненых и больных, а также ряд санитарно-гигиенических и противоэпидемических во-
просов (система этапного лечения раненых и больных с эвакуацией по назначению, лечение огнестрельных ран, ожо-
гов, отморожений, вопросы переливания крови и др.). Работу многотысячного коллектива военных медиков в годы 
войны возглавляли крупные ученые, организаторы здравоохранения, специалисты, обладавшие огромными знаниями, 
талантом и неиссякаемым трудолюбием.
К л ю ч е в ы е  с л о в а :  руководители медицинской службы, медицинское обеспечение войск.
Для цитирования: Симоненко В.Б., Кнопов М.Ш., Тарануха В.К. Руководящий сос тав военно-медицинской службы периода 
Великой Отечественной войны (к 75-летию Великой Победы). Клиническая медицина. 2020;98(2):85–88.  
DOI http://dx.doi.org/10.30629/0023-2149-2020-98-2-85-88
Для корреспонденции: Симоненко Владимир Борисович — д-р мед. наук, проф., проф. кафедры военно-полевой терапии; 
e-mail: simonenko.vladimir1948@yandex.ru

Symonenko V.B.2, Knopov M.Sh.1, Taranukha V.K.2 
THE LEADERSHIP OF MILITARY MEDICAL SERVICES IN THE GREAT PATRIOTIC WAR PERIOD 
(to the 75th anniversary of the Great Victory) 
1Russian Medical Academy of Continuing Professional Education, 125993, Moscow, Russia
2Branch of the S.M. Kirov Military Medical Academy, 107392, Moscow, Russia
High rates in the medical service works during the Great Patriotic War were achieved primarily due to the satisfactory 
organization of medical support for military operations and troops, in their leadership of which the leading role belonged to 
the heads of the medical service and the chief medical specialists of the Red Army and the Navy, as well as to the chief medical 
specialists of fronts, fl eets and armies. During the war the main problems of the troops medical supply organization, wounded 
and sick treatment, as well as a number of sanitary and hygienic and anti-epidemic issues (the system of step-by-step treatment 
of the wounded and patients with evacuation to destination; gunshot wounds, burns, frostbites treatment, blood transfusion 
questions, etc.) were successfully solved under the leadership. During the war the many thousands of military doctors work was 
led by savants, organizers of health, and specialists with enormous knowledge, talent and  i    nexhaustible diligence.
K e y w o r d s :  heads of medical services; medical support to troops.
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Знаменательная дата — 75-летие Великой Победы 
нашего народа над фашистской Германией — побуж-
дает еще и еще раз обращаться к событиям тех неза-
бываемых лет. Стремительный бег времени преодолел 
семь с половиной десятилетий со дня окончания Вели-
кой Отечественной войны. Но чем дальше в историю 
отходят годы войны, тем полнее и ярче проявляется ве-

личие героического подвига советского народа. Почти 
четыре года сверхпредельного напряжения духовных 
и материальных сил страны, без малого три года наше-
го единоборства с колоссальной военной машиной гит-
леровской Германии, покорившей всю Западную Евро-
пу. Сознание справедливого характера войны с фашиз-
мом, безграничная преданность своей Родине сплотили 
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наши народы в единую семью. Все они в одном строю 
героически сражались и самоотверженно трудились 
во имя защиты своей отчизны, общей победы над вра-
гом, явили миру чудеса стойкости и мужества. Гигант-
ская по масштабам и небывалая по напряжению борьба 
с фашизмом закончилась всемирно-исторической по-
бедой нашего народ  а и его славных Вооруженных Сил.

Вместе со всем многомиллионным народом в годы 
минувшей войны выполняли свой патриотический долг 
тысячи медицинских работников, показав образцы му-
жества, воинского подвига и беззаветной преданности 
своему долгу. Общими для них являлись такие черты, 
как глубокая любовь к Родине, сочетающаяся с интер-
национализмом, высокие моральные и нравственные 
качества, гуманизм, подлинное благородство. Эти чер-
ты раскрывали   сь в повседневной работе, в тяжелых 
буднях военного времени — на поле боя, у операцион-
ного стола, у постели раненог  о и больного. Медики на-
шей страны вели героическую борьбу со смертью, ви-
тавшей на полях сражений, в батальонных и полковых 
медицинских пунктах, в медико-санитарных батальо-
нах и госпиталях, не жалея своих сил. Особенно ярко 
проявлялись эти качества в исключительных случаях, 
нередко требовавших от них героизма и самопожерт-
вования.

Родина высоко оценила их самоотверженный труд. 
Более 116 тыс. медиков были награждены орденами 
СССР, в том числе орденом Ленина — 285 человек, ор-
деном Красного Знамени — более 3,5 тыс., орденом От-
ечественной войны 1-й и 2-й степени — около 15 тыс., 
орденом Славы — около 10 тыс., орденом Красной Звез-
ды — более 86,5 тыс., а 47 медицинским работникам 
присвоено звание Героя Советского Союза. Крупные 
деятели отечественной военной медицины: главный 
хирург Красной Армии генерал-полковник медицин-
ской службы Н.Н. Бурденко, главный хирург Воен-
но-Морского Флота генерал-лейтенант медицинской 
службы Ю.Ю. Джанелидзе и начальник Военно-меди-
цинской академии генерал-полковник медицинской 
службы Л.А. Орбели — были удостоены звания Героя 
Социалистического Труда. Свидетельством признания 
большого значения организаторской роли руководите-
лей медицинской службы Красной Армии и видного 
места военной медицины в числе факторов, обеспечив-
ших нашу победу в Великой Отечественной войне, яв-
ляется награждение некоторых ее представителей пол-
ководческими орденами страны. Ими были отмечены 
генерал-полковник медицинской службы Е.И. Смирнов 
и генералы медицинской службы М.Н. Ахутин, А.Я. Ба-
рабанов, М.М. Гурвич, Н.Н. Еланский, И.А. Клюсс, 
П.Г. Столыпин, Н.П. Устинов и др.

Высокие показатели в работе медицинской служ-
бы были достигнуты прежде всего благодаря хорошей 
организации медицинского обеспечения боевых дей-
ствий войск, в руководстве которым ведущая роль при-
надлежала начальникам медицинской службы и глав-
ным специалистам Красной Армии и Военно-Морского 

Флота, а также главным специалистам фронтов, фло-
тов и армий. При организации лечебно-эвакуационно-
го обеспечения войск в Великой Отечественной войне 
широко использовался опыт прошлых войн и особенно 
Первой мировой и Гражданской, а также боевых дей-
ствий у озера Хасан, реки Халхин-Гол и Советско-фин-
ляндской войны. Однако лишь в период Великой Отече-
ственной войны система оказания медицинской помощи 
раненым и больным впервые приобрела четкие органи-
зационно-штатные формы и превратилась в стройную 
и научно обоснованную систему. Именно в этот период 
были успешно разработаны и решены основные про-
блемы организации медицинского обеспечения войск, 
лечения раненых и больных, а также ряд санитарно-ги-
гиенических и противоэпидемических вопросов (систе-
ма этапного лечения раненых и больных с эвакуацией 
по назначению, лечение огнестрельных ран, ожогов, от-
морожений, вопросы переливания крови и др.).

Следует подчеркнуть, что руководство работой 
многотысячного коллектива военных медиков в период 
войны осуществляли крупные ученые, организаторы 
здравоохранения, специалисты, обладавшие огромны-
ми знаниями, опытом, талантом, неиссякаемым тру-
долюбием. Весьма примечательно, что среди личного 
состава медицинской службы Вооруженных Сил СССР 
в годы войны насчитывалось 4 академика, 22 заслу-
женных деятеля науки, 275 профессоров, 308 докторов 
медицинских наук, 558 доцентов, около 2000 кандида-
тов медицинских наук.

Все годы Великой Отечественной войны во главе ме-
дицинской службы Красной Армии стоял выдающий-
ся организатор здравоохранения и военной медицины 
генерал-полковник медицинской службы Е.И. Смир-
нов. Большой отряд флотских медиков возглавлял 
талантливый руководитель медицинской службы Во-
енно-Морского Флота профессор генерал-лейтенант 
медицинской службы Ф.Ф. Андреев. Особого внимания 
заслуживает выдающаяся роль руководителей военно-
медицинской службы, чьи умение, опыт и организатор-
ский талант позволили успешно решать сложные за-
дачи медицинского обеспечения войск. Начальниками 
медицинской службы фронтов в годы Великой Отече-
ственной войны были А.Я. Барабанов, А.И. Бурназян, 
П.И. Бялик, Д.Н. Верховский, С.В. Викторов, В.И. Ге-
расименко, А.Н. Григорьев, М.М. Гурвич, К.М. Жу-
ков, Н.И. Завалишин, М.Я. Зетилов, М.С. Ицкин, 
И.А. Клюсс, А.Ф. Кобзев, П.В. Колесов, И.И. Куперин, 
Л.Р. Маслов, П.Д. Матюк, К.М. Михнов, М.А. Могучий, 
Л.М. Мойжес, К.С. Назаров, А.Е. Песис, Н.С. Руденко, 
С.А. Семека, А.Н. Со колов, И.И. Савицкий, П.Г. Сто-
лыпин, А.Н. Сырнев, Н.П. Устинов, М.А. Шамашкин, 
А.А. Шлы ков, К.Н. Ярославцев.

Медицинскую службу Балтийского, Северного, 
Черноморского и Тихоокеанского флотов в период вой-
ны возглавляли Г.А. Бабкин, В.Р. Баудер, С.Н. Золоту-
хин, А.М. Зотов, М.Н. Кравченко, М.Я. Кривошеин, 
А.Г. Назаров, А.В. Смольников, И.А. Толкачев.
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Приказом Наркома обороны СССР от 9 мая 1941 г.  
(«Сборник положений об учрежде ниях сани тар ной  
службы военного времени»1) был учрежден институт 
главных медицинских специалистов Красной Армии. 
Этим приказом предусматривались должности глав-
ных хирургов фронтов, армейских хирургов, ведущих 
хирургов полевых и фронтовых эвакуационных пун-
ктов, а также ведущих хирургов армейских и фронто-
вых лечебных учреждений и медико-санитарных ба-
тальонов. Вышеупомянутым приказом были введены 
аналогичные должности главных специалистов для 
врачей-терапевтов, эпидемиологов и др.

Трудно переоценить тот значительный вклад, кото-
рый внесли главный хирург Красной Армии, его заме-
стители, хирурги-консультанты Главного военно-сани-
тарного управле ния (ГВСУ) Красной Армии, главные 
хирурги фронтов и армейские хирурги в организацию 
лечебно-эвакуационного процесса. Вполне очевидно, 
что определяющее значение в разработке принципи-
альных основ организации хирургической помощи ра-
неным и их лечении принадлежит «высшему эшелону» 
хирургической службы — главному хирургу Красной 
Армии академику Н.Н. Бурденко, его заместителям — 
профессорам С.С. Гирголаву, В.С. Левиту, В.Н. Шамо-
ву, хирургам-консультантам ГВСУ Красной Армии — 
профессорам В.В. Гориневской и С.С. Юдину, а также 
главным хирургам фронтов А.И. Арутюнову, М.Н. Аху-
тину, А.Н. Бакулеву, С.И. Банайтису, Ф.Ф. Березкину, 
Б.А. Боку, А.А. Вишневскому, Г.М. Гуревичу, И.Д. Да-
нилову, Б.Д. Дивногорскому, Б.Д. Добычину, Н.Н. Елан-
скому, И.А. Зворыкину, И.Н. Ищенко, А.А. Казанскому, 
И.С. Колесникову, И.А. Криворотову, Н.И. Кукуджано-
ву, П.А. Куприянову, Д.Г. Мамамтавришвили, Н.Н. Ми-
лостанову, П.Н. Напалкову, А.С. Осидзе, В.И. Попову, 
А.С. Ровнову, Д.П. Смирнову, Н.К. Сороко, П.Л. Сель-
цовскому, А.Я. Флеровскому.

Именно они непосредственно в действующих арми-
ях и на фронтах постоянно обобщали большой опыт 
работы военно-полевых хирургов в различных боевых 
операциях и изыскивали новые, более совершенные 
методы организации хирургической помощи. Главные 
хирурги фронтов и армейские хирурги обеспечивали 
руководство всей хирургической работой на фронте, 
включая разработку указаний по объему и содержанию 
квалифицированной и специализированной хирурги-
ческой помощи раненым и их медицинской сортировке 
на этапах медицинской эвакуации; подбор и расстанов-
ку врачебных кадров хирургического профиля; кон-
троль за качеством хирургической помощи и лечения 
раненых; организацию специализации и усовершен-
ствования хирургов; анализ и обобщение опыта работы 
по оказанию хирургической помощи раненым в мед-
санбатах и лечебных учреждениях армейских и фрон-
товых госпитальных баз. Под общим руководством 

1 Центральный архив Министерства обороны Российской Фе-
дерации (ЦАМО РФ), ф. 2, оп. 795437, д. 5, лл. 359–386.

главных хирургов фронтов работали другие главные 
специалисты: стоматологи, офтальмологи, оторинола-
рингологи и нейрохирурги фронтов.

Система организации терапевтической помощи на-
чала формироваться уже в первые месяцы войны под 
руководством крупных и высококвалифицированных 
терапевтов нашей страны, при участии сотен клиници-
стов и тысяч практических врачей. Главным терапевтом 
Красной Армии был назначен профессор М.С. Вовси, 
главными терапевтами фронтов — профессора В.Х. Ва-
силенко, Б.Е. Вотчал, Э.М. Гельштейн, П.О. Дмитриев, 
П.И. Егоров, Б.В. Ильинский, А.В. Куковеров, Н.А. Кур-
шаков, М.А. Лясс, А.М. Марков, Н.С. Молчанов, В.М. Но-
водворский, С.А. Поспелов, В.А. Равич-Щербо, М.Ф. Ря-
бов, Г.А. Самарин, А.М. Черевков, Д.Н. Яновский и др.

На должностях армейских терапевтов находились 
профессора и доценты А.Ф. Александров, А.И. Герма-
нов, А.Г. Гукасян, Е.Б. Закржевский, Л.М. Георгиевская, 
А.Г. Дембо, Т.С. Истаманова, А.А. Кедров, Л.М. Рахлин, 
Б.А. Овчинников, М.И. Теодори, П.И. Шилов, В.Г. Шор, 
В.Б. Фарбер и др. Консультантами в госпитальных ба-
зах и крупных эвакогоспиталях работали профессора 
В.Н. Виноградов, Г.Ф. Ланг, А.И. Нестеров, Е.М. Тареев, 
М.Д. Тушинский, М.В. Черноруцкий, Н.Д. Стражеско, 
М.Я. Арьев, С.О. Бадылкес, П.К. Булатов, Л.А. Варша-
мов, Б.П. Кушелевский, Д.Ф. Пресняков, С.М. Рысс, 
А.К. Щукарев и др.

Организационной основой для создания стройной 
системы оказания терапевтической помощи в годы ми-
нувшей войны послужили учреждение штатных долж-
ностей терапевтов во всех звеньях медицинской служ-
бы, создание госпиталей для легкораненых (ГЛР), тера-
певтических полевых подвижных госпиталей (ТППГ) 
и терапевтических эвакуационных госпиталей (ТЭГ) 
для оказания квалифицированной и специализирован-
ной терапевтической помо щи, включение в штат хи-
рургических госпиталей должностей терапевтов.

Большую и важную работу проделали в годы вой-
ны эпидемиологи нашей страны. На протяжении всей 
предшествующей истории неизбежным спутником 
войн являлись эпидемии инфекционных заболеваний, 
уносивших порой больше жизней, чем оружие неприя-
теля. В годы минувшей войны Красная Армия была 
надежно ограждена от этой опасности. Даже в завер-
шающем периоде войны, когда наши воины освобож-
дали порабощенные гитлеровцами западноевропейские 
страны и действовали в крайне неблагоприятной эпи-
демической обстановке, медицинская служба не допу-
стила развития и распространения массовых инфекци-
онных заболеваний среди личного состава. Это стало 
возможным благодаря успешному осуществлению эф-
фективной системы противоэпидемических мероприя-
тий в действующей армии и в тылу.

Главными эпидемиологами Красной Армии в пери-
од войны были профессора И.Д. Ионин (1941–1943 гг.) 
и Т.Е. Болдырев (1943–1945 гг.), а главными эпидемио-
логами фронтов — И.Ф. Акимихин, К.Ф. Акинфиев, 
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М.Л. Безпрозванный, В.М. Берман, С.В. Висковский, 
Л.В. Громашевский, И.И. Елкин, М.В. Земсков, Г.А. Зна-
менский, В.М. Краков, В.Д. Краснов, А.С. Кузьминский, 
Б.П. Первушин, Т.Т. Позывай, В.Л. Портных, Г.Я. Си-
най, В.О. Холодовский, Г.И. Хоменко и др.

Приказом Наркома Военно-Морского Флота СССР 
от 1 сентября 1942 г. («Положение о главных спе-
циалистах санитарной службы Военно-Морского 
Флота и специалистах санитарной службы флотов 
и флотилий»2) был введен институт главных меди-
цинских специалистов флотов. Главным хирургом 
ВМФ был профессор Ю.Ю. Джанелидзе, главным те-
рапевтом ВМФ — профессор А.Л. Мясников, глав-
ным эпидемиологом ВМФ — профессор А.Я. Алымов. 
В годы Великой Отечественной войны на должностях 
главных медицинских специалистов флотов находи-
лись известные ученые Д.А. Арапов, И.Д. Житнюк, 
М.С. Лисицын, Б.А. Петров, Б.В. Пунин и др. (главные 
хирурги флотов), М.И. Мастбаум, Б.Н. Рубинштейн, 
Г.А. Смагин, М.А. Ясиновский (главные терапевты 
флотов), Я.К. Гиммельфарб, В.И. Иоффе, А.С. Каплан, 
Н.Н. Спасский (главные эпидемиологи флотов).

На руководящих должностях военно-медицинской 
службы было свыше 130 профессоров и около 150 до-
центов. Более 40% руководящих работников до службы 
в армии занимались научной и педагогической деятель-
ностью. Среди них было немало главных врачей боль-
ниц, заведующих медицинскими отделениями круп-
ных лечебных учреждений, организаторов противо-
эпидемической службы в различных районах страны. 
В медицинских частях и учреждениях фронтов и ар-
мий работало значительное количество высококвали-
фицированных врачей. Например, в 1943 г. в Красной 
Армии различные медицинские должности занимали 
более 1000 докторов и кандидатов медицинских наук. 
На Ленинградском фронте только в учреждениях фрон-
тового подчинения работали 46 докторов медицинских 
наук и 158 кандидатов медицинских наук.

Все возрастающее в ходе войны место в деятель-
ности ученых занимало обобщение опыта медицин-
ского обеспечения войск. Одной из эффективных форм 
обобщения военного опыта организации медицинской 
помощи и реализации научных достижений являлось 
проведение научно-практических медицинских кон-
ференций во всех без исключения армиях, фронтах 
и флотах. Эти конференции, как правило, посвящались 
анализу итогов работы врачей в прошедших боевых 
операциях. Анализ достижений и ошибок на конкрет-
ном фоне проведенных боевых операций был хорошей 
школой для медицинских работников и позволял ото-
брать лучшее из накопленного опыта. Материалы упо-
мянутых конференций издавались отдельными труда-
ми и становились руководством к действию для врачей 
различных армий и фронтов.

2 Центральный военно-морской архив (ЦВМА), ф. 14, оп. 47. 
д. 216, лл. 210–214.

30 июня 1944 г. Постановлением СНК СССР была 
учреждена Академия медицинских наук (АМН) СССР. 
Под ее руководством большая сеть научных учрежде-
ний страны совместно с практическими работниками 
лечебных учреждений Красной Армии и Военно-Мор-
ского Флота успешно разрабатывали такие важные 
в период войны проблемные вопросы, как изыскание 
эффективных методов лечения ран, в частности ос-
ложненных раневой инфекцией, совершенствование 
способов обезболивания, заготовка донорской крови, 
производство вакцинных препаратов и др. Деятель-
ность АМН СССР является убедительным доказатель-
ством органического переплетения во время войны 
задач, стоявших перед органами военного и граждан-
ского здравоохранения, а следовательно, необходимо-
сти их постоянного взаимодействия. Показателен тот 
факт, что 18 из 60 действительных членов-основате-
лей АМН СССР, утвержденных Постановлением СНК 
СССР от 14 ноября 1944 г., являлись генералами меди-
цинской службы, а многие из членов-основателей АМН 
СССР — консультантами в системе госпитальных баз 
тыла страны.

Итоги деятельности медицинской службы Воору-
женных Сил в Великой Отечественной войне обще-
известны — 72,3% раненых и 90,6% больных солдат 
и офицеров были излечены в госпиталях и медико-са-
нитарных батальонах и возвращены в строй. За этими 
цифрами миллионы спасенных жизней, миллионы вои-
нов, которым военные медики возвратили здоровье, 
возможность снова взять в руки оружие, а после войны 
вернуться к мирному труду. 

В ходе войны все более отчетливо выявлялась роль 
медицинской службы как важнейшего источника по-
полнения Вооруженных Сил. Не случайно историки 
и крупные военачальники, говоря о работе медицин-
ского состава в годы Великой Отечественной войны, 
прежде всего подчеркивают вклад медицинской служ-
бы в укрепление Красной Армии, в повышение ее бое-
способности. «Успехи, достигнутые в лечении раненых 
и больных, в возвращении их в строй и к труду, по сво-
ему значению и объему равны выигрышу крупнейших 
стратегических сражений»3. Так оценен труд военных 
медиков в книге «Вторая мировая война».

Бессмертен подвиг народа, в жестоких битвах самой 
тяжелой войны современности защитившего свобо-
ду и независимость человечества от угрозы фашизма. 
Незабываем и самоотверженный труд многотысячной 
армии военных медиков, отдавших все силы и знания 
спасению раненых и больных защитников Родины. 
Героические традиции отечественной военной меди-
цины, ярко проявившиеся на полях сражений, береж-
но хранятся и преумножаются медицинским составом 
Российской Армии и Военно-Морского Флота.

Поступила 21.10.19
Принята в печать 24.11.19

3 Вторая мировая война.  — М.: Наука, 1966. — С. 189.
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ИНФАРКТ МИОКАРДА БЕЗ ОБСТРУКТИВНОГО ПОРАЖЕНИЯ КОРОНАРНЫХ 
АРТЕРИЙ (MINOCA)
КГБУЗ «Алтайский краевой кардиологический диспансер», 656055, Барнаул, Россия

«MINOCA» (инфаркт миокарда без обструктивного поражения коронарных артерий) — новый термин в кардио-
логии, который объединил гетерогенную группу патологических состояний, в результате которых развивается ин-
фаркт миокарда при необструктивном поражении коронарных артерий. В статье раскрыты вопросы этиологии 
и патогенеза MINOCA, которые подразделяются на коронарогенные: необструктивный атеросклероз, коронаро-
спазм, микроваскулярная дисфункция, диссекция коронарной артерии, мышечный мостик, и некоранорогенные: ми-
окардиты, кардиомиопатии, тромбофилии, тромбоэмболии легочных артерий. Привлекают к себе внимание вопро-
сы диагностики и дифференциальной диагностики, что определяет дальнейший выбор тактики ведения и лечения. 
В настоящее время нет рекомендаций по ведению и лечению пациентов с диагнозом MINOCA, соответственно, не 
разработаны методы профилактики. Термин «MINOCA» ставит перед нами ряд вопросов, многие из которых оста-
ются открытыми для дальнейшей дискуссии и решения. 
К л ю ч е в ы е  с л о в а :  MINOCA, необструктивное поражение коронарных артерий, инфаркт миокарда, микровас-

кулярная дисфункция, дифференциальная диагностика.
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MYOCARDIAL INFARCTION WITHOUT OBSTRUCTIVE CORONARY ARTERY DISEASE (MINORCA)
Altai regional cardiology clinic, 656055, Barnaul, Russia
«MINOCA» (myocardial infarction with nonobstructive coronary arteries) is a new term in cardiology, which combines a 
diff erent group of pathological conditions, as a result of which myocardial infarction develops with non-obstructive coronary 
arteries. The article reveals the etiology and pathogenesis of MINOCA, which is divided into coronarogenic: non-obstructive 
atherosclerosis, coronary spasm, microvascular dysfunction, coronary artery dissection, muscle bridge and not coranorogenic: 
myocarditis, cardiomyopathy, thrombophilia, pulmonary embolism. The issues of diagnosis and diff erential diagnosis attract 
attention, which determines the further choice of management and treatment tactics. Currently, there are no recommendations 
for the management and treatment of patients with a diagnosis of MINOCA; accordingly, prevention methods have not been 
developed. The term «MINOCA» poses a number of questions for us, many of which remain open for further discussion and 
resolution.
K e y w o r d s :  MINOCA, nonobstructive coronary artery disease, myocardial infarction, microvascular dysfunction, diff er-

ential diagnosis.

For citation: Safonova E.A., Sukmanova I.A. Myocardial infarction without obstructive coronary artery disease (MINORCA). Klini-
cheskaya meditsina. 2020;98(2):89–97. (in Russian) DOI http://dx.doi.org/10.30629/0023-2149-2020-98-2-89-97
For correspondence: Ekaterina A. Safonova — cardiologist in cardiology department of acute myocardial infarction Altai State 
Cardiological Dispensary, е-mail: safonovapost@gmail.com
 Confl ict of interests. The authors declare no confl ict of interests.
Acknowlegments. The study had no sponsorship.
Information about authors
Safonova E.A., ORCID: 0000-0003-4773-0644
Sukmanova I.A., ORCID:0000-0001-8328-4050

 Received 26.11.19
Accepted 24.12.19

Ишемическая болезнь сердца (ИБС) является 
причиной 1,8 млн смертей ежегодно и составля-
ет 20% от всех летальных исходов в Европе, несмо-
тря на значимые вариации между странами [1]. Рас-
пространенность ИБС продолжает увеличиваться, 
но в Европе за последние десятилетия отмечается 

тенденция к снижению уровня смертности, связанной 
с данным заболеванием [2].

Известно, что ИБС развивается в среднем на 7–10 лет 
позже у женщин, чем у мужчин, тем не менее ИМ 
остается ведущей причиной смертности у женщин [3]. 
Острый коронарный синдром (ОКС) в 3–4 раза чаще 
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встречается у мужчин, чем у женщин в возрасте 
до 60 лет, однако в возрастной группе старше 75 лет 
превалируют женщины [4].

 В начале XX века появились первые клинические 
свидетельства, описывающие соотношение между об-
разованием тромба в коронарной артерии [5] и связан-
ными с ним клиническими признаками [6]. Несмотря 
на эти важные наблюдения, прошло немало времени 
до того, как было достигнуто общее клиническое при-
нятие этой клинической единицы, частично из-за од-
ного патолого-анатомического исследования, которое 
не выявило тромбов в коронарных артериях у 31% па-
циентов, умерших от ИМ [7]. На протяжении многих 
лет использовалось несколько разных определений 
ИМ, что приводило к спорам и путанице. 

В настоящее время используется четвертое уни-
версальное определение инфаркта миокарда, в которое 
включены следующие критерии [8]: нарастание и/или 
снижение уровня сердечного тропонина (при условии, 
что хотя бы одно значение превышало 99-й перцентиль 
от верхней границы нормы) должно сочетаться хотя 
бы с одним признаком из нижеперечисленных: 

• симптомы ишемии миокарда;
• вновь возникшие ишемические изменения на ЭКГ; 
• появление патологического зубца Q; 
• выявление по данным визуализирующих мето-

дик новых участков нежизнеспособного миокар-
да либо новых участков нарушения локальной 
сократимости, предположительно ишемической 
этиологии; 

• выявление тромба в коронарных артериях по дан-
ным коронароангиографии или аутопсии (не для 
ИМ 2-го и 3-го типов) [8].

Однако в нескольких крупных реестрах [9–11] ИМ 
выявлено, что у 1–13% пациентов ИМ произошел в от-
сутствие обструктивной ИБС. Эти и другие проблемы 
побудили клинических исследователей объединить 
термин «инфаркт миокарда» с необструктивными ко-
ронарными артериями (MINOCA) [12]. 

MINOCA — myocardial infarction with nonobstructive 
coronary arteries (инфаркт миокарда без обструктивно-
го поражения коронарных артерий). Постановка диа-
гноза MINOCA требует как клинических подтвержде-
ний ИМ, так и подтверждения необструктивных коро-
нарных артерий. Диагностические критерии MINOCA 
приведены в табл. 1.

Соответственно, диагноз ставится после коронар-
ной ангиографии при оценке клинической картины, 
соответствующей ИМ. Следует отметить, что универ-
сальное определение инфаркта миокарда указывает, 
что сочетание симптомов и достоверного повышения 
кардиомиомаркеров в соответствии с клинической кар-
тиной подтверждает ИМ. Следовательно, если нет кли-
нически очевидного альтернативного диагноза, такого 
как миокардит или тромбоэмболия легочной артерии, 
диагноз MINOCA применим [8, 12]. То есть MINOCA — 
рабочий диагноз, а точнее, синдром, который дикту-

ет врачу после выполнения коронарной ангиографии 
(КАГ) необходимость проведения дополнительного 
обследования и дифференциальной диагностики с це-
лью выявления причины, лежащей в основе данного 
состояния. Согласно универсальному определению 
ИМ, при MINOCA может развиваться ИМ как 1-го, так 
и 2-го типа [13].

Распространенность и клиническая картина
Распространенность MINOCA хорошо представ-

лена в метаанализе S. Pasupathy и соавт. (2015), ос-
нованном на 27 клинических исследованиях и реги-
страх с участием 176 502 пациентов с ИМ, которым 
выполнялась КАГ: MINOCA встречался в диапазоне 
от 1% до 14% и в среднем составлял 6% [13].

В этом же обзоре [14] был определен ряд особенно-
стей MINOCA: встречаемость в несколько более моло-
дом возрасте (58,8 против 61,3 года; р < 0,001) и чаще 
у женщин (43% против 24% у мужчин; р < 0,001); оди-
наковая распространенность всех факторов риска ИБС 
(артериальная гипертония, курение, сахарный диабет, 
семейный анамнез), за исключением дислипидемии, 
которая при MINOCA (21%) выявлялась статистически 
значимо реже (р < 0,001), нежели среди пациентов с об-
структивным поражением КА и ИМ (32%).

Более того, по данным регистра CRUSADE, жен-
ский пол и молодой возраст являются независимыми 

Т а б л и ц а  1

Диагностические критерии MINOCA

Диагноз MINOCA ставится сразу же после коронарной 
ангиографии у пациента с признаками, соответствующими 
ИМ по следующим критериям

Критерии ИМ 
Нарастание и/или снижение уровня сердечного тропонина 
(при условии, что хотя бы одно значение превышало 
99-й перцентиль от верхней границы нормы) должно 
сочетаться хотя бы с одним признаком из нижеперечисленных 
клинических критериев:
a) симптомы ишемии миокарда;
b) вновь возникшие ишемические изменения на ЭКГ;
c) появление патологического зубца Q;
d) выявление по данным визуализирующих методик новых 
участков нежизнеспособного миокарда либо новых участков 
нарушения локальной сократимости, предположительно 
ишемической этиологии;
e) выявление тромба в коронарных артериях по данным 
коронароангиографии или аутопсии

Необструктивные коронарные артерии на ангиографии
Определяется как отсутствие обструктивной ИБС при 
коронароангиографии (то есть без стеноза коронарной 
артерии ≥ 50%) в любой потенциальной инфаркт-связанной 
артерии.
Что включает таких пациентов, как:
- с нормальными коронарными артериями (без стеноза 
более 30%);
- с легким коронарным атероматозом (стеноз более 30%, 
но менее 50%)

Нет клинически очевидной причины острого состояния
Во время ангиографии причина и, следовательно, конкретный 
диагноз для клинической картины неочевидны.
Существует необходимость в дальнейшей оценке пациента 
по основной причине подтверждения MINOCA
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клиническими предикторами ИМ без атеросклероти-
ческой обструкции коронарного русла [15].

Однако есть и противоположные данные оте-
чественных авторов, которые установили у больных 
MINOCA статистически значимо более высокий воз-
раст, большую частоту артериальной гипертонии 
и диа бета, меньшую частоту курения и одинаковую 
встречаемость дислипидемии [16].

Существенных различий в портрете больного НОКА 
(необструктивными коронарными артериями) по срав-
нению с пациентами с ОКА (обструктивными коронар-
ными артериями) не выявлено. Однако такой неспец-
ифический симптом, как сердцебиение, сопровождал 
ангинозную боль чаще в группе НОКА. Несмотря на 
то что прогноз у больных ОКС с НОКА и интактными 
КА лучше, чем у пациентов с ОКА, необходимо тща-
тельно анализировать патогенез заболевания в каждом 
отдельном случае, так как именно у данной категории 
пациентов он представляется наиболее разнообразным. 
Поскольку у этих больных имеет место сочетание не-
скольких факторов, необходимо выделение ведущего 
фактора с более интенсивным воздействием именно 
в его направлении [17].

Этиология и патогенез 
1. Разрыв атеросклеротической бляшки является 

частой причиной MINOCA. Это включено в понятие 
ИМ 1-го типа в универсальном определении инфаркта 
миокарда, даже когда тромб не может быть найденным 
[8]. В документе универсального определения MINOCA 
составляет 5–20% всех случаев ОИМ 1-го типа, что 
включает в себя визуализацию и патологические изме-
нения в виде разрыва бляшки, изъязвления или эрозии. 
При проведении внутрисосудистого ультразвука раз-
рыв или изъязвление бляшек наблюдается у 40% па-
циентов с MINOCA [18, 19]. Внутрикоронарная визуа-
лизация с более высоким разрешением (например, оп-
тическая когерентная томография), вероятно, покажет 
еще более высокую распространенность повреждения 
атеросклеротической бляшки. Однако эти методики 
получили малую распространенность в виду нерутин-
ного использования, хотя именно с их помощью дока-
зано, что повреждение бляшки может произойти в об-
ласти сосуда, который кажется нормальным при обыч-
ной ангиографии. Небольшая степень атеросклероза, 
даже минимальная, обычно видна на КАГ [20].

Миокардионекроз в MINOCA с разрывом бляшки 
опосредуется тромбозом, тромбоэмболией, спазмом 
сосудов или сочетанием этих процессов. Еще одна тео-
рия, которая была предложена в качестве объяснения 
для MINOCA в подтверждении инфаркта миокарда, — 
это спонтанный тромболизис или аутолиз коронарно-
го тромбоза [21]. Спонтанный тромболизис считается 
эндогенным защитным механизмом от образования 
тромба даже в присутствии разорванной коронарной 
бляшки. Действительно, МРТ-визуализация может по-
казать большие области отека миокарда с небольшими 

участками некроза среди пациентов с MINOCA и раз-
рушение атеросклеротической бляшки, предполагая, 
что кровоток был временно скомпрометирован в боль-
шем сосуде [21]. 

2. Спазм коронарной артерии, который может потен-
циально способствовать патогенезу ИМ у пациентов 
с обструктивной ИБС, получил пристальное внимание 
и в MINOCA. Это отражает гиперреактивность сосуди-
стых гладких мышц к эндогенным вазоспастическим 
веществам (как при вазоспастической стенокардии), 
что также может встречаться при воздействии экзоген-
ных вазоспастических агентов (например, кокаина или 
метамфетаминов) [21]. Провокационное тестирование 
на спазм продемонстрировало спазм у 27% пациентов 
с MINOCA [22]. ИМ с НОКА может быть презентацией 
de novo для пациентов с вазоспастической стенокар-
дией или временным событием в тех случаях, когда 
диагноз уже верифицирован [23]. Клинические при-
знаки вазоспастической стенокардии, которые соответ-
ствуют MINOCA, включают повторные эпизоды стено-
кардии покоя, которые быстро реагируют на нитраты 
короткого действия, особенно если связаны с преходя-
щими ишемическими изменениями ЭКГ и демонстри-
руют циркадный паттерн (обычно ночная стенокардия) 
[24]. Капиллярный спазм также является потенциаль-
ной причиной возникновения MINOCA, так как повы-
шенный уровень  тропонина был обнаружен с помощью 
сверхчувствительных анализов после провокационных 
тестирований спазма, несмотря на отсутствие боль-
шого индуцибельного спазма сосудов [25]. Особенно 
часто спазм КА (коронарных артерий) как механизм 
развития MINOCA встречается в азиатской популяции 
больных; например, зарегистрированная частота коро-
нароспазма среди японских и корейских пациентов до-
стигает 81% и 61%, соответственно [26, 27].

3. Тромбоэмболия коронарной артерии. Тромбоз 
может быть фактором, способствующим ИМ в сово-
купности с разрывом атеросклеротической бляшки 
или спазмом коронарной артерии, или может быть 
самостоятельной причиной при отсутствии этих фак-
торов. Коронарный тромбоз может возникать из-за на-
следственных или приобретенных тромбофилий [22]. 
Эмболия в КА чаще всего возможна при заболевани-
ях сердечно-сосудистой системы, имеющих своими 
осложнениями тромбоэмболии системного характера 
(пороки сердца, главным образом после протезирова-
ния клапанов, фибрилляция предсердий, тромб в по-
лости левого желудочка, инфекционный эндокардит, 
опухоли сердца). Причем эмболия возможна как в эпи-
кардиальные КА, так и, что встречается чаще, в микро-
циркуляторное русло [28]. Наследственные нарушения 
тромбофилии включают фактор V лейденской тромбо-
филии, дефицит белка S и C. Скрининг тромбофилии 
с исследованиями на пациентах с MINOCA сообщили 
о 14% распространенности из этих наследственных 
расстройств [22]. Однако в реальной клинической 
практике скрининг на выявление тромбофилии выпол-
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няется очень редко [13]. Приобретенные расстройства 
тромбофилии — антифосфолипидный синдром и мие-
лопролиферативные расстройства, хотя они не были 
систематически исследованы в MINOCA. Считается, 
что фактор тромбоэмболии в MINOCA низкий из-за 
неадекватного скрининга. Например, мелкие коронар-
ные сосуды, окклюзированные тромбами или эмбола-
ми, могут отсутствовать на ангиографии. Клиническая 
оценка коронарных тромбоэмболических нарушений 
представлена в табл. 2 [12].

4. Коронарная диссекция. Спонтанная коронарная 
диссекция обычно вызывает ИМ, хотя это не всегда 
может быть очевидным на КАГ [29], так же как гема-
тома коронарных артерий без разрывов интимы [30]. 
Оптическая когерентная томография играет ключе-
вую роль в постановке этого диагноза [31]. Состояние 
чаще встречается среди женщин. Причины появления 
спонтанной коронарной диссекции до сих пор неясны, 
но в большинстве случаев при скрининге выявляется, 
что фибромышечная дисплазия присутствует и в дру-
гих сосудистых руслах. Изменения в составе интима-
медиа из-за гормонального сдвига, отмечающегося при 
беременности и родах, также имеют значение. Боль-

шинство диссекций происходит при отсутствии атеро-
склеротических изменений [32].

5. Кардиомиопатия Такоцубо часто представлена 
как ОКС с изменениями сегмента ST [33, 34]. Переход-
ный характер дисфункции левого желудочка озадачил 
врачей во всем мире [35]. Клиническая картина харак-
теризуется острой, обратимой сердечной недостаточ-
ностью, связанной с оглушением миокарда, при отсут-
ствии окклюзии КА [36]. 

6. Миокардит. Поскольку клиническая картина по-
лиморфна, определенный диагноз (миокардит и его 
специфические этиопатогенетические формы) может 
быть поставлен только с помощью эндомиокардиаль-
ной биопсии (ЭМБ) [36]. Это состояние имеет пере-
менную форму, включая ОКС при наличии/отсутствии 
желудочковой дисфункция и без обструктивных КА. 
Во многих случаях диагноз не будет клинически оче-
видным и рабочий диагноз MINOCA должен быть вы-
ставлен до конкретного тестирования [12]. Распростра-
ненность миокардита среди пациентов с клиническим 
диагнозом MINOCA варьирует в зависимости от из-
ученного населения и, по данным последнего метаана-
лиза, составляет около 33% [37].

7. Другие формы острого ИМ 2-го типа. ОИМ 2-го 
типа определяется как некроз клеток миокарда из-за 
того, что к миокарду поступает недостаточно кисло-
рода. [5]. Причинами развития ОИМ 2-го типа могут 
быть  анемия, тахибрадиаритмия, дыхательная недо-
статочность, гипотония, шок, тяжелая артериальная 
гипертензия с гипертрофией левого желудочка или без 
нее, гемодинамически значимый аортальный порок, 
сердечная недостаточность, кардиомиопатия, вредные 
эффекты токсинов (например, сепсис) и фармакологи-
ческих агентов (например, катехоламинов) [38].

8. Инфаркт миокарда с необструктивными коронар-
ными артериями неуточненной этиологии. 

Вышеописанные причины MINOCA очень часто 
не диагностированы, что оставляет вопрос об этиоло-
гии и патогенезе открытым. 

Помимо этого, нужно отметить, что возможно соче-
тание нескольких механизмов возникновения ишемии 
и некроза миокарда, например при необструктивной, 
но поврежденной атеросклеротической бляшке, может 
встречаться тромбофилия [9].

