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РЕЗЮМЕ. Новая коронавирусная инфекция, вызванная тяжелым острым респираторным 
синдромом, коронавирусом 2 (SARS-CoV-2), возникла в Ухане, провинция Хубэй, в начале 
декабря 2019 года, далее быстро распространилась по всему Китаю, а затем и по всему миру, 
переросла в пандемию и продолжает угрожать здоровью людей. Во многих странах были 
зарегистрированы клинические случаи новой коронавирусной инфекции с проявлениями 
симптомов со стороны желудочно-кишечного тракта (такие симптомы, как потеря аппетита, 
тошнота, рвота, диарея, потеря вкуса, боли в животе) при отсутствии симптомов поражения 
со стороны дыхательных путей, а в фекалиях при этом идентифицирована РНК SARS-CoV-2. 
По данным разных авторов, частота болей в животе составляет 10–29 %, тошноты и рвоты — 
10–29 %, диареи — от 30 до 50 % случаев. Симптомы могут быть связаны с непосредственным 
действием вируса на кишечный эпителий, ткань поджелудочной железы и связанной с этим 
ферментативной недостаточностью, развитием дисбиоза. В некоторых исследованиях были 
описаны многократные случаи обнаружения РНК SARS-CoV-2 в кале пациентов длитель-
но с гастроинтестинальными проявлениями, одновременно у этих же пациентов ПЦР-маз-
ки из зева и носа на SARS-CoV-2 при многократном заборе становились отрицательными, 
то есть возможна передача инфекции SARS-CoV-2 не только воздушно-капельным путем, 
но и фекально-оральным. В связи с чем анализ желудочно-кишечных симптомов (их часто-
та и клинические особенности), предшествующих респираторным проявлениям во время 
COVID-19 или при отсутствии респираторных проявлений, может быть диагностически и 
эпидемиологически значим для улучшения раннего выявления и лечения новой коронави-
русной инфекции. В данной статье представлен метаанализ желудочно-кишечных проявле-
ний при COVID-19. В метаанализе рассматривается вопрос о степени вовлечения желудоч-
но-кишечного тракта при SARS-CoV-2. Эти результаты могут помочь врачам-клиницистам 
своевременно установить и дифференцировать новую коронавирусную инфекцию. Клиниче-
ские врачи могут недооценивать значимость проявлений желудочно-кишечных симптомов в 
практике, что может повлиять на точность постановки диагноза.
КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: COVID; COVID-19; коронавирус; SARS-CoV-2; желудочно-
кишечный тракт; поражение.

GASTROINTESTINAL MANIFESTATIONS OF NOVEL CORONAVIRUS INFECTION. REVIEW 
AND META-ANALYSIS

© Valeria P. Novikova, Anna V. Polunina, Ksenia A. Klikunova
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SUMMARY. Novel coronavirus infection causing a severe acute respiratory syndrome originated 
in Wuhan, Hubei province, at the beginning of December 2019. Clinical cases of novel coronavirus 
infection associated with gastro-intestinal symptoms (like loss of appetite, nausea, vomiting, diar-
rhea, loss of taste and abdominal pains), but without any symptoms of a respiratory disorder were 
registered in many countries. However, the fecal test showed RNA of coronavirus. The findings 
of different investigations show prevalence of abdominal pains being registered in 10–29 % cases, 
nausea and vomiting in 10–29 %, and diarrhea from 30 to 50 % cases. The symptoms can be due to 
direct action of the virus to the intestinal epithelial lining, pancreas tissue resulting in enzymatic 
insufficiency and development of dysbiosis. Some investigations note multiple cases of revealing 
RNA of coronavirus in fecal test of patients with prolonged gastrointestinal manifestations, at the 
same time the PCR swab tests from the nasopharynx, which were taken several times, showed ne-
gative results to coronavirus in these patients, i.e. coronavirus can be transmitted not only by air, but 
also by the fecal oral way. The analysis of gastro-intestinal symptoms (their prevalence and clinical 
peculiarities) followed by respiratory manifestations of COVID-19, or in a case of absence of respi-
ratory symptoms, turn to be diagnostically and epidemiologically significant for early detection and 
treatment of novel coronavirus infection. Meta-analysis of gastrointestinal manifestations of novel 
coronavirus infection is presented in this article. The results may help the practitioners to diagnose 
and differentiate the novel coronavirus infection in due time.
KEY WORDS: COVID; COVID-19; coronavirus; SARS-CoV-2; gastrointestinal tract; 
involvement.

2 receptors are known to be expressed by kid-
neys, gastrointestinal tract and other tissues as 
well [18]. Moreover, angiotensin-converting en-
zyme 2 not only transports neutral amino acids 
and maintains homeostasis of the intestine but 
also has other functions besides renin-angioten-
sin system. The conditions of angiotensin-con-
verting enzyme 2 disturbance in its expression 
and function potentially activate intestinal dys-
bacteriosis [2, 6, 9]. Most investigations evident-
ly demonstrate that high expression of (ACE2) 
in the intestinal tract make small and large intes-
tines highly susceptible to infections by SARS-
CoV-2 [14, 17]. This theory has been proved 
cli nically by the biologically informative ana-
lysis of COVID-19 case, based on a single-cell 
transcriptomics which was aimed at revealing 
ACE2 expressing cell distribution. The recent in-
vestigation has shown ACE2 expression is more 
common in the ileum and the large intestine ra-
ther than in the lungs. ACE2 is better absorbed by 
the ileum and the large intestine enterocytes thus 
explaining diarrhea in most of COVID-19 pa-
tients [19, 44]. Furthermore, ACE2 is revealed in 
stra tified epithelial cells of the esophagus [44]. 
According to the Human Protein Atlas database 
the matrix expression of RNA and ACE2 protein 