Лабораторные и инструментальные методы 
диагностики, дифференциальная диагностика

Диагностические критерии MINOCA приведены 
в табл. 1. Вне зависимости от причины возникновения 
MINOCA для постановки диагноза принципиально на-
личие следующих факторов.

1. Подтвержденный ИМ (ангинозная боль или ее 
эквивалент; на ЭКГ — изменения сегмента ST, патоло-
гический зубец Q или впервые возникшая полная бло-
када левой (а с 2017 г. и правой) ножки пучка Гиса; при 
определении функции левого желудочка — выявление 
нарушений локальной сократимости или при перфузи-

Т а б л и ц а  2

Диагностика причин коронарных тромбоэмболий

История 
пациента

Мерцательная аритмия, кардиомиопатия, 
протезирование клапана, протромботические 
факторы риска, (сердечная) опухоль, 
порок сердца, недавний эндокардит, 
недавний тромбоз или легочная эмболия, 
сопутствующий инсульт или системная 
эмболия

Симптомы Лихорадка, признаки системной 
тромбоэмболии

Лабораторные 
анализы

Воспалительные маркеры, фактор V 
Лейдена, белок C, белок S, волчаночный 
антикоагулянт, антикардиолипиновые 
антитела, МНО (у пациентов, получающих 
антагонисты витамина K) и культуры крови

ЭхоКГ ФВ ЛЖ и желудочковый тромб, миксома 
и папиллярная фиброэластома, оценка 
предсердного шунта, клапанные пороки 
сердца с особым акцентом на признаки 
эндокардита, кальцинозные клапаны, 
подвижные бляшки в восходящей аорте, 
сброс справа налево (микропузырьки) 
для поиска ООО, ЧПЭхоКГ для ООО

КАГ Неокклюзионные коронарные артерии 
или дистальные окклюзии, связанные с 
вмешательством воздушные эмболии. 
Внутрисосудистое ультразвуковое 
исследование или ОКТ (оптическая 
когерентная томография) могут 
быть полезными для выявления 
атеросклеротического разрыва и эрозии 
бляшек, а также диссекции коронарных 
артерий или тромбоза, которые могут быть 
упущены во время ангиографии, особенно 
у пациентов с признаками атеросклероза

European Heart Journal. 2017;38:143–153.
П р и м е ч а н и е. ЧПЭхоКГ — чрезпищеводная эхокардио-

графия, ООО — открытое овальное окно.
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онной визуализации миокарда — уменьшение объема 
жизнеспособного миокарда.

2. Исключение обструктивной ИБС (отсутствие сте-
ноза ≥ 50% по данным КАГ).

3. Отсутствие других клинически значимых причин 
развития ИМ, например таких, как сердечная травма 
[13, 39].

При исключении несердечных причин (например, 
ТЭЛА) легочная ангиография как рутинный метод 
диаг ностики не показана и должна быть резервом для 
клинически похожих на ТЭЛА случаев; в качестве 
скринингового метода необходима оценка D-димера, 
а также эхокардиография (ЭхоКГ) для исключения 
острой перегрузки правых отделов сердца и легочной 
эмболии у пациентов с MINOCА. 

При миокардите воспалительный генез возможного 
некробиотического поражения миокарда могут под-
твердить диффузная гипокинезия стенок левого желу-
дочка со значительным снижением фракции выброса 
при ЭхоКГ, высокий уровень С-реактивного белка, маг-
нитно-резонансная томография (МРТ) с гадолинием, 
позволяющая установить морфологические признаки 
воспаления (отек, гиперемию, зоны некроза) и прове-
сти дифференциацию с инфарктоподобным вариантом 
миокардита. Диагностическая значимость данного ме-
тода при миокардитах настолько высока, что МРТ мо-
жет рассматриваться как альтернативный метод эндо-
миокардиальной биопсии, которая в реальной практике 
используется очень редко. В табл. 3 представлены диа-
гностические критерии миокардита [40]. 

Проведение внутрисосудистого ультразвука, опти-
ческой когерентной томографии в клинической прак-
тике встречается крайне редко, хотя это один из наи-
более информативных методов определения ИБС при 
гемодинамически незначимых стенозах КА и диссек-
ции КА как причины MINOCA [18, 19, 31].

Дифференциальная диагностика кардиомиопатии 
Такоцубо, острого миокардита и ИМ вследствие окклю-
зии КА может быть сложной задачей. Высота тропони-
на относительно ниже при кардиомиопатии Такоцубо 
по сравнению с ИМ. Некоторые пациенты поступают 
поздно и без характерной дисфункции ЛЖ. Более лег-
кие формы также, вероятно, существуют, но не диагно-
стируются. Если МРТ сердца выполняется сразу после 
поступления в больницу; то зачастую можно выявить 
отек миокарда, что имеет важное значение в диагности-
ке MINOCA [12]. 

Если мы рассматриваем коронароспазм как причи-
ну MINOCA, для подтверждения которого необходи-
мо проведение провокационных проб, рекомендуется 
внутрикоронарное введение ацетилхолина или, в слу-
чае известной коронарной анатомии и отсутствия 
многососудистого поражения, эргоновина [42]. Помня 
о том, что кокаин и амфетамины могут вызывать ко-
ронароспазм, приводящий к развитию MINOCA [43], 
следует обращать внимание на анамнез и у некото-
рых пациентов выполнять скрининговое исследова-

ние мочи на симпатомиметики. В некоторых случаях 
спазм может захватывать микроциркуляторное русло 
(«микрососудистый спазм») [13]. Также диагноз «ва-
зоспастическая стенокардия» может быть выставлен 
при спонтанных эпизодах стенокардии покоя, если  
отмечаются изменения сегмента ST (при проведении 
ХМ-ЭКГ, нагрузочных проб) с положительным эф-
фектом от нитратов; следует учитывать, что эти изме-
нения не всегда возможно зафиксировать вследствие 
того, что проведение  нагрузочных проб не показано 
в острой фазе ИМ [24].

Первичный коронарный «микрососудистый» генез 
в развитии MINOCA является весьма сложным в диа-
гностике и устанавливается только после исключения 
других возможных механизмов. Для подтверждения 
данного нарушения возможна оценка резерва коронар-
ного кровотока при проведении доплер-ЭхоКГ и прово-
кационных медикаментозных проб [12]. 

Наследственные тромбофилии с наличием фактора 
V Leiden, протромбинового варианта G20210A, дефи-

Т а б л и ц а  3

Диагностические критерии миокардита

Наличие ≥ 1 клинических проявлений и ≥ 1 диагностических 
критериев из разных категорий при отсутствии: 
1) ангиографически подтвержденной ИБС (коронарный 
стеноз ≥ 50%); 
2) известной ранее существовавшей патологии сердечно-
сосудистой системы, а также экстракардиальной болезни, 
вызывающей подобные жалобы (ППС, ВПС)

Диагностика достоверности и этиологическая диагностика 
миокардита включают в себя оценку гистологии, 
иммуногистологии, инфекционных агентов с помощью ПЦР. 
Клинические проявления:
• Острый коронарный синдром с нормальной глобальной или 

региональной дисфункцией левого желудочка (ЛЖ) 
и/или правого желудочка (ПЖ) по данным  ЭхоКГ или МРТ, 
с увеличением или без увеличения тропонина (Tn) T/TnI 
(который может иметь временное течение аналогично ОИМ 
или длительное высвобождение в течение нескольких 
недель или месяцев).

• Начало или прогрессирование СН.
• Неуточненная ХСН длительностью 3 мес.
• Опасное для жизни необъяснимое состояние (включая 

угрожающие жизни аритмии и внезапную абортивную 
смерть, кардиогенный шок, тяжелое нарушение функции 
левого желудочка)

Диагностические критерии: 
• ЭКГ/холтер/стресс-тест показывают изменения ЭКГ 

в 12 отведениях — любое из следующих: 
атриовентрикулярная блокада от I до III степени или 
блокада пучков Гиса, изменение волны ST/T, паузы, 
желудочковая тахикардия или фибрилляция и асистолия, 
фибрилляция предсердий, уменьшение высоты зубца 
R, задержка внутрижелудочковой проводимости 
(расширенный комплекс QRS), аномальные зубцы Q, 
частые экстрасистолии и наджелудочковая тахикардия.

• Маркеры некроза кардиомиоцитов: повышение титра 
сердечного тропонина.

• Функциональные и структурные аномалии при 
визуализации сердца (ЭхоКГ/КАГ/МРТ), новые, 
необъяснимые другими причинами структуры и функции 
ЛЖ и/или ПЖ.

• Характеристика ткани с помощью МРТ-отека и/или LGE 
классического миокардита (в соответствии с критериями 
Лейк-Луиз)
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цита фактора XII и белка C и S могут встречаться как 
при неизмененных, так и при атеросклеротически по-
раженных КА.  Стандартные  исследования коагуляци-
онной и антикоагуляционной составляющей гемостаза 
необходимы при подозрении на тромбофилию как при-
чину MINOCA в случаях отягощенной наследственно-
сти, возникновении тромбоза до 50 лет у кровного род-
ственника, тромбоза редкой локализации и повторного 
любой локализации, беременности, приеме оральных 
контрацептивов, а при подозрении на наследственную 
патологию — выявление генетических мутаций (лей-
деновская мутация — V фактор, протромбиновая му-
тация — II фактор и др.) [13]. Также следует помнить 
о приобретенных гиперкоагуляционных состояниях, 
которые предрасполагают к MINOCA и встречаются 
при системных заболеваниях соединительной ткани, 
включая системную красную волчанку, системный ва-
скулит, при антифосфолипидном синдроме, истинной 
полицитемии и при использовании анаболических сте-
роидов или эстрогенов/прогестинов [23].

Лечение
Учитывая, что причины MINOCA принципиально 

различаются, переходя к разделу лечения, важно ак-
центировать внимание на первопричине и патогенезе 
у конкретного пациента, что может определять эффек-
тивность лечения и прогностические направления — 
от выздоровления до летального исхода. В табл. 4 пред-
ставлены варианты MINOCA и их патогенетическая 
терапия [12].

В ряде отечественных работ сравнивалась частота 
использования стандартных лекарственных препаратов 
у больных MINOCA и 1-м типом ИМ. У В.В. Рябова и со-
авт. [17] данные о частоте назначения таких препаратов, 
как антиагреганты, антикоагулянты, ингибиторы ангио-
тензинпревращающего фермента (иАПФ), бета-адрено-

блокаторы, статины, нитраты, верапамил, дилтиазем, на 
догоспитальном и госпитальном этапах не различались. 
В то же время было отмечено, что прием антагонистов 
кальция нифедипинового ряда статистически значи-
мо преобладал в группе пациентов с необструктивным 
поражением КА, нежели у больных с обструктивными 
изменениями КА (22,2% против 8,4%, соответственно). 
В другом исследовании при одинаковой частоте назна-
чения вышеперечисленных групп лекарственных препа-
ратов в стационаре в рекомендациях при выписке боль-
ным MINOCA указывается на статистически значимо 
меньшую частоту назначения аспирина, бета-адрено-
блокаторов, статинов при значительно увеличенной ча-
стоте назначения антагонистов кальция [33].

Также в работе Н.В. Дятлова и соавт. [16] в реко-
мендациях для дальнейшего амбулаторного лечения 
частота применения антиагрегантов (аспирин, кло-
пидогрел, тикагрелор) была статистически значимо 
меньше в группе MINOCA при сопоставимой часто-
те использования статинов и бета-адреноблокаторов 
и больше — при применении антагонистов кальция 
и иАПФ/сартанов. При этом авторы обращают вни-
мание на низкую степень приверженности к лечению 
в обеих группах больных, особенно в группе MINOCA 
при применении антиагрегантов, и статистически 
значимо более высокую приверженность, достига-
ющую 80% (что необъяснимо) при применении БАБ 
и статинов в группе больных без обструктивного ате-
росклероза КА [13].

Остается открытым вопрос о приеме лекарствен-
ных препаратов для лечения пациентов с MINOCA как 
в стационаре, так и в дальнейшем — для улучшения 
прогноза с позиций вторичной профилактики (анти-
агреганты, статины, иАПФ/сартаны, бета-адренобло-
каторы) [23] (рисунок).

Прогноз
По результатам некоторых крупных исследований, 

сообщается о практически двукратной разнице в смерт-
ности от всех причин: 1,1–2,6% в течение 30 дней и 3,3–
6,4% в течение 12 мес. [44, 45]. Полученные резуль-
таты были сопоставимы с данными метаанализа [14] 
различных работ, где также общая смертность в тече-
ние 12 мес. при MINOCA составляла от 2,6% до 6,9%, 
в среднем — 4,7%, что было достоверно ниже по срав-
нению с ИМ, связанным с обструктивной ИБС (от 4,3% 
до 9,0%, в среднем — 6,7%). Также при ретроспектив-
ном анализе результатов исследования ACUITY было 
установлено, что у больных ИМ без подъема сегмента 
ST с атеросклеротической обструкцией КА в сравнении 
с пациентами с ИМ без атеросклеротической обструк-
ции КА отмечается более неблагоприятный прогноз 
и имеется статистически значимо более высокий риск 
общей смертности в течение 1 года (5,2% против 1,6%; 
р = 0,04). Однако в корейском регистре ИМ 12-месяч-
ная смертность от всех причин у пациентов с MINOCA 
и ИМ с обструктивным атеросклерозом с поражением 

Т а б л и ц а  4

Патогенетическая терапия при MINOCA

Разрыв 
атеросклеротической 
бляшки

• Двойная антитромбоцитарная 
терапия в течение 1 года, 
далее пожизненная разовая 
антиагрегантная терапия

• Статины 

Спазм коронарной 
артерии

Блокаторы кальциевых каналов, 
нитраты 

Тромбоэмболии, 
миокардит

Выявлении причины эмбола/миокар-
дита (биопсия), наследственных/при-
обретенных тромбофиллий, патогене-
тическая и этиотропная терапия

Спонтанная 
диссекция КА

Не рекомендуются статины 
(отсутствие атеросклеротической 
бляшки), эндоваскулярные 
вмешательства сопровождаются 
риском распространения диссекции

Кардиомиопатия 
Такоцубо

БАБ, иАПФ, кратковременно 
антитромботическая терапия

Неизвестная 
этиология

Статины, АСК
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одного или двух сосудов оказалась одинаковой и со-
ставляла 3,1% и 3,2% соответственно [31].

В публикациях отечественных авторов В.В. Рябова 
и соавт. и Н.В. Дятлова и соавт. при оценке 12-месяч-
ного прогноза при MINOCA не было зарегистрировано 
ни одного смертельного исхода, ИМ или реваскуляри-
зации [16, 17]. 

Заключение 
Термин MINOCA, получивший широкую распро-

страненность и огласку в настоящее время, является 
гетерогенным и синдромным. Определяющим фактом 
является положение о том, что диагноз MINOCA, так 
же как и ИМ, связан с наличием механизма ишемии, 
ответственного за повреждение миоцитов при исклю-
чении неишемических причин возникновения, напри-
мер таких как миокардит, что отличается от термино-
логии MINOCA, приводимой ранее, и подтверждает 
дискуссионность данного вопроса, существующую 
и в настоящее время. Сегодня MINOCA — «предвари-
тельный диагноз» на пути верификации диагноза и вы-
бора тактики лечения [12, 13]. 

Следует учитывать, что многие методики обследо-
вания, рекомендованные при ОИМ без обструкции КА, 
остаются недоступными для широкого пользования. 

Многогранность этиологических причин и прин-
ципиально различные подходы в лечении ставят перед 

нами задачу о выработке алгоритма диагностики па-
циентов с подозрением на MINOCA и внедрением его 
в практику, что позволило бы вести регистр и более 
углублено изучать механизмы этиологии и патогенеза, 
а в дальнейшем, возможно, определять скрининговые 
методики для выявления предрасположенности и, как 
следствие, профилактики (как первичной, так и вторич-
ной) возникновения. 

Конфликт интересов. Авторы заявляют об отсут-
ствии конфликта интересов.
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Харитонов С.В., Лямина Н.П., Зайцев В.П.

ФАКТОРЫ ФОРМИРОВАНИЯ УДОВЛЕТВОРЕННОСТИ БОЛЬНЫХ 
МЕДИЦИНСКОЙ ПОМОЩЬЮ
ГАУЗ г. Москвы «Московский научно-практический центр медицинской реабилитации, восстановительной 
и спортивной медицины Департамента здравоохранения города Москвы», 105120, Москва, Россия

Обзор содержит анализ наиболее часто ассоциируемых факторов с формированием удовлетворенности пациентов 
медицинской помощью по международным и российским исследованиям. Проведено сравнение демографических, ме-
дицинских, этнических, социальных и институциональных факторов, связанных с формированием удовлетворенно-
сти пациентов оказываемой им медицинской помощью по результатам международных и российских исследований. 
Размер выборки содержал более 15 500 научных публикаций, размещенных в трех поисковых базах   eLibrary, PubМed и 
Кокрейновская библиотека. Для оценки частоты упоминания заданных слов проводилась процедура контент-анализа 
среди публикаций. Анализ частоты встречаемости публикаций осуществлялся с помощью алгоритмов поиска, зало-
женного в поисковых системах eLibrary, PubМed и Кокрейновская библиотека, после чего результаты обрабатыва-
лись методами параметрической статистики (применялась программа StatPlus Pro 5). Данные изучались за периоды 
«все время» и при трехлетней глубине поиска. 
В результате были выделены такие наиболее часто встречающиеся факторы, как «персонал», «психическое состоя-
ние», «институциональные факторы», «ожидания», «внимание», «диагноз», «коммуникации», «совместные реше-
ния» и «демография». При сопоставлении данных, полученных в русскоязычной поисковой системе eLibrary и англо-
язычной PubМed по факторам, ассоциированным с формированием удовлетворенности пациентов медицинской по-
мощью, выявлены конкретные отличия.
Способ исследования, применявшийся в настоящей работе, позволяет идентифицировать не только сами факто-
ры, влияющие на удовлетворенность пациентов, но и уровень интереса исследователей к определенным аспектам 
рассматриваемой проблемы. Представляется обоснованным и оправданным использовать применительно к особен-
ностям модели отечественного здравоохранения выявленные факторы для разработки программ управления удов-
летворенностью пациентов, а по сути — для осуществления эффективного менеджмента качества медицинской 
помощи. 
К л ю ч е в ы е  с л о в а :  систематический обзор; удовлетворенность; формирующие факторы; медицинская 
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Kharitonov S.V., Lyamina N.P., Zaitsev V.P.
FACTORS OF PATIENT SATISFACTION WITH MEDICAL CARE

Moscow Scientifi c and Practical Center of Medical Rehabilitation, Rehabilitation and Sports Medicine 
оf the Department of Health of the City of Moscow, 105120, Moscow, Russia

The review contains an analysis of the most commonly associated factors with the formation of patient satisfaction with 
medical care according to international and Russian studies. A comparison of demographic, medical, ethnic, social and 
institutional factors associated with the formation of patient satisfaction with the medical care provided by the results of 
international and Russian studies. The sample size contained more than 15,500 scientifi c publications placed in three search 
databases, eLibrary, PubMed and Cochrane library. The procedure of content analysis among publications was carried out 
to assess the frequency of mention of given words. The analysis of frequency of occurrence of publications was carried out 
by means of search algorithms put in search engines eLibrary. PubMed and Cochrane library, after which the results were 
processed by parametric statistics methods (StatPlus Pro 5 was used). The data were studied over «all-time» periods and 
at a three-year search depth. 
As a result, the most common factors were identifi ed, such as: «personnel», «mental state», «institutional factors», «expec-
ta tions», «attention», «diagnosis», «communications», «joint decisions» and «demographics». When comparing the data 
obtained in the Russian-language search engine eLibrary and English-language PubMed on the factors associated with the 
formation of patient satisfaction with medical care, specifi c diff erences were revealed.
The method of research used in this work allows us to identify not only the factors aff ecting patient satisfaction, as well as 
the level of interest of researchers to certain aspects of the problem. It seems reasonable and justifi ed to use, in relation to the 
peculiarities of the model of domestic health care, the identifi ed factors for the development of patient satisfaction management 
programs, and in fact, for the implementation of eff ective quality management of medical care. 
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За последние годы в мире произошли качественные 
изменения в системе здравоохранения, касающиеся 
в том числе развития так называемого пациент-ориен-
тированного подхода, основанного на принципах ува-
жения и ориентации на индивидуальные интересы па-
циента, его нужды, ценности, а также открытость и во-
влеченность в процесс принятия решений относительно 
оказания медицинской помощи [1, 2]. Такой подход име-
ет ряд преимуществ при его использовании: повышается 
комплаенс пациентов, реализуется преемственность ле-
чения и, следовательно, улучшаются показатели здоро-
вья населения. Сегодня в условиях поиска новых подхо-
дов к повышению качества оказания медицинских услуг 
удовлетворенность медицинской помощью пациентов 
может служить одним из важных критериев комплекс-
ной оценки деятельности медицинской организации 
и определения направлений ее оптимизации [3].

Удовлетворенность медицинской помощью, понима-
емая как достижение целей человека в связи с оказанием 
ему этой помощи, может рассматриваться с нескольких 
позиций [4]. По сути, их можно определить как удовлет-
воренность, связанная с процессом оказания медицин-
ской помощи, и удовлетворенность, связанная с резуль-
татами медицинского вмешательства. И если результаты 
оказания помощи во многом зависят от уровня развития 
медицинских технологий, то удо влетворенность про-
цессом оказания медицинской помощи определяется 
иным набором факторов, значительная часть из кото-
рых представляется поддающейся регулированию не-
зависимо от уровня развития медицинских технологий 
[5]. Именно этому аспекту удо влетворенности — удо-
влетворенности процессом оказания медицинской по-
мощи — и посвящена настоящая работа.

Проблема удовлетворенности больных медицин-
ской помощью представляется одной из достаточно 
значимых [6], и, судя по росту числа научных публика-
ций в этой области за последние годы, ее актуальность 
растет. Много фактов говорят о том, что удовлетворен-
ность оказываемой медицинской помощью сильно вли-
яет на приверженность больных лечению и результа-
ты лечения [7]. Такая связь неоднократно обсуждалась 
в научной литературе, и к настоящему времени прове-
дено много изысканий, среди которых в том числе есть 
и довольно крупные международные проекты с госу-
дарственным финансированием. Однако, несмотря на 
значительный интерес к проблеме и проведенные ис-
следования, есть ряд серьезных трудностей, препят-
ствующих прогрессу в этой области [8]. Так, во многих 
исследованиях указываются самые разные факторы, 
расцениваемые авторами как значимые в формирова-
нии удовлетворенности пациентов медицинской по-

мощью. В некоторых работах и вовсе приводятся це-
лые перечни, включающие в себя более ста факторов 
[9]. Не случайно пока не представляется возможным 
создать валидизированный опросник удовлетворенно-
сти медицинской помощью [10]. Вес разных факторов, 
определяемых как влияющие на удовлетворенность, 
не сравниваются, а систематические обзоры по этой 
проблеме не дают желаемых результатов. Более того, 
перечни факторов, влияющих на формирование удо-
влетворенности, выглядят иногда очень внушительно, 
но коренным образом различаются в разных исследо-
ваниях, что, разумеется, вызывает вопросы к оценке их 
роли и критериям определения, что тот или иной фак-
тор может считаться значимо влияющим на удовлет-
воренность. Значение возможных кросс-культурных 
отличий между факторами, влияющими на удовлетво-
ренность, стимулировало проведение международных 
исследований, где в зависимости от принадлежности 
пациентов к той или иной расе оценивались роль и вли-
яние разных факторов, ассоциирующихся с удовлетво-
ренностью качеством оказания медицинской помощи 
[11, 12]. И хотя значимость такого рода исследований 
высока, к сожалению, и они не позволили дать отве-
ты на ключевые вопросы: «Какие факторы наиболее 
существенно влияют на удовлетворенность больных 
качеством оказания медицинской помощи?» и «Каков 
вклад (вес) этих факторов в формирование этой удо-
влетворенности?» 

Одной из возможностей в поисках ответа на эти во-
просы нам представляется та, что связана с анализом 
того, какие из факторов чаще других упоминаются 
в научных публикациях.
Цель исследования

Идентификация наиболее часто упоминаемых 
в научных публикациях факторов, ассоциирующихся 
с удовлетворенностью пациентов оказанием медицин-
ской помощи.
Дизайн исследования

Ввиду того что на сегодняшний день нет сколь либо 
устоявшихся представлений о влиянии разных факто-
ров на удовлетворенность пациентов медицинской по-
мощью и нет понимания, какие из факторов считать 
наиболее значимыми, представлялось целесообразным 
проведение анализа литературных данных с точки зре-
ния оценки частоты упоминания разных факторов 
в научной литературе. Отбор только исследований 
с высоким уровнем доказательности при неопределен-
ности количества влияющих факторов представлялся 
в данном случае не очень корректным и способным 
вызвать существенное смещение результатов и даже 

Клиническая медицина. 2020;98(2)
DOI http://dx.doi.org/10.30629/0023-2149-2020-98-2-98-105
Обзоры и лекции



100

выпадение некоторых факторов из поля зрения. В этой 
связи представлялось обоснованным изучение часто-
ты цитирования тех или иных факторов в литератур-
ных источниках с разным уровнем убедительности 
доказательств.

Для этого было проведено двухэтапное исследова-
ние. На первом этапе в случайном порядке (рандоми-
зация осуществлялась с помощью генератора случай-
ных чисел) в трех поисковых базах (eLibrary, PubМed 
и Кокрейновская библиотека) отбирались публикации, 
представляемые по запросу «satisfaction medical care» 
для англоязычных статей и «удовлетворенность меди-
цинской помощью» для русскоязычных статей. 

Для рандомизации данных в настройках фильтров 
поисковых систем по результатам поиска использова-
лась настройка демонстрации по годам, а не по реле-
вантности запроса. Далее из этих списков отбирались 
названия ста публикаций, их аннотации и ключевые 
слова (отбор проводился с помощью генератора слу-
чайных чисел).

Отобранные статьи, их заголовки, аннотации 
и ключевые слова анализировались с помощью кон-
тент-анализа, и на основе данных о частоте использо-
вания тех или иных слов в этих работах определялись 
те слова, которые могут быть отнесены к изучаемым 
факторам и имеющим наиболее высокую частоту (но 
не ниже 0,005%). 

На втором этапе по отобранным словам-факторам 
проводился поиск в базах по запросам «satisfaction 
medical care + ключевое слово» (слово-фактор): глубина 
поиска — «за все время». Также проводилось сопостав-
ление результатов в русскоязычной поисковой системе 
eLibrary и международной базе PubМed. Дополнитель-
но было проведено исследование частоты цитирования 
«satisfaction medical care» при трехлетней глубине по-
иска в разных типах научных публикаций.

Методы исследования

Контент-анализ
Для оценки частоты упоминания тех или иных слов 

проводилась процедура контент-анализа среди публи-
каций, отображенных по запросу «satisfaction medical 
care». Для этого из числа публикаций по данному за-
просу случайно отбирались ключевые слова каждой 
десятой аннотации. Далее материал анализировался 
с помощью программы Miratext. В полученном облаке 
частотности слов выбирались те, которые чаще цитиро-
вались и могут быть интерпретированы как влияющие 
на удовлетворенность. Некоторые слова, такие как «об-
зор», «выздоровление» и т.п., имели высокую частоту, 
но по смыслу публикаций не были связаны с фактора-
ми влияния на удовлетворенность больных и поэтому 
исключались из анализа.

Анализ частоты встречаемости публикаций 
Анализ частоты встречаемости публикаций осу-

ществлялся с помощью алгоритмов поиска, заложенно-

го в поисковых системах  eLibrary, PubМed и Кокрейнов-
ская библиотека с настройками фильтров поиска, позво-
ляющих сопоставлять данные этих систем. После чего 
результаты обрабатывались методами параметрической 
статистики (применялась программа StatPlus Pro 5).

Результаты
На первом этапе — предварительного фильтра — 

на основе контент-анализа аннотаций, названий ста-
тей и ключевых слов по запросу «satisfaction medical 
care» (для eLlibrary — «удовлетворенность медицин-
ской помощью») среди наиболее часто упоминаемых 
факторов, влияющих на удовлетворенность пациен-
тов, по данным литературных обзоров и оригиналь-
ных научных статей в поисковых системах eLibrary, 
PubМed и Кокрейновская библиотека определено, 
что процент повторений таких слов, как «удовлетво-
ренность», «помощь», «медицинская», «satisfaction», 
«medical», «care», составил 1,51%, 1,27% и 1,01% со-
ответственно. Из слов, которые можно считать реле-
вантными пониманию факторов, влияющих на удо-
влетворенность больных медицинской помощью, наи-
более часто встречалось в переводе с английского и на 
русском языке: «communication» — «коммуникация» 
(количество повторений 27 или 0,05%), «attention» — 
«внимание» (количество повторений 11 или 0,02%), 
«shared» — «совместное» (количество повторе-
ний 18 или 0,03%), «diagnosis» — «диагноз» (количество 
повторений 21 или 0,04%), «nurse» — «медсестра» (ко-
личество повторений 9 или 0,016%), «doctor» — «врач» 
(количество повторений 8 или 0,015%), «gender» — «пол» 
(количество повторений 6 или 0,011%), «age» — «воз-
раст» (количество повторений 5 или 0,01%), «race» — 
«раса» (количество повторений 3 или 0,005%), 
«private» — «частная» (количество повторений 4 или 0,005%), 
«public» — «общественная» (количество повторе-
ний 5 или 0,01%), «expectations» — «ожидания» (ко-
личество повторений 9 или 0,016%), «psychological» 
& «mental» — «психическое» (количество повторе-
ний 11 или 0,02%).

На основе полученных данных были выделены сле-
дующие факторы.

1. Коммуникация больного с персоналом. Публика-
ции, посвященные исследованиям влияния особенно-
стей общения с пациентом на его удовлетворенность 
медицинской помощью.

2. Внимание персонала к пациенту. В некоторых пу-
бликациях определения этого термина несколько отли-
чаются от аналогичных определений в других работах. 
Но так или иначе авторы говорят о влиянии внимания 
по отношению к больному на формирование у него 
удовлетворенности медицинской помощью.

3. Совместное принятие решений. Предполагает 
учет личных обстоятельств больного и согласование 
с ним лечения. Это довольно популярное направление 
подготовки медицинского персонала, актуальность ко-
торого растет последние несколько лет.
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4. Диагноз или особенности имеющегося у пациен-
та заболевания. Много работ оценивают удовлетво-
ренность пациента оказываемой ему помощью через 
призму специфики имеющегося у него диагноза. Вме-
сте с тем работ с дизайном исследования, удовлетво-
ряющего критериям доказательных подходов, сравни-
вающих между собой влияние разных заболеваний на 
удовлетворенность пациентов медицинской помощью, 
нам найти не удалось.

5. Персонал. Во многих публикациях речь идет 
о врачах и медицинских сестрах: их роли в удовлетво-
ренности пациента. Также рассматривается связь удо-
влетворенности персонала в зависимости от условий 
работы с удовлетворенностью больных получаемой 
медицинской помощью. 

6. Демография. В ряде публикаций внимание иссле-
дователей привлекает гендерная специфика формиро-
вания удовлетворенности пациента, а также влияние 
на удовлетворенность возрастных особенностей и ра-
совой принадлежности.

7. Институциональные факторы, такие как частная 
или публичная (государственная) помощь и размеры 
клиники.

8. Ожидания больного. Здесь речь идет о работах, 
исследующих влияние ожиданий больного перед ока-
занием ему медицинской помощи.

9. Психические особенности пациента. В публика-
циях этого типа исследуются как психологические, так 
и психопатологические аспекты формирования удо-
влетворенности пациентов медицинской помощью.

На втором этапе, учитывая то обстоятельство, что 
в результатах многих исследований часто говорится 
об особенностях формирования удовлетворенности 
в зависимости от культурных, этнических и даже ре-
гиональных влияний, представлялось целесообразным 
сопоставить друг с другом частоту упоминания девяти 
вышеуказанных факторов в научной литературе. С этой 
целью представлялось целесообразным провести поиск 
в наиболее обширной поисковой системе PubМed (коли-
чество публикаций в Кокрейновской библиотеке очень 
мало по сравнению с PubМed и eLibrary), а для оценки 
особенностей изучения этих вопросов в России про-
вести аналогичный анализ в русскоязычной поисковой 
системе РИНЦ (в eLibrary). Такой подход представляет-
ся актуальным и с точки зрения вопросов международ-
ной глобальной интеграции научных данных по фор-
мированию удовлетворенности медицинской помощью 
населения, и с точки зрения понимания особенностей 
механизмов формирования удовлетворенности паци-
ентов медицинской помощью в России. 

Глубина поиска за «все время»
В PubМed оценка частоты публикаций по каждому 

из выделенных с помощью контент-анализа факторов 
дала результаты, приведенные ниже на основании фор-
мулировок запросов, наиболее релевантных этим фак-
торам. 

1. Коммуникация. Публикационная активность, ка-
сающаяся роли коммуникаций в формировании удо-
влетворенности больных оказываемой им медицин-
ской помощью, оценивалась по запросу «satisfaction 
medical care communication». По данному запросу полу-
чено 8705 поисковых результатов.

2. Внимание к пациенту. Для оценки публикацион-
ной активности в связи с этим фактором применялся 
запрос «satisfaction medical care attention», который 
дал 1276 поисковых результатов.

3. Совместное принятие решений (SDM). Часто-
та публикаций оценивалась поисковым запросом 
«satisfaction medical care shared decision making». По это-
му запросу было получено 2597 результатов.

4. Диагноз. По этому фактору применялся запрос 
«satisfaction medical care diagnosis». Поиск дал 8308 ре-
зультатов.

5. Персонал. В связи с большим числом публикаций, 
рассматривающих отдельно роль врачей и роль медсе-
стер, по этому фактору были сделаны два раздельных 
запроса. По запросу «satisfaction medical care nurse» 
получено 7095 результатов. По запросу «satisfaction 
medical care doctor» — 7666. В сумме по фактору «пер-
сонал», включающему медсестер и врачей, получе-
но 14 766 результатов поиска.

6. Демография. Из демографических факторов на 
формирование удовлетворенности чаще упоминаются 
влияние пола, возраста и расы. В этой связи сделано три 
раздельных запроса. По запросу «satisfaction medical 
care gender» получено 2137 результатов поиска. По за-
просу «satisfaction medical care age» получено 4593 ре-
зультата. По запросу «satisfaction medical care race» по-
лучен 731 результат. В сумме по перечисленным демо-
графическим факторам получен 7461 результат поиска.

7. Институциональные факторы. Среди них чаще 
других указывались частная и государственная фор-
ма медицинской помощи и размер учреждения. В этой 
связи запросы сделаны отдельно по каждой из катего-
рий. По запросу «satisfaction medical care private» по-
лучен 1141 результат поиска. По запросу «satisfaction 
medical care public» получено 4814 результатов. Все-
го — 5955 результатов по всем перечисленным запро-
сам.

8. Ожидания больного. Для оценки публикационной 
активности, касающейся исследований влияния ожи-
даний на удовлетворенность пациентов медицинской 
помощью, применялся запрос «satisfaction medical care 
expectations». По нему получено 3323 результата поиска.

9. Психическое состояние больного. Оценка публи-
кационной активности в связи с этим фактором пред-
полагала два аспекта. Встречаются публикации как 
связанные с оценкой психологических особенностей 
пациента, так и связанные с оценкой связи между 
удовлетворенностью медицинской помощью и психи-
ческими расстройствами у больных. В этой связи при-
менялись два разных запроса. По запросу «satisfaction 
medical care mental» получено 2405 результатов поис-
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ка. По запросу «satisfaction medical care  psychological» 
получено 2802 результата. Таким образом, в сумме 
по обоим запросам получено 5207 результатов.

Принимая за 100% общее число публикаций на ре-
сурсе PubMed, составившее 29 001 публикацию, по за-
просу «satisfaction medical care» (с настойкой фильтра 
«Best match», типами статей — «обзор» и «клини-
ческое испытание» без учета доступности текста, 
на 04.08.2019), нетрудно посчитать соотношение ча-
стоты упоминания выделенных нами факторов. Так, 
в поисковой системе PubМed исследования, ассоции-
рующиеся с удовлетворенностью пациентов, в 50,9% 
случаев предполагали упоминание персонала, в 30% — 
особенности коммуникации с больным, в 28,6% случа-
ях — имеющийся у пациента диагноз, в 25,7% — де-
мографические особенности, в 21,5% — институцио-
нальные факторы, в 17,9% — психическое состояние 
пациента, 11,5% — его ожидания, 8,9% — совместные 
с пациентом и учитывающие его личные обстоятель-
ства решения о лечении, в 4,3% — внимание по отно-
шению к больному. 

Для наглядности данные по некоторым факторам, 
отображающие соотношение между частотами их упо-
минания в научной литературе, представлены на рис. 1. 

В русскоязычной поисковой системе eLibrary по за-
просу «удовлетворенность медицинской помощью» ко-
личество публикаций составило 540 результатов. Ана-
лиз частотного распределения публикаций по выде-
ленным и ранее описанным девяти факторам показал 
следующие результаты (за 100% принималось общее 
число публикаций по запросу «удовлетворенность ме-
дицинской помощью» — 540). 

Публикации, связанные с персоналом: запрос 
«удовлетворенность медицинской помощью медсе-
стра» дал 2 результата, «удовлетворенность медицин-
ской помощью врач» дал 132 результата. Таким обра-
зом, публикации, где указывается персонал в контексте 
влияния на удовлетворенность пациентов медицинской 
помощью, — 24,8% от числа всех работ, что на 26,1% 
реже, чем в PubМed. Обращает на себя внимание такой 
факт, что в русскоязычной поисковой системе eLibrary 
число публикаций, связывающих удовлетворенность 

пациентов со словом врач (а не медсестра) в 66 раз 
выше, чем в англоязычном PubМed.

Публикаций, где рассматривается роль коммуни-
каций в формировании удовлетворенности пациентов 
(в eLibrary применялся запрос «удовлетворенность ме-
дицинской помощью общение»), обнаружено 8, что со-
ставляет 1,5%, что на 28,5% реже, чем в PubМed. 

О влиянии диагноза на удовлетворенность пациента 
медицинской помощью (в запросе «удовлетворенность 
медицинской помощью диагноз») найдено 10 публика-
ций, что составляет 1,8%. 

Роль демографических факторов анализировалась 
по трем поисковым запросам, связанным с возрастом, 
полом и расой, как и при поиске в PubМed. По запро-
су «удовлетворенность медицинской помощью пол» 
получен 1 результат, по запросу «удовлетворенность 
медицинской помощью возраст» — 2 результата, 
по запросу «удовлетворенность медицинской помо-
щью раса» — 0 результатов. Таким образом, в сумме 
тема демографических показателей в контексте удов-
летворенности пациентов встречается в 0,5% работ, что 
на 25,2% реже, чем в PubМed.

Частота публикаций об институциональных факто-
рах оценивалась по запросу «удовлетворенность меди-
цинской помощью частная», получено 12 результатов 
поиска. По запросу «удовлетворенность медицинской 
помощью государственное» получено 35 результатов. 
Таким образом, институциональные факторы рассма-
триваются в 8,8% публикаций, что на 12,7% реже, чем 
в PubМed.

Результатов поиска по запросу «удовлетворен-
ность медицинской помощью психические» найде-
но 13, по запросу «удовлетворенность медицинской 
помощью психологические» — 39. Таким образом, 
по фактору «психическое состояние» идентифицирует-
ся 10,7% публикаций от числа всех работ по данной те-
матике. Этот показатель также низок (меньше на 7,2%) 
в сопоставлении с аналогичным в PubМed.

По запросу «удовлетворенность медицинской по-
мощью ожидания» определено 35 результатов, 6,5% 
от числа всех работ по теме. Этот показатель в сопо-
ставлении с аналогичным в PubМed ниже на 5%.

Рис. 1. Анализ публикационной активности по некоторым факторам, влияющим на удовлетворенность пациента
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Поиск публикаций, где идет речь о совместных с па-
циентом и учитывающих его личные обстоятельства 
решениях о лечении, осуществлялся по запросу «удо-
влетворенность медицинской помощью совместное», 
позволил обнаружить 5 публикаций, из которых толь-
ко одна была строго релевантной условию совместного 
с пациентом поиска решений. Но даже при мягких ус-
ловиях фильтра 5 публикаций — это 0,9% работ от чис-
ла всех по данной теме, что на 8,8% ниже по сравнению 
с аналогичными работами в PubМed. 

Исследование по запросу «удовлетворенность меди-
цинской помощью внимание» позволило выявить 32 ре-
зультата — 5,9%, что на 1,6% чаще, чем по этой теме 
в PubМed. 

Для наглядности частота цитирования факторов 
в PubМed и в eLibrary представлены графически на 
рис. 2.

Если для упрощения восприятия выделить топ-5 
факторов, то, как видно из диаграммы, первая пятерка 
в международной поисковой системе PubМed включает 
«персонал», «коммуникации», «диагноз», «демогра фия», 
«институциональные факторы» (далее идут «психи-
ческое состояние», «ожидания», «SDM» и «внима ние»).

В русскоязычной поисковой системе еLibrary рей-
тинг цитирования факторов в топ-5 отличается, совпа-
дая только по фактору «персонал». В порядке убыва-
ния (в скобках — соотношение относительных величин 
еLibrary к PubМed соответственно): «персонал» (1:2), 
«психическое состояние» (1:1,7), «институциональ-
ные факторы» (1:2,4), «ожидания» (1:1,7), «внимание» 
(1:0,7); далее — «диагноз» (1:14,3), «коммуникации» 
(1:20), «совместные решения» (1:9,8) и «демография» 
(1:51,4). Однако при интерпретации этих различий важ-
но учитывать особенности организации медицинской 
помощи в России и других странах.
Трехлетняя глубина поиска

Представлял интерес анализ числа публикаций в по-
исковых системах за последнее 3 года с 2017 по 2019 г. 

Материалом исследования послужили литературные 
данные, опубликованные в трех электронных базах: 
eLibrary, PubМed и Кокрейновская библиотека. 

В Кокрейновской библиотеке по запросу «satisfaction 
medical care» всего приводятся данные по 139 обзорам 
и 5368 оригинальным исследованиям. Из источников 
указываются базы PubМed (2503 источника) и Embase 
(2401 источник). Доля публикаций, где приводятся ре-
зультаты оригинальных исследований последних трех 
лет 2017–2019 гг. (до августа 2019 г.), достаточно высо-
ка по сравнению с количеством этих публикаций, сде-
ланных «за все время» (глубина поиска «за все время»). 
Так, в 2017 г. было опубликовано 622 такие работы, 
в 2018 г. — 558 работ, а в 2019 г. опубликовано 164 рабо-
ты. В сумме это составляет 25% (1344 работы) от числа 
всех публикаций, сделанных «за все время».

Обзор ресурса PubMed по запросу «satisfaction 
medical care» с настройкой фильтра «Best match», ти-
пами статей «обзор» и «клиническое испытание» без 
учета доступности текста позволяет идентифициро-
вать 29 001 публикацию при глубине поиска «за все вре-
мя». При трехлетней глубине поиска 2017–2019 гг. по за-
просу «satisfaction medical care» с настройкой фильтра 
«Best match», типами статей «обзор» и «клиническое 
испытание» без учета доступности текста определе-
но 5866 результатов (20,2% от числа публикаций при-
ходится на три последних года). В 2019 г. с января до ав-
густа сделано 1422 публикации, в 2018 г. — 2220 пу-
бликаций, в 2017 г. — 2224 публикации.

В динамике начиная с 2000 г. интерес к теме нарас-
тает и число публикаций растет из года в год (рис. 3).

При трехлетней глубине поиска найдено 477 обзо-
ров по заданной теме: в 2019 г. было сделано 83 обзора, 
в 2018 г. — 163, в 2017 г. — 231 обзор. 

Оригинальных статей, где приводятся результа-
ты экспериментальных исследований, за трехлет-
ний период опубликовано 483: в 2019 г. — 36 работ, 
в 2018 г. — 215, в 2017 г. — 232 работы.

Рис. 2. Сравнительный анализ публикационной активности на ресурсах PubMed и eLibrary факторов, влияющих на удовлет-
воренность пациента (проценты указаны по отношению к общему числу публикаций на ресурсах, запрос «satisfaction medical 
care»)
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В базе eLibrary по аналогичному запросу «удовлет-
воренность медицинской помощью» обнаружено 
540 публикации всего, без учета доступа к ним (в филь-
тре были включены только названия публикаций, ан-
нотации и ключевые слова, как и при поиске в PubМed, 
исключены отчеты и патенты). Из них в 2017 г. сдела-
но 160 публикаций, в 2018 г. — 105 публикаций, за во-
семь месяцев 2019 г. — 15 публикаций. Таким образом, 
за последние три года (2017–2019 гг.) сделано 51,8% 
от числа публикаций (глубина поиска «за все время»). 
Оригинальных статей, опубликованных в журналах 
за 2017–2019 гг., обнаружено 137. Из них большинство 
(91 публикация) — это результаты социологических 
исследований и опросов пациентов, 16 обзоров литера-
туры, а 17 статей посвящены экспериментальным ис-
следованиям.

Заключение
Способ исследования, применявшийся в настоящей 

работе, позволяет идентифицировать не столько сами 
факторы, влияющие на удовлетворенность пациентов, 
сколько уровень интереса исследователей к определен-
ным аспектам рассматриваемой проблемы. Поэтому 
не было возможности провести прямое исследование 
факторов при таком подходе. Однако в качестве предва-
рительных ориентиров результаты исследования пред-
ставляют ценность для разработки комплексной систе-
мы управления удовлетворенностью медицинской по-
мощью, где в зависимости от характера и веса того или 
иного фактора, влияющего на удовлетворенность, мож-
но определять характер и объем способов влияния на 
повышение общего уровня удовлетворенности больных.

В частности, с высокой долей вероятности мож-
но предполагать, что особенности состояния сторон, 
взаи модействующих в коммуникации «медицинский 
работник — пациент», являются ключевыми в форми-
ровании удовлетворенности оказываемой медицинской 
помощи независимо от культурной специфики. В дан-
ных, полученных из англоязычной PubМed, и русско-
язычных данных из eLibrary наибольшее число иссле-
дований по теме удовлетворенности пациентов меди-

цинской помощью связаны с персоналом, психическим 
состоянием пациентов, их ожиданиями и вниманием 
к больному. При этом персонал в качестве ассоциирую-
щегося с удовлетворенностью больных фактора фигу-
рирует значительно чаще, чем все остальные. 

Также представляется возможным сделать вывод, 
что учет персональных жизненных обстоятельств па-
циента с целью гармонизации назначаемого (и/или на-
значенного) лечения и личных обстоятельств и планов 
больного — очень важный аспект повышения уровня 
удовлетворенности пациентов. Здесь важным оказыва-
ется и сам факт, что назначения, предписываемые па-
циенту, не должны восприниматься им как нечто чуже-
родное и потому в итоге становящееся нежелательным, 
и то, что учет его личных обстоятельств персоналом 
автоматически предполагает внимание и неформаль-
ную, а точнее говоря, находящуюся за пределами фор-
мального взаимодействия коммуникацию. 

Очевидно, что такое поведение медицинского персо-
нала предполагает рост нагрузки на него. Поэтому глав-
ным вопросом можно считать — «Почему медицинский 
персонал должен хотеть уделять пациенту внимание, 
выходящее за пределы формального общения?» 

В целом представляется оправданным примени-
тельно к особенностям модели отечественного здра-
воохранения использовать выявленные факторы для 
разработки программ управления удовлетворенностью 
пациентов, а по сути — для осуществления менедж-
мента качества медицинской помощи. 

Конфликт интересов. Авторы заявляют об отсут-
ствии конфликта интересов.

Финансирование. Исследование не имело спонсор-
ской поддержки.
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 Оригинальные исследования
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Рязанов А.С.1, Капитонов К.И.2, Макаровская М.В.2, Кудрявцев А.А.1

ЭФФЕКТИВНОСТЬ ИНГИБИТОРОВ АНГИОТЕНЗИНОВЫХ РЕЦЕПТОРОВ 
И НЕПРИЛИЗИНА ПРИ ФУНКЦИОНАЛЬНОЙ МИТРАЛЬНОЙ РЕГУРГИТАЦИИ
1ФГАОУ ВО «Первый московский государственный медицинский университет им. И.М. Сеченова» Минздрава России 
(Сеченовский Университет), 119991, Москва, Россия
2ГБУЗ Клинико-диагностический центр №4 Департамента здравоохранения Москвы, 121609, Москва, Россия

Цель: сакубитрил/валсартан превосходит валсартан в изменении функциональной митральной регургитации (МР) 
в лучшую сторону благодаря двойному ингибированию системы ренин-ангиотензин и неприлизин. Материал и ме-
тоды. В этом двойном слепом исследовании случайным образом распределили назначение сакубитрила/валсартана 
или валсартана в дополнение к стандартной медикаментозной терапии при сердечной недостаточности среди 
90 пациентов с сердечной недостаточностью с хронической функциональной МР (вторичной по отношению к 
дисфункции левого желудочка — ЛЖ). Первичной конечной точкой было изменение эффективной площади отвер-
стия регургитации в течение 12-месячного наблюдения. Вторичные конечные точки включали изменения объема 
регургитации, конечного систолического объема ЛЖ, конечного диастолического объема ЛЖ и площади неполного 
закрытия митральных створок. Результаты. Уменьшение эффективной площади отверстия регургитации было 
значительно более выражено в группе сакубитрил/валсартан, чем в группе валсартана (–0,048 ± 0,095 против 
–0,012 ± 0,105 см2; p = 0,032), в анализе эффективности лечения, включающем 90 пациентов (100%). Объем ре-
гургитации также значительно уменьшился в группе сакубитрил/валсартан по сравнению с группой валсартана 
(среднее различие –7,3 мл; 95% ДИ от –12,6 до –1,9; p = 0,009). Не было никаких существенных различий между 
группами в отношении изменений в площади неполного закрытия митральных створок и объемов ЛЖ, за исключе-
нием индекса конечного диастолического объема ЛЖ (p = 0,044). Не отмечено существенных различий в изменении 
артериального давления между обеими группами лечения. Выводы. Среди пациентов с вторичной функциональной 
МР сакубитрил/валсартан снижал МР в большей степени, чем валсартан. У пациентов с вторичной функциональ-
ной МР сакубитрил/валсартан снижал МР в большей степени, чем валсартан. Ангиотензиновых рецепторов и 
неприлизина ингибиторы можно рассматривать для оптимальной медикаментозной терапии пациентов с сердеч-
ной недостаточностью и функциональной МР.
К л ю ч е в ы е  с л о в а :  антагонисты ангиотензиновых рецепторов; сердечная недостаточность; недостаточ-

ность митрального клапана; неприлизин.
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ангиотензиновых рецепторов и неприлизина при функциональной митральной регургитации.  Клиническая медицина. 
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Ryazanov A.S.1, Kapitonov K.I.2, Makarovskaya M.V.2, Kudryavtsev A.A.1

EFFECTIVENESS OF ANGIOTENSIN RECEPTOR INHIBITORS 
AND NON-LYSINE IN FUNCTIONAL MITRAL REGURGITATION 
1I.M. Sechenov First Moscow State Medical University of Ministry оf Health оf Russia (Sechenov University),
19991, Moscow, Russia
2Clinical and Diagnostic Center No. 4 оf the Moscow Department of health; 121609, Moscow, Russia

Objective: sacubitrile/valsartan is superior to valsartan in modifying functional mitral regurgitation (MR) for the better thanks 
to the double inhibition of the renin-angiotensin and neprilysin system. Material and methods. This double-blind study randomly 
assigned sacubitrile/valsartan or valsartan in addition to standard drug therapy for heart failure among 90 patients with heart 
failure with chronic functional MR (secondary to left ventricular (LV) dysfunction). The primary endpoint was a change in the 
eff ective area of the regurgitation hole during the 12-month follow-up. Secondary endpoints included changes in the volume 
of regurgitation, the fi nal systolic volume of the left ventricle, the fi nal diastolic volume of the left ventricle, and the area of 
incomplete closure of the mitral valves. Results. The decrease in the eff ective area of the regurgitation hole was signifi cantly 
more pronounced in the sacubitrile/valsartan group than in the valsartan group (–0.048 ± 0.095 vs –0.012 ± 0.105 cm2; 
p = 0.032) in the treatment effi  cacy analysis, which included 90 patients (100%). The regurgitation volume also signifi cantly 
decreased in the sacubitrile/valsartan group compared to the valsartan group (mean diff erence –7.3 ml; 95% CI 12.6–1.9; 
p = 0.009). There were no signifi cant diff erences between the groups regarding changes in the area of incomplete closure of 
the mitral valves and LV volumes, with the exception of the index of the fi nal LV diastolic volume (р = 0.044). There were no 
signifi cant diff erences in the change in blood pressure between the two treatment groups. Conclusion. Among patients with 
secondary functional MR, sakubitril/valsartan reduced MR more than valsartan. Thus, angiotensin receptor inhibitors and 
neprilysin can be considered for optimal drug treatment of patients with heart failure and functional MR.
K e y w o r d s :  angiotensin receptor antagonists; heart failure; mitral valve insuffi  ciency; neprilysin.

Clinical Medicine, Russian journal. 2020;98(2)
DOI http://dx.doi.org/10.30629/0023-2149-2020-98-2-106-114

Original investigations



107

For citation: Ryazanov A.S., Kapitonov K.I., Makarovskaya M.V., Kudryavtsev A.A. Eff ectiveness of angiotensin receptor inhibitors 
and non-lysine in functional mitral regurgitation. Klinicheskaya meditsuna. 2020;98(2):106–114. (in Russian)  
DOI http://dx.doi.org/10.30629/0023-2149-2020-98-2-106-114
For correspondence: Mariya V. Makarovskaiya — doctor of the functional diagnostics department of State budgetary health care 
institution Clinical and Diagnostic Center No. 4 of Moscow City Health Department; е-mail: marja.makarovska@mail.ru
Information about authors
Ryazanov A.S., http://orcid.org/0000-0003-2823-7774
Kapitonov K.I., http://orcid.org/0000-0002-2750-0852
Kudryavtsev A.A., http://orcid.org/0000-0001-8294-5136

 Received 03.11.19
Accepted 24.12.19

Ремоделирование левого желудочка (ЛЖ) после по-
вреждения миокарда может вызывать фиксацию ми-
трального клапана, препятствуя достаточному сближе-
нию нормальных створок и приводя к функциональной 
митральной регургитации (МР) [1], которая часто по-
ражает пациентов с инфарктом миокарда или сердеч-
ной недостаточностью (СН) [2]. Поскольку вторичная 
функциональная МР обычно развивается в результате 
дисфункции ЛЖ, в соответствии с национальными ре-
комендациями [3], медикаментозное лечение сердечной 
недостаточности является основой терапии [4]. Хотя 
β-блокаторы, ингибиторы ангиотензинпревращающего 
фермента (АПФ) и блокаторы рецепторов ангиотензина 
(БРА) могут частично ослаблять дилатацию ЛЖ и ре-
моделирование после повреждения миокарда [5, 6], их 
влияние на ремоделирование ЛЖ было недостаточным 
для снижения тяжести МР, а заболеваемость и смерт-
ность пациентов с функциональной МР остаются высо-
кими, несмотря на стандартную проводимую медика-
ментозную терапию [7, 8]. Кроме того, не было никаких 
проспективных исследований, чтобы выяснить, может 
ли медикаментозное лечение снизить функциональную 
МР путем количественной оценки МР [1, 7].

Сакубитрил/валсартан, новый комплекс валсартана 
с ингибитором сакубитрила неприлизина, превосходит 
эналаприл в снижении риска смерти и госпитализации 
по поводу сердечной недостаточности у симптомати-
ческих пациентов со сниженной фракцией выброса [9] 
и недавно был одобрен в качестве замены ингибиторов 
АПФ или БРА у этих пациентов [3, 10, 11]. Поскольку 
ингибитор неприлизина обладает вазодилатирующими 
эффектами и способствует экскреции натрия [11, 12], 
комбинированное ингибирование ренин-ангиотензи-
новой системы и неприлизина имеет более выраженные 
гемодинамические и нейрогормональные эффекты, чем 
ингибитор АПФ или только БРА [13, 14]. Несмотря на 
острую необходимость в новых медицинских методах 
лечения функциональной МР, в настоящее время нет 
эффективных фармакологических методов лечения, 
и ингибитор ангиотензиновых рецепторов и неприли-
зина (АРНИ) может быть полезным для лечения функ-
циональной МР. Данное исследование было проведено 
для оценки терапевтического воздействия АРНИ на 
функциональную МР. Основная гипотеза этого иссле-

дования заключается в том, что сакубитрил/валсартан 
будет превосходить валсартан в улучшении функци-
ональной МР благодаря синергидному эффекту двой-
ного ингибирования системы ренин-ангиотензин и не-
прилизин.

Материал и методы
Это проспективное двойное слепое рандомизиро-

ванное исследование проведено с активным контролем 
в КДЦ № 4.

Исследуемые пациенты. Критерии отбора при 
скрининге включали возраст не менее 20 лет, стабиль-
ную сердечную недостаточность с симптомами II или 
III класса Нью-Йоркской ассоциации сердца (NYHA), 
фракцию выброса (ФВ) от 35% до < 50% и длительность 
значимой функциональной МР более 6 мес., которые 
были оценены с помощью трансторакальной эхокар-
диографии, выполненной в нашем КДЦ. Значитель-
ная функциональная МР должна отвечать следующим 
критериям: нормальные створки и хорды митрального 
клапана, региональные или глобальные аномалии дви-
жения стенки ЛЖ с фиксацией створки и МР, чья эф-
фективная площадь отверстия регургитации (ЭПОР) 
была > 0,1 см2, продолжительностью более 6 мес., 
несмотря на лечение β-блокатором и ингибитором 
АПФ (или БРА). Пациенты должны были принимать 
стабильную, оптимизированную дозу β-блокатора 
и ингибитора АПФ (или БРА) в течение по крайней 
мере 4 нед. перед скринингом. Критерии исключения 
при скрининге включали симптоматическую гипотен-
зию, систолическое артериальное давление < 100 мм 
рт. ст., предполагаемую скорость клубочковой филь-
трации < 30 мл/мин на 1,73 м2, уровень калия в сыво-
ротке более 5,0 ммоль/л или ангионевротический отек 
в анамнезе. Пациенты также были исключены из иссле-
дования, если у них были какие-либо признаки струк-
турного заболевания митрального клапана; симптомы 
NYHA IV; предшествующее клапанное вмешательство 
или сердечная ресинхронизационная терапия; преды-
дущая госпитализация в течение 6 нед.; наличие остро-
го коронарного синдрома в анамнезе, инсульта, сердеч-
но-сосудистого хирургического или чрескожного коро-
нарного вмешательства в течение 3 мес.; существенная 
ишемия миокарда, требующая коронарной реваскуля-
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ризации, показание к сердечной ресинхронизирующей 
терапии; планирование коронарной реваскуляризации, 
вмешательства на митральном клапане или трансплан-
тации сердца во время испытания.

Процедуры исследования. Случайным образом 
распределялись пациенты со значительной функцио-
нальной МР в соотношении 1:1 к двойному слепому 
лечению валсартаном или сакубитрилом/валсартаном. 
Рандомизация была стратифицирована по ишемиче-
ской или неишемической причине функциональной 
МР и сердечного ритма. Исследуемые препараты были 
идентичны по внешнему виду. После рандомизации па-
циентов переводили с ингибитора АПФ или БРА, кото-
рые они получали, на исследуемый препарат, который 
вводили через 36 ч после последней дозы ингибиторов 
АПФ, чтобы минимизировать риск развития ангионев-
ротического отека, вызванного сопутствующим инги-
бированием АПФ и неприлизина. Пациенты начинали 
прием валсартана от 40 до 80 мг два раза в день или 
сакубитрила/валсартана от 24/26 до 49/51 мг два раза 
в день и титровали как переносимые с 4-недельными 
интервалами до максимальной дозы валсартана 160 мг 
или сакубитрила/валсартана 97/103 мг два раза в день. 
Прием всех остальных лекарственных препаратов, 
включая β-адреноблокаторы и диуретики, был продол-
жен. Пациентов лечили в течение 12 мес. и оценивали 
каждые 4 нед. в течение первых 2–3 мес. терапии и каж-
дые 2–6 мес. после этого. Исследователи, ответствен-
ные фармацевты и пациенты были замаскированы под 
распределение лечения на время испытания.

Эхокардиографическая оценка проводилась при 
рандомизации и при 12-месячном контрольном или 
раннем прекращении визитов. Эхокардиографическое 
обследование проводили в стандартных проекциях на 
ультразвуковых аппаратах Logiq 500 и Vivid 3 Expert 
(GE, США) в серошкальном, М-режимах; использова-
лись цветовые, непрерывные и импульсноволновые до-
плеровские способы количественной и качественной 
оценки функциональных и органических изменений 
сердца и магистральных сосудов. Во время эхокарди-
ографии использовался стандартный протокол. Конеч-
ный систолический объем, конечный диастолический 
объем и ФВ ЛЖ рассчитывали по двухплоскостному 
методу Симпсона. Поскольку входное сопротивление 
системного кровообращения, обеспечиваю щее точное 
измерение постнагрузки ЛЖ, на практике не представ-
ляется возможным измерить, артериальный импеданс 
приближался к отношению индекса систолического 
артериального давления к индексу ударного объема 
[15]. ЭПОР определяли путем деления скорости пото-
ка регургитации, рассчитанной как 2πr2 × предел Най-
квиста, где r — радиус площади проксимальной изо-
скоростной поверхности (ПИП), на пиковую скорость 
потока регургитации [16]. Радиус ПИП измеряли на 
ранней, средней и поздней систолах с наиболее удов-
летворительной ПИП для полушария и усредняли. 
Значительное изменение степени тяжести МР пред-

варительно определяли как абсолютное значение из-
менения ЭПОР > 0,1 см2 или процентное изменение 
ЭПОР к базовой ЭПОР > 50%. Объем регургитации 
оценивали как ЭПОР, умноженную на интеграл скоро-
сти от струи МР.

Конечные точки. Первичной конечной точкой 
было изменение ЭПОР функциональной МР в тече-
ние 12 мес. наблюдения. Вторичные конечные точки 
включали изменения в объеме регургитации, конеч-
ного систолического объема, конечного диастоли-
ческого объема и площади неполного закрытия ми-
трального клапана.

Статистический анализ. По предположению, ба-
зовое среднее значение ЭПОР составляет 0,26 см2, об-
щее стандартное отклонение 0,09 см2 [17], а показатель 
отсева составляет 10%. Исходя из этих допущений, 
можно рассчитать, что размер выборки из 90 пациен-
тов, случайным образом распределенных на 2 группы, 
обеспечит 80% разрешение для определения разни-
цы 0,05 см2 в ЭПОР между группами, используя 2-сто-
ронний t-тест с α-уровнем 0,05. Первичный анализ был 
заранее определен как измерение изменения между ис-
ходным и 12-месячным наблюдением, или последней 
оценкой, и включал всех случайно назначенных паци-
ентов. Вторичный анализ был выполнен с использова-
нием 12-месячной контрольной оценки только у лиц, 
прошедших все исследование. Исходные клинические 
и эхокардиографические характеристики сравнива-
лись в 2 группах лечения с использованием t-критерия 
Стьюдента или U-критерия Манна–Уитни для непре-
рывных переменных и критерия χ2, или точного крите-
рия Фишера, для категориальных переменных (в зави-
симости от ситуации). Нулевая гипотеза заключалась 
в том, что не будет различий между группами в отно-
шении изменения ЭПОР от исходного уровня до 12-ме-
сячного наблюдения. Эта гипотеза была проверена. 
Для первичной и вторичной конечных точек использо-
вались 2 статистических метода. Сначала использова-
лись методы t-теста для различий между группами, как 
описано в протоколе. Во-вторых, чтобы получить пра-
вильное значение р и случайное распределение, были 
проанализированы переменные результата, используя 
модели линейных смешанных эффектов, которые учи-
тывали эффекты кластеризации стратифицированной 
рандомизации. Модели подбирались с использованием 
групп в качестве фиксированного эффекта, стратифи-
кации в качестве случайного эффекта и ответов в виде 
изменения переменных от исходного уровня до 12-ме-
сячного наблюдения. Поскольку между группами су-
ществовала значительная разница в возрасте, анализ 
с учетом возраста также проводился во втором мето-
де. Поскольку эти аналитические результаты похожи, 
были сообщены только результаты линейных моделей 
смешанных эффектов. Кроме того, выполнились тесты 
на однородность специфических для стратификации 
эффектов для результатов, используя модель линей-
ной регрессии. Оценочные различия между группами 
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представлены с 95% доверительным интервалом (ДИ). 
Использовался точный критерий Фишера для сравне-
ния различий между группами в значительных изме-
нениях МР. Предварительно определенные подгруппы 
на исходном уровне представляли собой ишемическую 
и неишемическую причины функциональной МР и на-
личие синусового ритма в сравнении с мерцательной 
аритмией. Все сообщенные значения р были двусто-
ронними, а значение р < 0,05 считалось статистически 
значимым. Для статистического анализа использова-
лось программное обеспечение SAS версии 9.1 (SAS 
Institute, Inc) и пакет R версии 3.3.1.

Результаты
Характеристика пациентов. За период с мар-

та 2017 г. по январь 2018 г. зарегистрировали 90 пациен-
тов; 47 пациентов были случайным образом распреде-
лены на лечение сакубитрилом/валсартаном и 43 — на 
лечение валсартаном. Средний возраст пациентов со-
ставил 62,6 ± 11,2 года, 61% были мужчинами. Причи-
на функциональной МР была ишемической у 32 (36%) 
пациентов и неишемической у 58 (64%), тогда как мер-
цательная аритмия присутствовала у 23 (26%) пациен-
тов. Среднее значение ФВ ЛЖ составило 34 ± 7%, сред-
няя ЭПОР 0,20 ± 0,10 см2, а средний объем регургита-
ции 35 ± 16 мл. Группы лечения были в целом хорошо 
сбалансированы с точки зрения исходных клинических 
и эхокардиографических характеристик, за исключени-
ем их возраста (табл. 1). Все пациенты принимали либо 
ингибитор АПФ, либо БРА, и 88% принимали диурети-
ки до регистрации.

Ни один пациент не был потерян для последую-
щего наблюдения, и не было необходимости в неот-
ложной помощи, требующей отмены. Последующее 
эхокардиографическое исследование было выполнено 
через 362 ± 8 дней для 80 (89%) пациентов, которые за-
вершили исследование, или через 171 ± 98 дней после 
рандомизации для 10 (11%) пациентов, которые впослед-
ствии прекратили лечение. Первичный анализ включал 
всех 90 пациентов с последующей эхокардиографической 
оценкой. Среди 80 завершивших исследование целевая 
доза была достигнута у 55 (61%) пациентов в группе са-
кубитрил/валсартан и у 67 (70%) в группе валсартана, 
а средние дозы в группе сакубитрил/валсартан и в груп-
пе валсартана составляли 77 ± 30% и 82 ± 29% от целе-
вой дозы соответственно. Использование сопутствую-
щих препаратов для лечения сердечной недостаточности 
было сходным, но в течение периода наблюдения в обе-
их группах был достигнут значительно более высокий 
процент целевой дозы БРА (табл. 2).

Конечные точки. В анализе эффективности лечения, 
включающем 90 пациентов, ЭПОР была изменена с 0,195 
± 0,094 до 0,137 ± 0,089 см2 в группе сакубитрил/вал-
сартан и с 0,210 ± 0,107 до 0,192 ± 0,161 см2 в группе вал-
сартана (табл. 3). ЭПОР снизилась на 30% и 9% в группе 
сакубитрил/валсартан и в группе валсартана соответ-
ственно. Первичная конечная точка изменения ЭПОР 

Т а б л и ц а  1

Основные характеристики пациентов, включенных в ис-
следование

Характеристики Валсартан 
(n = 43)

Сакубитрил/
валсартан  

(n = 47)

Возраст, годы 60,5 ± 11,8 64,7 ± 10,2
Мужской пол, n (%) 28 (65,5) 27 (56,7)
Рост, м 1,61 ± 0,17 1,60 ± 0,19
Индекс массы тела, кг/м2 23,8 ± 3,2 23,4 ± 3,5
Артериальная гипертензия, n (%) 17 (39,7) 20 (43,1)
Сахарный диабет, n (%) 13 (29,3) 15 (31,7)
Данные анамнеза, n (%)

госпитализация из-за СН 22 (50,0) 24 (51,7)
инфаркт миокарда 9 (20,7) 9 (18,3)
сердечная хирургия 5 (10,3) 5 (10,0)
ЧСКВ 8 (19,0) 8 (16,7)
инсульт 2 (5,2) 4 (8,3)

Фибрилляция предсердий, n (%) 11 (25,9) 13 (26,7)
Основная терапия, n (%)

ингибиторы АПФ 11 (25,9) 11 (23,3)
БРА 32 (74,1) 36 (76,7)
диуретики 39 (91,4) 40 (85,0)
дигиталис 10 (24,1) 13 (26,7)
бета-блокаторы 37 (86,4) 42 (90,0)
антагонисты альдостерона 19 (43,1) 20 (43,3)
статины 27 (63,8) 27 (58,3)

САД, мм рт. ст. 118,5 ± 12,7 117,0 ± 15,4
ДАД, мм рт. ст. 71,8 ±  9,3 70,7 ± 13,0
ЧСС, уд/мин 73,5 ± 12,0 73,5 ± 13,8
Уровень креатинина, мг/дл 0,98 ± 0,28 1,00 ± 0,32
Уровень калия, ммоль/л 4,33 ± 0,38 4,43 ± 0,33
NYHA ФК, n (%)

II 39 (89,7) 41 (86,7)
III 4 (10,3) 6 (13,3)

Причина функциональной МР, n (%)
ишемическая 15 (34,5) 17 (36,7)
неишемическая 28 (65,5) 30 (63.3)

Эхокардиографические данные
конечно-систолический 
размер, мм

56,9 ± 10,8 53,9 ± 9,1

конечно-диастолический 
размер, мм

68,5 ± 9,5 66,3± 7,5

размер левого предсердия, мм 49,6 ± 6,5 48,7 ± 9,1
КСО, мл 144,9 ± 66,9 128,8 ± 53,3
индекс КСО, мл/м2 81,1 ± 32,9 75 ,8 ± 30,8
КДО, мл 212,0 ± 83 ,5 192,7 ±  66,5
индекс КДО, мл/м2 119,0 ± 40,4 113,4 ± 38,2
ФВ,% 33,3 ± 7,2 34,3 ± 7,1
объем регургитации, мл 35,9 ±17,4 34,9 ± 14,7

ЭПОР, см2 0,21 ± 0,11 0,20 ± 0,09
>0,10 до <0,20 27 (62,1) 31 (65,0)

≥0,20 до <0,40 13 (29,3) 15 (31,7)
≥0,40 4 (8,6) 2 (3,3)

П р и м е ч а н и е. СН — сердечная недостаточность; ЧСКВ — 
чрескожное коронарное вмешательство; АПФ — ангиотензин-
превращающий фермент; БРА — блокаторы рецепторов ан-
гиотензина; ДАД — диастолическое артериальное давление; 
САД — систолическое артериальное давление; ЧСС — часто-
та сердечных сокращений; NYHA — Нью-Йоркская ассоциация 
сердца; ФК — функциональный класс; МР — митральная регур-
гитация; КСО — конечный систолический объем; КДО — конеч-
ный диастолический объем; ФВ — фракция выброса; ЭПОР — 
эффективная площадь отверстия регургитации.
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значительно отличалась между группой сакубитрил/
валсартан и группой валсартана (–0,058 ± 0,095 против 
–0,018 ± 0,105 см2; р = 0,032). В предварительно задан-
ном анализе групп не выявилось взаимодействие с при-
чиной функциональной МР или с сердечным ритмом 
(р = 0,54). Вторичный анализ изменения ЭПОР 
в полных группах дал только аналогичные результаты 
(–0,077 ± 0,080 против –0,030 ± 0,096; р = 0,008) с более 
значительным снижением в группе сакубитрил/валсар-
тан. ЭПОР снизилась на 39% и 14% в группе сакуби-
трил/валсартан и в группе валсартана соответственно. 
Через 12 мес. у 50 (62%) из 80 пациентов, завершив-
ших исследование, не было значительных изменений 
в МР, тогда как у 11 в группе сакубитрил/валсартан 
и у 7 в группе валсартана наблюдалось значительное 
снижение МР, а значительное увеличение МР наблю-
далось у 3 пациентов только в группе валсартана; меж-
групповое различие в значительных изменениях МР 
было значительным (р = 0,037; рисунок).

Объем регургитации был изменен с 34,7 ± 14,7 до 23,1 
± 13,3 мл в группе сакубитрил/валсартан и с 35,9 ± 
17,4 до 31,6 ± 23,7 мл в группе валсартана (табл. 3), 
а процентное снижение составило 33% и 12% в груп-
пе сакубитрил/валсартан и валсартана соответственно. 
Вторичная конечная точка, уменьшение объема регур-
гитации, была также значительно выше в группе саку-
битрил/валсартан, чем в группе валсартана (средняя 
разница изменений –7,3 мл; 95% ДИ от –12,6 до –1,9; 
р = 0,009). Вторичный анализ в завершенных исследо-
ваниях показал сходные результаты (средняя разница 
изменений –8,3 мл; 95% ДИ от –13,6 до –2,9; р = 0,003), 
и не было выявлено значимого взаимодействия с при-
чиной функциональной МР или с сердечным ритмом 
(р = 0,42). При последующем наблюдении конечные 
систолические и конечные диастолические объемы 
ЛЖ были значительно меньше в группе сакубитрил/
валсартан, а снижение только одного показателя ко-
нечного диастолического объема было значительно 
больше в группе сакубитрил/валсартан, чем в груп-
пе валсартана (среднее значение). Разница изменений 
–7,0 мл/м2; 95% ДИ от –13,8 до –0,2; р = 0,044). Среднее 
снижение конечного систолического объема и конеч-
ного диастолического объема составило 15,6 (12,4%) 
и 19,6 (10,3%) мл в группе сакубитрил/валсартан и 9,9 
(6,8%) и 9,0 (4,2%) мл в группе валсартана (р = 0,28 и 
р = 0,08 соответственно). Снижение ЭПОР коррелиро-
вало с уменьшением конечного систолического объема 
(r = 0,70, р <0,001) или конечного диастолического объ-
ема (r = 0,66, р <0,001) в группе сакубитрил/валсартан, 
а также в группе валсартана (конечный систолический 
объем: r = 0,67, р <0,001; и конечный диастолический 
объем: r = 0,58, р < 0,001). В обеих группах были об-
наружены сходные изменения в области неполного за-
крытия митрального створки. По вторичному анализу 
у прошедших все исследование пациентов снижение 
индекса конечного диастолического объема также 

Т а б л и ц а  2

Дальнейшие изменения в лечении пациентов во время исследования

Терапия

В начале исследования Через 12 мес.

валсартан 
(n = 43)

сакубитрил/
валсартан 

(n = 47)
р валсартан 

(n = 43)
сакубитрил/
валсартан 

(n = 47)
р

БРА, n (%) 32 (74.1) 36 (76,7) 0,75 43 (100) 47 (100) -

% от ДД 36,1 ± 24,5 43,3 ± 26,5 0,19 81,6 ± 29,1 77,0 ± 29,9 0,42

Бета-блокаторы, n (%) 37 (86,4) 42 (90,0) 0,52 36 (83,0) 42 (90,2) 0,39

% от ДД 37,3 ± 33,1 41,3 ± 28,4 0,50 35,4 ± 31,7 41,7 ± 30,4 0,34

Петлевые диуретики, n (%) 33 (77,6) 35 (75,0) 0,74 35 (81,1) 36 (76,5) 0,56

Эквивалент дозы фуросемида, n (%)

<40 мг/д 28 (64,4) 28 (60,0) 24 (55,8) 25 (53,8)

40–80 мг/д 12 (28,9) 19 (40,0) 15 (34,9) 22 (46,2)

>80 мг/д 3 (6,7) 0(0) 4 (9,3) 0 (0)

П р и м е ч а н и е. БРА — блокаторы рецепторов ангиотензина; ДД — достигнутая доза. ДД для кандесартана 32 мг/д, лозартана 
150 мг/д, валсартана 320 мг/д, карведилола 50 мг/д, бисопролола 10 мг/д.

Существенные изменения в степени МР за 12 мес. наблюде-
ния
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имело тенденцию быть более выраженным в группе 
сакубитрил/валсартан (средняя разница изменений 
–7,1 мл; 95% ДИ от –14,3 до 0,2; р = 0,055), но там 
не было значимых различий в изменениях конечного 
систолического объема ЛЖ, конечного диастолическо-
го объема ЛЖ и области неполного закрытия митраль-
ных створок между группами лечения.

Другие изменения. При последующем наблюде-
нии артериальное давление снижалось на 7,1 ± 15,8/
6,2 ± 12,7 мм рт. ст. в группе сакубитрил/валсартан 
и на 3,3 ± 16,0/2,7 ± 12,6 мм рт. ст. в группе валсарта-
на (табл. 4). После 12 мес. лечения скорость раннего 
митрального притока (E) и отношение скорости ми-
трального притока к скорости митральной кольцевой 
релаксации (E/Eʹ) были значительно ниже в груп-
пе сакубитрил/валсартан, чем в группе валсартана. 
Снижение E/Eʹ было значительно больше в группе са-
кубитрил/валсартан, чем в группе валсартана (сред-
нее различие изменений –2,7; 95% ДИ от –5,1 до –0,2; 
р = 0,037). Уменьшение индекса объема левого пред-
сердия (средняя разница изменений –8,9 мл/м2; 
95% ДИ, от –14,6 до –3,3; р = 0,002) и уменьшение ар-
териального импеданса (средняя разница изменений 
–1,82 мм рт. ст./мл/м2; 95% ДИ от –3,37 до –0,26; 
р = 0,023) также были значительно выше в группе саку-
битрил/валсартан. Из 80 пациентов 45 (56%) остались 
в том же классе NYHA, тогда как у 36 (45%) пациентов 
в группе сакубитрил/валсартан и у 34 (43%) в группе 
валсартана показатели улучшились на 1 или 2 класса 
NYHA (р = 0,86). Улучшение класса NYHA было отме-
чено у 28 (77%) из 36 пациентов со значительным сни-
жением MР, но только у 11 (28%) из 44 пациентов без 
значительного снижения (р < 0,001).

Обсуждение
В этом двойном слепом рандомизированном иссле-

довании сакубитрил/валсартан (АРНИ) более эффекти-
вен в улучшении функциональной МР, связанной с СН, 
чем валсартан (БРА). Сообщалось о значительной связи 
между функциональной тяжестью МР и смертностью 
от всех причин и госпитализацией с СН [2, 7, 8]. Од-
нако преимущества хирургического или чрескожного 
вмешательства следует сопоставлять с рисками, свя-
занными с процедурой, и это является удивительно 
небольшим доказательством того, что коррекция тяже-
лой функциональной МР путем вмешательства прод-
левает жизнь или даже улучшает симптомы в течение 
длительного периода [4]. Хотя операция на митраль-
ном клапане является стандартом лечения первичной 
тяжелой МР, результаты вмешательств на митральном 
клапане для вторичной тяжелой МР остаются неопти-
мальными, и эти варианты могут быть рассмотрены 
только у тщательно отобранных пациентов с тяжелы-
ми симптомами, не реагирующими на оптимальную 
медикаментозную терапию, обычно недостаточную, 
потому что ингибиторы АПФ, БРА и β-блокаторы 
не способны обратить вспять неблагоприятное ремоде-
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лирование ЛЖ и функциональную МР [18, 19]. В ис-
следовании PARADIGM-HF (проспективное сравнение 
АРНИ с ингибитором АПФ для определения влияния 
на общую смертность и заболеваемость при сердечной 
недостаточности) сакубитрил/валсартан значительно 
снижал заболеваемость и смертность по сравнению 
с эналаприлом [14], и замена ингибитора АПФ или 
БРА на AРНИ рекомендуется у пациентов с симптома-
ми сердечной недостаточности и сниженной ФВ [10]. 
В большинстве исследований, включая исследование 
PARADIGM-HF, влияние AРНИ на структуру и функ-
цию сердца не оценивалось [11], и только исследование 
PARAMOUNT (проспективное сравнение AРНИ с БРА 
при лечении сердечной недостаточности с сохранен-
ной фракцией выброса) включало эхокардиографиче-
ские конечные точки. Размер левого предсердия был 
значительно уменьшен в группе сакубитрил/валсар-
тан по сравнению с группой валсартана, но не было 
значительных различий в других эхокардиографиче-
ских конечных точках в исследовании. Таким образом, 
по сравнению с валсартаном сакубитрил/валсартан 
имеет более благоприятный эффект на МР, который 
может частично способствовать существенным кли-
ническим преимуществам, наблюдаемым в исследова-

нии PARADIGM-HF, хотя в этом исследовании не со-
общалось о количестве пациентов с функциональной 
МР на исходном уровне [9]. Поскольку в результате 
лечения сакубитрилом/валсартаном было достигнуто 
значительное снижение функциональной МР без уве-
личения частоты серьезных нежелательных явлений, 
можно предположить, что АРНИ следует также учиты-
вать в медикаментозной терапии для пациентов с СН 
с функциональной МР.

Хотя абсолютная разница в ЭПОР между груп-
пами лечения может показаться небольшой, ЭПОР 
была снижена на 30% в группе сакубитрил/валсартан 
по сравнению со снижением на 9% в группе валсар-
тана; процентное уменьшение объема регургитации 
составило 33% и 12% в группе сакубитрил/валсартан 
и валсартана соответственно. Такие различия в ЭПОР 
и объеме регургитации могут привести к значитель-
ным различиям в изменениях индекса объема левого 
предсердия и E/E′, эхокардиографического маркера 
конечного диастолического давления в левом пред-
сердии и левом желудочке. Объемы ЛЖ через 12 мес. 
были значительно меньше, и изменения в объемах ЛЖ 
(значительная разница только в индексе конечного 
диастолического объема ЛЖ) также имели тенденцию 

Т а б л и ц а  4

Достигнутые изменения у завершивших исследование пациентов

Характери-
стика

Исходные данные Отдаленные результаты Достигнутые изменения

валсартан 
(n = 43)

сакубитрил/
валсартан 

(n = 47)
р валсартан 

(n = 43)
сакубитрил/
валсартан 

(n = 47)
р валсартан 

(n = 43)
сакубитрил/
валсартан 

(n = 47)

разница 
(95% 
ДИ)

р

САД, 
мм рт. ст.