BACKGROUND

Coronaviruses are positive-stranded RNA vi-
ruses family comprising 43 types and affecting 
human beings, birds and amphibian [1–4]. Their 
spike glycoproteins resemble the solar crown. 
SARS-CoV-2 is a beta coronavirus resulting in 
pandemic COVID-19. The disease caused by 
novel coronavirus (SARS-CoV-2) mainly affects 
respiratory system, however gastrointestinal tract 
can also be affected. The prevalence of abdomi-
nal pains is 10–29 %, according to different in-
vestigations, vomiting and nausea rates are 10–
29 %, diarrhea varies from 30 to 50 % of cases 
[10]. Despite the pandemic prevalence of severe 
respiratory syndrome caused by SARS-CoV-2, 
features of clinical manifestations, non-standard 
course of the disease and routes of its transmis-
sion seem still unclear. Huge retrospective epi-
demiological studies in Wuhan have shown that 
most of novel coronavirus infection cases were 
accompanied by fever, weakness, dry cough and 
other symptoms characteristic of pulmonary sys-
tem involvement [12].

To penetrate a cell angiotensin-converting en-
zyme 2 (ACE 2) receptors are used by SARS-
CoV-2 [36, 49]. Angiotensin-converting enzyme 
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in the intestine is 100 times higher than it is in 
the lungs [7, 33–35].

Many countries have recorded clinical cases 
of novel coronavirus infection with the symp-
toms of gastrointestinal tract (like loss of ap-
petite, nausea, vomiting, diarrhea, loss of taste, 
abdominal pains) with no symptoms of the re-
spiratory tract involvement [20, 23, 29]. Se-
veral COVID-19 cases were revealed SARS-
CoV-2 RNA by clinical tests of stool after 
PCR-negative results taken from the nasopha-
rynx, these cases were registered in China and 
the USA [11, 32, 39]. Furthermore, positive stool 
tests in COVID-19 patients are confirmed in 
53.42 % cases of the hospitalized patients. [41, 
43]. Thus, we may conclude gastrointestinal tro-
pism of SARS-CoV-2 [15, 22, 26]. It requires 
scientific data analysis concerning prevalence of 
gastrointestinal manifestations of this infectious 
disease.

MATERIALS AND METHODS

A systematic survey and meta-analysis were 
carried out according to PRISMA recommenda-
tions [27]. The databases from the main publi-
cations systems like PubMed and e-Library for 
the period from 2011 to 2020 were collected. 
The data were assessed according to the theme, 
by their title and abstract correspondence by two 
authors independently. The total search was per-
formed without any limitation, by the language, 
date, publication status limitations and othеr 
characteristic features of the investigation. The 
articles and/or abstracts contained such terms as 
“COVID”, “COVID19”, “coronavirus”, “SARS-
COV2”, “gastro-intestinal” and “digestive”. 
The selection criteria were limited to studies 
of COVID-19 patients showing the symptoms 
of the gastro-intestinal tract (nausea, vomiting, 
diar rhea, abdominal pain) and with those having 
no symptoms of the gastro-intestinal tract as a 
comparison group.

As a result, we found 170 articles, each of 
which was analyzed. Meta-analysis included 
30 articles, as each of them corresponded to the 
requirements of the investigation; representing 
detailed quantitative data about gastrointestinal 
symptoms. Meta-analysis included the studies 
describing individual gastro-intestinal symptoms 
if they reported the share of cases with the symp-
tom (Table 1).

Statistically the data were processed with MS 
Excel software and MedCalc programs. All the 
data were collected in one database and divi ded 
into groups. Signs percentage and confidence in-

terval (CI) for the share were calculated after-
wards.

RESULTS

60 investigations with 4243 cases were ana-
lyzed in a recent meta-analysis of the Chinese 
groups of scientists. Total prevalence of gas-
trointestinal symptoms was in 17.6 % (CI 95 %, 
12.3–24.5); 11.8 % cases with non-severe form 
of COVID-19 showed gastrointestinal symptoms 
(CI 95 %, 4.1–29.1), 17.1 % cases with severe 
form of COVID-19 had gastrointestinal symp-
toms (95 %, 6.9–36.7). This meta-analysis showed 
prevalence of positive RNA SARC-CoV-2 stool 
results in 48.1 % (CI 95 %, 38.3257.9); 70.3 % of 
them were with positive virus results (CI 95 %, 
49.6–85.1), these tests were collected right after 
negative PCR tests from nasopharynx [5].

The American investigation, included in the cur-
rent meta-analysis, surveyed 150 COVID-19 hos-
pitalized patients, among them 31 patients (20.6 %) 
had at least one or more gastrointestinal symp-
toms. These patients were compared with the rest 
119 COVID-19 patients having no gastrointesti-
nal symptoms (control group). The average age 
of the patients was 57.6, and 63.3 in the control 
group. Statistically significant difference in the 
concomitant diseases and laboratory data were not 
noticed. Mortality rate between the study group 
and control group did not differ (41.9 vs 37.8 % 
p = 0.68). Statistically significant difference in the 
secondary outcomes, including the duration of the 
hospitalized days (7.8 days vs 7.9 days, p = 0.87) 
and the artificial ventilation requirement were not 
noticed (29 % vs 26.9 %, p = 0.82). The analysis of 
the laboratory findings had no statistically signi-
ficant difference in both study and control groups: 
average hemoglobin level, leukocytes, lympho-
cytes and thrombocytes count. Ferritin level was 
lower in the study group with gastrointestinal 
symptoms than in the control group, but the result 
was statistically insignificant (p = 0.61). The aver-
age levels of CRP, creatinine and lactic acid were 
higher but they were not statistically significant in 
both groups [31].

In retrospective investigation headed by Chao-
qun Han, the clinical picture of the COVID-19 pa-
tients was most commonly the following: 67 pa-
tients were hospitalized with diarrhea, 13 of them 
(19.4 %) developed diarrhea as a first symptom 
before respiratory disorders; the others deve-
loped diarrhea within 10 days after respiratory 
symptoms. Females developed diarrhea most 
commonly (44/67, 65.7 % vs 71/139, 51.1 %, 
p = 0.048). Diarrhea lasted from 1 to 14 days, 
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most commonly 5.4 ± 3.1 days. The average dai-
ly bowel emptying was 4.3 ± 2.2 (18 was maxi-
mum). The COVID-19 patients with gastrointes-
tinal symptoms rarely complained of the pains 
and discomfort in the abdomen [14].

204 COVID-19 patients with confirmed dia-
gnosis were investigated by multi-center study. 
41.6 % patients with gastrointestinal symp-
toms developed nausea and vomiting, 17.2 % 
COVID-19 patients had diarrhea [28]. One 
should not neglect that the patients with mode-
rate COVID-19 more commonly developed diar-
rhea, nausea and vomiting, then the patients with 
mild case of COVID-19 [45]. The fact that the 
digestive symptoms are closely associated with 
the severity of the condition was also confirmed 
by another investigation carried out in Wuhan 
[38]. Diarrhea, nausea, vomiting and anorexia 
were common for the intensive care patients than 
in those not being admitted to the intensive care 
unit. Anorexia became a predictor of the severity 
of the COVID-19 patients condition and a statis-
tically significant symptom.

RESULTS OF META-ANALYSIS

In 30 chosen investigations that we have ana-
lyzed clinical manifestations are expressed by 
such gastrointestinal symptoms as decrease of ap-
petite, nausea, vomiting, diarrhea and abdo minal 
pains in the study group as compared with those 
having no gastrointestinal symptoms (Table 1, 
Table 2).

As a result, diarrhea seems to be most com-
mon symptom of the gastrointestinal tract. This 
symptom was noticed in 19 investigations with 
the total percentage of 0.5259 (CI 95 % 0.4927–
0.5607). The next symptom is vomiting, which is 
mentioned in 19 investigations, with 0.2691 per-
centage (CI 95 % 0.4927–0.5607). Abdominal 
pain was registered in 15 investigations with the 
percentage of 0.1551 (CI 95 % 0.1360–0.1762). 
Decrease of appetite was mentioned in 13 in-
vestigations with percentage of 0.5514 (CI 95 % 
0.5142–0.5906).

CONCLUSION

The meta-analysis was based on retrospec-
tive survey of the currently published research 
works. It took into account data and material 
limitations, contradictory results of the investi-
gations concerning the involvement of the gas-
trointestinal tract involvement accompanying 
COVID-19 patients. The results of the investi-
gation dealing with the degree of gastrointesti-

nal tract involvement in SARS-CoV-2 cases can 
help the clinicians make a correct diagnosis and 
differentiate novel coronavirus infection in due 
time.

It is necessary to carry out further prospec-
tive research work to reveal total involvement 
of the gastrointestinal tract in novel coronavirus 
infection, to assess the degree of gastrointestinal 
influence on the clinical course and clinical out-
come of the infectious disease.

ЛИТЕРАТУРА

1. Иванов Д.О., Успенский Ю.П., Сарана А.М. и др. 
Особенности течения, лечения и реабилитации но-
вой коронавирусной инфекции у пациентов с ме-
таболическим синдромом. Педиатр. 2021; 12(5): 
5–25.

2. Карпеева Ю.С., Новикова В.П., Хавкин А.И. и др. 
Микробиота и болезни человека: возможности дие-
тической коррекции. Российский вестник перина-
тологии и педиатрии. 2020; 65(5): 116–25. https://
doi.org/10.21508/1027-4065-2020-65-5-116-125.

3. Новикова В.П., Полунина А.В. Состав кишечной 
микробиоты при COVID-инфекции (научный об-
зор). Профилактическая и клиническая медицина. 
Научно-практический журнал. 2020; 4(77): 81. DOI: 
10.47843/2074-9120_2020_4_81.

4. Ai J.W., Zi H., Wang Y. et al. Clinical Characte-
ristics of COVID-19 Patients With Gastrointestinal 
Symptoms: An Analysis of Seven Patients in China. 
Front Med (Lausanne). 2020; 7:308. DOI: 10.3389/
fmed.2020.00308. PMID: 32656221; PMCID: 
PMC7325892.

5. Cheung K.S., Hung I.F.N., Chan P.P.Y. et al. Gastro-
intestinal Manifestations of SARS-CoV-2 Infection 
and Virus Load in Fecal Samples From a Hong Kong 
Cohort: Systematic Review and Meta-analysis. Gastro-
enterology. 2020; 159(1): 81–95. DOI: 10.1053/j.gas-
tro.2020.03.065. Epub 2020 Apr 3. PMID: 32251668; 
PMCID: PMC7194936.