119,8 ± 13,1 117,3 ± 15,9 0,38 116,5 ± 14,5 110,2 ± 17,7 0,05 –3,3 ± 16,0 –7,1 ± 15,8 –3,8 0,23

ДАД, 
мм рт. ст.

71,7 ± 9,2 71,5 ± 12,9 0,92 68,9 ± 11,9 65,3 ± 13,0 0,14 –2,7 ± 12,6 –6,2 ± 12,7 –3,4 0,17

ЧСС, уд/мин 72,8 ± 11,6 73,4  ± 14,1 0,83 72,7 ± 13,9 70,6  ± 14,5 0,43 –0,1 ± 12,7 –2,8 ± 13,7 –2,8 0,28

Креатинин, 
мг/дл

0,97 ± 0,28 0,99 ± 0,34 0,78 1,06 ± 0,34 1,05 ± 0,35 0,91 0,09 ± 0,21 0,06 ± 0,17 –0,03 0,51

Калий, 
ммоль/л

4,32 ± 0,39 4,42 ± 0,32 0,19 4,37 ± 0.34 4,36 ± 0,61 0.92 0,04 ± 0,42 –0,06 ± 0,61 –0,10 0,58

КСО, мм 56,2 ± 10,6 53,6 ± 8,4 0,17 53,9 ± 11,3 50,3 ± 9,5 0,08 –2,3 ± 4,3 –3,3 ± 4,6 –1,1 0,22

КДО, мм 67,8 ± 9,0 65,9 ± 6,8 0,22 66,6 ± 9,5 63,4 ± 7,8 0,06 –1,2 ± 3,1 –2,6 ± 4,4 –1,3 0,08

ФВ,% 34,0 ± 7,1 34,9 ± 7,1 0,53 37,0 ± 8,4 37,7 ± 8,1 0,67 2,5 ± 4,8 2,6 ± 5,8 –0,2 0,84

Размер 
ЛП, мм

49,4 ± 6,0 49,1 ± 9,4 0,84 48,5 ± 6,9 47,0 ± 9,2 0,35 –1,0 ± 2,8 –2,1 ± 3,5 –1,17 0,06

Объем 
ЛП, мл

118,0 ± 38,7 122,9 ± 87,6 0,71 115,4 ± 50,8 104,6 ± 71,4 0,37 –2,6 ± 27,9 –18,3 ± 25,7 –15,7 0,004

Индекс ОЛП, 
мл/м2

67,8 ± 23,5 69,7 ± 40,5 0,78 66,5 ± 29,9 59,4 ± 33,5 0,26 –1,4 ± 15,4 –10,3 ± 13,6 –8,9 0,002

АИ, 
мм рт. ст./м2

4,3 ± 2,1 5,5 ± 4,8 0,13 3,9 ± 3,8 3,2 ± 1,6 0,29 –0,4 ± 3,4 –2,2 ± 4,1 –1,82 0,023

Е, см/с 86,9 ± 25,2 81,9 ± 28,45 0,35 77,8 ± 24,9 64,9 ± 22,9 0,007 –9,1 ± 23,1 –16,5 ± 25,4 –7,5 0,12

E’, см/с 5,44 ± 1,52 5,05 ± 1,78 0,24 5,41 ± 1,67 5,20 ± 1,53 0,50 –0,03 ± 1,42 0,15 ± 1,39 0,18 0,53

E/E’, cм/с 17,0 ± 6,2 17,4 ± 7,2 0,75 15,4 ± 6,4 13,1 ± 4,8 0,043 –1,6 ± 5,8 –4,2 ± 6,9 –2,7 0,037

П р и м е ч а н и е. САД — систолическое артериальное давление; ДАД — диастолическое артериальное давление; ЧСС — частота 
сердечных сокращений; КСО — конечный систолический объем; КДО — конечный диастолический объем; ФВ — фракция выброса; 
ЛП — левое предсердие; ОЛП — объем левого предсердия; АИ — артериальный импеданс; Е — скорость раннего митрального при-
тока; E’ — скорость митральной кольцевой релаксации.
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быть больше в группе сакубитрил/валсартан, но ФВ че-
рез 12 мес. и изменения в ФВ были сходными между 
группами лечения. Недостаточное увеличение площа-
ди митрального клапана в ответ на ремоделирование 
ЛЖ связано с развитием хронической функциональной 
МР [20], и даже небольшое уменьшение объемов ЛЖ 
может сохранить адаптацию клапана к геометрическим 
требованиям, предъявляемым ремоделированием ЛЖ, 
и уменьшить функциональную МР в группе сакуби-
трил/валсартан. Кроме того, значительно большее сни-
жение артериального импеданса (постнагрузка) может 
способствовать снижению функциональной МР в груп-
пе сакубитрил/валсартан. Необходимы дальнейшие ис-
следования с мониторингом гемодинамики и биомар-
керов или 3-мерной эхокардиографией, чтобы оценить, 
как AРНИ работает для уменьшения MР. Функциональ-
ная МР часто встречается и часто бессимптомна у паци-
ентов с СН или инфарктом миокарда [21], и эхокардио-
графия очень полезна для оценки МР у этих пациентов 
[18]. Поскольку качественная оценка МР подвержена 
ошибкам, количественная оценка с помощью ПИП ста-
новится стандартным подходом к установлению тяжести 
МР и обеспечивает измерение уровня ЭПОР и объема 
регургитации [1, 16]. В нескольких небольших исследо-
ваниях изучалось влияние медикаментозной терапии на 
функциональную МР, но такие предыдущие исследо-
вания [7] были нерандомизированными, с открыты-
ми метками, или использовали качественную оценку 
MР. Данное исследование включало количественную 
оценку МР, которая способствовала объективному ис-
следованию нашей гипотезы и выявлению значитель-
ных различий в изменении ЭПОР между группами ле-
чения даже при небольшом размере выборки.

Заключение
У пациентов с вторичной функциональной МР саку-

битрил/валсартан снижал МР в большей степени, чем 
валсартан. АРНИ можно рассматривать для оптималь-
ной медикаментозной терапии пациентов с СН и функ-
циональной МР.

Конфликт интересов. Авторы заявляют об отсут-
ствии конфликта интересов.

Финансирование. Исследование не имело спонсор-
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Цель исследования — выявление особенностей клинического течения и морфогенеза инфекционного эндокардита 
(ИЭ) у ВИЧ-инфицированных инъекционных наркоманов с сопутствующим гепатитом С в сопоставлении с клинико-
морфологической картиной эндокардита у лиц без наркотической зависимости. 
Установлено, что возбудителем ИЭ у ВИЧ-инфицированных больных являлся золотистый стафилококк (71,8%), 
а у лиц без наркотической зависимости в этологии заболевания преобладала условно-патогенная флора. У ВИЧ-
инфицированных наркозависимых больных было выявлено поражение трехстворчатого клапана (82,7%), а у лиц без 
наркотической зависимости изолированное поражение аортального клапана (40%) и сочетанные поражения ми-
трального и аортального клапанов (36,4%).
Осложнения гнойно-экссудативного характера у наркозависимых больных ИЭ встречаются реже, чем у пациентов 
без наркотической зависимости в связи с иммуносупрессией, имеющейся у ВИЧ-инфицированых лиц. 
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The aim of the study was to identify the features of the clinical course and morphogenesis of infective endocarditis (IE) in HIV-
infected injecting drug users with concomitant hepatitis C virus infection in comparison with the clinical and morphological 
picture of endocarditis in persons without drug dependence. It was found that the causative agent of IE in HIV-infected patients 
was staphylococcus aureus (71.8%), and in persons without drug dependence in the etiology of the disease the conditionally 
pathogenic fl ora prevailed. In HIV-infected drug-dependent patients, the tricuspid valve was aff ected (82.7%), and in persons 
without drug dependence — isolated aortic valve damage (40%) and combined mitral and aorticvalve lesions (36.4%). 
Purulent sepsis complications in drug-dependent patients with IE are less common than in patients without drug dependence 
due to immunosuppression, which is present in HIV-infected persons.
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Инфекционный эндокардит (ИЭ) представляет со-
бой актуальную проблему современной клинической 
медицины. В последние годы отмечен значительный 
рост числа больных инфекционным эндокардитом как 
в нашей стране, так и за рубежом.

Частота развития этого заболевания в общей попу-
ляции составляет от 2 до 6 случаев на 100 000 насе-
ления в год. Анализ патоморфоза ИЭ свидетельствует 
о неуклонном росте числа первичных его форм [1–4]. 
Рост заболеваемости ИЭ отмечен у больных старшей 

возрастной группы с наличием склеродегенеративных 
изменений клапанов сердца. Наряду с этим у боль-
ных с клапанными пороками сердца, искусственны-
ми клапанами, а также среди инъекционных нарко-
манов частота ИЭ значительно выше и составляет 
от 2 до 10% ежегодно [5–7]. 

В настоящее время доказано, что широкое использо-
вание инвазивных методов исследования (сосудистые 
катетеры, ангиографические и интракардиальные про-
цедуры), которые сопровождаются транзиторной бак-
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териемий, а также увеличение числа оперативных вме-
шательств на сердце сопряжены с повышенным риском 
развития инфекционного эндокардита [8–10].

Инфекционный эндокардит является одной из глав-
ных причин госпитализации наркозависимых больных, 
достигая 63% от числа госпитализированных инъекци-
онных наркоманов. Cреди наркозависимых лиц с раз-
вившимся ИЭ нередко наблюдаются сочетанные фор-
мы ВИЧ-инфекции и гепатита С и В, частота которых 
колеблется от 40 до 97,2% [11–14]. Летальность при ИЭ 
остается высокой и достигает 20 % [13, 15].

Цель настоящей работы — выявление особенностей 
клинического течения и морфогенеза инфекционного 
эндокардита у ВИЧ-инфицированных инъекционных 
наркоманов с сопутствующим гепатитом С в сопостав-
лении с клинико-морфологической картиной эндокар-
дита у лиц без наркотической зависимости.

Задачи исследования
Изучить клиническое течение инфекционного эн-

докардита у ВИЧ-инфицированных наркозависимых 
больных с хроническим гепатитом С и сопоставить его 
с клинической картиной инфекционного эндокардита 
у лиц без наркотической зависимости, ВИЧ-инфекции 
и хронического гепатита. 

Исследовать этиологические факторы инфекци-
онного эндокардита в группе наркозависимых ВИЧ-
инфицированных больных с хроническим вирусным 
гепатитом и сопоставить полученные данные с этиоло-
гическими факторами у пациентов без наркотической 
зависимости, ВИЧ-инфекции и вирусного гепатита.

Провести анализ данных аутопсий у наркозависи-
мых ВИЧ-инфицированных больных с хроническим 
вирусным гепатитом и сопоставить полученные дан-
ные с морфологической картиной инфекционного эн-
докардита у больных без наркотической зависимости, 
ВИЧ-инфекции и хронического вирусного гепатита. 

Материал и методы
За период 2000−2012 гг. на базе терапевтическо-

го отделения Александровской больницы Санкт-
Петербурга нами проведено клиническое обследо-
вание и лечение 165 больных инфекционным эндо-
кардитом, из них 110 человек были инъекционными 
наркоманами. 

Всем больным проводилась трансторакальная эхо-
кардиография, а также чреспищеводная эхокардиогра-
фия (ЭхоКГ) по показаниям. Диагноз ИЭ устанавли-
вался с использованием модифицированных критериев 
Дьюка, согласно которым диагноз ИЭ был подтверж-
ден у всех обследуемых больных [1, 2, 30].

 Все больные были разделены на три группы: 1-ю 
группу составили 63 ВИЧ-инфицированных наркоза-
висимых больных с хроническим гепатитом С и микст-
гепатитом С и В. 2-я группа состояла из 47 ВИЧ-
инфицированных наркозависимых больных без хрони-
ческого гепатита. В состав 3-й (контрольной) группы 

вошли 55 больных без наркотической зависимости, 
ВИЧ-инфекции и хронического гепатита. 

Распределение больных ИЭ в группах в зависимо-
сти от наличия сопутствующих ВИЧ-инфекции и хро-
нического гепатита было следующим:

• 1-я группа — 33%;
• 2-я группа — 28%;
• 3-я группа — 39%.
Инфекционный эндокардит у больных 1-й и 2-й 

групп характеризовался преимущественным пораже-
нием правых камер сердца с локализацией вегетаций 
на створках трикуспидального клапана (ТК) в 84,1% 
и 80,9% случаев соответственно. Средний возраст па-
циентов 1-й группы составил 29 ± 3,2 года, во 2-й груп-
пе — 31,9 ± 2,2 года. В 1-й и 2-й группах преобладали 
лица мужского пола — 38 (60,3%) и 29 (61,7%) человек 
соответственно. Из числа обследованных наркозави-
симых больных поражение митрального, аортального 
клапанов, а также сочетанные клапанные поражения 
наблюдались у 19 (17,3%) человек. У всех наркозависи-
мых больных имело место поражение нативных (соб-
ственных) клапанов сердца в отсутствие врожденных 
и приобретенных пороков или других структурных 
аномалий клапанов. В 1-й и 2-й группах наркозависи-
мых больных сопутствующий хронический гепатит 
диагностирован у 63 (57,3%) человек, из них гепатит 
С имел место у 56 (88,9%) больных, микст-гепатит 
С и В — у 7 (11,1%) пациентов. В обследованных груп-
пах 95 (86,4%) человек находились на стадии носи-
тельства ВИЧ-инфекции. Стадия персистирующей 
генерализованной лимфоаденопатии была выявлена 
у 15 (13,6%) пациентов. В обследуемых группах не было 
выявлено больных на стадии СПИДа. 

В 3-й группе пациентов преобладали женщины 
(56,4%), средний возраст которых составил 42,4 ± 6,9 
года. В этой группе у 15 человек имелись врожденные 
и приобретенные пороки сердца, у 25 больных был 
выявлен ИЭ искусственных клапанов и у 15 больных 
старшего возраста определялось поражение нативных 
клапанов сердца (табл. 1).

С целью изучения морфологической картины ин-
фекционного эндокардита нами проведен углублен-
ный анализ результатов морфологического исследова-
ния 42 умерших наркозависимых больных ИЭ в возрас-
те от 17 до 30 лет, из числа которых было 26 женщин 
и 16 мужчин. Смерть больных наступила в Алексан-
дровской больнице и городской инфекционной боль-
нице № 30 им. С.П. Боткина. Среди умерших боль-
ных 29 (69,04%) человек были ВИЧ-инфицированными, 
и у 37 (88,1%) человек был выявлен сопутствующий 
хронический гепатит С. У 6 (14,3%) человек определя-
лись сочетанные формы хронического гепатита В и С.

В работе использовались общеклинические, лабо-
раторные и инструментальные методы исследования. 
Всем больным проводилась трансторакальная эхокар-
диография, по результатам которой оценивались раз-
мер и степень подвижности вегетаций на клапанах 
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сердца, скорость потоков трансклапанной регургита-
ции, определялся градиент давления в полостях сердца 
и другие показатели.

Диагностика ВИЧ-инфекции осуществлялась с при-
менением твердофазного иммуноферментного анализа 
(ELISA), а также иммунного блоттинга и полимеразной 
цепной реакции (ПЦР).

Микробиологические методы исследования вклю-
чали в себя посевы венозной крови на питательные 
среды с определением чувствительности выделенных 
микроорганизмов к антибиотикам.

С целью диагностики вирусного гепатита применя-
лись серологические методы, определение ДНК и РНК 
вирусов гепатита с использованием ПЦР.

Морфологические исследования проводились по 
стан дартной методике после фиксации секционного 
ма териала. Полученные срезы окрашивались гемато-
ксилином-эозином, азуром-эозином и по Ван-Гизону. 

Результаты 
Клиническая картина инфекционного эндокардита 

в обследуемых группах больных складывалась из ряда 
синдромов, обусловленных течением генерализован-
ной бактериальной инфекции наряду с клиническими 
проявлениями поражения сердца и наличием осложне-
ний тромбоэмболического характера.

Инфекционный эндокардит у больных 1-й и 2-й 
групп характеризовался острым течением, выражен-
ным интоксикационным синдромом, высокой частотой 
тромбоэмболических осложнений. 

Ведущим фактором в этиологии ИЭ у больных этих 
групп являлся золотистый стафилококк, выделенный 

в монокультуре у 79 (71,8%) больных. В обеих группах 
больных наблюдалось преимущественно поражение 
трехстворчатого клапана, отмечалась высокая частота 
развития острого ДВС-синдрома, анемии, гепатоспле-
номегалии, вторичной нефропатии.

Наиболее частым осложнением ИЭ в обеих группах 
больных являлась септическая тромбоэмболия легоч-
ной артерии, которая была выявлена в 69,8% случаев 
в 1-й группе и в 63,8% — во 2-й группе больных.

Клинические проявления поражения сердца у нар-
козависимых больных ИЭ варьировали в зависимости 
от степени дисфункции клапанов, локализации веге-
таций в правых или левых камерах сердца и наличия 
сердечной недостаточности, тогда как существен-
ных различий в частоте основных синдромов у ВИЧ-
инфицированных пациентов с хроническим гепатитом 
и у ВИЧ-инфицированных больных без хронического 
гепатита выявлено не было (табл. 2). К числу характер-
ных клинических особенностей ИЭ у наркозависимых 
больных с изолированным поражением трехстворча-
того клапана относилось малосимптомное течение 
поражения сердца. Формирование недостаточности 
ТК у большинства пациентов характеризовалось уме-
ренными признаками «перегрузки» правых камер 
сердца, набуханием шейных вен, появлением гепато-
югулярного рефлюкса в отсутствие периферических 
отеков и других признаков острой правожелудочковой 
декомпенсации. При этом у больных с изолированным 
поражением ТК (91 человек) отсутствовали признаки 
левожелудочковой недостаточности. В этой группе 
больных фракция выброса левого желудочка нахо-
дилась в пределах нормы и составляла 61,82 ± 4,24%. 
Систолическое давление в легочной артерии, а так-
же центральное венозное давление составили 24,28 ± 
5,04 мм рт. ст. и 8,11 ± 3,1 мм вод. ст. соответственно. 

Наряду с клинической картиной поражения эндо-
карда в ряде случаев у больных с изолированным пора-
жением ТК наблюдалось развитие острого диффузного 
миокардита. Тяжелое течение миокардита, осложнив-
шееся острой сердечной недостаточностью с дилата-
цией полостей сердца, периферическими отеками на-
блюдалось у 14 (12,7%) больных с изолированным по-
ражением ТК. 

Наиболее частым осложнением ИЭ у наркозави-
симых больных 1-й и 2-й групп являлась септическая 
тромбоэмболия легочной артерии (ТЭЛА). Частота 
септической ТЭЛА в группе больных с изолированным 
поражением ТК составила 69,2% (63 человека), а у па-
циентов с сочетанным поражением правых и левых ка-
мер сердца — 57,9%. В ходе клинического наблюдения 
у 29 (39,2%) больных были выявлены рецидивы септи-
ческой ТЭЛА, которые характеризовались появлением 
множественных очагов деструкции легочной ткани 
(рис. 1, см. на 2-й стр. обложки). 

В 13,5% случаев (10 человек) у больных форми-
ровался острый респираторный дистресс-синдром 
(ОРДС), который сопровождался прогрессирующей 

Т а б л и ц а  1

Распределение больных инфекционным эндокардитом 
3-й группы в зависимости от характера поражения клапа-
нов сердца

Характеристика клапанов сердца
Число 

больных
(n = 55)

Протезы митрального + аортального клапанов
Протез митрального клапана
Протез аортального клапана

12
8
5

Всего 25
Врожденные пороки сердца, в том числе:

дефект межжелудочковой перегородки 
двустворчатый аортальный клапан

1
2

Всего 3
Приобретенные пороки сердца, в том числе:

ревматические
сифилитические
атеросклеротические

5
2
5

Всего 12
дегенеративно-дистрофические изменения 
клапанов у лиц пожилого и старческого 
возраста
гипертрофическая кардиомиопатия, 
обструктивная форма

14

1

Всего 15

Клиническая медицина. 2020;98(2)
DOI http://dx.doi.org/10.30629/0023-2149-2020-98-2-115-121
Оригинальные исследования



118

дыхательной недостаточностью, гипоксемией со сни-
жением PaO2 до 55 мм рт. ст., рентгенологическими 
признаками отека легких. 

При сопоставлении клинического течения ИЭ у 
ВИЧ-ин фицированных больных с хроническим ге-
патитом С и микст-гепатитом С и В, а также ВИЧ-
серопозитивных пациентов без хронического гепатита 
существенных различий в частоте основных синдро-
мов выявлено не было (табл. 2). 

У большинства больных 1-й группы наблюдалось 
латентное течение хронического гепатита в отсутствие 
признаков клинико-лабораторной активности. Вместе 
с тем согласно результатам ПЦР у больных с положи-
тельными маркерами HCV в 57,1% (36 человек) наблю-
дений имела место репликация вирусов с наличием 
РНК HCV в крови.

В группе пациентов с микст-гепатитом В и С ДНК 
вируса гепатита В не выявлялась, тогда как репликация 
вируса гепатита С определялась у двух больных. 

В 1-й и 2-й группах ВИЧ-серопозитивных больных 
ИЭ средний уровень CD4+ лимфоцитов в крови соста-
вил 828,9 ± 89,3 в 1 мкл. Отношение CD4+/CD8+ кле-
ток у ВИЧ-инфицированных пациентов данных групп 
превышало 1 и составило 1,3 ± 0,18. При сопоставле-
нии основных показателей гуморального иммунитета 
у ВИЧ-серопозитивных пациентов 1-й и 2-й групп было 
выявлено значительное повышение содержания цирку-
лирующих иммунных комплексов (ЦИК): 562 ± 104,5 
в 1-й группе и 565 ± 102,1 во 2-й группе пациентов. 
Наряду с этим, по нашим данным, осложнения им-
мунокомплексного генеза редко наблюдались у ВИЧ-
инфицированных больных с острым течением ин-
фекционного эндокардита. Так, из числа больных 1-й 
группы, лишь в 3 (4,8%) случаях была выявлена кожная 
форма геморрагического васкулита.

Инфекционный эндокардит в группе больных без 
наркотической зависимости (3-я группа) чаще, чем 
у наркозависимых пациентов, характеризовался под-

острым течением (69,1%). В данной группе пациентов 
возбудители ИЭ были выявлены в 41,8% наблюдений. 
Согласно нашим данным, спектр возбудителей ИЭ 
в 3-й группе был более широким по сравнению с нар-
козависимыми больными. В этиологической структуре 
ИЭ у больных 3-й группы преобладали грамположи-
тельные кокки, из числа которых золотистый стафило-
кокк составил 16,4%. Наряду с этим в 10,9% случаев 
возбудителями являлись грамотрицательные микроор-
ганизмы, а именно: синегнойная палочка, клебсиелла 
и энтеробактер.

 В группе больных с протезами клапанов сердца (25 
человек) наблюдался поздний ИЭ, развившийся в сроки 
от 1 года до 20 лет.

Ведущим синдромом в клинической картине ИЭ 
у этих пациентов была прогрессирующая сердечная 
недостаточность, которая наблюдалась в 76% случаев. 
Поражение сердца проявлялось значительным сниже-
нием фракции выброса левого желудочка с формирова-
нием аортальной и/или митральной регургитации 2-й 
и 3-й степени, дилатацией полостей сердца. 

В группе больных ИЭ искусственных клапанов серд-
ца к наиболее частым осложнениям относились тромбо-
эмболии сосудов головного мозга (68%) с клинической 
картиной ишемического инсульта. В 3 случаях эмболо-
генное поражение сосудов головного мозга сопровож-
далось развитием гнойного менингоэнцефалита.

Наряду с этим в 8 случаях было выявлено эмболо-
генное поражение почек, а у 5 больных развитие остро-
го инфаркта миокарда. 

Клиническая картина ИЭ у больных с врожден-
ными и приобретенными пороками сердца, а также 
у пациентов с поражением нативных клапанов сердца 
характеризовалась подострым течением. Изолирован-
ное поражение аортального клапана было выявлено 
у 15 (50%) пациентов. Клинической особенностью под-
острого течения ИЭ у этих больных была длительная 
лихорадка субфебрильного типа на догоспитальном 

этапе, которая сопровождалась умеренным 
инфекционно-токсическим синдромом, сни-
жением массы тела, артралгией, миалгией. 

Развитие застойной сердечной недоста-
точности являлось основной причиной гос-
питализации у этих больных (82% случаев).

Инфекционный эндокардит у больных 
с аортальным стенозом атеросклеротическо-
го генеза в 33,3% случаев характеризовался 
формированием недостаточности аортально-
го клапана I‒II степеней с развитием экссуда-
тивного перикардита и выраженной сердеч-
ной декомпенсацией.

У больных ИЭ с пороками сердца и пора-
жением нативных клапанов отмечалась вы-
сокая частота тромбоэмболических ослож-
нений (93% наблюдений).

Характерной особенностью клинического 
течения в данной группе пациентов являлось 

Т а б л и ц а  2

Сравнительная характеристика основных синдромов инфекционного 
эндокардита у ВИЧ-серопозитивных больных с хроническим гепати-
том  и у ВИЧ-инфицированных пациентов без хронического гепатита

Показатели
Число больных 

1-й группы (n = 63)
Число больных 

2-й группы (n = 47)

абс. % абс. %

Этиологический фактор S. aureus 45 71,4 34 72,3

Изолированное поражение ТК 53 84,1 38 80,9

Тромбоэмболия легочной артерии 
(ТЭЛА)

44 69,8 30 63,8

ДВС-синдром 35 55,6 24 51,1

Гепатомегалия 63 100 47 100

Спленомегалия 34 53,9 26 55,3

Анемия 63 100 47 100

Вторичная нефропатия (ОПН) 11 17,5 6 12,8

Лихорадочный синдром 63 100 47 100
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развитие множественных эмболических осложнений, 
из числа которых с наибольшей частотой определялись 
эмболии сосудов мозга (46,7%), сосудов почек (26,7%), 
ветвей легочной артерии (13,3%). 

Госпитальная летальность в 1-й и 2-й группах 
наркозависимых больных составила 35,5% (39 чело-
век), из них число умерших пациентов в 1-й груп-
пе — 22 (30,2%) человека, а во 2-й группе — 17 (36,2%) 
человек.

По данным аутопсии основными причинами смерти 
больных являлись следующие.

Септикопиемия с формированием гнойных очагов 
в миокарде, печени, почках, селезенке, головном мозге 
с развитием полиорганной недостаточности — 16 (41%) 
человек.

Сердечная недостаточность на фоне полипозно-яз-
венного эндокардита, а также острый миокардит с ди-
латацией полостей сердца — 14 (35,9%) человек.

Вторичная нефропатия с развитием острой почеч-
ной недостаточности, отеком легких, отеком головного 
мозга — 9 (23,1%) человек.

Из числа умерших наркозависимых больных высо-
кая летальность наблюдалась у пациентов с сочетан-
ным поражением правых и левых камер сердца, а также 
в случаях присоединения острого миокардита тяжело-
го течения с развитием острой сердечной недостаточ-
ности. Отмечена высокая частота летальных исходов 
у больных с размерами вегетаций от 1 до 2 см в диа-
метре и наличием недостаточности трехстворчатого 
клапана высоких степеней.

Патоморфологическая картина эндокардита у нар-
козависимых лиц характеризовалась формировани-
ем полиповидных образований на створках клапанов 
сердца. При микроскопическом исследовании обнару-
живалась обильная лейкоцитарная инфильтрация в ме-
сте прикрепления клапанов, а также фокусы гнойного 
расплавления ткани клапана со скоплениями микроб-
ной кокковой флоры (рис. 2, см. на 2-й стр. обложки).

При макроскопическом исследовании легких 
у больных с изолированным поражением ТК опре-
делялось неравномерное уплотнение легочной ткани. 
На всем протяжении обоих легких выявлялись мно-
жественные очаги пневмонической инфильтрации 
и полости, содержащие экссудат гнойного характера. 
Поражение сосудов характеризовалось картиной эндо- 
и панваскулитов, а также тромбоваскулитов с наличи-
ем фибрино-лейкоцитарных масс, колоний кокковой 
флоры в просвете сосудов, а также распространенной 
гнойной инфильтрацией их стенок (рис. 3, см. на 2-й 
стр. обложки). Септические васкулиты с тромботиче-
скими массами, колониями микробной флоры, лейко-
цитами в просвете сосудов обнаружены также в селе-
зенке, почках, ткани головного мозга (рис. 4, см. на 2-й 
стр. обложки). 

 При гистологическом исследовании печени у значи-
тельного числа больных имели место признаки хрони-
ческого вирусного гепатита С. В большинстве наблю-

дений определялась умеренно выраженная активность 
воспалительного процесса, обусловленная вирусной 
инфекцией, без выраженной структурной перестройки 
ткани печени (рис. 5, см. на 2-й стр. обложки).

Морфологические признаки ВИЧ-инфекции были 
представлены характерными изменениями селезен-
ки, лимфатических узлов и головного мозга без суще-
ственного их значения в танатогенезе.

Проведенное патолого-анатомическое исследование 
умерших больных 3-й группы позволило установить, 
что у данных пациентов в 74% случаев (23 человека) 
причиной летальных исходов была сердечная недо-
статочность, которая характеризовалась выраженной 
дилатацией полостей сердца, застойным полнокровием 
внутренних органов, наличием жидкости в плевраль-
ной и брюшной полостях, а также развитием отека лег-
ких, головного мозга. 

Наряду с этим у больных этой группы причиной 
смерти послужили осложнения гнойно-экссудативно-
го характера и множественные системные эмболии. 
У всех умерших больных данной группы при макро-
скопическом исследовании секционного материала 
определялось тромбо-язвенное поражение клапанов 
сердца с расплавлением створок и формированием не-
достаточности клапанов. 

Наряду с поражением эндокарда патологические 
изменения были выявлены в миокарде и перикарде. 
Нередко определялись множественные очаги некро-
за в миокарде как следствие септической эмболии ко-
ронарных артерий, а также серозно-гнойный выпот 
в полости перикарда (рис. 6, см. на 2-й стр. обложки). 
При этом в плевральной полости определялся выпот 
фибринозно-гнойного характера, а в легочной ткани — 
множественные очаги гнойного расплавления. 

По данным аутопсии характерной особенностью ИЭ 
с поражением левых камер сердца являлось развитие 
вторичного гнойного менингоэнцефалита вследствие 
септической эмболии сосудов головного мозга, а также 
в 33,3% наблюдений формирование абсцессов мозга.

Обсуждение 
Согласно нашим данным, ИЭ у лиц с наркотической 

зависимостью характеризуется острым течением, раз-
витием тромбоэмболического и инфекционно-токсиче-
ского синдромов, тогда как у пациентов без наркотиче-
ской зависимости к числу наиболее частых синдромов 
заболевания относятся застойная сердечная недоста-
точность наряду с формированием осложнений гной-
но-септического характера. 

При сопоставлении этиологической структуры ИЭ 
у наркозависимых лиц и пациентов без наркотической 
зависимости было выявлено, что в группе инъекци-
онных наркоманов в 71,8% наблюдений возбудителем 
заболевания являлся золотистый стафилококк. Пре-
обладание золотистого стафилококка в этиологии ИЭ 
у инъекционных наркоманов связано как с высокой 
частотой носительства этого возбудителя, особенно 
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у ВИЧ-инфицированных пациентов, так и с наличием 
повторных эпизодов бактериемии в результате инъек-
ций наркотических средств [12, 13, 16, 17].

В группе больных без наркотической зависимости 
спектр возбудителей был более широким. Анализ ре-
зультатов посевов крови в этой группе пациентов пока-
зал, что возбудителем как первичных, так и вторичных 
форм ИЭ, кроме стафилококков и стрептококков, явля-
ется грамотрицательная флора, частота обнаружения 
которой составила 26,1%. Наличие патологии урогени-
тального тракта, а также хронические очаги инфекции 
желудочно-кишечного тракта определяют возрастаю-
щую роль грамотрицательных бактерий в этиологии 
ИЭ в этой группе больных [18, 19]. 

Особенностью ИЭ у ВИЧ-инфицированных нарко-
зависимых больных являлось преимущественное по-
ражение трехстворчатого клапана (82,7%), а у лиц без 
наркотической зависимости преобладало изолирован-
ное поражение аортального клапана (40%) и сочетан-
ные поражения митрального и аортального клапанов 
сердца (36,4%). Клиническая картина поражения серд-
ца у наркозависимых больных с изолированной три кус-
пидальной недостаточностью была малосимптомной. 
Развитие сердечной недостаточности по правому типу, 
по нашим данным, не относится к числу частых ослож-
нений ИЭ у больных с изолированным поражением ТК. 
Так, в обследованной группе наркозависимых больных 
клинически выраженная дисфункция ТК с регургита-
цией 3-й степени в сочетании с признаками правожелу-
дочковой недостаточности была выявлена лишь в 16,4% 
(18 человек) случаев у пациентов с рецидивами ИЭ. 

В группе больных без наркотической зависимости 
имело место подострое течение ИЭ с поражением ле-
вых камер сердца. В данной группе пациентов веду-
щим синдромом была прогрессирующая сердечная не-
достаточность, которая наблюдалась в 76‒93% случаев. 
Развитие застойной сердечной недостаточности наблю-
далось как у больных с первичными формами ИЭ, так 
и у пациентов с протезированными клапанами.

Основной причиной прогрессирования сердечной 
недостаточности со снижением фракции выброса лево-
го желудочка до 44% и менее являлось формирование 
недостаточности клапанов высоких степеней в резуль-
тате разрушения створок и наличия клапанной регур-
гитации. Наряду с этим раннему развитию сердечной 
декомпенсации способствовало наличие сопутствую-
щей патологии у большинства больных пожилого 
и старческого возраста, а именно: ИБС, сахарного диа-
бета, артериальной гипертензии и других заболеваний.

Известно, что у значительной части наркозависи-
мых ВИЧ-инфицированных больных ИЭ обнаружива-
ется сопутствующий хронический гепатит С. Среди 
лиц этой группы частота выявления маркеров гепатита 
С колеблется от 30‒35% до 50‒99,3% [20, 21]. Анализ 
полученных данных свидетельствует об отсутствии 
прямой корреляции между клинической манифеста-
цией хронического гепатита С, уровнем трансами-

наз в крови и наличием активной репликации виру-
са у ВИЧ-инфицированных наркозависимых лиц. 
При морфологическом исследовании печени умерших 
наркозависимых больных ИЭ были выявлены гистоло-
гические признаки хронического гепатита С с умерен-
ной и минимальной активностью без аннулярной пере-
стройки ткани печени.

Анализ клинической картины ИЭ у наркозависимых 
лиц и у пациентов без наркотической зависимости и ВИЧ-
инфекции позволил выявить ряд особенностей течения 
генерализованной бактериальной инфекции у ВИЧ-
инфицированных пациентов. Согласно нашим данным, 
у ВИЧ-инфицированных наркозависимых больных ИЭ 
системный воспалительный ответ редко сопровождает-
ся экссудативными реакциями, тогда как у пациентов 
без наркозависимости и ВИЧ-инфекции была выявлена 
высокая частота осложнений гнойно-экссудативного ха-
рактера, а именно: гнойного менингоэнцефалита, плев-
рита, перикардита, что подтверждено результатами по-
смертного гистологического исследования.

Развитие осложнений гнойно-экссудативного харак-
тера у ВИЧ-инфицированных больных ИЭ встречается 
существенно реже, чем у пациентов без наркотической 
зависимости в связи с иммуносупрессией, имеющейся 
у ВИЧ-инфицированных лиц с наркотической зависи-
мостью.

Как показали исследования последних лет, развитие 
сепсиса у ВИЧ-инфицированных пациентов способ-
ствует формированию системной иммуносупрессии, 
в развитии которой ключевая роль отводится дефи-
циту эндогенной продукции интерлейкина-2. Прямые 
и косвенные дефекты иммунорегуляции, к числу ко-
торых относятся лимфопения, сниженное содержание 
Т-лимфоцитов CD4+, угнетение продукции интерлей-
кина-2, расстройства восприятия цитокинов специа-
лизированными рецепторами клеток сопровождаются 
нарушением иммуновоспалительного ответа у ВИЧ-
инфицированных пациентов, одним из проявлений 
которого является подавление экссудативного ком-
понента системного воспалительного ответа у ВИЧ-
инфицированных больных ИЭ [21–24].

Морфологическая картина ИЭ у ВИЧ-инфи циро-
ван ных наркозависимых больных с наличием вторич-
ного иммунодефицита характеризуется выраженными 
альтеративными и дистрофическими изменениями 
в органах и тканях, а также расстройствами микроцир-
куляции при слабовыраженном экссудативном компо-
ненте воспалительной реакции.

У пациентов без ВИЧ-инфекции и наркотической за-
висимости в морфогенезе воспалительного ответа при 
ИЭ значительное место занимают осложнения гнойно-
экссудативного характера [25–30].

Выводы
1. Инфекционный эндокардит у ВИЧ-инфици ро ван -

ных наркозависимых лиц характеризуется острым те-
чением, развитием тромбоэмболического и инфекцион-
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но-токсического синдромов, а также острого ДВС-син-
дрома, гепато-спленомегалии, анемии и вторичной не-
фропатии. У пациентов без наркотической зависимости 
и ВИЧ-инфекции к числу наиболее частых синдромов 
заболевания относится застойная сердечная недостаточ-
ность наряду с формированием очагов гнойного воспа-
ления в паренхиматозных органах и головном мозге. 

2. Особенностью инфекционного эндокардита 
у ВИЧ-инфицированных наркозависимых больных яв-
ляется преимущественное поражение трехстворчатого 
клапана (82,7%), а у лиц без наркотической зависимо-
сти преобладают изолированное поражение аорталь-
ного клапана (40%) и сочетанные поражения митраль-
ного и аортального клапанов (36,4%). Формирование 
гнойного перикардита, плеврита, менингита у нар-
козависимых больных инфекционным эндокардитом 
встречаются существенно реже, чем у пациентов без 
наркотической зависимости в связи с иммуносупрес-
сией, имеющейся у ВИЧ-инфицированых лиц с нарко-
тической зависимостью.

3. Наиболее часто встречающимся возбудителем ин-
фекционного эндокардита у лиц с наркотической зави-
симостью является золотистый стафилококк, а у боль-
ных без наркотической зависимости в этиологической 
структуре заболевания преобладает условно-патоген-
ная микрофлора, включая грамотрицательные микро-
организмы.

4. У больных первичными и вторичными форма-
ми инфекционного эндокардита в отсутствие ВИЧ-
инфекции и наркотической зависимости летальные 
исходы обусловлены развитием тромбоэмболических 
осложнений в системе большого круга кровообраще-
ния (48,1%) и прогрессирующей застойной сердечной 
недостаточностью (31,3%), а в группе наркозависимых 
больных инфекционным эндокардитом основной при-
чиной смерти являлись септикопиемия с развитием по-
лиорганной недостаточности (66,7%).
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Ткаченко Е.И., Боровкова Н.Ю., Буянова М.В., Боровков Н.Н.