6. Cholankeril G., Podboy A., Aivaliotas V. et al. Asso-
ciation of Digestive Symptoms and Hospitalization 
in Patients with SARS-CoV-2 Infection. medRxiv 
[Preprint]. 2020 Apr 28: 2020.04.23.20076935. DOI: 
10.1101/2020.04.23.20076935. Update in: Am J Gas-
troenterol. 2020; 115(7): 1129–32. PMID: 32511634; 
PMCID: PMC7276990.

7. Donoghue M., Hsieh F., Baronas E. et al. A novel an-
giotensin-converting enzyme-related carboxypeptidase 
(ACE2) converts angiotensin I to angiotensin 1-9. Circ 
Res. 2000; 87(5): E1–9. DOI: 10.1161/01.res.87.5.e1. 
PMID: 10969042.

8. Fan Z., Chen L., Li J. et al. Clinical Features of 
COVID-19-Related Liver Functional Abnormali-
ty. Clin Gastroenterol Hepatol. 2020; 18(7): 1561–6. 



ПЕРЕДОВАЯ СТАТЬЯ 11

UNIVERSITY THERAPEUTIC JOURNAL ТОМ 4   N 4   2022 EISSN 2713-1920

DOI: 10.1016/j.cgh.2020.04.002. PMID: 32283325; 
PMCID: PMC7194865.

9. Ferm S., Fisher C., Pakala T. et al. Analysis of Gas-
trointestinal and Hepatic Manifestations of SARS-
CoV-2 Infection in 892 Patients in Queens, NY. Clin 
Gastroenterol Hepatol. 2020; 18(10): 2378–9.e1. DOI: 
10.1016/j.cgh.2020.05.049. PMID: 32497637; 
PMCID: PMC7263206.

10. Garland V., Kumar A.B., Borum M.L. Gastrointestinal 
and Hepatic Manifestations of COVID-19: Evolving 
Recognition and Need for Increased Understanding 
in Vulnerable Populations. J Natl Med Assoc. 2021; 
113(2): 142–6. DOI: 10.1016/j.jnma.2020.07.017. Epub 
2020 Aug 15. PMID: 32807512; PMCID: PMC7428705.

11. Gu J., Han B., Wang J. COVID-19: Gastrointestinal 
Manifestations and Potential Fecal-Oral Transmis-
sion. Gastroenterology. 2020; 158(6): 1518–9. DOI: 
10.1053/j.gastro.2020.02.054. Epub 2020 Mar 3. 
PMID: 32142785; PMCID: PMC7130192.

12. Guan W.J., Ni Z.Y., Hu Y. et al. China Medical Treat-
ment Expert Group for Covid-19. Clinical Charac-
teristics of Coronavirus Disease 2019 in China. N 
Engl J Med. 2020; 382(18): 1708–20. DOI: 10.1056/
NEJMoa2002032. PMID: 32109013; PMCID: 
PMC7092819.

13. Hamming I., Timens W., Bulthuis M.L. et al. Tissue 
distribution of ACE2 protein, the functional receptor 
for SARS coronavirus. A first step in understanding 
SARS pathogenesis. J Pathol. 2004; 203(2): 631–7. 
DOI: 10.1002/path.1570. PMID: 15141377; PMCID: 
PMC7167720.

14. Han C., Duan C., Zhang S. et al. Digestive Symptoms 
in COVID-19 Patients With Mild Disease Severity: 
Clinical Presentation, Stool Viral RNA Testing, and 
Outcomes. Am J Gastroenterol. 2020; 115(6): 916–
23. DOI: 10.14309/ajg.0000000000000664. PMID: 
32301761; PMCID: PMC7172493.

15. Hung I.F., Cheng V.C., Wu A.K. Viral loads in clini-
cal specimens and SARS manifestations. Emerg Infect 
Dis. 2004; 10: 1550–7. DOI: 10.3201/eid1009.040058.

16. Jin X., Lian J.S., Hu J.H. et al. Epidemiological, 
clinical and virological characteristics of 74 cases of 
coronavirus-infected disease 2019 (COVID-19) with 
gastrointestinal symptoms. Gut. 2020; 69(6): 1002–9. 
DOI: 10.1136/gutjnl-2020-320926. PMID: 32213556; 
PMCID: PMC7133387.

17. Kaur N., Gupta I., Singh H. et al. Epidemiological and 
Clinical Characteristics of 6635 COVID-19 Patients: 
a Pooled Analysis. SN Compr Clin Med. 2020; 2(8): 
1048–52. DOI: 10.1007/s42399-020-00393-y. Epub 
2020 Jul 9. PMID: 32838160; PMCID: PMC7343407.

18. Kowalczuk S., Bröer A., Tietze N. et al. A protein com-
plex in the brush-border membrane explains a Hartnup 
disorder allele. FASEB J. 2008; 22(8): 2880–7. DOI: 
10.1096/fj.08-107300. Epub 2008 Apr 18. PMID: 
18424768.

19. Lechien J.R., Chiesa-Estomba C.M., Cabaraux P. 
et al. Features of Mild-to-Moderate COVID-19 Pa-
tients With Dysphonia. J Voice. 2022; 36(2): 249–55. 
DOI: 10.1016/j.jvoice.2020.05.012. Epub 2020 Jun 4. 
PMID: 32600873; PMCID: PMC7269945.

20. Leung W.K., To K.F., Chan P.K. et al. Enteric involve-
ment of severe acute respiratory syndrome-associated 
coronavirus infection. Gastroenterology. 2003; 125(4): 
1011–7. DOI: 10.1016/s0016-5085(03)01215-0. 
PMID: 14517783; PMCID: PMC7126982.

21. Li J., Chen Z., Nie Y. et al. Identification of Symptoms 
Prognostic of COVID-19 Severity: Multivariate Data 
Analysis of a Case Series in Henan Province. J Med In-
ternet Res. 2020; 22(6): e19636. DOI: 10.2196/19636. 
PMID: 32544071; PMCID: PMC7332230.

22. Lian J., Jin X., Hao S. et al. Epidemiological, clini-
cal and virological characteristics of 465 hospitalized 
cases of coronavirus disease 2019 (COVID-19) from 
Zhejiang province in China. Influenza Other Respir 
Viruses. 2020; 14(5): 564–74. DOI: 10.1111/irv.12758. 
Epub 2020 May 19. PMID: 32397011; PMCID: 
PMC7273099.

23. Liang W., Feng Z., Rao S. et al. Diarrhoea may be 
underestimated: a missing link in 2019 novel coro-
navirus. Gut. 2020; 69(6): 1141–3. DOI: 10.1136/
gutjnl-2020-320832. Epub 2020 Feb 26. PMID: 
32102928.

24. Liu K., Fang Y.Y., Deng Y. et al. Clinical characte-
ristics of novel coronavirus cases in tertiary hospitals 
in Hubei Province. Chin Med J (Engl). 2020; 133(9): 
1025–31. DOI: 10.1097/CM9.0000000000000744. 
PMID: 32044814; PMCID: PMC7147277.

25. Liu M., He P., Liu H.G. et al. Clinical characteristics 
of 30 medical workers infected with new coronavi-
rus pneumonia. Zhonghua Jie He He Hu Xi Za Zhi. 
2020; 43(3): 209–14. Chinese. DOI: 10.3760/cma.j.is
sn.1001-0939.2020.03.014. PMID: 32164090.

26. Luo S., Zhang X., Xu H. Don’t Overlook Digestive 
Symptoms in Patients With 2019 Novel Coronavirus 
Disease (COVID-19). Clin Gastroenterol Hepatol. 
2020; 18(7): 1636–7. DOI: 10.1016/j.cgh.2020.03.043. 
PMID: 32205220; PMCID: PMC7154217.

27. Moher D., Liberati A., Tetzlaff J., Altman D.G. PRISMA 
Group. Preferred reporting items for systematic re-
views and meta-analyses: the PRISMA Statement. 
Open Med. 2009; 3(3): e123–30. Epub 2009 Jul 21. 
PMID: 21603045; PMCID: PMC3090117.

28. Pan L., Mu M., Yang P. et al. Clinical Characteristics 
of COVID-19 Patients With Digestive Symptoms in 
Hubei, China: A Descriptive, Cross-Sectional, Multi-
center Study. Am J Gastroenterol. 2020; 115(5): 766–
73. DOI: 10.14309/ajg.0000000000000620. PMID: 
32287140; PMCID: PMC7172492.

29. Ping A., Hongbin C., Xiaoda J. et al. Clinical features 
of 2019 novel coronavirus pneumonia presented gas-
trointestinal symptoms but without fever onset. Pre-



EDITORIAL12

UNIVERSITY THERAPEUTIC JOURNAL VOLUME 4, N 4, 2022 ISSN 2713-1912

prints with The Lancet. 2020; https://papers.ssrn.com/
sol3/papers.cfm?abstract_id = 3532530.

30. Qian G.Q., Yang N.B., Ding F. et al. Epidemiologic 
and clinical characteristics of 91 hospitalized patients 
with COVID-19 in Zhejiang, China: a retrospective, 
multi-centre case series. QJM. 2020; 113(7): 474–81. 
DOI: 10.1093/qjmed/hcaa089. PMID: 32181807; 
PMCID: PMC7184349.

31. Ramachandran P., Onukogu I., Ghanta S. et al. Gas-
trointestinal Symptoms and Outcomes in Hospita-
lized Coronavirus Disease 2019 Patients. Dig Dis. 
2020; 38(5): 373–9. DOI: 10.1159/000509774. PMID: 
32599601; PMCID: PMC7445385.

32. Rokkas T. Gastrointestinal involvement in COVID-19: 
a systematic review and meta-analysis. Ann Gas-
troenterol. 2020; 33(4): 355–65. DOI: 10.20524/
aog.2020.0506. PMID: 32624655; PMCID: 
PMC7315709.

33. Sulaiman T., Algharawi A.A., Idrees M. et al. The 
prevalence of gastrointestinal symptoms among pa-
tients with COVID-19 and the effect on the severi-
ty of the disease. JGH Open. 2020;4(6):1162-1166. 
doi: 10.1002/jgh3.12415. PMID: 33043143; PMCID: 
PMC7537315.

34. Uhlen M., Von Feilitzen K., Lindskog C. et al. The 
human protein atlas. Available at: https://www.protein-
atlas.org/ENSG00000130234-ACE2/tissue (accessed 
10.06.2022).

35. Velev V., Popov M., Velikov P. et al. COVID-19 and 
gastrointestinal injury: a brief systematic review and 
data from Bulgaria. Infez Med. 2020; 28(suppl 1): 37–
41. PMID: 32532936.

36. Vellas C., Delobel P., de Souto Barreto P., Izo pet 
J. COVID-19, Virology and Geroscience: A Per-
spective. J Nutr Health Aging. 2020; 24(7): 685–91. 
DOI: 10.1007/s12603-020-1416-2. PMID: 32744561; 
PMCID: PMC7301052.