ЦИТОКИН-ИНДУЦИРОВАННОЕ ВОСПАЛЕНИЕ ПРИ АНЕМИИ У БОЛЬНЫХ 
ХРОНИЧЕСКОЙ СЕРДЕЧНОЙ НЕДОСТАТОЧНОСТЬЮ
ФГБОУ ВО «Приволжский исследовательский медицинский университет» Минздрава России, 
603950, Нижний Новгород, Россия

Анемический синдром (АС) является частым патологическим состоянием среди пациентов с хронической сердеч-
ной недостаточностью (ХСН). Он признан независимым предиктором неблагоприятного прогноза. Особый вклад в 
течение ХСН вносит патогенетически связанная с ХСН анемия. Механизмы ее возникновения находятся в стадии 
изучения. Важную роль имеет системное воспаление, участвующее в формировании анемии хронических заболеваний 
(АХЗ). Однако вклад цитокин-индуцированного воспаления у больных ХСН в генез АС до настоящего времени до конца 
не изучен. Цель: проанализировать патогенетические особенности цитокин-индуцированного воспаления (по пока-
зателям интерлейкина-1β (ИЛ-1β), интерлейкина-6 (ИЛ-6), фактора некроза опухоли (ФНО-α) и гепсидина) в генезе 
анемии у больных ХСН. Материал и методы. На базе кардиологического отделения ГБУЗ НО «НОКБ» (Нижний 
Новгород) проспективно проанализировано 873 случая больных ХСН. Основную группу составили пациенты с ане-
мией, патогенетически связанной с ХСН (n = 96), контрольную группу (КГ) (n = 35) — пациенты с ХСН без анемии. 
Производилось оценка показателей феррокинетики и сравнение системного воспаления по показателям ИЛ-1β, ИЛ-6, 
ФНО-α и гепсидина сыворотки крови. Результаты. У пациентов основной группы выявлены признаки функциональ-
ного дефицита железа (ДЖ) и более высокие значения цитокинов и гепсидина по сравнению с группой контроля. 
Выявлена взаимосвязь уровня этих показателей со степенью тяжести ХСН, гемоглобином и хронической болезнью 
почек (ХБП). Заключение. Увеличение концентрации провоспалительных цитокинов и гепсидина у пациентов с АС 
при декомпенсации ХСН взаимосвязано с формированием функционального ДЖ и снижением уровня гемоглобина. Это 
указывает на роль цитокин-индуцированного воспаления в генезе анемии при ХСН. Особый вклад в эти механизмы 
вносит функциональное состояние почек, так как по мере нарастания ХБП увеличиваются уровни воспалительных 
цитокинов и гепсидина у этих пациентов и их взаимосвязь с маркерами (ХБП). 
К л ю ч е в ы е  с л о в а :  хроническая сердечная недостаточность; анемия; провоспалительные цитокины; 

интерлейкин-1β; интерлейкин-6; фактор некроза опухоли α; гепсидин; хроническая болезнь 
почек.
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Tkachenko E.I. , Borovkova N.Y., Buyanova M.V., Borovkov N.N.
CYTOKINE-INDUCED INFLAMMATION IN ANEMIA IN PATIENTS WITH CHRONIC HEART FAILURE
Privolzhsky Research Medical University, 603950, Nizhny Novgorod, Russia
Introduction. Anemic syndrome (AS) is a common pathological condition in patients with chronic heart failure (CHF) and 
is recognized as an independent predictor of poor prognosis. A particular role is played by pathogenetically associated with 
CHF anemia. Mechanisms of its occurrence are being studied. An important role belongs to systemic infl ammation, which is 
involved in the pathogenesis of anemia of chronic diseases (ACD). However, the contribution of cytokine-induced infl ammation 
in patients with heart failure has not yet been fully investigated. Material and methods. A total of 873 cases of patients with 
CHF were prospectively analyzed on the basis of the cardiology department of the SBHCI NNR «Nizhny Novgorod Regional 
Clinical Hospital n.a. N.A. Semashko». The main group consisted of patients with anemia pathogenetically associated with 
heart failure (n = 96), the control group (CG) (n = 35) patients with heart failure without anemia. The indicators of ferrokinetics 
were assessed and the systemic infl ammation was compared by indicators of interleukin-1β (IL-1β), interleukin-6 (IL-6), tumor 
necrosis factor-α (TNF-α) and serum hepсidin. Results. Patients of the main group had signs of functional iron defi ciency (ID) 
and signifi cantly higher values of cytokines and hepsidin compared with the CG. The relationship between the level of cytokines 
and hepsidin with the severity of CHF, hemogobin and chronic kidney disease was revealed. Conclusion. An increase in the 
concentration of pro-infl ammatory cytokines and hepcidin in patients with AS with decompensation of CHF is interrelated with 
functional ID and a decrease in hemoglobin level. This shows the role of cytokine-induced infl ammation in the genesis of anemia 
in heart failure. The functional state of the kidneys makes a special contribution to these mechanisms. As CKD increases, the 
levels of infl ammatory cytokines and hepcidin in these patients and their relationship with markers (CKD) increase.
K e y w o r d s :  chronic heart failure; anemia; pro-infl ammatory cytokines; interleukin-1β; interleukin-6; tumor necrosis 

factor-α; hepсidin; chronic kidney disease.
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В настоящее время происходит непрерывный рост 
больных, имеющих хроническую сердечную недоста-
точность (ХСН), в России и в мире. В значительной 
степени это связано с увеличением продолжительности 
жизни и выживаемости среди пациентов с артериаль-
ной гипертонией (АГ) и ишемической болезнью сердца 
(ИБС), получающих адекватную базисную терапию [1]. 

Согласно современным представлениям, ХСН 
имеет целый ряд междисциплинарных аспектов и ее 
лечение является задачей не только для кардиолога, 
но и для других специалистов клинической медицины. 
Значимой патологией, усугубляющей течение ХСН, 
является анемия. Ее распространенность у таких боль-
ных, по разным данным, составляет от 7 до 79% [2, 3]. 
Анемия негативно влияет на клиническую картину за-
болевания, ухудшает течение ХСН и считается незави-
симым фактором риска увеличения смертности у таких 
пациентов [4–7]. При этом замечено, что особый вклад 
в течение сердечной недостаточности вносит именно 
патогенетически связанная, возникшая как ее след-
ствие, анемия, которая является анемией хронических 
заболеваний (АХЗ) [8].

Анемия при ХСН в целом изучалась. Однако ин-
тимные патогенетические механизмы ее развития 
до настоящего времени остаются до конца не ясны-
ми. Особое внимание среди причин анемии при ХСН 
уделяется роли дефицита железа (ДЖ): абсолютному 
и относительному. Последний рассматривается как 
функциональный, перераспределительный, характер-
ный для АХЗ [9–14]. Формированию ДЖ у таких боль-
ных способствуют синдром мальабсорбции и скрытые 
желудочно-кишечные кровотечения, вызванные дли-
тельным приемом ацетилсалициловой кислоты [15]. 
Известна роль гемодилюции, нарушения функции по-
чек (кардиоренальный анемический синдром (КРАС) II 
типа), снижения продукции эритропоэтина (ЭПО), ише-
мии костного мозга из-за снижения насосной функции 
сердца, ятрогенных факторов (базисной терапии ХСН:  
ингибиторов ангиотензинпревращающего фермента — 
иАПФ, бета-адреноблокаторов — БАБ) [16–20]. 

В последние годы внимание исследователей обра-
щено на роль системного воспаления. Отмечено, что 
оно активирует синтез большого количества провос-
палительных цитокинов, которые участвуют в форми-
ровании АХЗ у больных ХСН. Даже сама АХЗ у таких 
больных рассматривается рядом авторов как воспали-
тельный аутоимунный процесс. Одним из индукторов 
такого состояния ими предполагается возникающее 
выраженное деструктивное атероматозное поврежде-
ние эндотелия сосудов [21].

В ряде экспериментальных работ показана роль 
повышения уровня провоспалительных цитокинов 
(интер лейкинов: ИЛ-1β, ИЛ-6, фактора некроза аль-
фа — ФНО-α и С-реактивного белка — СРБ) в генезе 
анемического синдрома при ХСН [22]. Замечено, что 
под воздействием цитокинового каскада происходит 
нарушение всасывания железа в энтероцитах и утили-

зация его из депо. При этом формируется функциональ-
ный (перераспределительный) ДЖ [7]. Вместе с тем ци-
токиновая агрессия снижает выработку ЭПО в клетках 
почек и печени, нарушает чувствительность ЭПО-ре-
цепторов и оказывает прямое угнетающее действие на 
эритропоэз из-за способности к супрессии ранних эри-
троидных предшественников [17, 23]. Есть данные, что 
ИЛ-1β способствует секвестрации железа в макрофагах 
в виде ферритина, делая его недоступным для эритро-
поэза [23]. А концентрация ФНО-α взаимосвязана со 
степенью тяжести анемии у пациентов с ХСН [24]. 

Особое значение в патогенезе АХЗ имеет ИЛ-6, так 
как он индуцирует синтез гепсидина, активируя его 
мРНК [16]. Стало известно, что гепсидин — острофа-
зовый белок со свойствами отрицательного регулятора 
обмена железа в организме. Он блокирует транспорт 
железа из энтероцитов, гепатоцитов и макрофагов по-
средством ингибирования белка ферропортина на 
мембранах клеток [25]. Таким образом, биологические 
эффекты гепсидина обеспечивают уменьшение количе-
ства доступного для эритропоэза железа в результате 
нарушения его всасывания в энтероцитах и секвестра-
ции в ретикулоэндотелиальной системе (РЭС) [26].

В целом данные, представленные в доступной лите-
ратуре, о роли провоспалительных цитокинов и гепси-
дина в генезе анемического синдрома у больных ХСН 
немногочисленны и противоречивы. С одной стороны, 
описано увеличение уровня циркулирующего гепсиди-
на при утяжелении ХСН и снижении гемоглобина [27]. 
При этом корреляции между содержанием ИЛ-6 и геп-
сидином не замечено [28]. С другой стороны, обсужда-
ется более низкая концентрация гепсидина у больных 
ХСН при наличии анемии в отсутствии связи концен-
трации гепсидина и гемоглобина [29, 30].

Можно констатировать, что роль цитокин-индуци-
рованного воспаления у больных ХСН до настоящего 
времени до конца не изучена.

В настоящей работе предпринята попытка проана-
лизировать патогенетические особенности цитокин-
индуцированного воспаления (по показателям ИЛ-1β, 
ИЛ-6, ФНО-α и гепсидина) в генезе анемии у больных 
ХСН.

Материал и методы 
Настоящее исследование проводилось на базе кар-

диологического отделения ГБУЗ НО «Нижегородская 
областная клиническая больница им. Н.А. Семашко» 
в течение 12 мес. (2016–2017 гг.). Для оценки частоты 
встречаемости анемического синдрома у больных ХСН 
проспективно было проанализировано 873 случая боль-
ных ХСН (409 женщин и 463 мужчины). Научная рабо-
та одобрена Локальным этическим комитетом ФГБОУ 
ВО «Нижегородская государственная медицинская 
академия» Министерства здравоохранения Российской 
Федерации (протокол № 15 от 21.11.2016). 

Всем больным было выполнено стандартное обще-
клиническое, лабораторное и инструментальное об-
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следование для верификации и оценки тяжести ХСН 
согласно актуальным рекомендациям [1]. Оценивали 
наличие анемического синдрома и его причины по об-
щему анализу крови с помощью анализаторного мето-
да. Анемией считали, если гемоглобин был ниже 130 г/л 
у мужчин и 120 г/л у женщин (WHO, 2011). Также опре-
деляли гематокрит, количество эритроцитов, эритро-
цитарные индексы: MCH, MCV [31].

Среди 873 пациентов анемический синдром за-
регистрирован у 191 (22%) человека: 102 женщины 
и 89 мужчин. Из них выделили группу с известными 
причинами снижения гемоглобина — 95 (49,5%) паци-
ентов. Чуть более половины больных с анемией имели 
снижение гемоглобина, расцененное нами как состоя-
ние, патогенетически связанное с ХСН, — 96 (50,3%) 
человек из 191. Это составило 11,07% из всех лиц, име-
ющих ХСН (n = 873). При тщательном обследовании 
у них не было найдено каких-либо состояний и/или 
заболеваний, приводящих к снижению гемоглобина. 
Они составили основную группу в исследовании.

В контрольную группу (КГ) были взяты пациенты 
с ХСН без анемии (n = 35), сопоставимые с основной 
группой по гендерному признаку и насосной функции 
сердца. 

Причинами ХСН среди пациентов основной группы 
были гипертоническая болезнь (ГБ) в сочетании с ише-
мической болезнью сердца (ИБС) — у 70,8% пациентов, 
ГБ — у 11,5%, ИБС — у 10,4%, дилатационная кардио-
миопатия (ДКМП) — у 7,3%. Больные из контрольной 
группы были сопоставимы по этиологии ХСН: ИБС — 
у 11,1%, ГБ — у 20,7%, сочетание ИБС и ГБ — у 62,5%, 
ДКМП — у 5,7%.

Критериями включения в исследование были нали-
чие симптомов ХСН в покое и/или при нагрузке; имею-
щиеся признаки систолической и/или диастолической 
дисфункции сердца по результатам доплерэхокардио-
графии (доплер-ЭхоКГ); получение информированного 
согласия пациентов на участие в исследовании; возраст 
от 18 лет и старше. Критерии исключения: лица, отка-
завшихся от участия в исследовании; пациенты с уста-
новленными причинами анемии; получающие препа-
раты железа на амбулаторном этапе в течение преды-
дущих 6 мес. до рандомизации; имеющие первичную 
патологию почек; тяжелую почечную недостаточность, 
сахарный диабет; беременные женщины; пациенты, 
страдающие алкогольной зависимостью и психически-
ми заболеваниями; лица с тяжелой сте пенью ожирения 
и кахексией.

Всем исследуемым основной и контрольной групп 
проводилась трансторакальная ЭхоКГ на аппарате 
PHILIPS iE33 (Нидерланды). 

Для лабораторной характеристики ХСН определяли 
N-концевой фрагмент мозгового натрийуретического 
пептида (NT-proBNP) [1].

Для оценки функционального состояния почек и ста-
дии ХБП, согласно классификации (K/DOQI, 2011), ис-
следовали креатинин, цистатин С сыворотки крови, 

анализы мочи, а также определяли СКФ по формуле 
CKD-EPI. 

С целью уточнения состояния обмена железа опре-
деляли показатели метаболитов железа: железа сы-
воротки крови (ЖС) — согласно методике (для муж-
чин — 11,6–31,3 мкмоль/л, для женщин — 8,9–30,4 
мкмоль/л), сывороточного ферритина (СФ) (для муж-
чин составили 30–400 нг/мл и 13–150 нг/мл для жен-
щин).

У 74 пациентов (54 из основной группы и 20 из кон-
трольной группы) оценивали уровни воспалительных 
цитокинов сыворотки крови: ИЛ-1β (0–11 пг/мл), ИЛ-6 
(0–6 пг/мл), ФНО-α (0–10 пг/мл), — с использовани-
ем коммерческих тест-систем для иммунофермент-
ного анализа (ИФА) фирмы «Вектор БЕСТ» (Россия). 
Для определения гепсидина использовали набор реа-
гентов для ИФА фирмы «Cloud-Clone Corporation», 
США.

Статистическая обработка полученных данных вы-
полнена с помощью программ Statistica 12.0. При выбо-
ре метода описания и сравнения данных учитывалась 
нормальность распределения признака в подгруппах 
с учетом визуальной оценки и критериев Колмогорова–
Смирнова и Шапиро–Уилка. Количественные призна-
ки, имеющие нормальное распределение, описывали 
средним (М) и среднеквадратичным отклонением (SD). 
Данные описывали в виде М ± m. Количественные при-
знаки, имеющие ненормальное распределение, описы-
вали медианой (Ме) и квартильным размахом. При нор-
мальном распределении анализировали данные при по-
мощи t-критерия Стьюдента. При непараметрическом 
распределении количественных признаков использова-
ли U-тест Манна–Уитни, при мультигрупповом — кри-
терий Краскела–Уоллиса (Н). Взаимосвязь оценивали 
посредством корреляционного анализа с использова-
нием рангового коэффициента корреляции Спирмена. 
Различие в группах оценивали при помощи критерия 
χ². Различия считали статистически значимыми при 
р < 0,05, при мультигрупповом анализе — при p < 0,017 
для трех групп, р < 0,0085 для четырех и р < 0,0051 для 
пяти.

Результаты и обсуждение 
Пациенты с ХСН и анемией были сопоставимы 

с контрольной группой по гендерному составу, возра-
сту и ИМТ. Больные с анемическим синдромом име-
ли более длительный сердечно-сосудистый анамнез 
(р = 0,02). Складывалось впечатление, что у лиц в КГ 
ХСН была менее тяжелой за счет увеличения доли лиц 
с ХСН I стадии (р = 0,02) и II ФК (р = 0,04), несмотря на 
их изначальную сопоставимость по ФВ ЛЖ. Средняя 
концентрация NT-proBNP в контрольной группе оказа-
лась достоверно ниже (р = 0,03).

В целом для анемии при ХСН была характерна 
легкая — 63 (65,6%) или умеренная степень тяже-
сти — 33 (34,4%) пациента. В среднем уровень гемо-
глобина составил 109,91 ± 10,46 г/л. Анемия являлась 

Clinical Medicine, Russian journal. 2020;98(2)
DOI http://dx.doi.org/10.30629/0023-2149-2020-98-2-122-129

Original investigations



125

нормохромной (MCH = 27,84 ± 2,9 пг) и нормоцитар-
ной (MCV = 87,71 ± 6,07 фл). Случаев тяжелой анемии, 
связанной с ХСН, среди обследуемых зафиксировано 
не было.

Функциональное состояние почек в основной груп-
пе в целом было хуже, чем в контрольной группе, по по-
казателям маркеров почечного повреждения. Среди них 
чаще встречалась ХБП (р = 0,04). Уровень СКФ среди 
пациентов основной группы был на 16,6% ниже, чем 
у пациентов контрольной группы (р = 0,00). Концен-
трация креатинина сыворотки превышала показатели 
в контрольной группе на 6,5% (р = 0,03), а цистатина 
С — на 21,6% (р = 0,02).

В табл. 1 представлены основные клинико-демогра-
фические показатели пациентов основной и контроль-
ной групп.

В группе пациентов с ХСН и анемией выраженность 
анемического синдрома прогрессировала по мере на-
растания степени тяжести ХСН по стадии (p = 0,001), 
ФК ХСН (p = 0,000). Наблюдалась отрицательная кор-
реляция между концентрацией NT-proBNP и уровнем 
гемоглобина (r= –0,76, p < 0,001) и гематокрита (r = 
–0,37, p < 0,05). 

Наличие и степень выраженности анемического 
синдрома зависела также от стадии ХБП: гемогло-
бин снижался по мере снижения почечной функции 
(р = 0,00). Имела место умеренная обратная корреля-
ция между уровнем гемоглобина и креатинина (r = 0,37, 
p < 0,01), гемоглобина и цистатина С (r = 0,50, p < 0,001), 

обратная корреляция между гемоглобином и СКФ 
(r = 0,58, p < 0,01). В группе контроля подобных взаи-
мосвязей обнаружено не было.

Эти результаты наглядно иллюстрируют прочные 
взаимопотенцирующие связи между течением и про-
грессированием ХСН, анемией и снижением почечной 
функции, существующие в рамках кардиоренального 
анемического синдрома.

Для оценки показателей доступного для эритропо э-
за железа и его запасов в РЭС всем пациентам мы оце-
нивали показатели феррокинетики: уровни СЖ и ФС 
(табл. 2). 

Среди пациентов основной группы концентрация 
СЖ была умеренно снижена у 38,5% или нормальная — 
у 61,5% и составила в среднем 10,0 [8,0; 15,0] мкмоль/л. 

В целом уровень СЖ зависел от степени тяжести 
ХСН. Определено, что концентрация СЖ коррелирова-
ла со значениями ШОКС (r = –0,37, p < 0,001). Также 
зафиксирована зависимость уровня СЖ и стадии ХСН 
(р = 0,005). По мере нарастания ДЖ закономерно уве-
личивалась степень тяжести анемии (r = 0,39, p < 0,001). 

Пациенты контрольной группы, в свою оче-
редь,  имели показатели СЖ в среднем нормаль-
ные: 14,0 [12,0; 15,0] мкмоль/л. Этот результат оказался 
на 4,0 мкмоль/л выше, чем у пациентов основной груп-
пы, однако разница оказалась недостоверной (р = 0,07). 
Важно отметить, что 5 пациентов, несмотря на наши 
критерии отбора, имели так называемый латентный де-
фицит железа (ЛДЖ) — состояние, характеризующееся 

Т а б л и ц а  1

Клинико-демографическая характеристика пациентов с ХСН в зависимости от наличия анемии (n = 131)

Параметр Больные ХСН с анемией (n = 96) Больные ХСН без анемии (n = 35) Тест р

Гендерный состав, м/ж, n (%) 37/59 (38,5/61,5) 16/19 (46/54) χ² 0,45

Возраст, годы 63,9 ± 11,4 60,52 ± 13,46 t 0,06

ИМТ, кг/м² 30,8 [26; 33] 30,4 [24; 34] U 0,97

Длительность ХСН, годы 12,0 [8,0; 16,0] 7,0 [5,0; 13,0] U 0,02

Cтадия ХСН Н 0,01

I, n (%) 11 (11,5) 12 (34,3) χ² 0,02

IIA, n (%) 60 (62,5) 17 (48,6) χ² 0,15

IIБ, n (%) 22 (22,9) 6 (17,1) χ² 0,47

III, n (%) 3 (3,1) 0 χ² –

ФК ХСН по NYHA Н 0,07

II, n (%) 35 (36,5) 19 (54,3) χ² 0,04

III, n (%) 52 (54,2) 14 (40) χ² 0,15

IV, n (%) 9 (9,3) 2 (5,7) – –

ШОКС 8,0 [5,0; 9,0] 6,0 [4,0; 8,0] U 0,04

Гемоглобин, г/л 109,91 ± 10,46 140 ± 13,23 t 0,000

Гематокрит, г/л 0,36 ± 0,036 0,42 ± 0,031 t 0,000

NT-proBNP 1527 [720,5; 5436] 413 [306; 876] U 0,003

ХБП, n (%) 77 (80) 22 (63) χ² 0,04

СКФ, мл/мин/1,73 м2 64,12 ± 16,1 76,9 ± 19,28 t 0,0002

Креатинин, мкмоль/л 89,2 [77,2; 106] 83,4 [73,6; 91,1] U 0,03

Цистатин С, нг/мл 1,53 [1,12; 2,13] 1,2 [1,04; 1,5] U 0,02
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снижением концентрации метаболитов железа в крови, 
истощением депо железа при сохранении нормального 
уровня гемоглобина. 

Уровень сывороточного ферритина (CФ) у пациен-
тов основной группы, несмотря на наличие анемиче-
ского синдрома в основной группе, был нормальным 
у 57 (59,4%) пациентов или повышенным у 39 (40,6%). 
В среднем он составил 163,5 (102,5; 282,1) нг/мл. 

Важное значение имеет наличие обратной взаимос-
вязи уровня СФ с гемоглобином (r = –0,27, p < 0,01) у па-
циентов с анемией. Эти результаты трактуются двоя-
ко. С одной стороны, гиперферритинемия может ука-
зывать на относительный «перераспредилительный, 
функциональный» дефицит железа, характерный для 
АХЗ. В этом случае железо находится в виде CФ в РЭС 
и является недоступным для эритропоэза. С другой 
стороны, являясь белком острой фазы, СФ может быть 
маркером системной воспалительной реакции наряду 
с показателями СОЭ, концентрацией С-реактивного 
белка и провоспалительных цитокинов [7].  

Концентрация СФ увеличивалась при нарастании 
степени тяжести ХСН по ШОКС (r = 0,21, p < 0,05), сни-
жении функционального состояния почек по показате-
лям креатинина, СКФ (r = 0,28, r = 0,28 соответственно, 
p < 0,01) и цистатина С (r = 0,34, p < 0,05). 

У пациентов с КГ СФ в среднем был в пределах ре-
ференсных значений — 97,3 [35,6; 118,9] нг/мл. Этот по-
казатель был достоверно меньше, чем среди больных 
основной группы (р = 0,00). Гипоферритинемия наблю-
далась у 5 пациентов с ДЖ. Превышения верхней нор-
мативной границы не было зафиксировано. 

У больных ХСН без анемии, в отличие от пациентов 
с ХСН и анемией, не было выявлено взаимосвязи кон-
центрации СЖ СФ со степенью тяжести ХСН и уров-
нем гемоглобина. 

Таким образом, нарастание степени тяжести ХСН 
и формирование почечной дисфункции негативно 
влия ло на феррокинетические процессы у больных 
с анемией и было ассоциировано с развитием функ-
ционального ДЖ, что, в свою очередь, способствовало 
формированию АХЗ.

По показателям воспалительных цитокинов дан-
ные были следующие. Для больных основной груп-
пы средние значения ИЛ-1β составили 7,25 [1,9; 11,2] 
пг/мл, ИЛ-6 — 7,35 [6,0; 11,2] пг/мл и ФНО-α — 6,2 
[4,8; 24,0] пг/мл. Превышение нормативных показате-
лей для ИЛ-1β наблюдалось в 27,7% случаев, ИЛ-6 — 
в 35,2% и ФНО-α — в 55,5%. Эти значения оказались 
достоверно выше, чем концентрации цитокинов в КГ 
(табл. 3).

Показатели ИЛ-6 и ФНО-α в основной группе досто-
верно увеличивались пропорционально тяжести ХСН 
по стадии (р = 0,00) и ШОКС (r = 0,37 и r = 0,53 соот-
ветственно, р < 0,01). Наблюдалась значительная кор-
реляция концентрации ФНО-α и NT-proBNP (r = 0,62, 
р < 0,01).

Уровень ИЛ-6 в сыворотке крови достоверно увели-
чивался по мере снижения насосной функции сердца 
(r = –0,41, р < 0,05). 

Интерес представляла также положительная кор-
реляция ИЛ-6 с показателями размеров ЛЖ — КДР 
и КСР (r = 0,42 и 0,32 соответственно, p < 0,05) и ФНО-α 
с ММЛЖ и ИММЛЖ (r = 0,4 и 0,38 соответственно, 
p < 0,05). Это свидетельствовало о взаимосвязи уровня 
воспалительных цитокинов сыворотки крови и ремоде-
лирования миокарда при анемическом синдроме и со-
гласуется с иммуновоспалительной концепцией пато-
генеза ХСН [32].

Немаловажное значение имеет то, что ДЖ среди 
пациентов основной группы ассоциировался с более 
высокими показателями ИЛ-6 (р = 0,013) и ФНО-α 
(р = 0,025). Концентрация ФНО-α повышалась также 
пропорционально уровню СФ (r = 0,32, р < 0,05).

Это, в свою очередь, логично отражалось на уровне 
гемоглобина. В нашем исследовании определялась уме-
ренная отрицательная корреляция между концентра-
цией гемоглобина с ИЛ-6 и ФНО-α (r = –0,44 и r = –0,53 
соответственно, p < 0,001). Концентрация ИЛ-1β хоть 
и невыраженно, но достоверно увеличивались при утя-
желении анемии (r = –0,29, р < 0,01).

Зафиксировано также, что концентрация ФНО-α сы-
воротки крови у пациентов с анемическим синдромом 

Т а б л и ц а  2

Концентрации метаболитов железа у пациентов с ХСН в зависимости от наличия анемии (n = 131)

Показатель Пациенты с ХСН и анемией (n = 96) Пациенты с ХСН без анемии (n = 35) р

СЖ, мкмоль/л 10,0 [8,0; 15,0] 14,0 [12,0; 15,0] 0,07

СФ, нг/мл 163,5 [102,5; 282,1] 97,3 [35,6; 118,9] 0,0001

Т а б л и ц а  3

Концентрации провоспалительных цитокинов у пациентов с ХСН в зависимости от наличия анемии (n = 74)

Показатель Пациенты с ХСН и анемией (n = 54) Пациенты с ХСН без анемии (n = 20) р

ИЛ-1β, пг/мл 7,25 [1,9; 11,2] 2,0 [1,4; 3,65] 0,001

ИЛ-6, пг/мл 7,35 [6,0; 11,2] 1,6 [0,4; 4,7] 0,0001

ФНО-α, пг/мл 6,2 [4,8; 24,0] 2,2 [1,3; 4,5] 0,0001

Гепсидин, нг/мл 6,54 [2,7; 10,1] 3,24 [1,35; 6,08] 0,03
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увеличивалась пропорционально снижению почечной 
функции: обнаружены прямые корреляции с креати-
нином и цистатином С (r = 0,47,r = 0,31 соответвенно, 
р < 0,05) и отрицательная — с СКФ (r = –0,49, р < 0,05).

Концентрация провоспалительных цитокинов в ос-
новной группе зависела также от наличия признаков 
ХБП. В целом они были выше в группе пациентов 
с признаками ХБП (табл. 4).

Кроме того, среди пациентов основной группы 
с признаками ХБП были определены корреляции кон-
центрации ИЛ-6 с показателями почечной функции: 
значительные — с креатинином сыворотки крови 
(r = 0,57, p < 0,05), умеренные — с цистатином С 
(r = 0,41, p < 0,05) и СКФ (r = –0,34, p < 0,05). У паци-
ентов с анемическим синдромом без ХБП таких взаи-
мосвязей не определялось. Это указывает на роль по-
чек в иммуновоспалительном ответе у данной группы 
пациентов.

В контрольных группах определялись взаимосвязи 
уровней ИЛ-6 и ФНО-α только с насосной функцией 
сердца (r = –0,52 и r = –0,72 соответственно, р < 0,05). 
Обращало на себя внимание, что их концентрация 
не зависела от степени тяжести ХСН и ХБП.

Концентрация гепсидина сыворотки для пациен-
тов с ХСН и анемическим синдромом составила 6,06 
[3,1; 10,1] нг/мл. Это оказалось достоверно больше, чем 
у пациентов без анемии 3,24 [1,35; 6,08] (р = 0,03). 

В настоящем исследовании обнаружено, что среди 
пациентов с ХСН этот показатель нарастал с увели-
чением длительности ХСН, тяжести ХСН по ШОКС, 
а также с увеличением концентрации NT-proBNP 
(r = 0,32, r = 0,44, r = 0,53 соответственно, p < 0,01).

Имела место прямая корреляция гепсидина 
с воспалительными цитокинами: ИЛ-1β, ИЛ-6 и ФНО-α 
(r = 0,36, r = 0,7, r = 0,58 соответственно, p < 0,01).

Обращала на себя внимание корреляция гепсиди-
на с показателями феррокинетики: отрицательная — 
с ЖС (r = –0,41 p < 0,05) и положительная — с СФ 
(r = 0,28, p < 0,05), а также значительная обратная вза-
имосвязь с уровнем гемоглобина (r = 0,64, p < 0,001) 
у пациентов основной группы. То есть гепсидин, имея 
свойства белка острой фазы воспаления, повышался 
параллельно нарастанию функционального дефицита 
железа и анемии при декомпенсации ХСН. Это может 
свидетельствовать о непосредственной роли гепсидина 
в секвестрации железа и формировании АХЗ у пациен-

тов с ХСН и анемией и согласуется с данными, полу-
ченными в экспериментальных исследованиях на мы-
шиных моделях [33]. 

Концентрация гепсидина при ХСН и анемии анало-
гично цитокинам нарастала по мере ухудшения функ-
ционального состояния почек и была в целом выше 
у пациентов с признаками ХБП (р = 0,04). Эта законо-
мерность прослеживалась в основной группе по показа-
телям креатинина, цистатина С и СКФ (r = 0,53, r = 0,3, 
r = –0,52, p < 0,05). Однако при анализе группы паци-
ентов с анемическим синдромом при СКФ более 60 мл/
мин/1,73 м2 подобных корреляций обнаружено не было. 
Это говорит от том, что роль почек в формировании 
АХЗ у пациентов с ХСН прослеживалась, главным об-
разом, у пациентов с ХБП IIIа и ХБП IIIб стадии.

Полученные результаты настоящего исследования 
не исключают роль иных, не рассмотренных в работе 
или пока неизвестных факторов.

У пациентов КГ наблюдалась только физиологиче-
ская взаимосвязь гепсидина с СЖ (r = 0,49, p < 0,01), что 
отражает роль гепсидина как регулятора гомеостаза 
железа в условиях без иммунного воспаления и анемии 
[27].

Заключение
В целом можно констатировать, что наблюдается 

увеличение концентрации провоспалительных цито-
кинов и гепсидина у пациентов с анемическим син-
дромом при декомпенсации ХСН и их взаимосвязь 
с формированием функционального ДЖ и снижением 
уровня гемоглобина. Это указывает на роль цитокин-
индуцированного воспаления в генезе анемии при 
ХСН. Особый вклад в эти механизмы вносит функци-
ональное состояние почек, так как по мере нарастания 
ХБП увеличиваются уровни воспалительных цитоки-
нов и гепсидина у этих пациентов и их взаимосвязь 
с маркерами ХБП. 

Дальнейший анализ роли иммунного воспаления 
в развитии анемического синдрома при сердечно-со-
судистых заболеваниях будет способствовать детали-
зации патогенеза и пониманию его комплексного воз-
действия на организм в целом с целью создания новых 
патогенетически обоснованных и безопасных подходов 
к лечению.

Конфликт интересов. Авторы заявляют об отсут-
ствии конфликта интересов. 

Т а б л и ц а  4

Концентрация воспалительных цитокинов у пациентов с ХСН и анемией в зависимости от наличия признаков ХБП 
(n = 54)

Показатель ХБП (n = 43) Без ХБП (n = 11) р

ИЛ-1β, пг/мл 7,4 [2,1; 12,5] 5,2 [0,2; 8,1] 0,03

ИЛ-6, пг/мл 7,9 [6,5; 14,2] 5,9 [5,2; 7,1] 0,006

ФНО-α, пг/мл 6,5 [4,8; 15,7] 5,6 [4,7; 6,9] 0,2

Гепсидин, нг/мл 6,1 [2,5; 11,4] 3,2 [2,7; 6,2] 0,04

Клиническая медицина. 2020;98(2)
DOI http://dx.doi.org/10.30629/0023-2149-2020-98-2-122-129
Оригинальные исследования



128

Финансирование. Исследование не имело спонсор-
ской поддержки.

Л И Т Е РА Т У РА
1.   Ponikowski P., Voors A.A., Anker S.D., Bueno H., Cleland J.G.F., 

Coats A.J.S. et al. Рекомендации ESK по диагностике и лечению 
острой и хронической сердечной недостаточности 2016. Россий-
ский. кардиологический журнал. 2017;1(141):7–81. 

2. Ezekowitz J.A., McAlister F.A., Armstrong P.W. Anemia is common 
in heart failure and is associated with poor outcomes: insights from 
a cohort of 12 065 patients with new-onset heart failure. Circulation. 
2003;107(2):223–5. 

3.   Tang W.H., Tong W., Jain A., Francis G.S., Harris C.M., Young J.B. 
Evaluation and long-term prognosis of new-onset, transient, and 
persistent anemia in ambulatory patients with chronic heart failure. 
J. Am. Coll. Cardiol. 2008;51:569–76.  

4.   Сaughey M.C., Avery C.L., Ni H., Solomon S.D., Matsushita K., 
Wruck L.M. et al. Outcomes of patients with anemia and acute 
decompensated heart failure with preserved versus reduced ejection 
fraction (from the ARIC study community surveillance). Am. J. 
Cardiol. 2014;114(12):1850–4.  

5.  Núñez J., Comín-Colet J., Miñana G., Núñez E., Santas E., Mollar A. 
et al. Iron defi ciency and risk of early readmission following 
a hospitalization for acute heart failure: Iron defi ciency and 
rehospitalization. Eur. J. Heart Failure. 2016;18(7):798–802 .

6.  Pozzo J., Fournier P., Delmas C., Vervueren P-L., Roncalli J., Elbaz 
M. et al. Absolute iron defi ciency without anemia in patients with 
chronic systolic heart failure is associated with poorer functional 
capacity. Arch. Cardiovasc. Dis. 2017;110(2):99–105. 

7.  Ebner N., Jankowska E.A., Ponikowski P., Lainscak M., Elsner S., 
Sliziuk V. et al. The impact of iron defi ciency and anaemia on 
exercise capacity and outcomes in patients with chronic heart failure. 
Results from the studies investigating co-morbidities aggravating 
heart failure. Int. J. Cardiol. 2016;205:6–12.  

8.  Karla P.R., Collier T., Cowie M.R., Fox K.F., Wood D.A., 
PooleWilson P.A. et al. Haemoglobin concentration and prognosis in 
new cases of heart failure. Lancet. 2003;362(9379):211–2. 

9.     Enjuanes C., Bruguera J., Grau M., Cladellas M., Gonzalez G., 
Meroño O. et al. Iron status in chronic heart failure: impact on 
symptoms, functional class and submaximal exercise capacity. Rev. 
Esp. Cardiol. 2016;69(3):247–55. 

10.  Стуклов Н.И. Дефицит железа и анемия у больных хронической 
сердечной недостаточностью. Рациональная фармакотерапия в 
кардиологии. 2017;13(5):651–60. 

11.  Marazia S., Loderini S., Magliari F., Sarullo F.M., Di Mauro M. 
Sucrosomial iron supplementation can be a useful support treatment 
in patients with heart failure and anemia. In: Materials of 5th 
International Multidisciplinary Course on Iron Anemia. Florence, 
Italy. March 31 — April 1, 2017. 

12.    Захидова К.Х. Выбор оптимальной терапии при коррекции ане-
мического синдрома у больных с хронической сердечной недо-
статочностью. Кардиология. 2018;58(1):25–31.  

13.   Соломахина Н.И., Находнова Е.С., Беленков Ю.Н. Анемия хро-
нических заболеваний и железодефицитная анемия: сравни-
тельная характеристика показателей феррокинетики и их связь с 
воспалением у больных ХСН в пожилом и старческом возрасте. 
Кардиология. 2018;58(S8):58–64.   

14.   Hoes M.F., Grote Beverborg N., Kijlstra J.D, Kuipers J., Swin-
kels D.W., Giepmans B.N.G. et al. Iron defi ciency impairs contractility 
of human cardiomyocytes through decreased mitochondrial function: 
Impaired contractility in iron-defi cient cardiomyocytes. Eur. J. Heart 
Failure. 2018;20(5):910–9.  

15.    Сумароков А.Б., Бурячковская Л.И., Учитель И.А. Кровотечения 
у больных с ишемической болезнью сердца при проведении те-
рапии антиагрегантами. Кардиосоматика. 2011;3:29–35 .

16.  Atkinson M.A. Anemia in children with chronic kidney disease. Nat. 
Rev. Nephrol. 2011;7:635–41.   

17.  Lipsic, E., van der Meer P. Erithropoietin, iron, or both in heart 
failure: FAIR-HF in perspective. Eur. J. Heart Failure. 2010;12:
104–5.    

18. Элмурадов Ф.Х., Разиков А.А., Рахимова М.Э., Салихова М.Ф., 
Гадаев А.Г. Риск нарушения почечной функции при хрониче-
ской сердечной недостаточности. В сб.: Материалы III Между-
нар. науч.-практ. конференции. Улан-Удэ: Восточно-Сибир-
ский государственный университет технологий и управления; 
2015:348–351. 

19.   Androne A.S., Katz S.D., Lund L. Hemodilution is common in 
patients with advanced heart failure. Circulation. 2003;107(2):
226–9.    

20. Ishani A., Weinhandl E., Zhao Z., Gilbertson D.T., Collins A.J., 
Yusuf S., Herzog C.A. Angiotensin converting enzyme inhibitor as a 
risk factor for the development of anemia, and the impact of incident 
anemia on mortality in patients with left ventricular dysfunction. J. 
Am. Coll. Cardiol. 2005;45:391–9.  

21. Ross R. Atherosclerosis — an infl ammatory disease. N. Engl. J. Med. 
1999;34:115–26. 

22.   Anand I.S. Relationship between proinfl ammatory cytokines and 
anemia in heart failure. Eur. Heart J. 2006;27(1):485–9.     

23. Deswal A., Petersen N.J., Feldman A.M., Young J.B., 
White B.G., Mann D.L. Cytokines and cytokine receptors in advan-
ced heart failure: an analysis of the cytokine database from the 
Vesnarinone trial (VEST). Circulation. 2001;103:2055–9. 

24.   Papathanasiou S., Rickelt S., Soriano M.E., Schips T.G., Maier H.J., 
Davos C.H., Varela A., Kaklamanis L., Mann D.L., Capetanaki Y. 
Tumor necrosis factor-α confers cardioprotection through ectopic 
expression of keratins K8 and K18. Nat. Med., 2015;21(9):1076–84.  

25.   Ruchala P., Nemeth E. The pathophysiology and farmacology of 
hepcidin. Trends Pharmacol. Sci. 2014;35(3):155–61. 

26.  Przybyszewska J., Zekanowska E. The role og hepcidin, ferroportin, 
HCP1 and DNT1 protein in iron absorbtion in human digestive tract. 
Prz. Gastroenterol. 2014;9(4):208–13. 

27.  Solomakhina N.I., Nakhodnova E.S., Gitel E.P., Belenkov Y.N. 
Hepcidin and its relationship with infl ammation in old and older 
patients with anemia of chronic disease associated with CHF. 
Kardiologiia. 2018;17(2):4–11.  

28.  Van der Pu-ten K., Jie K.E., van den Broek D. et al. Hepcidin-25 
is a marker of the response rather than resistance to exogenous 
erythropoietin in chronic Kidney disease chronic heart failure 
patients. Am. J. Hematol. 2011;86(1):107–9.    

29. Matsumoto M., Tsujino T., Lee-Kawabata M., Naito Y., Akahori H., 
Sakoda T. Iron regulatory hormone hepcidin decreases in chronic 
heart failure patients with anemia. Circ. J. 2010;74(2):301–6.   

30.  Divakaran V. Hepcidin in anemia of chronic heart failure. Am. J. 
Hematol. 2011;86(1):107–9.  

31.   WHO. Serum ferritin concentrations for the assessment of iron 
status and iron defi ciency in populations. Vitamin and Mineral 
Nutrition Information System. Geneva, World Health Organization, 
2011 (WHO/NMH/NHD/ MNM/11.2

32.  Затонский С.А., Кастанян А.А. Патогенетическое значение 
цитокинов при хронической сердечной недостаточности ише-
мического генеза и влияние кардиоваскулярной терапии на им-
мунологические показатели. Современные проблемы науки и 
образования. 2013;6.

33.  Nicolas G., Bennoun M., Porteu A. et al. Severe iron defi ciency 
anemia in transgenic mice expressing liver hepcidin. Proc. Natl. 
Acad. Sci. 2002;99(7):4596–601.

R E F E R E N C E S 
1. Ponikowski P., Voors A.A., Anker S.D., Bueno H., Cleland J.G.F., 

Coats A.J. S. et al. 2016 ESK guidelines for the diagnosis and treat-
ment of acute and chronic heart failure. Rossiyskiy kardiologicheskiy 
zhurnal. 2017;1(141):7–81. (in Russian)

2. Ezekowitz J.A., McAlister F.A., Armstrong P.W. Anemia is common 
in heart failure and is associated with poor outcomes: insights from 
a cohort of 12 065 patients with new-onset heart failure. Circulation. 
2003;107(2):223–5. 