37. Vena A., Giacobbe D.R., Di Biagio A. et al. GECOVID 
study group. Clinical characteristics, management and 
in-hospital mortality of patients with coronavirus dis-
ease 2019 in Genoa, Italy. Clin Microbiol Infect. 2020; 
26(11): 1537–44. DOI: 10.1016/j.cmi.2020.07.049. 
PMID: 32810610; PMCID: PMC7428680.

38. Wang D., Hu B., Hu C. et al. Clinical Characteris-
tics of 138 Hospitalized Patients With 2019 Novel 
Coronavirus-Infected Pneumonia in Wuhan, Chi-
na. JAMA. 2020; 323(11): 1061–9. DOI: 10.1001/
jama.2020.1585. Erratum in: JAMA. 2021; 325(11): 
1113. PMID: 32031570; PMCID: PMC7042881.

39. Wang W., Xu Y., Gao R. et al. Detection of SARS-
CoV-2 in Different Types of Clinical Specimens. 
JAMA. 2020; 323(18): 1843–4. DOI: 10.1001/
jama.2020.3786. PMID: 32159775; PMCID: 
PMC7066521.

40. Weng C.H., Saal A., Butt W.W.W., Chan P.A. Charac-
teristics and clinical outcomes of COVID-19 in His-

panic/Latino patients in a community setting: A retro-
spective cohort study. J Med Virol. 2021; 93(1): 115–7. 
DOI: 10.1002/jmv.26196. PMID: 32558963; PMCID: 
PMC7323013.

41. Xiao F., Tang M., Zheng X. et al. Evidence for Gas-
trointestinal Infection of SARS-CoV-2. Gastroente-
rology. 2020; 158(6): 1831–3.e3. DOI: 10.1053/j.gas-
tro.2020.02.055. Epub 2020 Mar 3. PMID: 32142773; 
PMCID: PMC7130181.

42. Xiao Y., Huang S., Yan L. et al. Clinical characteristics 
of diarrhea in 90 cases with COVID-19: A descrip-
tive study. Int Emerg Nurs. 2020; 52: 100912. DOI: 
10.1016/j.ienj.2020.100912. Epub 2020 Aug 8. PMID: 
32827932; PMCID: PMC7414355.

43. Yang W., Cao Q., Qin L. et al. Clinical characteristics 
and imaging manifestations of the 2019 novel coro-
navirus disease (COVID-19): A multi-center study in 
Wenzhou city, Zhejiang, China. J Infect. 2020; 80(4): 
388–93. DOI: 10.1016/j.jinf.2020.02.016. PMID: 
32112884; PMCID: PMC7102539.

44. Zhang H., Kang Z., Gong H. et al. The digestive 
system is a potential route of 2019-nCov infection: 
A bioinformatics analysis based on single-cell tran-
scriptomes. bioRxiv. Published online 2020. DOI: 
10.1101/2020.01.30.927806.

45. Zhang H., Liao Y.S., Gong J. et al. Clinical charac-
teristics of coronavirus disease (COVID-19) patients 
with gastrointestinal symptoms: A report of 164 cases. 
Dig Liver Dis. 2020; 52(10): 1076–9. DOI: 10.1016/j.
dld.2020.04.034. Epub 2020 May 8. PMID: 32507692; 
PMCID: PMC7205655.

46. Zhang J.J., Dong X., Cao Y.Y. et al. Clinical charac-
teristics of 140 patients infected with SARS-CoV-2 in 
Wuhan, China. Allergy. 2020; 75(7): 1730–41. DOI: 
10.1111/all.14238. Epub 2020 Feb 27. PMID: 32077115.

47. Zhang L., Mei Q., Li L. et al. Analysis of gastroin-
testinal symptoms in 80 patients with coronavirus 
disease 2019. Zhonghua Wei Zhong Bing Ji Jiu Yi 
Xue. 2020; 32(4): 412–6. Chinese. DOI: 10.3760/
cma.j.cn121430-20200406-00411. PMID: 32527343.

48. Zheng T., Yang C., Wang H.Y. et al. Clinical charac-
teristics and outcomes of COVID-19 patients with gas-
trointestinal symptoms admitted to Jianghan Fangcang 
Shelter Hospital in Wuhan, China. J Med Virol. 2020; 
92(11): 2735–41. DOI: 10.1002/jmv.26146. PMID: 
32510173; PMCID: PMC7300864.

49. Zhou P., Yang X.L., Wang X.G. et al. A pneumonia out-
break associated with a new coronavirus of pro bable 
bat origin. Nature. 2020; 579(7798): 270–3. DOI: 
10.1038/s41586-020-2012-7. PMID: 32015507; 
PMCID: PMC7095418.

REFERENCES

1. Ivanov D.O., Uspenskiy Yu.P., Sarana A.M. i dr. Oso-
bennosti techeniya, lecheniya i reabilitatsii novoy 



ПЕРЕДОВАЯ СТАТЬЯ 13

UNIVERSITY THERAPEUTIC JOURNAL ТОМ 4   N 4   2022 EISSN 2713-1920

koronavirusnoy infektsii u patsiyentov s metaboli-
cheskim sindromom [Features of the course, treatment 
and rehabilitation of a new coronavirus infection in pa-
tients with metabolic syndrome]. Pediatr. 2021; 12(5): 
5–25. (in Russian).

2. Karpeyeva Yu.S., Novikova V.P., Khavkin A.I. i dr. 
Mikrobiota i bolezni cheloveka: vozmozhnosti diye-
ticheskoy korrektsii [Microbiota and human diseases: 
possibilities of dietary correction]. Rossiyskiy vestnik 
perinatologii i pediatrii. 2020; 65(5): 116–25. https://
doi.org/10.21508/1027-4065-2020-65-5-116-125. (in 
Russian).

3. Novikova V.P., Polunina A.V. Sostav kishechnoy 
mikrobioty pri COVID-infektsii (nauchnyy obzor) [Gut 
microbiota composition in COVID infection (scientific 
review)]. Profilakticheskaya i klinicheskaya meditsina. 
Nauchno-prakticheskiy zhurnal. 2020; 4(77): 81. DOI: 
10.47843/2074-9120_2020_4_81. (in Russian).

4. Ai J.W., Zi H., Wang Y. et al. Clinical Characte-
ristics of COVID-19 Patients With Gastrointestinal 
Symptoms: An Analysis of Seven Patients in China. 
Front Med (Lausanne). 2020; 7:308. DOI: 10.3389/
fmed.2020.00308. PMID: 32656221; PMCID: 
PMC7325892.

5. Cheung K.S., Hung I.F.N., Chan P.P.Y. et al. Gastro-
intestinal Manifestations of SARS-CoV-2 Infection 
and Virus Load in Fecal Samples From a Hong Kong 
Cohort: Systematic Review and Meta-analysis. Gastro-
enterology. 2020; 159(1): 81–95. DOI: 10.1053/j.gas-
tro.2020.03.065. Epub 2020 Apr 3. PMID: 32251668; 
PMCID: PMC7194936.

6. Cholankeril G., Podboy A., Aivaliotas V. et al. Asso-
ciation of Digestive Symptoms and Hospitalization 
in Patients with SARS-CoV-2 Infection. medRxiv 
[Preprint]. 2020 Apr 28: 2020.04.23.20076935. DOI: 
10.1101/2020.04.23.20076935. Update in: Am J Gas-
troenterol. 2020; 115(7): 1129–32. PMID: 32511634; 
PMCID: PMC7276990.

7. Donoghue M., Hsieh F., Baronas E. et al. A novel an-
giotensin-converting enzyme-related carboxypeptidase 
(ACE2) converts angiotensin I to angiotensin 1-9. Circ 
Res. 2000; 87(5): E1–9. DOI: 10.1161/01.res.87.5.e1. 
PMID: 10969042.

8. Fan Z., Chen L., Li J. et al. Clinical Features of 
COVID-19-Related Liver Functional Abnormali-
ty. Clin Gastroenterol Hepatol. 2020; 18(7): 1561–6. 
DOI: 10.1016/j.cgh.2020.04.002. PMID: 32283325; 
PMCID: PMC7194865.

9. Ferm S., Fisher C., Pakala T. et al. Analysis of Gas-
trointestinal and Hepatic Manifestations of SARS-
CoV-2 Infection in 892 Patients in Queens, NY. Clin 
Gastroenterol Hepatol. 2020; 18(10): 2378–9.e1. 
DOI: 10.1016/j.cgh.2020.05.049. PMID: 32497637; 
PMCID: PMC7263206.

10. Garland V., Kumar A.B., Borum M.L. Gastrointestinal 
and Hepatic Manifestations of COVID-19: Evolving 

Recognition and Need for Increased Understanding 
in Vulnerable Populations. J Natl Med Assoc. 2021; 
113(2): 142–6. DOI: 10.1016/j.jnma.2020.07.017. 
Epub 2020 Aug 15. PMID: 32807512; PMCID: 
PMC7428705.

11. Gu J., Han B., Wang J. COVID-19: Gastrointestinal 
Manifestations and Potential Fecal-Oral Transmis-
sion. Gastroenterology. 2020; 158(6): 1518–9. DOI: 
10.1053/j.gastro.2020.02.054. Epub 2020 Mar 3. 
PMID: 32142785; PMCID: PMC7130192.

12. Guan W.J., Ni Z.Y., Hu Y. et al. China Medical Treat-
ment Expert Group for Covid-19. Clinical Charac-
teristics of Coronavirus Disease 2019 in China. N 
Engl J Med. 2020; 382(18): 1708–20. DOI: 10.1056/
NEJMoa2002032. PMID: 32109013; PMCID: 
PMC7092819.

13. Hamming I., Timens W., Bulthuis M.L. et al. Tissue 
distribution of ACE2 protein, the functional receptor 
for SARS coronavirus. A first step in understanding 
SARS pathogenesis. J Pathol. 2004; 203(2): 631–7. 
DOI: 10.1002/path.1570. PMID: 15141377; PMCID: 
PMC7167720.

14. Han C., Duan C., Zhang S. et al. Digestive Symptoms 
in COVID-19 Patients With Mild Disease Severity: 
Clinical Presentation, Stool Viral RNA Testing, and 
Outcomes. Am J Gastroenterol. 2020; 115(6): 916–
23. DOI: 10.14309/ajg.0000000000000664. PMID: 
32301761; PMCID: PMC7172493.

15. Hung I.F., Cheng V.C., Wu A.K. Viral loads in clini-
cal specimens and SARS manifestations. Emerg Infect 
Dis. 2004; 10: 1550–7. DOI: 10.3201/eid1009.040058.

16. Jin X., Lian J.S., Hu J.H. et al. Epidemiological, 
clinical and virological characteristics of 74 cases of 
coronavirus-infected disease 2019 (COVID-19) with 
gastrointestinal symptoms. Gut. 2020; 69(6): 1002–9. 
DOI: 10.1136/gutjnl-2020-320926. PMID: 32213556; 
PMCID: PMC7133387.