3. Tang W.H., Tong W., Jain A., Francis G.S., Harris C.M., Young J.B. 
Evaluation and long-term prognosis of new-onset, transient, and per-
sistent anemia in ambulatory patients with chronic heart failure. J. 
Am. Coll. Cardiol. 2008;51:569–76. 

4. Сaughey M.C., Avery C.L., Ni H., Solomon S.D., Matsushita K., 
Wruck L.M. et al. Outcomes of patients with anemia and acute de-
compensated heart failure with preserved versus reduced ejection 
fraction (from the ARIC study community surveillance). Am. J. Car-
diol. 2014;114(12):1850–4. 

5. Núñez J., Comín-Colet J., Miñana G., Núñez E., Santas E., Mollar 
A. et al. Iron defi ciency and risk of early readmission following a 
hospitalization for acute heart failure: Iron defi ciency and rehospital-
ization. Eur. J. Heart Failure. 2016;18 (7):798–802.

6. Pozzo J., Fournier P., Delmas C., Vervueren P-L., Roncalli J., El-
baz M. et al. Absolute iron defi ciency without anemia in patients with 
chronic systolic heart failure is associated with poorer functional ca-
pacity. Arch. Cardiovasc. Dis. 2017;110(2):99–105.

Clinical Medicine, Russian journal. 2020;98(2)
DOI http://dx.doi.org/10.30629/0023-2149-2020-98-2-122-129

Original investigations



129

7. Ebner N., Jankowska E.A., Ponikowski P., Lainscak M., Elsner S., 
Sliziuk V. et al. The impact of iron defi ciency and anaemia on exer-
cise capacity and outcomes in patients with chronic heart failure. Re-
sults from the studies investigating co-morbidities aggravating heart 
failure. Int. J. Cardiol. 2016;205:6–12. 

8. Karla P.R., Collier T., Cowie M.R., Fox K.F., Wood D.A., PooleWil-
son P.A. et al. Haemoglobin concentration and prognosis in new cas-
es of heart failure. Lancet. 2003;362 (9379):211–12. 

9. Enjuanes C., Bruguera J., Grau M., Cladellas M., Gonzalez G., 
Meroño O. et al. Iron status in chronic heart failure: impact on symp-
toms, functional class and submaximal exercise capacity. Rev. Esp. 
Cardiol. 2016;69(3):247–55. 

10. Stuklov N.I. Iron defi ciency and anemia in patients with chron-
ic heart failure. Ratsionalnaya farmakoterapiya v kardiologii. 
2017;13(5):651–60. (in Russian)

11. Marazia S., Loderini S., Magliari F., Sarullo F.M., Di Mauro M. Su-
crosomial iron supplementation can be a useful support treatment 
in patients with heart failure and anemia. In: Materials of 5th Inter-
national Multidisciplinary Course on Iron Anemia. Florence, Italy. 
March 31 — April 1, 2017. 

12. Zakhidova K.Kh. The choice of optimal therapy for the correction 
of anemic syndrome in patients with chronic heart failure. Kardiolo-
giya. 2018;58(1):25–31. (in Russian)

13. Solomakhina N.I., Nakhodnova E.S., Belenkov Y.N. Anemia of 
chronic disease and iron defi ciency anemia: Comparative character-
istics of ferrokinetic parameters and their relationship with infl am-
mation in late middle-aged and elderly patients with CHF. Kardio-
logiia. 2018;58(S8):58–64. (in Russian)

14. Hoes M.F., Grote Beverborg N., Kijlstra J.D, Kuipers J., Swinkels D.W.,
Giepmans B.N.G. et al. Iron defi ciency impairs contractility of hu-
man cardiomyocytes through decreased mitochondrial function: Im-
paired contractility in iron-defi cient cardiomyocytes. Eur. J. Heart 
Failure. 2018;20(5):910–9.

15. Sumarokov A.B., Buryachkovskaya L.I., Uchitel’ I.A. Bleeding in 
patients with coronary heart disease during antiplatelet therapy. Kar-
diosomatika. 2015;3:29–35. (in Russian)

16. Atkinson M.A. Anemia in children with chronic kidney disease. Nat. 
Rev. Nephrol. 2011;7:635–41. 

17. Lipsic E., van der Meer P. Erithropoietin, iron, or both in heart fail-
ure: FAIR-HF in perspective. Eur. J. Heart Failure. 2010;12:104–5. 

18. Elmuradov F.Kh., Razikov A.A., Rakhimova M.E., Salikhova M.F., 
Gadaev A.G. The risk of impaired renal function in chronic heart 
failure. Сollection of materials of the third international scientif-
ic-practical conference. Materialy III Mezhdunar. nauch.-prakt. 
konferentsii]. Ulan-Ude: VostochnoSibirskii gosudarstvennyi uni-
versitet tekhnologii i upravleniya; 2015: 348–51. (in Russian)

19.  Androne A.S., Katz S.D., Lund L. Hemodilution is common in pa-
tients with advanced heart failure. Circulation. 2003;107(2):226–9. 

20. Ishani A., Weinhandl E., Zhao Z., Gilbertson D.T., Collins A.J., 
Yusuf S., Herzog C.A. Angiotensinconverting enzyme inhibitor as a 
risk factor for the development of anemia, and the impact of incident 
anemia on mortality in patients with left ventricular dysfunction. J. 
Am. Coll. Cardiol. 2005;45:391–9. 

21. Ross R. Atherosclerosis — an infl ammatory disease. N. Engl. J. Med. 
1999;34:115–26. 

22. Anand I.S. Relationship between proinfl ammatory cytokines and 
anemia in heart failure. Eur. Heart J. 2006;27(1):485–9. 

23. Deswal A., Petersen N.J., Feldman A.M., Young J.B., 
White B.G., Mann D.L. Cytokines and cytokine receptors in ad-
vanced heart failure: an analysis of the cytokine database from the 
Vesnarinone trial (VEST). Circulation. 2001;103:2055–9. 

24. Papathanasiou S., Rickelt S., Soriano M.E., Schips T.G., Maier H.J., 
Davos C.H., Varela A., Kaklamanis L., Mann D.L., Capetanaki Y. 
Tumor necrosis factor-α confers cardioprotection through ectopic 
expression of keratins K8 and K18. Nat. Med., 2015;21(9):1076–84. 

25. Ruchala P., Nemeth E. The pathophysiology and farmacology of 
hepcidin. Trends Pharmacol. Sci. 2014;35(3):155–61. 

26. Przybyszewska J., Zekanowska E. The role og hepcidin, ferroportin, 
HCP1 and DNT1 protein in iron absorbtion in human digestive tract. 
Prz. Gastroenterol. 2014;9(4):208–13. 

27. Solomakhina N.I., Nakhodnova E.S., Gitel E.P., Belenkov Y.N. Hep-
cidin and its relationship with infl ammation in old and older patients 
with anemia of chronic disease associated with CHF. Kardiologiia. 
2018;17(2):4–11. (in Russian) 

28. Van der Pu-ten K., Jie K.E., van den Broek D. et al. Hepcidin-25 is a 
marker of the response rather than resistance to exogenous erythro-
poietin in chronic Kidney disease chronic heart failure patients. Am. 
J. Hematol. 2011;86(1):107–9. 

29. Matsumoto M., Tsujino T., Lee-Kawabata M., Naito Y., Akahori H., 
Sakoda T. Iron regulatory hormone hepcidin decreases in chronic 
heart failure patients with anemia. Circ.J. 2010;74(2):301–6. 

30. Divakaran V. Hepcidin in anemia of chronic heart failure. Am. J. He-
matol. 2011;86(1):107–9. 

31. WHO. Serum ferritin concentrations for the assessment of iron status 
and iron defi ciency in populations. Vitamin and Mineral Nutrition In-
formation System. Geneva, World Health Organization, 2011 (WHO/
NMH/NHD/ MNM/11.2

32. Zatonskij S.A., Kastanjan A.A. The pathogenetic signifi cance of cy-
tokines in chronic heart failure of ischemic genesis and the eff ect of 
cardiovascular therapy on immunological parameters. Sovremennye 
problemy nauki i obrazovanija. 2013;6:107–9. (in Russian) 

33. Nicolas G., Bennoun M., Porteu A. et al. Severe iron defi ciency ane-
mia in transgenic mice expressing liver hepcidin. Proc. Natl. Acad. 
Sci. 2002;99(7):4596–601.

Поступила 06.01.20
Принята в печать  15.01.20

Клиническая медицина. 2020;98(2)
DOI http://dx.doi.org/10.30629/0023-2149-2020-98-2-122-129
Оригинальные исследования



130

© КОЛЛЕКТИВ АВТОРОВ, 2020

Лебедева Н.Б.1, Гофман В.В.2, Мельникова В.А.2, Дымова О.И.2, Устюжанина О.Ф.2
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На фоне увеличения продолжительности жизни населения происходит рост распространенности возрастных за-
болеваний, в том числе и возрастного гипогонадизма у мужчин. Целью настоящего исследования явилось изучение 
распространенности возрастного гипогонадизма и его связи с факторами риска сердечно-сосудистых забол еваний 
у здоровых работающих мужчин среднего возраста. Материал и методы. Мужчинам, проходившим ежегодную 
диспансеризацию, дополнительно проводили анкетирование, направленное на выявление симптоматики возрастного 
гипогонадизма, определяли уровень половых и гонадотропных гормонов, определяли факторы и уровень сердечно-со-
судистого риска. Результаты. Возрастной гипогонадизм был диагностирован у 35 (32,1%) мужчин. Распространен-
ность таких факторов сердечно-сосудистого риска, как ожирение, метаболический синдром, депрессия, оказалась 
достоверно выше среди мужчин с возрастным гипогонадизмом, по сравнению с мужчинами с нормальными показа-
телями тестостерона. Вывод. Актуальность ранней диагностики и коррекции возрастного гипогонадизма у муж-
чин среднего возраста обусловливается не только улучшением их качества жизни, но и возможностью повлиять на 
факторы риска сердечно-сосудистых заболеваний и тем самым повысить эффективность первичной профилактики 
сердечно-сосудистой заболеваемости и смертности. При выявлении возрастного гипогонадизма, помимо решения 
вопроса о необходимости его медикаментозной коррекции, важно более агрессивно подходить к модификации вы-
явленных факторов сердечно-сосудистого риска.
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THE PREVALENCE OF AGE-RELATED HYPOGONADISM IN EMPLOYED MIDDLE-AGED MEN 
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The prevalence of age-related diseases, including age-related hypogonadism in men, have increased with improved life 
expectancy of the population. This study is aimed at assessing the prevalence of age-related hypogonadism in healthy working 
middle-aged men and determining the relationships with cardiovascular risk factors. Material and methods. Men who 
underwent annual medical examinations were additionally questioned to identify symptoms of age-related hypogonadism. 
Level of sex and gonadotropic hormones were measured in the study sample. Cardiovascular risk factors and cardiac risk 
were estimated in all recruited subjects. Results. Age-related hypogonadism was diagnosed in 35 (32,1%) men. The prevalence 
of cardiovascular risk factors such as obesity, metabolic syndrome, and depression was signifi cantly higher among men with 
age-related hypogonadism compared with men with normal testosterone levels. Conclusion. Early diagnosis and treatment 
of age-related hypogonadism in middle-aged men is relevant for improving their quality of life and managing cardiovascular 
risk factors, thereby increasing the eff ectiveness of primary prevention of cardiovascular morbidity and mortality. When age-
related hypogonadism is diagnosed, optimal management strategy should be selected. The identifi ed cardiovascular risk 
factors should be modifi ed using a more aggressive approach.
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В последние годы отмечается тенденция к увели-
чению продолжительности жизни населения, что при-
водит к увеличению распространенности возрастных 
заболеваний, в том числе возрастного гипогонадизма 
(ВГ), интерес к которому среди кардиологов связан 
с повышенным риском сердечно-сосудистых заболева-
ний (ССЗ) среди пациентов мужского пола [1]. 

Под ВГ в настоящее время понимают клинико-
биохимический синдром у мужчин среднего возраста 
с нормальным пубертатным развитием, связанный со 
снижением уровня тестостерона, пограничным уров-
нем которого является 12 нмоль/л, а при уровне общего 
тестостерона (ОТС) меньше 8 нмоль/л решается вопрос 
о необходимости гормонозаместительной терапии пре-
паратами тестостерона [2–4]. Клинические критерии 
ВГ на сегодняшний день остаются противоречивы-
ми, поскольку его проявления неспецифичны и могут 
встречаться и при нормальном уровне андрогенов [3]. 
В настоящее время наличие собственно андрогенно-
го дефицита у мужчин среднего возраста без клини-
ческих проявлений трактуется как биохимический 
(или субклинический) ВГ [5]. Распространенность ВГ 
у мужчин 40–70 лет составляет 30–40%, а биохимиче-
ского ВГ — 23–38% [5–8]. Среди мужчин с некоторыми 
соматическими заболеваниями, такими как ожирение, 
остеопороз или ССЗ, частота встречаемости андроген-
ного дефицита может быть значительно выше [9, 10]. 
ВГ, по мнению многих авторов, рассматривается или 
как маркер, или как фактор риска ССЗ [8, 11, 12]. В част-
ности, эректильная дисфункция (ЭД), являющаяся ос-
новным симптомом ВГ, часто встречается у мужчин 
с ССЗ и считается маркером данной патологии. Пола-
гается, что это обусловлено общим патогенетическим 
механизмом — эндотелиальной дисфункцией [12, 13]. 
ЭД — не единственное клиническое проявление ВГ, 
которое связано с ССЗ. Нарушения липидного и угле-
водного   обменов, такие как повышение уровня общего 
холестерина, липопротеидов низкой плотности, сни-
жение липопротеидов выс окой плотности, нарушения 
толерантности к глюкозе (НТГ) и сахарный диабета 
(СД) 2-го  типа, свойственные ВГ, являются самостоя-
тельными факторам риска ССЗ [1, 2, 11, 14]. ВГ доста-
точно часто сопровождается висцеральным ожирением, 
которое способствует развитию инсулинорезистентно-
сти и значительно повы шает риск ССЗ [2, 8, 11, 14]. ВГ 
ассоциируется с артериальной гипертензией, которая 
является одним из наиболее значимых факторов риска 
ССЗ и вносит наибольший вклад в сердечно-сосуди-
стую заболеваемость и смертность [1, 2, 14]. В целом 
ВГ свойственны все компоненты метаболического син-
дрома (МС), который рядом авторов рассматривается 

как проявление ВГ и также является независимым фак-
тором риска ССЗ [1]. Депрессия — еще одна патология, 
связанная с ВГ, которая также увеличивает риск разви-
тия ССЗ и отягощает их течение [1, 2, 11, 14]. 

Таким образом, целью настоящего исследования 
явилось изучение распространенности ВГ и его связи 
с имеющимися факторами сердечно-сосудистого риска 
у здоровых работающих мужчин среднего возраста.

Материал и методы
Настоящее исследование проводили на базе поли-

клиники ФКУЗ «МСЧ МВД России по Кемеровской об-
ласти». В соответствии с принципами Хельсинской де-
кларации, протокол исследования и форма информиро-
ванного согласия, которую подписывали все пациенты 
при включении в исследование, были одобрены Локаль-
ным этическим комитетом. В исследование включали 
мужчин в возрасте 44–55 лет, проходивших плановую 
диспансеризацию. Была сформирована общая группа 
из 109 мужчин среднего возраста 46,36 ± 2,04 года. Ис-
ключали пациентов с психическими, хроническими 
соматическими, эндокринными заболеваниями, в том 
числе заболеваниями яичек, гипоталамо-гипофизарной 
системы.

В рамках ежегодной диспансеризации были прове-
дены следующие исследования: электрокардиография 
(на электрокардиографе CARDIOVIT AT-1), флюоро-
графия (на рентгеновском диагностическом комплексе 
КРД — «ОКО»), общий анализ крови (на гематологиче-
ском анализаторе Mindray), общий анализ мочи с опре-
делением белка посредством набора «ЮНИ-ТЕСТ-БМ», 
определение липидограммы и уровня сахара в крови 
(на автоматическом биохимическом анализаторе ABX 
Pentra). Также все пациенты были осмотрены невроло-
гом, оториноларингологом, офтальмологом, хирургом, 
стоматологом, психиатром, терапевтом. Фиксирова-
лись антропометрические данные: рост, вес, окруж-
ность талии. Был рассчитан индекс массы тела (ИМТ) 
по формуле: вес (кг)/рост (м2), с последующей оценкой 
по классификации ВОЗ [1]. Проведена стратификация 
риска ССЗ, по необходимости даны рекомендации 
по изменению образа жизни, питанию и, при наличии 
медицинских показаний, назначена лекарственная те-
рапия.

Дополнительно мужчинам, включенным в исследо-
вание, определяли уровень общего тестостерона (ОТС) 
на автоматическом иммуноферментном анализаторе 
Evolis Twin Plus методом иммуноферментного анали-
за. При выявлении снижения ОТС менее 12,1 нмоль/мл 
результат подтверждали повторным исследовани-
ем. Уровень свободного тестостерона (СТС) опреде-
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ляли расчетным методом при помощи калькулятора 
«расчета СТС» (http://www.csm4you.ru/kalkuljatory/). 
Для этого дополнительно определяли уровень глобули-
на, связывающего половые гормоны (ГСПГ), а уровень 
альбумина считали равным 4,3 г/дл. Также на анали-
заторе Evolis Twin Plus методом иммуноферментно-
го анализа с целью дифференциальной диагностики 
определяли сывороточный уровень фолликулостиму-
лирующего гормона (ФСГ) и лютеинизирующего гор-
мона (ЛГ). Лабораторными критериями ВГ считали 
стойкое снижение ОТС ниже 12,1 нмоль/мл или СТС 
ниже 0,243 нмоль/л [5, 14].

Кроме дополнительных лабораторных исследова-
ний, включенные пациенты проходили анкетирование 
посредством нескольких опросников. Для выявления 
симптоматики ВГ использовали опросник возрастных 
симптомов мужчин (Aging Male’s Symptoms — AMS) 
[2, 5, 15]. Наличие и выраженность симптомов ВГ опре-
деляли по количеству балов: 17–26 баллов — симптомы 
не выражены, 27–36 — симптомы слабо выражены, 37–
49 — симптомы средней выраженности и ≥ 50 — сим-
птомы резко выражены. Для выявления и определе-
ния степени выраженности ЭД применяли опросник 
МИЭФ-5, согласно которому 21–25 баллов указывает 
на отсутствие симптомов ЭД, 16–20 баллов соответст-
вуют легкой ЭД, 11–15 — умеренной, 5–10 — тяжелой 
ЭД [11]. Наличие ЭД или балл по AMS 27 и выше при 
выявлении снижения ОТС также расценивали как на-
личие клинических проявлений ВГ. Для выявления 
депрессии и степени ее выраженности использовали 
опросник Бека, согласно которому симптомы депрес-
сии определялись при наличии 10 баллов и более. 

Симптомы без лабораторно подтвержденного сни-
жения ОТС или СТС расценивали как проявления об-
щесоматической патологии [8, 14, 15]. 

Все пациенты, принявшие участие в исследовании, 
для установления окончательного диагноза ВГ были ос-
мотрены урологом. При наличии лабораторных крите-
риев ВГ в сочетании с ассоциированными с ними кли-
ническими симптомами диагностировался ВГ, а при 
отсутствии клинических симптомов устанавливалась 
субклиническая (биохимическая) форма ВГ [5, 14].

Для анализа полученных данных исследуемых 
мужчин разделили на две группы: группу I состави-
ли 63 мужчины с нормальным уровнем тестостерона, 
среднего возраста 46,43 ± 1,7 года и группу II состави-
ли 46 мужчин с низким уровнем тестостерона, средне-
го возраста 46,26 ± 2,44 года. Группа II подразделялась 
на подгруппу 1, в которую вошли 35 мужчин с ВГ, 
и подгруппу 2 — 11 мужчин с субклиническим (био-
химическим) ВГ. 

Статистическую обработку данных выполняли при 
помощи персонального компьютера посредством про-
граммного обеспечения IBM SPSS Statistics 25, Microsoft 
Offi  ce Excel 2016. 

Нормальность распределения оценивали при по-
мощи критерия Шапиро–Уилка. Далее, в случае нор-

маль ного распределения, при сравнениях количест-
венных признаков двух независимых групп применя-
ли t-критерий Стьюдента для несвязанных выборок. 
При сравнении трех и более независимых групп приме-
няли однофакторный дисперсионный анализ (ANOVA), 
при выявление статистически значимых различий 
сравнивали группы попарно, используя критерий Шеф-
фе. Если данные не подчинялись нормальному распре-
делению, то для сравнения количественных призна-
ков 2 независимых групп применяли непараметриче-
ский критерий Манна–Уитни, а 3 и более независимых 
групп — использовали непараметрический критерий 
Краскела–Уоллиса и, при выявлении статистически 
значимых различий, для попарного сравнения приме-
няли критерий Манна–Уитни. Сравнение по качествен-
ному признаку в двух независимых группах проводили 
при помощи таблиц сопряженности. В четырехполь-
ные таблицы применяли точный критерий Фишера, 
а в многопольные таблицы — отношение правдоподо-
бия. В обоих случаях в последующем определяли силу 
связи между признаками посредством критерия V Кра-
мера. Интерпретацию значения критерия проводили 
согласно рекомендациям Rea & Parker. Критический 
уровень значимости приняли p = 0,05. Количественные 
признаки представлены в виде среднего значения по-
казателя для каждой группы с указанием стандартного 
отклонения (M ± σ).

Результаты 
Лабораторные критерии ВГ были выявлены 

у 46 (42,2%) мужчин, из них 34 (31,2%) случая совмест-
ного снижения ниже пороговых значений уровней как 
ОТС, так и СТС, 12 (11,0%) случаев изолированного 
снижения ОТС. Изолированного снижения СТС выяв-
лено не было (рис. 1). 

Клинические проявления, которые могут быть обу-
словлены ВГ, в виде ЭД и/или выявленных по опросни-
ку AMS обнаруживались чаще, чем снижение тестосте-
рона, — у 60 (55,0%) мужчин. После совокупной оценки 
лабораторных и клинических признаков ВГ с клиниче-
скими проявлениями был верифицирован у 35 (32,1%), 
субклинический ВГ — у 11 (10,1%), а у 63 (57,8%) муж-
чин ВГ отсутствовал (рис. 2). 

Рис. 1. Распространенность случаев снижения уровня те-
стостерона в общей группе

Мужчины 
с нормальными
показателями 
ОТС и СТС (57,8%)

Одновременное
снижение 
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Рис. 2. Распределение исследуемых мужчин в зависимости от 
наличия возрастного андрогенного дефицита

При анализе средних уровней половых и гонадо-
тропных гормонов в зависимости от наличия ВГ и его 
вида были отмечены межгрупповые различия в сред-
них уровнях ОТС и СТС (p < 0,05) и отсутствие раз-

личий при сравнении среднего уровня фолликуло-
стимулирующего (ФСГ) и лютеинизирующего (ЛГ) 
гормонов (p > 0,05). Дальнейшее попарное сравнение 
средних уровней ОТС и СТС в подгруппах показало, 
что наличие клинических проявлении ВГ ассоциирует-
ся с наиболее низкими средними значениями как ОТС, 
так и СТС (табл. 1). 

Результаты анкетирования по опроснику AMS в за-
висимости от наличия ВГ представлены в табл. 2. В груп-
пе I большинство составили мужчины с отсутствием 
клинических симптомов или же преобладали случаи 
наличия симптомов слабой и средней выраженности. 
В группе II симптомы выявлялись более чем у поло-
вины обследованных, частота случаев с наличием сим-
птомов ВГ различной выраженности была значительно 
выше и чаще выявлялись случаи резко выраженной сим-
птоматики. При оценке связи между степенью выражен-
ности клинических проявлений ВГ и наличием снижен-
ного тестостерона была выявлена значимая связь сред-
ней силы (критерий V Крамера 0,301; p < 0,05).

Распространенность ЭД и ее распределение по сте-
пени выраженности отражены в табл. 3. Средний балл 
по опроснику МИЭФ-5 в группе II оказался значимо 
меньше, чем в группе I. У подавляющего большинства 
мужчин из группы I симптоматика ЭД отсутствовала, 
а если и выявлялась, то только легкой степени. В груп-
пе II у большинства мужчин определялись признаки 
ЭД, в том числе и умеренные. Значительно выраженной 
ЭД в группах выявлено не было. Оценка связи между 
выраженностью ЭД и наличием сниженного тестосте-
рона показала связь средней силы (критерий V Краме-
ра 0,352; p < 0,05).

Т а б л и ц а  1

Средние уровни половых и гонадотропных гормонов в сравниваемых группах

Показатели Группа I, n = 63
Группа II

p
подгруппа 1, n = 35 подгруппа 2, n = 11

Общий тестостерон, нмоль/л 22,95 ± 9,40 7,78 ± 2,49 10,15 ± 1,32 робщ = 0,000
р0–1 = 0,000
р0–2 = 0,000
р1–2 = 0,004

Свободный тестостерон, нмоль/л 0,520 ± 0,243 0,180 ± 0,049 0,261 ± 0,047 робщ = 0,000
р0–1 = 0,000
р0–2 = 0,000
р1-2 = 0,000

Фолликулостимулирующий гормон, мМЕ/мл 4,224 ± 1,347 4,683 ± 1,545 3,855 ± 1,077 робщ = 0,211

Лютеинизирующий гормон, мМЕ/мл 4,338 ± 1,329 4,289 ± 1,520 4,436 ± 1,737 робщ = 0,930

Т а б л и ц а  2

Результаты анкетирования по опроснику AMS

Показатели Группа I
(n = 63) 

Группа II
(n = 46) p

Средний балл AMS 23,8 ± 8,6 30,7 ± 10,4 0,000

17–26 баллов, n (%) 48 (76,2) 24 (52,2) 0,013

27–36 баллов, n (%) 7 (11,1) 9 (19,6)

37–49 баллов, n (%) 8 (12,7) 9 (19,6)

≥ 50 баллов, n (%) 0 4 (8,7)

Т а б л и ц а  3

Результаты анкетирования по опроснику МИЭФ-5

Показатели Группа I
(n = 63) 

Группа II
(n = 46) p

Средний балл МИЭФ-5 21,5 ± 1,9 19,8 ± 2,4 0,012

21–25 баллов, n (%) 45 (71,4) 17 (37,0) 0,001

16–20 баллов, n (%) 18 (28,6) 28 (60,9)

11–15 баллов, n (%) 0 1 (2,2)

5–10 баллов, n (%) 0 0 

Мужчины 
без ВАД (57,8%)

Мужчины
с ВАД (32,1%)

Мужчины
с субклиническим

ВАД (10,1%)

Рис. 3. Частота встречаемости клинических проявлений 
возрастного андрогенного дефицита в группе II
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с выявленной 
симптоматикой 
по AMS (34,8%)

Мужчины
без симптоматики 

андрогенного 
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Таким образом, в группе II преобладали пациен-
ты с наличием клинических симптомов, чаще всего 
встречалось сочетание ЭД с выявленной симптомати-
кой по опроснику AMS. Мужчины с изолированной ЭД 
или с изолированной симптоматикой по AMS встреча-
лись реже, с преобладанием случаев с ЭД. Также среди 
мужчин данной группы были случаи бессимптомного 
снижения тестостерона (рис. 3).

Далее для изучения связи ВГ с риском ССЗ был про-
веден анализ наличия и частоты встречаемости факто-
ров риска ССЗ в группах I и II. 

Выявлено отсутствие межгрупповых различий 
в случае дислипидемии и АГ, однако распространен-
ность ожирения, МС и депрессии в группе II оказалась 
значительно выше (табл. 4). Кроме того, АГ, ожирение 
и МС существенно чаще выявлялись при клинически 
выраженном ВГ по сравнению с биохимическим, а ча-
стота случаев депрессии не зависела от степени андро-
генодефицита. Оценка силы взаимосвязи между нали-
чием ВГ и ожирением, ВГ и МС, ВГ и депрессией вы-
явила связь средней силы (критерий V Крамера 0,269, 
p = 0,005; 0,316, р = 0,001 и 0,348, р = 0,0001 соответ-
ственно).

Оказалось, что депрессия в группе ВГ не только наи-
более распространена и демонстрирует наибольшую 
силу взаимосвязи, она еще и более выражена в этой 
группе — 15,2% против 0,0% случаев выраженной де-
прессии в группах сравнения вне зависимости от выра-
женности андрогенного дефицита (р = 0,000). Оценка 

силы взаимосвязи между ВГ и выраженностью депрес-
сии показала наличие относительно сильной связи (ко-
эффициент V Крамера составил 0,518, p = 0,000). 

Обсуждение
В исследовании Hypogonadism in Males Study 

(HIM), выполненном под руководством T. Mulligan 
и соавт., 38% респондентов старше 45 лет отвечали ос-
новному критерию ВГ — снижению концентрации ОТ 
[7]; в то время как работа F. Wu и соавт. показала, что 
показатель распространенности ВГ у мужчин в возрас-
те 40–79 лет составляет 2,1%. Такой низкий эпидемио-
логический показатель был обусловлен тем, что кри-
терием постановки диагноза в данном случае служил 
не только уровень общего тестостерона, но и наличие 
клинических проявлений гипогонадизма. По послед-
ним данным, у мужчин в возрасте 40–70 лет ВГ встре-
чается в 30–40% случаев и сопровождается клиниче-
скими проявлениями разной степени выраженности. 
Таким образом, частота выявления ВГ среди относи-
тельно здоровых мужчин среднего возраста в нашем 
исследовании достаточно высока, при этом она соот-
ветствует литературным данным [5, 8]. Следовательно, 
проблема диагностики и лечения ВГ является весьма 
актуальной для мужчин среднего возраста в целом.

В настоящем исследовании показано, что у мужчин 
с ВГ средние уровни половых гормонов значительно 
ниже, чем у мужчин без ВГ, при этом важно, что даже 
при отсутствии клинических признаков ВГ у значи-

Т а б л и ц а  4

Распространенность факторов сердечно-сосудистого риска

Показатели Группа I (n = 63) 
Группа II (n = 46) 

p
подгруппа 1 (n = 35) подгруппа 2 (n = 11)

Дислипидемия, n (%) 50 (79,4) 40 (87,0) 0,444

32 (91,4) 8 (72,7) p = 0,187
p0–1 = 0,159
p0–2 = 0,694
p1–2 = 0,138

Артериальная гипертензия, n (%) 34 (54,0) 28 (60,9) 0,558

25 (71,4) 3 (27,3) p = 0,026
p0–1 = 0,131
p0–2 = 0,190
p1–2 = 0,014

Ожирение, n (%) 20 (31,7) 27 (58,7) 0,006

26 (74,3) 1 (9,1) p = 0,000
p0–1 = 0,000
p0–2 = 0,163
p1–2 = 0,000

Метаболический синдром, n (%) 16 (25,4) 26 (56,5) 0,001

25 (71,4) 1 (9,1) p = 0,000
p0–1 = 0,000
p0–2 = 0,438
p1–2 = 0,000

Депрессия, n (%) 8 (12,7) 20 (43,5) 0,000

14 (40,0) 6 (54,5) p = 0,001
p0–1 = 0,005
p0–2 = 0,004
p1–2 = 0,494
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тельного количества обследованных выявляются низ-
кие уровни тестостерона, так называемый субклини-
ческий или биохимический ВГ [5, 14]. Полученные 
результаты обусловливают необходимость активного 
выявления ВГ у мужчин среднего возраста даже при 
отсутствии клинической симптоматики. Вместе с тем 
более низкие средние показатели уровней тестосте-
рона в группе с клинически выраженным ВГ, чем при 
субклиническом ВГ, указывают на взаимосвязь между 
клинической выраженностью ВГ и уровнем половых 
гормонов.

Изучено, что этиопатогенез ВГ включает в себя ме-
ханизмы развития как первичного, так и вторичного 
гипогонадизма [5, 16]. Отсутствие значимых различий 
в исследуемых группах по уровню гонадотропных гор-
монов подтверждает смешанный тип этиопатогенеза 
ВГ. Кроме того, отсутствию межгрупповых различий 
в средних уровнях гонадотропинов могут способство-
вать случаи компенсированного андрогенодефицита 
в группе без ВГ, когда нормальные показатели половых 
гормонов поддерживаются за счет высоких показате-
лей гонадотропных.

Диагностика ВГ основана на исследовании уров-
ней тестостерона. Клинические проявления ВГ разно-
образны и не отличаются специфичностью [2, 14, 16]. 
Было показано, что мужчины с пониженным уровнем 
андрогенов имеют низкий показатель работоспособно-
сти и зачастую испытывают психологический диском-
форт [3].

На сегодняшний день отсутствует универсальный 
опросник для оценки симптомов ВГ, который харак-
теризовался бы максимальной чувствительностью 
и специфичностью. Наиболее широко использующий-
ся в настоящее время метод выявления клинических 
проявлений ВГ — опросник AMS — обладает невысо-
кими чувствительностью и специфичностью, 50–54% 
и 40–41,2% соответственно [5, 8, 15]. Тем не менее ре-
зультаты проведенного исследования показали, что 
в 63% случаев клинически выраженного ВГ опросник 
оказался эффективным, а наблюдаемая взаимосвязь 
средней силы между степенью выраженности симпто-
матики и наличием ВГ оказалась достоверной. 

Одним из наиболее специфичных симптомов ВГ 
является ЭД [11, 14, 15]. В настоящем исследовании 
в ряде случаев ВГ клинически проявлялся только ЭД, 
выявленная при помощи опросника МИЭФ-5, а частота 
ЭД в группе с ВГ была существенно выше, что свиде-
тельствует о существенном вкладе снижения тестосте-
рона в ее развитие. Вместе с тем выявление случаев 
ЭД в обеих исследуемых группах говорит о наличии 
других причин ЭД, помимо андрогенного дефици-
та. Известно, что наличие заболеваний психогенной, 
нейрогенной, сосудистой, эндокринной природы или 
прием некоторых лекарственных препаратов также 
могут стать причиной развития ЭД, что объясняет ее 
распространенность среди мужчин, не страдающих ВГ 
[11–13]. Тот факт, что ЭД в настоящее время рассма-

тривается как маркер мультифокального, в том числе 
и коронарного атеросклероза, позволяет предположить 
наличие общих патогенетических механизмов ее фор-
мирования, в частности эндотелиальной дисфункции, 
которая может иметь место и при ВГ. 

Таким образом, согласно данным литературы и по-
лученным результатам, ЭД и другие клинические сим-
птомы, свойственные ВГ, выявляются и без наличия 
снижения уровня тестостерона и, следовательно, не мо-
гут самостоятельно использоваться для диагностики 
ВГ. С другой стороны, достаточно высокая частота 
встречаемости субклинического ВГ (10,1%) в исследуе-
мой группе и по данным других работ не позволяет ре-
комендовать опросники даже для скрининга ВГ. 

В настоящем исследовании у пациентов группы II 
признаки ВГ в преобладающем большинстве случаев 
были слабовыраженными или средневыраженными. 
Этим можно объяснить отсутствие межгрупповых раз-
личий в средних уровнях показателей липидограммы, 
которые, по литературным данным, подвержены влия-
нию ВГ [2, 8, 11, 14]. Также в настоящем исследовании 
не было получено подтверждения данным литерату-
ры о повышенной распространенности дислипидемии 
и АГ у мужчин с ВГ [8, 11, 16]. В то же время депрес-
сия, ожирение, МС, относящиеся к основным факторам 
сердечно-сосудистого риска [1, 16], существенно чаще 
встречались в группе ВГ и были связаны с его наличи-
ем, что позволяет сделать вывод о более высоком риске 
ССЗ у мужчин с ВГ. 

Выявленные взаимосвязи ВГ с рядом факторов ри-
ска ССЗ могут свидетельствовать об их возможном по-
тенцировании друг друга и формировании так называ-
емого «порочного круга», что требует более активного 
выявления ВГ при их наличии, а также более жесткого 
контроля этих факторов у мужчин с андрогенодефици-
том. 

Вывод
Актуальность ранней диагностики и коррекции ВГ 

у работающих мужчин среднего возраста обусловли-
вается не только улучшением их качества жизни, по-
вышением их трудоспособности, но и возможностью 
повлиять на факторы риска и течение ССЗ и тем са-
мым уменьшить заболеваемость и смертность в этой 
когорте пациентов [17–19]. Поэтому целесообразным 
является своевременная скрининг-диагностика дефи-
цита тестостерона, основанная на определении ОТС, 
особенно при наличии ЭД, ожирения, МС и депрессии. 
При выявлении ВГ необходимо решать вопрос о его 
медикаментозной коррекции, четко следуя показаниям 
и противопоказаниям к гормонозаместительной тера-
пии, и более агрессивно подходить к модификации вы-
явленных факторов риска ССЗ.
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Авезов С.А., Азимова С.М., Абдуллоев М.Х.

ОСОБЕННОСТИ ТЕЧЕНИЯ И ВЫЖИВАЕМОСТЬ БОЛЬНЫХ ЦИРРОЗОМ 
ПЕЧЕНИ С ОСТРОЙ ПЕЧЕНОЧНОЙ НЕДОСТАТОЧНОСТЬЮ НА ФОНЕ 
ХРОНИЧЕСКОЙ ПЕЧЕНОЧНОЙ НЕДОСТАТОЧНОСТИ
ГУ «Институт гастроэнтерологии Республики Таджикистан» АМН МЗ и СЗН РТ, 734063, Душанбе, Таджикистан

Цель. Изучение частоты развития, особенности течения, выживаемости, продолжительности жизни и уточнение 
провоцирующих факторов развития острой печеночной недостаточности, возникшей на фоне хронической печеноч-
ной недостаточности (ОХПН), у больных циррозом печени (ЦП). Материал и методы. Под наблюдением находились 
310 больных ЦП. Больные были разделены на три группы: 1-я  — больные компенсированным ЦП (КЦП); 2-я — больные 
декомпенсированным ЦП, но без органной недостаточности (ДЦП); 3-я — больные ЦП с ОХПН. ОХПН диагности-
рована на основании критериев Европейской ассоциации по изучению печени. Результаты. Из 310 больных ЦП у 48 
были зарегистрированы клинико-биохимические признаки ОХПН. 28-дневная смертность наблюдалась у 4,8% боль-
ных ДЦП и у 42% больных ЦП с ОХПН. 90-дневная смертность больных ЦП с ОХПН составила 50% против 11,6% у 
больных ДЦП без ОХПН. Средняя продолжительность жизни больных ЦП с ОХПН составила 136,65 ± 18,96 дня. Про-
гностическими факторами выживаемости больных ЦП с ОХПН являются количество органной недостаточности, 
показатели CLIF-SOFA и модели терминальной стадии болезни печени,  критерии Чайлда–Пью, степень печеночной 
энцефалопатии, лейкоцитоз, гипербилирубинемия, гиперкреатининемия и повышение МНО. Заключение. ОХПН яв-
ляется часто встречающимся синдромом у больных ЦП и развивается на фоне стабильного компенсированного или 
декомпенсированного ЦП. Наиболее распространенным провоцирующим фактором развития ОХПН является инфек-
ция, которая вызывает острую декомпенсацию с развитием полиорганной недостаточности и высокой частотой 
краткосрочной смертности. 28-дневная смертность больных ЦП с ОХПН в 8,7 раз больше, чем смертность больных 
декомпенсированным ЦП без ОХПН.
К л ю ч е в ы е  с л о в а :  цирроз печени; острая печеночная недостаточность на фоне хронической; продолжитель-

ность жизни; выживаемость.
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THE COURSE AND SURVIVAL OF PATIENTS WITH LIVER CIRRHOSIS AND ACUTE LIVER FAILURE 
ON THE BACKGROUND OF CHRONIC

Institute of Gastroenterology, 734063, Dushanbe, Tajikistan 

Aims. We comparative investigated the frequency, precipitating factors, lifetimes and predictive factors of survival in 
patients with liver cirrhosis (LC) and acute-on-chronic liver failure (ACLF). Material and methods. We collected data from 
310 hospitalized patients with LC. Patients divided into groups: 1 — patients with compensation of LC; 2 — patients with 
decompensation of LC, but without organ failure (OF) and 3 — patients with ACLF. Diagnostic criteria for ACLF based 
on consensus recommendations of EASL. Survival was assessed according to the Kaplan-Meier method. Results. 48 patients 
with LC reported clinical signs of ACLF. 28-day mortality was in 4,8% of patients without ACLF and in 42,0% of patients 
with ACLF. 90-day mortality of patients with ACLF was 50% versus 11.6% in patients without ACLF. 6-month survival rate of 
patients with the development of acute decompensation with organ failure was only 33,3%. The lifetimes of patients with ACLF 
was only 136,65 ± 18,96 days. The predictive factors of survival of patients with LC and ACLF are: the number of organ failure, 
indicators of CLIF-SOFA and MELD, Child-Pugh score, degree of hepatic encephalopathy, leukocytosis, hyperbilirubinemia, 
hypercreatininemia and increased INR. Conclusion. The prevalence of ACLF in patients with LC is 15,5% and develops 
against a background of stable compensated or decompensated CP. The frequent trigger of ACLF is infection, which causes 
acute decompensation with the development of multiple organ failure and a high incidence of short-term mortality. The 28-day 
mortality rate in patients with ACLF was 8.7 times greater than the mortality rate in patients with decompensated LC without 
ACLF. 
K e y w o r d s :  liver cirrhosis; acute-on-chronic liver failure; lifetimes; survival.
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У одних больных циррозом печени (ЦП) острая де-
компенсация может развиваться при отсутствии какой-
либо органной недостаточности, а у других — с орган-
ной недостаточностью. У больных с острым эпизодом 
декомпенсации цирроза печени (асцит, печеночная 
энцефалопатия, желудочно-кишечное кровотечение, 
бактериальная инфекция или любая их комбинация) 
с недостаточностью по меньшей мере одного органа 
и высокой частотой краткосрочной смертности при-
меняется термин «острая печеночная недостаточность, 
развивающаяся на фоне хронической  печеночной недо-
статочности» (ОХПН) [1, 2]. 

Важные особенности этого синдрома, такие как 
распространенность, провоцирующие факторы, есте-
ственное течение, патогенетические механизмы, оста-
ются малоизвестными. В рамках Европейской ассоциа-
ции по изучению печени (EASL) было проведено боль-
шое проспективное обсервационное исследование под 
названием Консорциум EASL-CLIF (CLIF — Chronic 
Liver Failure) [3]. Консорциум установил достоверные 
диагностические критерии ОХПН. Эти диагностиче-
ские критерии позволяют четко дифференцировать 
ОХПН от обычной острой декомпенсации, так как 
краткосрочная смертность больных циррозом печени 
с ОХПН в несколько раз больше, чем смертность боль-
ных с только острым эпизодом декомпенсации [1, 4–6]. 
Диагностика ОХПН имеет большое клиническое зна-
чение, поскольку позволит раннее выявление больных 
с высоким риском развития недостаточности органов-
мишеней и назначение конкретного и/или интенсивно-
го лечения.

Цель настоящего исследования — изучение частоты 
развития, особенностей течения, выживаемости, про-
должительности жизни и уточнение провоцирующих 
факторов развития ОХПН у больных ЦП. 

Материал и методы
Под наблюдением находились 310 больных ЦП, 

госпитализированных в клинику Института гастро-
энтерологии в 2016–2017 гг. ЦП диагностирован на 
основании совокупности клинических, лабораторных, 
сонографических и эндоскопических показателей. По-

казатели всех больных зарегистрированы при физи-
кальном осмотре и по данным истории болезни. Клини-
ко-биохимические показатели были получены в первый 
день поступления больного в стационар. Тщательно со-
бирали анамнез с целью выявления провоцирующего 
фактора. Больные были разделены на три группы: 1-я — 
больные компенсированным ЦП (КЦП); 2-я — больные 
декомпенсированным ЦП, но без органной недостаточ-
ности (ДЦП); 3-я — больные ЦП с ОХПН. Наблюдение 
больных продолжалось не менее 90 дней. При развитии 
органной недостаточности больные первой или второй 
групп переводились в третью. Информация о смерти 
больного в течение 28 или 90 дней наблюдения и при-
чинах смерти была собрана для всех больных. 

Для диагностики органной недостаточности была 
использована шкала CLIF-SOFA (табл. 1), состоящая 
из 6 компонентов (функция печени, почек, головного 
мозга, коагуляции, циркуляции и легких) [1, 7]. 

Статистическую обработку материала проводи-
ли стандартными методами вариационной статисти-
ки с помощью статистических пакетов программы 
Microsoft Excel 7 и STATISTICA v 13.0 (StatSoft, США). 
Данные представлены в виде M ± m, где М — сред-
нее значение величины, m — ее стандартная ошибка. 
Для оценки достоверности различий между значени-
ями использовали t-критерий Стьюдента. Корреля-
ционная зависимость была оценена методом Спир-
мена. Statistical calculations were performed using SPSS 
Version 10.0 for Windows (SPSS Inc. Chicago, USA). Вы-
живаемость больных анализировали с помощью мето-
да Каплана–Мейера. 

Острая декомпенсация цирроза печени определена 
как острое развитие значительного асцита, печеночной 
энцефалопатии, желудочно-кишечного кровотечения, 
бактериальной инфекции или любой их комбинации 
[3]. Органная недостаточность диагностирована сле-
дующим образом: печеночная недостаточность при 
уровне сывороточного билирубина ≥ 205,2 ммоль/л, 
почечная недостаточность при уровне сывороточно-
го креатинина ≥ 176 ммоль/л или использовании за-
мещающей почечной терапии, мозговая недостаточ-
ность при наличии печеночной энцефалопатии III или 

Т а б л и ц а  1

Шкала CLIF-SOFA

Орган 0 1 2 3 4

Печень (билирубин, мг/дл) < 1,2 ≥ 1,2 до ≤ 2,0 ≥ 2,0 до < 6,0 ≥ 6,0 до < 12,0 ≥ 12,0

Почки (креатинин, мг/дл) < 1,2 ≥ 1,2 до < 2,0 ≥ 2,0 до < 3,5 ≥ 3,5 до < 5,0 ≥ 5,0
Головной мозг (ПЭ, степень) нет I II III IV
Свертываемость (МНО) < 1,1 ≥ 1,1 до < 1,25 ≥ 1,25 до < 1,5 ≥ 1,5 до < 2,5 ≥ 2,5 или тромбоциты 

≤ 20×109/L
Кровообращение (среднее АД) ≥ 70 < 70 Д ≤ 5 или Т Д > 5 или А ≤ 0,1 

или НА ≤ 0,1
Д > 15 или А > 0,1 

или НА > 0,1
SpO2/FiO2 > 512 > 357 до ≤ 512 >214 до ≤357 >89 до ≤214 ≤ 89

П р и м е ч а н и е: ПЭ — печеночная энцефалопатия; МНО — международное нормализованное отношение; Д — допамин; А — 
адреналин; НА — норадреналин (доза в мг/кг в минуту); SpO2 — сатурация кислорода; FiO2 — доля кислорода во вдыхаемом воздухе. 
Текст жирным шрифтом указывает диагностические критерии недостаточности органа.
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IV степени по West–Haven, недостаточность коагуля-
ции при уровне международного нормализованного 
отношения (МНО) > 2,5 или количество тромбоцитов 
≤ 20 × 109/л, недостаточность кровообращения — когда 
имеется необходимость использования вазоконстрик-
торов (допамин или терлипрессин), дыхательная недо-
статочность при соотношении сатурации артериально-
го кислорода к доле кислорода во вдыхаемом воздухе 
≤ 214 [1–3].

Результаты
Клиническая характеристика больных представле-

на в табл. 2. 
Из 310 больных ЦП у 48 (15,5%) были зарегистриро-

ваны клинико-биохимические признаки ОХПН. Боль-
ные с ОХПН были моложе, чем больные ДЦП. Основ-
ными причинами развития ЦП во всех группах были 
вирусные гепатиты В и С. При ОХПН чаще наблюдал-
ся алкогольный цирроз (10,4% против 6,1% при ДЦП). 
Предшествующая декомпенсация наблюдалась 34,9% 
больных ДЦП и у 37,5% с ОХПН. Асцит при поступле-
нии в клинику выявлен у 76,7% больных ДЦП и лишь 
у 33,3% больных с ОХПН. 

У 42 больных c ОХПН диагностирована при посту-
плении, а у 6 развивалась во время лечения. Провоциру-
ющими факторами развития ОХПН у 13 больных была 
бактериальная инфекция, у 4 — острый вирусный ге-
патит, у 7 — злоупотребление алкоголем, у 2 — опера-
тивное вмешательство, у 5 — варикозное кровотечение, 
у 2 — парацентез без внутривенного введения альбуми-
на и у 6 больных — печеночная энцефалопатия (табл. 3). 
У 9 (18,7%) больных провоцирующий фактор не выяснен. 

Значительная распространенность бактериальной 
инфекции в группе больных с ОХПН была связана 
с бактериальным перитонитом и пневмонией. Сепсис 
также чаще встречался при ОХПН, чем у больных ДЦП. 

Количество лейкоцитов в периферической крови 
у больных ЦП с ОХПН было более чем в 2,2 раза боль-

ше, чем у больных декомпенсированным ЦП (табл. 4). 
Содержание гемоглобина, эритроцитов и тромбоцитов 
между группами значительно не отличалось. Концен-
трация билирубина в сыворотке крови у больных ЦП 
с ОХПН была в 3,5 раза, активность АлАТ на 57%, со-

Т а б л и ц а  2

Клиническая характеристика больных ЦП

Характеристика КЦП
n = 16

ДЦП
n = 146

ОХПН
n = 48

Возраст, годы
Мужчины, %
Женщины, %

43,19 ± 3,02
9 (56,2%)
7 (43,8%)

48,36 ± 1,12
94 (64,4%)
52 (35,6%)

45,56 ± 1,92
30 (62,5%)
18 (37,5%)

Этиология ЦП:
HBV 
HBV+HDV
HBV+ HCV
HCV
Этанол
ПБЦ
Неустановленная 

10 (62,5%)
5
–

4 (25%)
1 (6,2%)

–
1

95 (65,1%)
49
4

31 (21,2%)
9 (6,1%)

2
7

27 (56,2%)
12
1

10 (20,1%)
6 (10,4%)

–
4

Предшествующая декомпенсация – 51 (34,9%) 18 (37,5%)

Асцит – 112 (76,7%) 16 (33,3%)

П р и м еч а н и е .  HBV — вирус гепатита В; HDV — вирус гепатита D; HCV — вирус гепатита C; ПБЦ — первичный билиарный цирроз.

Т а б л и ц а  3

Провоцирующие факторы развития ОХПН у больных ЦП

Провоцирующий фактор ДЦП
n = 146

ОХПН
n = 48

Бактериальная инфекция, n (%)
Вирусный гепатит 
(реактивация HBV), n (%)
Алкоголь, n (%)
Парацентез, n (%)
Хирургия, n (%)
Кровотечение, n (%) 
Энцефалопатия, n (%)

12 (8,2)

20 (13,7)
18 (12,3)

13 (27,1)
4 (8,3)

7 (14,6)
2 (4,2)
2 (4,2)

5 (10,4)
6 (12,5)

Т а б л и ц а  4

Основные показатели больных ЦП с ОХПН

Показатель ДЦП
n=146

ОХПН
n=48

Лейкоциты, ×109/л
Тромбоциты, ×109/л
Холестерин, ммоль/л
Билурубин, мкмоль/л
АсАТ, ед/л
АлАТ, ед/л
Креатинин, мкмоль/л
МНО
SpO2

Шкала Чайлда–Пью
MELD
Шкала CLIF-SOFA

4,15 ± 0,19
129,27 ± 5,80

3,42 ± 0,21
43,15 ± 4,38
47,91 ± 2,94
63,07 ± 5,04
112,33 ± 2,44
2,04 ± 0,03

96,40 ± 0,41
8,96 ± 0,17

18,80 ± 0,35
7,04 ± 0,21

9,48 ± 1,14*
130,58 ± 9,99

3,03 ± 0,18
151,03 ± 22,90*

69,62 ± 8,27
99,14 ± 12,74*
175,06 ± 11,43*

2,43 ± 0,07*
92,04 ± 0,75*
10,17 ± 0,24
28,07 ± 0,70*
12,63 ± 0,47*

П р и м е ч а н и е. МНО — международное нормализованное 
отношение, SpO2 — сатурация кислородом крови, MELD — мо-
дель терминальной стадии болезни печени, * — р < 0,05 между 
группами.
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держание креатинина на 56% и МНО на 19% больше 
по сравнению с показателями больных декомпенсиро-
ванным ЦП. В отличие от числа баллов по шкале Чайл-
да–Пью показатели шкалы CLIF-SOFA и модели тер-
минальной стадии болезни печени (MELD) у больных 
ЦП с ОХПН были статистически значимо повышены 
по сравнению с показателями больных декомпенсиро-
ванным ЦП. 

Наши исследования установили 28-дневную смерт-
ность у 4,8% больных декомпенсированным ЦП без 
ОХПН и у 41,7% больных ЦП с ОХПН, что указыва-
ет об ассоциации ОХПН с высокой краткосрочной 
смертностью. 90-дневная смертность больных ЦП 
с ОХПН составила 50% против 11,6% у больных ЦП 
без ОХПН. Средняя продолжительность жизни боль-
ных декомпенсированным ЦП составила 2,2 ± 0,4 года, 
больных ЦП с ОХПН — всего 136,65 ± 18,96 дня. Про-
должительность жизни больных достоверно (p < 0,05) 
и обратно коррелировала с содержанием лейкоцитов 
(r = –0,34771), билирубина (r –0,51205), АсАТ (r –0,39269), 
АлАТ (r = –0,37732), степенью печеночной энцефало-
патии (r = –0,39196), числом баллов по шкале  Чайл-
да–Пью (r  = –0,53479) и моделью терминальной стадии 
болезни печени (r = –0,54243). Наиболее выражена за-
висимость продолжительности жизни и выживаемости 
больных ЦП с ОХПН от числа органов, недостаточ-
ность которых была выявлена (см. рисунок). Продол-
жительность жизни больных ЦП при наличии недо-
статочности одного органа в среднем составила 265,36 
± 50,25 дня, недостаточности двух органов — 125,91 
± 16,60 дня, трех и более — 61,08 ± 26,61 дня. В те-
чение 3-месячного наблюдения умерли 27,3% больных 

с недостаточностью одного органа, 52,1% — с недоста-
точностью двух и 76,9% больных — с недостаточно-
стью трех и более органов.

Обсуждение
ОХПН может возникать как у пациентов с ранее 

компенсированным или декомпенсированным цирро-
зом, так и у пациентов с хроническим заболеванием 
печени без ЦП [8, 9]. В зависимости от основного за-
болевания печени ВОЗ предложила следующую клас-
сификацию ОХПН: ОХПН типа A — у больных нецир-
ротическим хроническим заболеванием печени, ОХПН 
типа B — у больных компенсированным ЦП и ОХПН 
типа C — у пациентов с декомпенсированным ЦП [2]. 
ОХПН типа A часто наблюдается при остром или ре-
активации хронического вирусного гепатита и клини-
чески протекает как острая или подострая печеночная 
недостаточность. Тип B или C возникает у пациентов 
с ЦП [10, 11]. Интересные данные из исследования 
CANONIC показывают, что пациенты с предшествую-
щей декомпенсацией (ОХПН типа C) имели значитель-
но более низкую смертность по сравнению с пациен-
тами без предшествующей декомпенсации (ACLF типа 
B) [6]. Это может быть связано со снижением толерант-
ности органов к системному воспалению у больных без 
предшествующих декомпенсаций [2], что требует даль-
нейшего изучения.

В прогнозировании 28-дневной смертности боль-
ных шкала CLIF-SOFA была идентичной модели тер-
минальной стадии болезни печени, но точнее — числу 
баллов по шкале Чайлда–Пью. До недавнего времени 
MELD и шкала Чайлда–Пью были основными доступ-

Продолжительность жизни больных ЦП с ОХПН в зависимости от числа органов, недостаточность которых была выявлена

Scatterpot: органная недостаточность vs. продолжительность жизни, сут 
Продолжительность жизни, сут = 322,14 – 88,16 × органная недостаточность

r = –0,5578
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ными методами для оценки прогноза выживаемости 
больных ЦП. Однако эти оценки не имеют достаточной 
точности для прогноза ОХПН, поскольку они не учиты-
вают внепеченочную органную недостаточность. Ис-
следование CANONIC разработало оценку CLIF-SOFA 
и ее упрощенную версию CLIF-C OFs, которые оказа-
лись полезными для диагностики ОХПН в зависимости 
от числа органов, недостаточность которых была выяв-
лена, и типа органной недостаточности [5, 6]. Смерт-
ность в течение 28 дней после регистрации острой 
декомпенсации была отмечена у 14,6% больных с не-
достаточностью одного органа, у 32,0% с недостаточ-
ностью двух и 78,6% с недостаточностью трех органов. 
Смертность в группе больных только с одной почечной 
недостаточностью бывает больше, чем в группах с не-
достаточностью любого другого органа [12].

Клинико-лабораторными прогностическими фак-
торами выживаемости больных ЦП с ОХПН являются 
снижение артериального давления, степень печеночной 
энцефалопатии, лейкоцитоз, гипербилирубинемия, ги-
перкреатининемия и повышение МНО. 

Больные с ОХПН нуждаются в тщательном наблю-
дении, коррекции нарушений вовлеченного органа 
и лечении осложнений [2]. Идентификация провоци-
рующего фактора очень важна, так как его устранение 
может улучшить выживаемость больных [13]. Необхо-
димо оценить показания для ранней госпитализации 
и трансплантации печени [12]. 12-месячная выживае-
мость больных с ОХПН после трансплантации печени 
составляла 70%, что ниже, чем у пациентов без ОХПН 
(91,4%) [14, 15]. Однако 12-месячная выживаемость 
трансплантированных пациентов с 3-й стадией ОХПН 
была в 10 раз выше, чем у нетрансплантированных 
больных [13]. Благоприятные результаты пересадки пе-
чени зависят главным образом от короткого временно-
го периода между развитием ОХПН и трансплантацией 
(в среднем 9 дней) [16].

Заключение
Таким образом, ОХПН является часто встречаю-

щимся синдромом у больных ЦП и развивается на фоне 
стабильного компенсированного или декомпенсиро-
ванного ЦП. Наиболее распространенным провоциру-
ющим фактором развития ОХПН является инфекция, 
которая вызывает острую декомпенсацию с развитием 
полиорганной недостаточности и высокой частотой 
краткосрочной смертности. 28-дневная смертность 
больных ЦП с ОХПН в 8,7 раз больше, чем смертность 
больных декомпенсированным ЦП без ОХПН. 

При оценке прогноза у пациентов с ACLF следует 
отметить, что это динамический синдром, который мо-
жет улучшиться или ухудшиться во время госпитали-

зации [11, 17]. Поэтому очень важно стратифицировать 
пациентов в соответствии с прогностическими факто-
рами, чтобы контролировать реакцию на лечение, на-
править на трансплантацию печени, госпитализиро-
вать в отделение интенсивной терапии, а также иметь 
рациональную основу для определения прогноза  даль-
нейшего ухода и лечения конкретного больного.
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Удлинение голени остается одной их наиболее востребованных хирургических процедур, которая в ряде случаев сопро-
вождается осложнениями, связанными с коленным суставом, обусловленными как хирургическим вмешательством, 
так и исходными изменениями в костях, образующих сустав. Цель работы: изучить изменения костей, образующих 
коленный сустав, у больных с различной этиологией укорочения голени до и после лечения. Материал и методы. 
Рентгенография и мультисрезовая компьютерная томография (МСКТ) до и после удлинения или устранения дефор-
мации голени выполнена 48 больным ахондроплазией, 15 больным с субъективно низким ростом, 25 больным витамин 
D-резистентным рахитом (МРТ — 20 больным), 56 больным с болезнью Эрлахера–Блаунта (МСКТ — 10 больным). 
Результаты работы показали, что даже при отсутствии явных изменений в суставах, удлинение голени сопровож-
дается различной степенью ограничения функции коленного сустава, но при соблюдении методики удлинения, нали-
чии контроля за состоянием мышц, реабилитационных мероприятий удается получить хорошие результаты. У па-
циентов с исходными проблемами в суставах отмечается прогрессирование изменений в коленном суставе в процессе 
удлинения голени, однако они не носят критический характер и в отдаленном периоде после окончания лечения обес-
печивают нормальную функцию конечности. Заключение. Удлинение голени как сложный биомеханический и мор-
фологический процесс сопровождается изменением коленного сустава, но при соблюдении методики и полноценных 
реабилитационных мероприятиях завершается положительными результатами. Наиболее выраженные изменения в 
коленном суставе возникали у больных с исходными нарушениями анатомии и архитектоники мыщелков бедренной и 
большеберцовой костей, однако улучшение биомеханических показателей конечности позволяет практически во всех 
случаях получать положительные результаты с хорошей функцией.
К л ю ч е в ы е  с л о в а :  коленный сустав; укорочение и деформация голени; удлинение голени; мультисрезовая ком-
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Одна из проблем, с которой сталкиваются орто-
педы при удлинении и устранении деформаций голе-
ни, — это осложнения, связанные с состоянием мышц 
и коленным суставом. Большая часть работ посвящена 
изучению мышечно-связочного аппарата конечностей, 
с нарушением функции которых связывают и возникно-
вение контрактур в коленном и голеностопном суста-
вах [1–4]. В цикле работ, выполненных Т.А. Ступиной 
и соавт., показано, что в период дистракции в сустав-
ном хряще выявлены структурно-функциональные из-
менения, выраженность которых коррелировала с из-
менениями синовиальной оболочки, зависела от ста-
бильности фиксации, величины разового удлинения 
и дробности дистракции [5–7]. В клинических иссле-
дованиях зарубежных авторов основное внимание при 
удлинении конечности уделялось продолжительности 
фиксации и осложнениям, не связанным с состоянием 
суставов [8–10]. На контрактуры в смежных суставах 
при удлинении бедра указано в работе K.P. Venkatesh 
и соавт. [11]. В работе К.И. Новикова и соавт. приведе-
ны данные о трех больных с контрактурой коленного 
сустава после удлинения, которая после проведенной 
реабилитации была устранена [12]. Очень важным 
моментом при планировании реабилитационных ме-
роприятий и в оценке результатов лечения у больных 
с различной этиологией укорочения или деформацией 
голени является исследование состояния коленного 
сустава. Применение современных методов лучевой 
диагностики (мультисрезовая компьютерная томогра-
фия — МСКТ; магнитно-резонансная томография — 
МРТ) позволяет определить исходное состояние ко-
стей, образующих сустав, в зависимости от возраста 
и изменений, дополнительно возникающих после ле-
чения. 

Цель работы. Изучить методами рентгенографии 
и МСКТ изменения костей, образующих коленный су-
став, у больных с различной этиологией укорочения 
или деформацией голени до и после лечения с учетом 
возрастных отличий.

Материал и методы 
Исследование многоцентровое ретроспективное 

проведено на базе Федерального государственного 
бюджетного учреждения «Российский научный центр 
“Восстановительная травматология и ортопедия” им. 
акад. Г.А. Илизарова» Министерства здравоохране-

ния Российской Федерации и Института травматоло-
гии и ортопедии Азербайджана, Баку. Рентгенография 
и МСКТ до и после удлинения или устранения дефор-
мации голени выполнена 48 больным ахондроплазией 
в возрасте от 6 до 20 лет, 15 больным с субъективно низ-
ким ростом в возрасте от 18 до 50 лет, 25 больным вита-
мин D-резистентным рахитом в возрасте от 5 до 30 лет 
(МРТ — 20 больным), 56 больным с болезнью Эрлахе-
ра–Блаунта в возрасте от 5 до 20 лет (МСКТ — 10 боль-
ным). Рентгенографию выполняли на стандартном, 
сертифицированном оборудовании. МСКТ проведе-
на на компьютерных томографах Siemens Somatom 
 AR-HP; GE Light Speed VCT, Aquilion-64. Плотность ко-
сти измеряли в единицах Хаунсфилда (HU). МРТ — на 
магнитно-резонансном томографе Siemens Magnetom 
Symphony Maestro Class с индукцией 1,5 Тл. 

Работа проводилась в соответствии с этическими 
нормами Хельсинкской декларации Всемирной ме-
дицинской ассоциации «Этические принципы про-
ведения научных медицинских исследований с уча-
стием человека» с поправками 2013 г. и «Правилами 
клинической практики в Российской Федерации», ут-
вержденными Приказом Минздрава РФ от 19.06.2003 
№ 266. Все больные или их законные представители 
подписали информированное согласие на публикацию 
данных без идентификации личности. 

Обработку результатов исследования проводили 
с помощью программы AtteStat, версия 13.1 [14]. Опре-
деление нормальности распределения по Колмогоро-
ву–Смирнову. Уровень статистической значимости 
различий при проверке статистических гипотез прини-
мался равным р < 0,05, где р — достигнутый уровень 
значимости. Все результаты представлены в виде M ± σ, 
где М — выборочное среднее, σ — выборочное стан-
дартное отклонение. 

Результаты 
1. Ахондроплазия. Изучение анатомических из-

менений и архитектоники костей, образующих колен-
ный сустав, у больных ахондроплазией показало, что 
имело место отличие в строении дистального отдела 
бедренной и проксимального конца большеберцовой 
костей от здоровых сверстников. Мыщелки бедренной 
кости были более массивными, чем в норме, отлича-
лись выраженной асимметрией, зоны роста склерози-
рованы и к 15–16 годам полностью синостозированы. 

Acknowlegments. The study had no sponsorship.
Information about authors
Diachkova G.V., http://orcid.org/0000-0003-1973-4680 
Diachkov K.A., http://orcid.org/0000-0002-8490-3025
Aranovich A.V., http://orcid.org/0000-0002-7806-7083
Alekberov D., http://orcid.org/0000-0003-3497-8296
Larionova T.A., http://orcid.org/0000-0002-0724-1339
Chistova E.A., http://orcid.org/0000-0001-7994-6648

 Received 10.12.19
Accepted 24.12.19

Клиническая медицина. 2020;98(2)
DOI http://dx.doi.org/10.30629/0023-2149-2020-98-2-142-148
Оригинальные исследования



144

Эпифизы в возрасте 5–6 лет меньше возрастных норм, 
к 11–14 годам увеличены в размерах. Мыщелки не име-
ли характерного мелкоячеистого строения, особенно 
в 15–16-летнем возрасте (рис. 1).

После удлинения голеней или перекрестного уд-
линения бедра и голени архитектоника в области мы-
щелков бедренной и большеберцовой костей имела 
выраженные отличия от дооперационной структуры, 
проявлялась груботрабекулярным строением с утол-
щенными в основном вертикально ориентированными 
трабекулами, которые были разделены широкими про-
межутками (рис. 2).

Результаты компьютерной томографии коленного 
сустава после демонтажа аппарата показали, что у всех 
больных была значительно снижена плотность кости 
в области мыщелков, особенно большеберцовой кости. 
Через 3–5 мес. после окончания лечения плотность ко-

сти в области эпифиза большеберцовой кости повыша-
лась до 132,6 ± 98,4; бедренной — до 168,4 ± 76,5 HU. 
У 15% больных в области эпифиза и центральной части 
метафизарного отдела определялись зоны резорбции 
различной величины (рис. 3).

Через 2–4 года после удлинения  плотность кости 
в области эпифизов увеличивалась локально до 330 HU, 
но большая часть эпифизарной зоны имела плотность 
не более 60–70 HU. У 10–12% больных сохранялись не-
большие зоны резорбции в области эпиметафиза при 
нормальной плотности корковой пластинки на границе 
метафиза и диафиза — 1501 HU. На рис. 4 представлена 
гистограмма, иллюстрирующая плотность эпифиза бе-
дренной и большеберцовой костей в ближайшее после 
демонтажа аппарата время и через 4–5 мес.

2. Субъективно низкий рост. До лечения у 15 боль-
ных с субъективно низким ростом изучена плотность 

Рис. 1. Рентгенограммы коленного сустава в прямой проекции больных ахондроплазией:
а — расширение метафиза на границе с зоной роста (стрелки), 6 лет; б — массивный внутренний мыщелок бедренной кости, 11 лет; в — в 15 лет

Рис. 2. Рентгенограммы коленного сустава в прямой проекции:
а — больного К., 10 лет, ахондроплазия (после удлинения голеней); б — больного А., 10 лет, ахондроплазия; после удлинения правого бедра, склерози-
рование зон роста (овал); в — после удлинения левой голени

Рис. 3. МСКТ коленных суставов и верхней трети голеней больного Б., 9 лет:
а — ахондроплазия; удлинение голеней на 9 см; 3 мес. после демонтажа аппарата с правой голени, 5 мес. — с левой; аксиальный срез; б — мульти-
планарная реконструкция (MPR) во фронтальной плоскости, обширные зоны резорбции

в ба

а б

а бв б а
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В возрасте 12–15 лет в метафизарной зоне в результа-
те резорбции групп костных трабекул преобладал круп-
нопетлистый рисунок строения губчатой кости с участ-
ками резорбции и склероза (рис. 7, см. 3-ю стр. обложки).

Архитектоника метаэпифизарных отделов бедрен-
ной и большеберцовой костей у больных витамин 
D-резистентным рахитом в возрасте 11–16 лет до лече-
ния отличалась характером расположения групп кост-
ных трабекул, площадью и формой ячеек, которые 
они образовывали, средней и локальной плотностью 
(таблица).

После лечения (устранение деформаций) отмечалось 
изменение структуры и плотности кости в эпиметафи-
зарных отделах. Локальная плотность на уровне эпиме-
тафизарных отделов бедренной кости колебалась от +54 
до +345 HU (общая плотность — 283,5 ± 122,1 HU); 
большеберцовой кости — от 107,5 ± 62,6 до 
329,6 ± 89,3 (рис. 8, см. 3-ю стр. обложки).

В возрасте старше 16 лет в метафизах бедренной 
и большеберцовой костей преобладали участки круп-
ноячеистой структуры с зонами резорбции. У пациен-
тов в возрастной группе 17–23 лет плотность метаэпи-
физарного отдела была выше, чем у пациентов в воз-
расте 11–16 лет для метафизарных отделов бедренной 
и большеберцовой костей на 51,4 ± 4,2 HU, для эпифиза 
большеберцовой кости — на 63,2 ± 1,8 HU; для эпифиза 
бедренной кости — на 23,6 ± 5,1 HU (рис. 9, см. 3-ю стр. 
обложки).

На рис. 10 представлены показатели плотности раз-
личных отделов бедренной и большеберцовой костей 

Особенности структуры метаэпифизарных отделов бедренной и большеберцовой костей у больных витамин 
D-резистентным рахитом в возрасте 11–16 лет до лечения

Рентгеноморфологические признаки

Исследуемая область

дистальный 
эпифиз бедренной 

кости

дистальный 
метафиз бедренной 

кости

проксимальный 
эпифиз б/берцовой 

кости

проксимальный 
метафиз б/берцовой 

кости

Характер расположения трабекул Беспорядочное Беспорядочное Беспорядочное Беспорядочное

Площадь ячеек, см² 0,5 ± 0,2 0,7 ± 0,15 0,6 ± 0,15 0,6 ± 0,3

Форма ячеек Неправильная Неправильная Неправильная Неправильная

Кол-во трабекул в 1 см2 8,10 ± 0,67 5,17 ± 0,21 5,98 ± 0,76 7,14 ± 0,56

Средняя плотность (М ± σ), HU 114 ± 26,5 97 ± 23 110 ± 36 115 ± 50

Локальная плотность, HU от +42 до +132 от +27 до +121 от +52 до +210 от +53 до +243

Через 4–5 мес.

мыщелков бедренной кости методом компьютерной 
томографии. Плотность наружного (417,6 ± 87,6 HU) 
превышала плотность внутреннего, где она отлича-
лась большим разбросом и составляла 253,7 ± 16,4 HU. 
Метафизарный отдел бедренной и большеберцовой ко-
стей имели мелкотрабекулярное строение. Для эпифи-
за бедренной кости были характерны локальные зоны 
уплотнения с плотностью до 398,6 ± 35,2 HU. В обла-
сти эпифиза большеберцовой кости плотность колеба-
лась в значительных пределах, в центре не превышала 
189,6 ± 24,3 HU (рис. 5, см. 3-ю стр. обложки).

После удлинения голени на 15% от первоначальной 
длины структура мыщелков бедренной и большебер-
цовой костей характеризовалась наличием зон мел-
котрабекулярного и груботрабекулярного строения, 
снижением в области эпифиза плотности, наличи-
ем зон резорбции. При удлинении голени на 17–20% 
от исходной длины плотность кости в области эпифи-
за в периоде фиксации снижалась до 117,6 ± 45,7 HU 
с преобладанием областей груботрабекулярного стро-
ения. При изучении в режиме VRT-реконструкции 
в мыщелках хорошо визуализировались межтрабеку-
лярные дефекты, связанные с увеличением площади 
зон резорбции. 

3. Витамин D-резистентный рахит. До лечения 
для больных витамин D-резистентным рахитом были 
характерны отложения остеоида в области ростковых 
зон бедренной и большеберцовой костей, распростра-
няющегося на эпифиз и метафиз и выявляемого мето-
дом МРТ (рис. 6, см. 3-ю стр. обложки).

Рис. 4. Гистограмма плотности в единицах 
Хаунсфилда  (HU) эпифиза бедренной и боль-
шеберцовой костей у больных ахондроплазией 
в различные периоды после удлинения
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Рис. 11. Рентгенограммы проксимального отдела 
правой голени в прямой проекции:
а — больного 3 лет, ранний тип течения болезни Эрлахера–
Блаунта, I стадия; б — больного 6 лет, ранний тип тече-
ния болезни Эрлахера–Блаунта, II стадия; в — больного в 
возрасте 7 лет, III стадия; г — больного в возрасте 9 лет, 
IV стадия; д — больного в возрасте 12 лет, V стадия

195

207

181

186

173

167

180

171

213

187

185

183

0 50 100 150 200 250

Дистальный эпифиз бедренной кости

Дистальный метафиз бедренной кости

Проксимальный эпифиз 
большеберцовой кости

Проксимальный метафиз 
большеберцовой кости

11–17 лет

18–23 лет

24–40 лет

после устранения деформации у больных различного 
возраста.

4. Болезнь Эрлахера–Блаунта. При анализе клини-
ческих и рентгенологических данных больные с болез-
нью Эрлахера–Блаунта были разделены на две группы: 
с ранним и поздним типом начала заболевания. В 1-й 
группе было 27 пациентов со II–III и 19 человек с V ста-
дией заболевания. Для II и III cтадий характерны про-
цессы выраженной лакунарной резорбции в области 
внутреннего мыщелка. Во 2-й группе было 18 больных 
с IV–V стадией, когда костные трабекулы внутренне-
го мыщелка большеберцовой кости в результате не-
адекватной компрессии подвергались структурному 
атипизму с преобладанием склерозирования. Затем 
формировалась варусная деформация голени с компен-
саторной вальгусной деформацией дистального отдела 
бедренной кости (рис. 11).

Учитывая исходные изменения в области коленного 
сустава, достичь абсолютно нормальных взаимоотно-
шений в нем и нормальной структуры мыщелков боль-
шеберцовой кости практически невозможно, но био-
механическая ситуация и структура проксимального 
отдела большеберцовой кости значительно отличались 
после реконструктивной подмыщелковой остеотомии 

большеберцовой кости с остеосинтезом аппаратом 
Илизарова (рис. 12).

Обсуждение 
Хороший отдаленный результат лечения больных 

с укорочением или деформацией голени зависит от мно-
гих факторов, в числе которых исходное состояние ко-
нечности и изменения, которые возникают в процессе 
удлинения [11, 12, 15]. Особое внимание ортопеды об-
ращают на тех пациентов, у которых имели место изме-
нения суставов, мышц, структуры кости до удлинения, 
поскольку это нужно учитывать при планировании 
хирургического вмешательства и может повлиять на 
его результат. Хорошо известны возрастные изменения 
в суставах в норме, которые нужно принимать во вни-
мание при анализе рентгенологических изменений 
у пациентов с различной патологией для дифференци-
альной диагностики [16, 17]. Полученные данные пока-
зали, что у пациентов с патологическими изменениями 
в суставах (ахондроплазия, витамин D-резистентный 
рахит, болезнь Эрлахера–Блаунта) или возрастными 
отклонениями от нормального строения (субъектив-
но низкий рост) возникают более выраженные ана-
томические и рентгеноморфологические изменения 

Рис. 10. Гистограмма плотности эпифизов 
и метафизов бедренной и большеберцовой 
костей после устранения деформации у 
больных витамин D-резистентным рахи-
том различного возраста (HU) 
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в коленном суставе после удлинения голени, поскольку 
в эксперименте показано, что удлинение даже здоровой 
конечности приводит к изменению структуры сустав-
ного хряща, сопровождается усилением активности 
хондроцитов, нарушением структуры субхондральной 
кости в смежных суставах [5–7, 18]. В клинических ис-
следованиях также приводятся данные о контрактурах 
смежных суставов после удлинения, но у лиц молодого 
возраста с субъективно низким ростом или пациентов 
с небольшим врожденным или приобретенным укоро-
чением они рассматриваются как временное состояние 
и при хорошо организованных занятиях ЛФК остаются 
как осложнение, в крайнем случае, у ограниченного ко-
личества больных [15, 19]. Отмечено также изменение 
структуры костей, образующих коленный сустав по-
сле удлинения голени у больных субъективно низким 
ростом, зависящее от возраста пациента и величины 
удлинения [12]. Результаты работы и анализ литера-
туры по удлинению голени в клинике и эксперименте 
показал, что даже при отсутствии явных изменений 
в смежных суставах удлинение голени сопровождается 
различной степенью ограничения функции суставов, 
но при соблюдении методики удлинения, контроля 
за состоянием мышц, реабилитационных мероприятий 
удается получить хорошие результаты [7, 13, 20]. У па-
циентов с исходными проблемами в суставах отмечает-
ся умеренное прогрессирование анатомических и рент-
геноморфологических изменений в коленном суставе 
в процессе удлинения или устранения деформации го-
лени, однако они не носят критический характер и в от-
даленном периоде после окончания лечения обеспечи-
вают нормальную функцию конечности [15, 21, 22].

Заключение
Удлинение голени как сложный биомеханический 

и морфологический процесс сопровождается измене-
нием коленного сустава, но при соблюдении методики 
и полноценных реабилитационных мероприятиях за-
вершается положительными результатами. Наиболее 
выраженные изменения в коленном суставе возникали 
у больных с исходными нарушениями анатомии и архи-
тектоники мыщелков бедренной и большеберцовой ко-

стей, однако улучшение биомеханических показателей 
конечности позволяет практически во всех случаях по-
лучать положительные результаты с хорошей функцией.
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Тагиева Ф.А.

АНТРОПОМЕТРИЧЕСКИЕ ПОКАЗАТЕЛИ И ПИЩЕВОЕ ПОВЕДЕНИЕ 
БЕРЕМЕННЫХ С ОЖИРЕНИЕМ
Азербайджанский медицинский университет Минздрава Азербайджанской Республики, 1022, Баку, 
Республика Азербайджан

В работе приводится характеристика антропометрических показателей и оценка пищевого поведения беременных 
с ожирением. Под наблюдением находились 213 беременных с абдоминальным ожирением, диагностированным до 
наступления беременности (основная группа). Контрольную группу составили 80 женщин, имевшие до беременности 
нормальный индекс массы тела. При проведении анализа различий антропометрических показателей между изуча-
емыми группами беременных были выявлены статистически достоверные различия по параметрам веса, индекса 
массы тела (ИМТ), отношения окружности  талии к окружности бедер (ОТ/ОБ).
Среднее значение ИМТ у беременных основной группы составило 39,5 ± 0,57 кг/м2, что в 1,6 раза превышало данный 
показатель у женщин контрольной группы. У беременных с ожирением соотношение ОТ/ОБ соответствовало 0,90 ± 
0,004, что достоверно превышало значение данного показателя у женщин контрольной группы. На прибавку веса по-
сле первой беременности указывали 80 (37,5%) женщин основной и 38 (47,5%) — контрольной группы. Оценка пище-
вого поведения пациенток с ожирением показала, что характер питания практически у половины (48,0%) женщин с 
ожирением был нерациональным и избыточным (3,8% в контрольной группе), также 12,8% пациенток злоупотребля-
ли различными тонизирующими напитками. Женщины с ожирением, несомненно, являются группой высокого риска 
по развитию осложнений в период беременности. 
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Проблема ожирения привлекает внимание исследо-
вателей, потому что данное заболевание является основ-
ным компонентом метаболического синдрома. В рамках 
изучения метаболического синдрома чрезвычайный ин-
терес представляют женщины репродуктивного возрас-
та с избыточной массой тела и ожирением [3, 5]. Ожи-
рение у женщины в течение беременности увеличивает 

В последние десятилетия серьезной медико-соци-
альной и экономической проблемой является избыточ-
ная масса тела и ожирение, актуальность ее определя-
ется высокой распространенностью во всем мире [1]. 
По прогнозам экспертов ВОЗ, к 2025 г. в мире будет на-
считываться более 300 млн человек с диагнозом «ожи-
рение» [2].
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риск развития преэклампсии, гипертензии, гестацион-
ного диабета, фетальной макросомии, развития в по-
слеродовом периоде центрального ожирения у матери, 
пост операционных инфекций, тромбофлебитов [4].

Питание беременной женщины влияет не только на 
состояние ее организма, но и на полноценное развитие 
и здоровье будущего ребенка. Пищевой статус матери 
определяет риск развития ожирения в детстве и ассо-
циированных с ним хронических заболеваний в даль-
нейшей жизни. Женщины, вступающие в период бере-
менности с избыточной массой тела или набирающие 
избыточный вес во время беременности, закладывают 
основу для передачи эпидемии ожирения из поколения 
в поколение [6]. В связи с вышеизложенным ясно, что 
беременность представляет собой особую ситуацию, 
когда сбалансированное питание необходимо как для 
матери, так и для внутриутробного плода.

Целью исследования явилось изучение антропоме-
трических показателей и оценка пищевого поведения 
у беременных с ожирением.

Материал и методы
Материалом исследования явились данные, полу-

ченные при наблюдении за 213 беременными женщи-
нами с абдоминальным ожирением, диагностирован-
ным до наступления беременности (основная группа). 
Контрольную группу составили 80 женщин, имевшие 
до беременности нормальный индекс массы тела.

Обследование включало в себя анализ анкетных 
данных, сбор анамнеза по особенностям режима и ра-
циона питания, наследственности по ожирению.

При постановке на диспансерный учет по беремен-
ности в сроке до 10 нед. всем женщинам проводили 
стандартное антропометрическое исследование с из-
мерением массы тела (в кг) и роста (в см). Антропоме-
трия, проводимая однократно в I триместре, включала 
измерение окружности талии (ОТ) и бедер (ОБ). Высчи-
тывали отношение ОТ/ОБ и индекс массы тела (ИМТ). 
Ожирение диагностировали на основании расчета по-
казателя ИМТ, оцененного по весоростовым показате-
лям при первом визите по формуле: ИМТ = масса тела 
(кг)/рост (м2). ИМТ или индекс Кетле использовали 
в качестве высокоинформативного и простого показа-
теля, отражающего состояние питания человека. Кри-
терием включения пациенток в основную группу было 
значение ИМТ выше 25 кг/м2. В контрольную группу 
вошли женщины с ИМТ от 18,5 до 25 кг/м2. Ожирение 
расценивалось как абдоминальное при ОТ более 80 см 
и отношении ОТ/ОБ ≥ 0,85.

Обследование также включало измерение уровня 
артериального давления (АД), которое измерялось в по-
ложении сидя с упором для спины после 10-минутного 
отдыха на правой руке. Измерение АД выполнялось 
три раза с интервалом в 1 мин. Далее рассчитывалось 
среднее АД из двух последних измерений.

Статистический анализ данных проводился при по-
мощи пакета статистических программ MedCalc для 

биомедицинских исследований. Оценку полученных 
результатов проводили методами статистического опи-
сания и проверки статистических гипотез. Для сравне-
ния нормально распределенных величин использовал-
ся t-критерий Стьюдента, в случае отличия распреде-
ления от нормального применялся непараметрический 
критерий Манна–Уитни (U-критерий). Данные для 
параметрического распределения представлены в виде 
среднего значения измеряемой величины и стандарт-
ной ошибки (М ± m) и коэффицента корреляций Пирсо-
на (r). Критерием статистической значимости считали 
значение p < 0,05. 

Результаты и обсуждение
Распространенность ожирения среди беременных 

основной группы была рассмотрена в зависимости 
от возраста и числа родов.

Средний возраст женщин основной группы был ра-
вен 29,8 ± 0,54 года, контрольной группы — 25,7 ± 0,47 
года. Распространенность ожирения в зависимости 
от возраста представлена на рисунке.

С целью определения взаимосвязи между весом 
и возрастом беременной женщины нами был проведен 
корреляционный анализ с вычислением коэффициента 
корреляции Пирсона (r). Переменные возраста и веса 
были количественными, имели нормальное распреде-
ление, между ними имелась слабая прямая корреляци-
онная связь (r = 0,11; р > 0,05). 

По числу родов: многорожавшие (число родов 3 и бо-
лее — 44,6%; первородящие — 26,3%, повторнородя-
щие — 29,1% (рисунок).

Проведенный нами корреляционный анализ между 
переменными веса и числа родов показал наличие сла-
бой прямой корреляционной связи (r = 0,12; р > 0,05).

При проведении анализа различий антропометри-
ческих показателей между изучаемыми группами 
беременных были выявлены статистически достовер-
ные различия (р < 0,05) по параметрам веса, ИМТ, от-
ношения ОТ/ОБ. Результаты расчетов представлены 
в таблице. 

Наиболее простым и доступным методом диаг-
ностики ожирения является определение ИМТ. На-
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ряду с другими антропометрическими измерениями, 
его используют в качестве первичного маркера для 
диагностики ожирения в период гестации. Среднее 
значение ИМТ у беременных основной группы со-
ставило 39,5 ± 0,57 кг/м2, что в 1,6 раза превышало 
данный показатель у женщин контрольной группы 
(24,1 ± 0,34 кг/м2, р < 0,05). Избыточный вес наблюдал-
ся у всех беременных основной группы (103,0 ± 1,38 кг). 
У женщин контрольной группы средний вес тела со-
ставил 62,1 ± 0,87 кг (р < 0,05).

При сравнении антропометрических показателей 
у беременных основной группы выявлены более вы-
сокие значения индекса ОТ/ОБ, что соответствует аб-
доминальному типу распределения жировой ткани. 
У беременных с ожирением соотношение ОТ/ОБ со-
ответствовало 0,90 ± 0,004, что достоверно превыша-
ло значение этого показателя у женщин контрольной 
группы (0,83 ± 0,004, р < 0,05).

По данным нашего исследования, в числе обследо-
ванных беременных с ожирением также были паци-
ентки с артериальной гипертензией (n = 88). Средние 
значения систолического АД (САД) у них состави-
ли 151,2 мм рт. ст., диастолического АД (ДАД) — 94,6 мм 
рт. ст. В контрольной группе женщин — 100,8 мм рт. 
ст. и 64,4 мм рт. ст. соответственно для САД и ДАД 
(р < 0,05).

У беременных с ожирением и артериальной гипер-
тензией результаты проведенного анализа не показали 
значимой корреляционной связи между весом и возрас-
том (r = 0,20; р > 0,05 ) и весом и числом родов (r = 0,33; 
р > 0,05). Проведенный корреляционный анализ между 
переменными веса и АД показал наличие слабой пря-
мой корреляционной связи (r = 0,22; р > 0,05).

В исследовании был проведен ретроспективный 
анализ прибавки массы тела у женщин обеих групп 
наблюдения. На прибавку веса после первой бере-
менности указывали 80 (37,5%) женщин основной 
и 38 (47,5%) контрольной группы. Общая прибавка 
массы тела после первой беременности была выше 
у женщин основной группы и составила 6,4 (3–10) кг 
в сравнении с женщинами контрольной группы, у ко-
торых масса тела увеличилась на 4,6 (3–7) кг (р < 0,05). 
На прибавку веса после второй беременности указы-
вали 73 (34,3%) женщины основной и 36 (45,0%) кон-
трольной группы. Общая прибавка массы тела после 
второй беременности была выше у женщин основной 
группы и составила 6,6 (4–11) кг в сравнении с женщи-
нами контрольной группы, у которых масса тела уве-
личилась на 4,8 (3–7) кг (р < 0,05). На прибавку веса 
после третьей беременности указывали 60 (28,2%) 
женщин основной и 6 (7,6%) контрольной группы 
(р < 0,05). Общая прибавка массы тела после второй 
беременности также была выше у женщин основной 
группы и составила 6,4 (2–12) кг в сравнении с жен-
щинами контрольной группы, у которых масса тела 
увеличилась на 5,0 (3–7) кг (р < 0,05). В послеродо-
вом периоде прибавка массы тела в среднем составила
3,9 ± 0,11 (1,2–7) кг у пациенток основной группы и 
1,9 ± 0,05 (1,2–3,0) кг у женщин контрольной группы 
(р < 0,05).

Анализ влияния наследственности на развитие на-
рушений жирового обмена показал, что у 84,0% бере-
менных основной группы один или оба родителя также 
страдали избыточной массой тела/ожирением.

Согласно анкетным данным было установлено, что 
у обследованных беременных женщин основной груп-
пы имеются различные нарушения в образе жизни: не-
рациональное питание, недостаточное пребывание на 
свежем воздухе, низкая двигательная активность.

Оценка пищевого поведения пациенток с ожи-
рением включала контроль количества пищи. Было 
установлено, что характер питания практически 
у половины (48,0%) женщин с ожирением был нерацио-
нальным и избыточным (3,8% в контрольной группе), 
также 12,8% пациенток злоупотребляли различными 
тонизирующими напитками (р < 0,05). Большая часть 
обследованных женщин ввиду постоянного неконтро-
лируемого чувства голода между основными приемами 
пищи употребляли высококалорийные углеводсодер-
жащие продукты (сдобная выпечка, конфеты). Низкую 
физическую активность имели 91,2% женщин основ-
ной группы, тогда как в контрольной группе на этот 
факт указывали 10,0% женщин (р < 0,05).

Таким образом, проблема нерационального пита-
ния беременных и связанных с ней акушерских и пе-
ринатальных осложнений остается актуальной. В то же 
время питание является управляемым фактором риска 
многих акушерских и перинатальных осложнений. Не 
менее важна проблема ожирения при беременности, 
так как сопутствующие этому состоянию метаболиче-

Характеристика антропометрических параметров у жен-
щин обследованных групп (M ± m) (min-max)

Антропометрический 
параметр

Основная группа
(n = 213)

Контрольная группа
(n = 80)

Возраст, годы 29,8 ± 0,54*
(19–44)

25,7 ± 0,47
(17–39)

Рост, см 161,6 ± 0,56
(146–176)

160,6 ± 0,59
(148–171)

Вес, кг 103,0 ± 1,38*
(72–145)

62,1 ± 0,87
(46–82)

ИМТ, кг/м2 39,5 ± 0,57*
(26,3–55,3)

24,1 ± 0,34
(17,8–32,5)

ОТ, см 90,0 ± 0,73*
(70–101)

73,4 ± 0,48
(67–84)

ОБ, см 99,1 ± 0,72*
(82–114)

88,1 ± 0,65
(76–103)

ОТ/ОБ 0,90 ± 0,004*
(0,79–0,99)

0,83 ± 0,004
(0,76–0,90)

САД, мм рт. ст. 151,2 ± 1,64*
(130–200)

100,8 ± 0,87
(80–120)

ДАД, мм рт. ст. 94,6 ± 1,56*
(60–140)

64,4 ± 0,71
(60–80)

П р и м е ч а н и е: * — р < 0,05 по сравнению с контрольной 
группой. САД — систолическое АД, ДАД — диастолическое АД.
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ские нарушения могут существенно усугубляться при 
неправильном пищевом поведении и создавать небла-
гоприятный фон для нормального течения беременно-
сти и развития плода. 

Вывод
Женщины с ожирением, несомненно, являются 

группой высокого риска по развитию осложнений в пе-
риод беременности. 

Конфликт интересов. Авторы заявляют об отсут-
ствии конфликта интересов.
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Паранеопластические синдромы (ПНС) диагностируются у 7–10% больных со злокачественными новообразовани-
ями. Наиболее часто ПНС сопровождают бронхогенный рак легкого, рак молочной железы, нефрокарциному, рак 
яичников, предстательной железы, матки. Неопластический процесс может стать причиной как острой, так и 
хронической воспалительной реакции с патологическими изменениями соединительной ткани и сосудов в различных 
органах и системах. Диагностика паранеопластических синдромов нередко трудна. Вместе с тем определенные 
признаки, выявляемые у больных с ревматическими масками неоплазм, должны вызвать у врача-ревматолога он-
кологическую настороженность. К числу таких признаков относятся возникновение ревматической патологии в 
нетипичном возрасте; отсутствие полового диморфизма, типичного для многих ревматических заболеваний; не-
соответствие тяжести клинических проявлений общему состоянию больного и показателям активности воспали-
тельного процесса; отсутствие отдельных клинических и лабораторных признаков, типичных для того или иного 
ревматического заболевания; появление новых, не свойственных данному ревматическому заболеванию симптомов. 
В качестве клинического примера, иллюстрирующего сложность диагностики, в данной статье описан клинический 
случай ревматической полимиалгии на фоне аденокарциномы предстательной железы у мужчины 74 лет.
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Paraneoplastic syndromes diagnosed in 7–10% of patients with malignancies in general. PNS accompany bronchogenic lung, 
breast, ovarian, prostate, kidney and uterus cancers most often. Neoplastic process can cause by both the acute and the chronic 
infl ammatory response with pathologic changes of the connective tissues and vascular in various organs and systems. Diagnosis 
of paraneoplastic syndromes is diffi  cult often. However, some signs should cause of rheumatologist the oncologic alertness, 
which were found in patients with rheumatic masks of neoplasms. Among such signs include: the occurrence of rheumatic 
diseases in an abnormal age; the absence of sexual dimorphism, is typical of many rheumatic diseases; the diff erence between 
the severity of clinical manifestations and the general condition of the patient with an index of infl ammatory activity; the 
absence of separate clinical and laboratory signs typical one or another rheumatic disease; the appearance of new symptoms, 
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Паранеопластические синдромы (ПНС) диагно-
стируются у 10–15% больных со злокачественными 
новообразованиями [1, 2] и часто являются первыми 

признаками заболевания. ПНС отличаются большим 
разнообразием клинических проявлений — от моноор-
ганных (мигрирующий тромбофлебит, суставной син-
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дром, синдром Рейно, нейропатии, анемия, поражение 
почек) до системных, нередко имитирующих извест-
ные нозологические формы (дерматомиозит, полимио-
зит, системная склеродермия, ревматоидный артрит 
и проч.) [2, 3].

В отечественной литературе эта проблема впервые 
была освещена в работах Е.М. Тареева и Н.А. Мухина, 
в которых были описаны неспецифические реакции 
у больных опухолями различной локализации, изуче-
ны механизмы реализации паранеопластических реак-
ций, в том числе иммунные [3]. Одной из таких форм 
ПНС может быть ревматическая полимиалгия (РП).

РП — наиболее распространенное воспалительное 
ревматическое заболевание пожилых людей, характе-
ризующееся интенсивной болью стереотипной локали-
зации (область шеи, плечевой и тазовый пояс), утрен-
ней скованностью и значительным повышением лабо-
раторных показателей воспаления, таких как скорость 
оседания эритроцитов (СОЭ) и С-реактивный белок 
(СРБ) [4, 5]. 

Клинические проявления РП встречаются при та-
ких неоплазиях, как рак почки, желудка, легкого, брон-
хов, толстого кишечника, поджелудочной железы, мат-
ки и яичников, и ряде онкогематологических заболева-
ний [6–8]. Паранеопластическая РП обычно протекает 
атипично: возраст дебюта заболевания может быть ме-
нее 50 лет, активность воспаления может быть мини-
мальной или полностью отсутствовать. Клинические 
симптомы заболевания также нередко утрачивают ти-
пичные характеристики: отмечается асимметричность 
локализации болевого синдрома, вовлечение в процесс 
только одной области опорно-двигательного аппарата, 
нечеткая утренняя скованность. Заболевание может 
быть рефрактерно к терапии преднизолоном и полно-
стью регрессировать при резекции опухоли [8]. 

Крупное исследование, проведенное в Великобрита-
нии и опубликованное в 2013 г., показало, что наличие 
РП на 69% повышает риск обнаружения злокачествен-
ных новообразований в первые 6 мес. после постановки 
диагноза [9]. Данное обстоятельство требует от ревма-
толога предельной онкологической настороженности. 

Иллюстрацией вышеизложенного может служить 
следующее клиническое наблюдение.

Клинический случай
Больной А., 74 года. В июне 2014 г. без видимой при-

чины на фоне полного здоровья остро появились боли 
и скованность в области плечевых суставов. В течение 
двух недель в процесс последовательно вовлеклись 
мелкие суставы кистей, появились боли и скован-
ность в мышцах шеи и бедер. Болевой синдром имел 
симметричный характер, был максимально выражен 
в утренние часы, утренняя скованность продолжалась 
до 4 ч. Отмечалось умеренное ограничение подвижно-
сти в плечевых и тазобедренных суставах, снижение 
силы хвата в кистях. Резко нарушился сон, пациент был 
вынужден проводить первую половину дня в постели. 

Самостоятельно принимал нестероидные противовос-
палительные препараты без четкого эффекта. При ам-
булаторном обследовании на себя обращало внимание: 
антитела к циклическому цитруллинированному пеп-
тиду (АЦЦП) < 0,5 ЕД/мл (норма < 5 ЕД/мл); ревма-
тоидный фактор (РФ) 20 МЕ/мл (норма < 30 МЕ/мл), 
СОЭ 6 мм/ч (по методу Вестергрена), СРБ 6,0 мг/л (нор-
ма 0–5,0 мг/л). На рентгенограммах кистей и стоп при-
знаков эрозивного артрита выявлено не было. Для даль-
нейшего обследования и лечения в октябре 2014 г. 
пациент был госпитализирован в клинику НИИКЭЛ — 
филиал ИЦиГ СО РАН, Новосибирска.

При поступлении состояние пациента средней сте-
пени тяжести, обусловленное выраженным болевым 
синдромом, локализованном в шейном отделе позво-
ночника, плечевом поясе, в области бедер, утренней 
скованностью продолжительностью до 4 ч, ограни-
чением подвижности в суставах плечевого и тазового 
пояса, суставах кистей. Уровень боли по визуально 
аналоговой шкале (ВАШ) — 67 мм, число болезнен-
ных суставов было 13 из 28, число припухших суста-
вов 4 из 28, общая оценка состояния здоровья, по мне-
нию пациента — по ВАШ, составила 42 мм, СОЭ 6 мм/ч 
(по Вестергрену), СРБ 6,0 мг/л (норма 0–6,0 мг/л).

Учитывая характерную клиническую картину, был 
установлен диагноз ревматической полимиалгии и на-
чата терапия преднизолоном в дозе 15 мг/сут, которая 
дала быстрый положительный клинический эффект. 

Был произведен расчет упрощенного индекса актив-
ности ревматической полимиалгии (simplifi ed disease 
activity index polymyalgia rheumatica — SDAIPMR) 
[10], который до начала терапии преднизолоном соста-
вил 37,6 (высокая степень активности), а после — 9,6 
(средняя степень активности).

Однако обращало на себя внимание отсутствие 
в истории болезни пациента повышения уровня СОЭ 
и непостоянное незначительное повышение концен-
трации СРБ, что не соответствует наиболее часто ис-
пользуемым в клинической практике диагностиче-
ским критериям ревматической полимиалгии EULAR/
ACR, 2012 [11], и по J.G. Jones, B.L. Hazleman [12], за-
ставило думать о вторичной природе РП. Коллегиально 
было принято решение о расширении программы об-
следования для исключения опухолевого процесса.

Пациенту были выполнены эзофагогастродуодено-
скопия, фиброколоноскопия, рентгенография грудной 
клетки в двух проекциях, которые не выявили патоло-
гических изменений. При проведении пальцевого ис-
следования прямой кишки отмечено асимметричное 
увеличение объема предстательной железы. К обсле-
дованию было добавлено определение простатспеци-
фического антигена (ПСА) в сыворотке крови и транс-
ректальное ультразвуковое исследование простаты. 
Выявлен высокий уровень ПСА как за счет связанной 
формы — 69,1 нг/мл (норма 0–3,17 нг/мл), так и за счет 
свободной формы — 4,84 нг/мл (0–0,42 нг/мл). Ультра-
звуковое исследование (УЗИ) выполнено на аппарате 
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Voluson E8 Expert с использованием трансректального 
датчика. При исследовании в левой периферической 
зоне выявлено округлое гиперэхогенное гетерогенное 
образование диаметром 12 × 11 × 11 мм, гетероген-
ное за счет множественных гиперэхогенных эхоплот-
ных включений. Образование деформировало капсулу 
предстательной железы (рис. 1). Также регистрирова-
лись признаки диффузно-узлового увеличения проста-
ты с множественными гиперэхогенными включениями 
размером до 4 мм переходных зон (рис. 2). Урологом 
установлен диагноз «рак предстательной железы», 
в условиях Новосибирского областного клинического 
онкодиспансера выполнена мультифокальная игольча-
тая биопсия простаты. Гистологически верифициро-
ван диагн оз аденокарциномы простаты, сумма баллов 
по шкале Глисона равна 6. Верифицирован рак пред-
стательной железы Т2вNxMx. В итоге пациенту была 
диагностирована РП на фоне рака предстательной 
железы. В ходе дальнейшего наблюдения в условиях 
специализированного отделения проводилось проти-
воопухолевое лечение: инициирована терапия агони-
стами лютеинизирующего гормона (бусерелин 3,75 мг 
внутримышечно №3) и нестероидными антиандроге-
нами (флутамид 250 мг по 1 таб. 3 раза день в течение 

трех месяцев). Региональное и отдаленное метастази-
рование были исключены по данным остиосцинтигра-
фии и магнитно-резонансной томографии малого таза 
с контрастированием.

На фоне терапии преднизолоном в дозе 15 мг была 
отмечена выраженная положительная динамика ос-
новных симптомов РП (объем движений восстановлен, 
купирована утренняя скованность, число болезненных 
суставов 1 из 28, число припухших 0 из 28). Через 3 мес. 
начат процесс медленного снижения дозы преднизоло-
на до полной отмены препарата. Через 6 мес. от начала 
лечения все клинические проявления РП полностью 
купировались.

Пациент наблюдается у онкоуролога, связь с паци-
ентом поддерживается. Проспективное пятилетнее на-
блюдение показало отсутствие рецидивирования как 
признаков ревматической полимиалгии, так и симпто-
мов рака предстательной железы. 

Обсуждение
Согласно литературным данным, наиболее часты-

ми «ревматологическими масками» рака простаты 
являются узелковый полиартериит, системная скле-
родермия, ДВС-синдром [13]. В то же время имеется 
ряд описаний клинических случаев ревматической по-
лимиалгии на фоне рака предстательной железы. Все 
они иллюстрируют нетипичное течение РП с наличием 
выраженной слабости, торпидной лихорадки, значений 
СОЭ < 40 или > 100 мм/ч, повышением уровня щелоч-
ной фосфатазы, повышением ПСА, плохим ответом на 
глюкокортикоиды [14, 15]. 

В дополнение к злокачественным новообразовани-
ям ряд других нетипично протекающих ревматологи-
ческих и неревматических заболеваний может имити-
ровать (маскировать) РП. Они включают в себя рев-
матоидный артрит, ремитирующий серонегативный 
симметричный синовит, сопровождающийся мягким 
отеком, системную красную волчанку, спондилоартри-
ты, воспалительные миопатии, васкулиты, инфекцион-
ный эндокардит, гипотиреоз, гиперпаратиреоз, стеноз 
шейки матки, болезнь Паркинсона [6, 7, 16]. Данное 
обстоятельство серьезным образом затрудняет диф-
ференциальную диагностику РП со злокачественными 
новообразованиями.

Ключами к правильной диагностике, кроме уже 
описанных выше атипичных симптомов РП, могут 
служить история заболевания, семейный анамнез он-
кологических заболеваний, углубленный медицинский 
осмотр, направленный на выявление наиболее распро-
страненных неоплазий, анализ клинического течения 
заболевания, который включает в себя оценку зависи-
мости болевого синдрома в области плечевого и тазо-
вого пояса от активных движений, продолжительность 
и выраженность утренней скованности, наличие ли-
хорадки, дистального артрита, выявление безболез-
ненных лимфатических узлов, цитопении, незрелых 
клеток в анализах периферической крови, монокло-

Рис. 1. В левой периферической зоне округлое гиперэхгенное 
гетерогенное образование, деформирующее капсулу

Рис. 2. Гиперэхогенные включения переходных зон

Клиническая медицина. 2020;98(2)
DOI http://dx.doi.org/10.30629/0023-2149-2020-98-2-153-156
Заметки и наблюдения из практики



156

нальных гаммапатий, повышение мышечных фермен-
тов, гематурии и неадекватной реакцией на стероиды 
[4, 13]. 

Активно обсуждается вопрос, насколько широко 
должны использоваться методы магнитно-резонансной 
томографии, компьютерной томографии, ультразвуко-
вой диагностики с использованием аппаратов эксперт-
ного класса, а также серологические маркеры опухолей 
[13, 17].

Описанный нами клинический случай является 
примером атипичного течения РП с отсутствием выра-
женной воспалительной активности заболевания в виде 
ускорения СОЭ (на амбулаторном этапе — 6 мм/ч, в от-
делении 12 мм/ч) и повышения СРБ (на амбулаторном 
этапе и в отделении — 6,0 мг/л). Необходимо отметить, 
что на момент проведения дифференциальной диагно-
стики у пациента полностью отсутствовали дизуриче-
ские явления, и верификация диагноза рака простаты 
стала возможной в результате проведения широкого 
онкологического скрининга с использованием методов 
медицинской визуализации органов и тканей высоко-
го разрешения и серологических маркеров опухолей. 
Учитывая данное обстоятельство, мы считаем целе-
сообразным определение уровня ПСА и проведение 
ректального исследования у всех пациентов мужского 
пола с подозрением на РП, особенно с атипичной кли-
нико-лабораторной картиной заболевания. 

Заключение
Наше наблюдение подтверждает возможность раз-

вития симптомов РП на фоне аденокарциномы предста-
тельной железы и демонстрирует сложность диагно-
стики данного состояния и необходимость включения 
злокачественных новообразований в круг дифференци-
ального диагноза. Успешная терапия онкологического 
заболевания является важным условием полного ре-
гресса признаков паранеопластического синдрома. 
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ствии конфликта интересов.
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То, что тромбозы ежегодно уносят из жизни мил-
лионы жителей планеты Земля, хорошо известно. Все-
мирный день тромбозов (WTD — word thrombosis day) 
отмечается каждый год 13 октября в день рождения 
Рудольфа Вирхова (1821–1902), немецкого врача и па-
тологоанатома, пионера в области изучения тромбоза, 
называемого «отцом современной патологии». Именно 
он ввел такие понятия, как «тромбоз», «тромбоэмболия 
легочной артерии», создал концепцию тромбообразо-
вания и определил три основные его причины — по-
вреждение сосудистой стенки, замедление кровотока 
и повышенная способность к внутрисосудистому свер-
тыванию крови у отдельных лиц. 

Тромбоз лежит в основе трех основных причин 
смерти — инфаркта миокарда, инсульта и тромбоэм-
болии легочной артерии. Эти тромботические явления 
приводят либо к внезапной смерти, либо к ухудшению 
качества жизни. Тромбоз может развиться у любого че-
ловека независимо от его местожительства или место-
положения, этнической или расовой принадлежности 
и может произойти в любом возрасте и в любое время. 
Во всем мире цифры смертности от тромбозов громад-
ны: так, 1 из 4 человек умирает именно от явлений, вы-
званных тромбозом. 

Создание Всемирного дня тромбоза было направле-
но на повышение осведомленности населения и меди-
цинских организаций об опасности тромбозов, о при-
чинах их возникновения, факторах риска, признаках, 
симптомах и методах их профилактики и лечения. Все 
эти знания необходимы в конечном счете для сокраще-
ния смертности и инвалидности, вызываемых тромбо-
зом, и поддержания глобальной цели Всемирной орга-
низации здравоохранения (ВОЗ) — сокращения смерт-
ности от неинфекционных заболеваний на 25% к 2025 г.

 Всемирный день тромбозов (WTD) — глобальное 
движение, которое было задумано Международной ас-
социацией тромбоза и гемостаза (ISTH — International 
Society on Thrombosis and Haemostasis) для того, что-
бы обратить внимание на тромбоз как актуальную 
и растущую проблему здравоохранения; оно основано 
в 2014 г. В первом же проведении этого дня приняли 
участие более 200 организаций по всему миру, что, без 
сомнения, увеличило информированность о тромбозах 
населения мира и медицинской общественности с по-

мощью специальных мероприятий, образовательных 
форумов и широкого освещения в СМИ и социальных 
сетях.

За 5 лет кампания, посвященная Всемирному дню 
тромбоза, охватила более 3 млрд человек в ходе 9 тыс. 
мероприятий почти в 100 странах мира. 

В нашей стране 6-му Всемирному дню тромбозов 
было приурочено проведение XXII Национального 
конгресса Российской ассоциации тромбозов, геморра-
гий и патологии сосудистой стенки имени А.А. Шмид-
та и Б.А. Кудряшова. Международный конгресс «Тром-
бозы, кровоточивость и постоянное внутрисосудистое 
свертывание крови» (11–12 октября 2019 г.) и Между-
народная образовательная школа ISTH (9–10 октяб-
ря 2019 г.) были организованы и проведены  Российской 
ассоциацией тромбозов, геморрагий и патологии со-
судистой стенки (президентом которой является про-
фессор, заслуженный деятель науки РФ И.Н. Бокарев) 
совместно с Главным военно-медицинским управле-
нием Министерства обороны РФ и Военно-медицин-
ской академией имени С.М. Кирова (начальник акаде-
мии — член-корреспондент РАН А.Я. Фисун), а также 
Комитетом по здравоохранению Правительства Санкт-
Петербурга.

В работе конгресса приняли участие ведущие уче-
ные Швеции, Сербии, Белоруссии, Нидерландов, Вели-
кобритании, США, Италии, Бельгии и нашей страны — 
из Москвы, Санкт-Петербурга, Нижнего Новгорода, 
Ярославля, Томска, Читы, Екатеринбурга, Саратова 
и других городов. 

Международная образовательная школа Междуна-
родного общества тромбоза и гемостаза (ISTH) прово-
дится в России совместно с Российской ассоциацией 
тромбозов, геморрагий и патологии сосудистой стен-
ки имени А.А. Шмидта и Б.А. Кудряшова уже в тре-
тий раз. В Санкт-Петербурге выступили профессора 
Роберт Ариенс (R. Ariens, Великобритания), Aнна Фа-
ланга (А. Fa langa, Италия), Ханс Декман (H. Deckmyn, 
Бельгия), Коэн Хемкер (Нидерланды).

 Профессор Р. Ариенс, руководитель отдела откры-
тий и трансляционных наук Университета Лидса (Ве-
ликобритания), в двух своих выступлениях изложил 
современные представления о структуре и функции 
кровяного сгустка при тромбозе и гемостазе и новой 
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структуре кровяного сгустка в фибриновой биоплен-
ке. Х. Декман, профессор лаборатории исследования 
тромбоза Католического университета Левена, затро-
нул вопросы взаимодействия тромбоцитов и их роли 
в тромбообразовании, а также о современном состоя-
нии и последних достижениях в изучении тромботи-
ческой тромбоцитопенической пурпуры. Профессор 
А. Фаланга, заведующая отделением иммуногемато-
логии и трансфузионной медицины, а также Центром 
тромбоза и гемостаза в больнице имени Папы Джован-
ни XXIII (Бергамо, Италия), свои выступления посвя-
тила механизму возникновения рак-ассоциированного 
тромбоза и его гемостазиологическим биомаркерам. 

XXII Национальный конгресс состоял из 6 заседа-
ний, в ходе которых было представлено более 50 докла-
дов. 

Разработать новые методы лечения и профилакти-
ки тромбозов невозможно без понимания механизмов 
тромбообразования и знания факторов риска. Аспекты 
различных звеньев процесса гемокоагуляции, механиз-
мы развития были подробно рассмотрены в докладах 
А.В. Мазурова, З.А. Габбасова, И.С. Мельникова.

Известным фактором риска развития тромбозов яв-
ляются тромбофилии. В своих докладах Е.К. Гаврилов, 
Т.М. Решетняк коснулись именно этого направления. 
Состояние системы гемокаогуляции при различных 
нозологиях было предметом изучения Е.В. Ефремовой, 
Л.Н. Наврузовой, А.В. Аршинова.

Для грамотного лечения тромбозов и геморрагий 
необходима их точная и своевременная диагностика. 
Этой проблеме были посвящены сообщения И.И. Тю-
трина, Д.А. Бояринова, А.В. Ильича, Л.И. Патрушева.

В настоящее время пока еще нет идеальных тестов 
для контроля противотромботической терапии новы-
ми оральными антикоагулянтами. Один из перспек-
тивных методов диагностики в этой области — тест 
генерации тромбина. Разработчик данного метода про-
фессор К. Хемкер (Маастрихт, Нидерланды) рассказал 
о возможности своего теста в роли подбора персона-
лизированной дозировки этих лекарств. Кроме того, 
своим опытом применения этого теста поделились Л.П. 
Папаян, Д.М. Пучиньян

Инфаркт миокарда — ведущая причина смерти 
в развитых странах. Лечение лиц, у которых развился 
острый коронарный синдром, является приоритетом 
органов здравоохранения. Современным методом лече-
ния данной патологии служит реваскуляризация, кото-
рая должна быть проведена как можно быстрее. Вопро-
сы лечения атеротромбоза коронарных артерий были 
освещены в докладах А.Г. Обрезана, Н. Антониевича 
(Белград, Сербия) и Г.Г. Хубулавы.

Тромбоэмболия легочной артерии (ТЭЛА) — тре-
тья причина гибели людей после инсульта и инфаркта. 
Ежедневно 1600 лиц во всем мире погибает от ТЭЛА. 
Вопросам диагностики, применения тромболизиса, 
антикоагулянтов, хирургического лечения, профилак-
тики ТЭЛА были посвящены два заседания, на кото-

рых выступили А.П. Медведев, Ю.В. Овчинников, 
М.В. Зеленов, Б.Н. Котив, Л.В. Попова, В.Л. Булатов, 
А.Н. Петров и др.

На конгрессе было акцентировано внимание на ча-
сто пропускаемых и плохо диагностируемых ТЭЛА 
и тромбозах глубоких вен. Было отмечено, что в резуль-
тате этих заболеваний возможно развитие постромбо-
тического синдрома и хронической посттромботиче-
ской легочной гипертензии. Этому вопросу были по-
священы доклады М.Р. Кузнецова и Е.М. Липницкого.

В области лечения и профилактики тромбозов 
в последнее десятилетие был достигнут огромный про-
гресс. В течение почти 60 лет варфарин, антагонист 
витамина К, одобренный Управлением по контролю 
за продуктами и лекарствами США (FDA) в 1954 г., 
оставался единственным вариантом амбулаторного ле-
чения. Начиная с 2010 г. в нашу практику вошли пять 
прямых пероральных антикоагулянтов (ПОАК), ко-
торые, как представляется, имеют лучший профиль 
эффективности и безопасности по сравнению с вар-
фарином. Особенностям применения этих препаратов 
в клинической практике, у различных групп пациен-
тов, а также лабораторного контроля были посвящены 
сообщения Т.Б. Кондратьевой, А.Н. Кучмина, С.В. Бон-
дарчука, Н.И. Гуляева и др.

ПОАК — более удобные препараты для домашнего 
применения с меньшим количеством лекарственного 
взаимодействии, но они также могут вызвать кровоте-
чения. Профессор В.В. Тыренко сделал блистательный 
доклад о лечении кровотечений на фоне терапии перо-
ральными антикоагулянтами, где осветил современ-
ные взгляды на эту проблему. 

Одним из тяжелых осложнений гепаринотерапии 
является гепарининдуцированная тромбоцитопения. 
Профессор Й. Антович (Стокгольм, Швеция) рассказал 
об опыте ее лабораторной диагностики в Каролинском 
госпитале Стокгольма.  

Влиянию тромбозов и геморрагий на здоровье жен-
щин также были посвящены многие доклады. Д. Мико-
вич (Белград, Сербия) сообщила о причинах развития 
геморрагического синдрома у женщин. А.П. Мельни-
ков с коллегами проанализировал вопросы гематоло-
гического мониторинга акушерских и экстрагениталь-
ных осложнений у беременных.  

 К сожалению, тромбозы развиваются не только 
у взрослых, но и у детей. Прогресс в лечении тромбозов 
у детей не столь заметен. Недавно в США специальная 
организация FDA выпустила первое в истории одобре-
ние антикоагулянта, действие которого направлено на 
уменьшение рецидивов симптоматического венозного 
тромбоэмболизма (ВТЭ) у детей. Им стал дальтепарин 
натрия, который был одобрен более 20 лет назад с теми 
же показаниями для взрослых пациентов. Но, несмотря 
на существование множества вариантов лечения, дети 
с ВТЭ получают лечение на основании рекомендаций 
для взрослых. При этом лечение юных пациентов яв-
ляется сложной задачей. Вопросы диагностики и ле-

Clinical Medicine, Russian journal. 2020;98(2)
DOI http://dx.doi.org/10.30629/0023-2149-2020-98-2-157-159

Conferences, congresses, and symposiums



159

чения тромбозов у детей с онкопатологией (В.В. Дми-
триев, Минск), а также тромбозов у новорожденных 
(Н.Н. Кузнецов, Т.Б. Аболина) также были освещены на 
конгрессе. 

В рамках конгресса был проведен симпозиум «Ак-
туальные вопросы диагностики и лечения тромбоци-
топений», модераторами которого стали профессора 
В.В. Тыренко, С.В. Волошин, А.В. Мазуров. На нем 
были заслушаны доклады А.С. Полякова, К.В. Козлова, 
Я.А. Носкова.

Геморрагические заболевания и синдромы пред-
ставляют собой неоднородную по этиологии, патоге-
незу и течению группу заболеваний, которые также 
могут быть опасны для жизни пациентов. Эти вопросы 
были темой докладов В.В. Протощака, И.И. Дзидзавы 
и И.В. Маркова.

В завершение конгресса была проведена Генераль-
ная ассамблея Российской ассоциации тромбозов, 
геморрагий и патологии сосудистой стенки имени 
А.А. Шмидта и Б.А. Кудряшова, на которой президен-
том был профессор И.Н. Бокарев, вице-президентом — 

профессор В.В. Тыренко, генеральным секретарем — 
К.Г. Гурия. 

XXII Национальный конгресс «Тромбозы, кровото-
чивость и постоянное внутрисосудистое свертывание 
крови» вызвал большой интерес в медицинских кругах. 
Его посетило более 300 участников — врачи различ-
ных специальностей, специалисты в этой области, на-
учные работники, студенты.  Все участники конгресса 
получили в подарок новую книгу «Оральные антикоа-
гулянты», изданную Ассоциацией тромбозов, гемор-
рагий и патологии сосудов в помощь практическому 
врачу и написанную Л.В. Поповой, Т.Б. Кондратьевой, 
Т.В. Козловой и И.Н. Бокаревым.

Подводя итоги работы конгресса, необходимо от-
метить  и оценить самым высоким баллом ту громад-
ную работу, которую проделал оргкомитет под руко-
водством профессора И.Н. Бокарева, Военно-меди-
цинская академия в лице профессоров А.Я. Фисуна, 
Б.Н. Котива, В.В. Тыренко, а также девелопментская ор-
ганизация «Смартфарма» и ее руководитель В.В. Мед -
никова. 

Л.В. Попова
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дистрофии печени беременных, HELLP-синдрому), 
а также особенностям течения беременности при забо-
леваниях печени и желчного пузыря.

В 5-й главе рассматриваются патогенетические, 
диагностические и терапевтические аспекты фиброза 
печени — патологического процесса, которому лишь 
в последние годы стало уделяться внимание в работах, 
посвященных патологии печени. Автор рассматривает 
фиброз печени как универсальный клинико-морфо-
логический синдром, встречающийся при различных 
заболеваниях печени и занимающий промежуточное 
положение между хроническим гепатитом и циррозом 
печени.

Наконец, 6-я глава посвящена синдрому печеночной 
энцефалопатии. В ней обсуждаются вопросы, связан-
ные с определением данного состояния, его этиологией 
и патогенезом, классификацией, клиникой, диагности-
кой и лечением.

Следует отметить принципиальную позицию авто-
ра по целому ряду положений, справедливо полагаю-
щему, что при разработке тех или иных рекомендаций 
следует пользоваться не решениями согласительных 
совещаний, а принципами доказательной медицины. 
Кроме того, нужно подчеркнуть, что многие вопросы, 
которые рассматриваются в монографии, чрезвычайно 
актуальны и, кроме того, недостаточно известны широ-
кому кругу практических врачей. Книга написана пре-
красным языком, читается легко и с большим интере-
сом. Не вызывает сомнений, что она принесет большую 
пользу как ученым, занимающимся изучением различ-
ных проблем гастроэнтерологии, так и практическим 
врачам.

А.А. Шептулин (Москва)

Рецензии
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Я.С. Циммерман. КРИТИЧЕСКИЙ АНАЛИЗ НЕКОТОРЫХ СОВРЕМЕННЫХ 
КОНЦЕПЦИЙ В ГАСТРОЭНТЕРОЛОГИИ. 
Пермь: ПГМУ, 2019. 132 с.

Новая монография известного российского тера-
певта и гастроэнтеролога Я.С. Циммермана содержит 
объективную оценку ряда положений, существующих 
в современной гастроэнтерологии. В 1-й главе автор 
подвергает обоснованной критике концепцию о веду-
щей роли инфекции Helicobacter pylori (H. pylori) в раз-
витии язвенной болезни и рака желудка, полагая, что 
эта инфекция является лишь одним из многих этиоло-
гических факторов данных заболеваний. Подтвержде-
нием такого взгляда служит, в частности, наблюдаю-
щийся в последнее десятилетие рост частоты H.pylori-
негативных случаев язвенной болезни.

Обсуждая во 2-й главе патогенетические, клиниче-
ские и терапевтические аспекты поражений желудка, 
вызванных приемом нестероидных противовоспали-
тельных препаратов (НПВП), автор считает неудач-
ным распространенный термин «НПВП-гастропатия» 
и предлагает использовать вместо него термин «НПВП-
гастрит», поскольку при этой форме патологии имеются 
все признаки воспаления слизистой оболочки желудка.

3-я глава посвящена постхолецистэктомическому 
синдрому. В ней отмечается некоторая неопределен-
ность этого термина, приводится оригинальная рабо-
чая классификация нарушений, возникающих после 
операции холецистэктомии, рассматриваются особен-
ности их диагностики и лечения.

В 4-й главе обсуждаются вопросы лекарственных 
поражений печени, включающие в себя варианты их 
возникновения, классификацию, диагностику и лече-
ние. Важное место отводится заболеваниям печени, 
которые могут возникнуть при беременности (внутри-
печеночному холестазу беременных, острой жировой 
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