17. Kaur N., Gupta I., Singh H. et al. Epidemiological 
and Clinical Characteristics of 6635 COVID-19 Pa-
tients: a Pooled Analysis. SN Compr Clin Med. 
2020; 2(8): 1048–52. DOI: 10.1007/s42399-020-
00393-y. Epub 2020 Jul 9. PMID: 32838160; 
PMCID: PMC7343407.

18. Kowalczuk S., Bröer A., Tietze N. et al. A protein com-
plex in the brush-border membrane explains a Hartnup 
disorder allele. FASEB J. 2008; 22(8): 2880–7. DOI: 
10.1096/fj.08-107300. Epub 2008 Apr 18. PMID: 
18424768.

19. Lechien J.R., Chiesa-Estomba C.M., Cabaraux P. 
et al. Features of Mild-to-Moderate COVID-19 Pa-
tients With Dysphonia. J Voice. 2022; 36(2): 249–55. 
DOI: 10.1016/j.jvoice.2020.05.012. Epub 2020 Jun 4. 
PMID: 32600873; PMCID: PMC7269945.

20. Leung W.K., To K.F., Chan P.K. et al. Enteric involve-
ment of severe acute respiratory syndrome-associated 
coronavirus infection. Gastroenterology. 2003; 125(4): 



EDITORIAL14

UNIVERSITY THERAPEUTIC JOURNAL VOLUME 4, N 4, 2022 ISSN 2713-1912

1011–7. DOI: 10.1016/s0016-5085(03)01215-0. 
PMID: 14517783; PMCID: PMC7126982.

21. Li J., Chen Z., Nie Y. et al. Identification of Symptoms 
Prognostic of COVID-19 Severity: Multivariate Data 
Analysis of a Case Series in Henan Province. J Med In-
ternet Res. 2020; 22(6): e19636. DOI: 10.2196/19636. 
PMID: 32544071; PMCID: PMC7332230.

22. Lian J., Jin X., Hao S. et al. Epidemiological, clini-
cal, and virological characteristics of 465 hospitalized 
cases of coronavirus disease 2019 (COVID-19) from 
Zhejiang province in China. Influenza Other Respir 
Viruses. 2020; 14(5): 564–74. DOI: 10.1111/irv.12758. 
Epub 2020 May 19. PMID: 32397011; PMCID: 
PMC7273099.

23. Liang W., Feng Z., Rao S. et al. Diarrhoea may be 
underestimated: a missing link in 2019 novel coro-
navirus. Gut. 2020; 69(6): 1141–3. DOI: 10.1136/
gutjnl-2020-320832. Epub 2020 Feb 26. PMID: 
32102928.

24. Liu K., Fang Y.Y., Deng Y. et al. Clinical characte-
ristics of novel coronavirus cases in tertiary hospitals 
in Hubei Province. Chin Med J (Engl). 2020; 133(9): 
1025–31. DOI: 10.1097/CM9.0000000000000744. 
PMID: 32044814; PMCID: PMC7147277.

25. Liu M., He P., Liu H.G. et al. Clinical characteristics 
of 30 medical workers infected with new coronavi-
rus pneumonia. Zhonghua Jie He He Hu Xi Za Zhi. 
2020; 43(3): 209–14. Chinese. DOI: 10.3760/cma.j.is
sn.1001-0939.2020.03.014. PMID: 32164090.

26. Luo S., Zhang X., Xu H. Don’t Overlook Digestive 
Symptoms in Patients With 2019 Novel Coronavirus 
Disease (COVID-19). Clin Gastroenterol Hepatol. 
2020; 18(7): 1636–7. DOI: 10.1016/j.cgh.2020.03.043. 
PMID: 32205220; PMCID: PMC7154217.

27. Moher D., Liberati A., Tetzlaff J., Altman D.G. PRISMA 
Group. Preferred reporting items for systematic re-
views and meta-analyses: the PRISMA Statement. 
Open Med. 2009; 3(3): e123–30. Epub 2009 Jul 21. 
PMID: 21603045; PMCID: PMC3090117.

28. Pan L., Mu M., Yang P. et al. Clinical Characteristics 
of COVID-19 Patients With Digestive Symptoms in 
Hubei, China: A Descriptive, Cross-Sectional, Multi-
center Study. Am J Gastroenterol. 2020; 115(5): 766–
73. DOI: 10.14309/ajg.0000000000000620. PMID: 
32287140; PMCID: PMC7172492.

29. Ping A., Hongbin C., Xiaoda J. et al. Clinical features 
of 2019 novel coronavirus pneumonia presented gas-
trointestinal symptoms but without fever onset. Pre-
prints with The Lancet. 2020; https://papers.ssrn.com/
sol3/papers.cfm?abstract_id = 3532530.

30. Qian G.Q., Yang N.B., Ding F. et al. Epidemiologic 
and clinical characteristics of 91 hospitalized patients 
with COVID-19 in Zhejiang, China: a retrospective, 
multi-centre case series. QJM. 2020; 113(7): 474–81. 
DOI: 10.1093/qjmed/hcaa089. PMID: 32181807; 
PMCID: PMC7184349.

31. Ramachandran P., Onukogu I., Ghanta S. et al. Gas-
trointestinal Symptoms and Outcomes in Hospita-
lized Coronavirus Disease 2019 Patients. Dig Dis. 
2020; 38(5): 373–9. DOI: 10.1159/000509774. PMID: 
32599601; PMCID: PMC7445385.

32. Rokkas T. Gastrointestinal involvement in COVID-19: a 
systematic review and meta-analysis. Ann Gastroente rol. 
2020; 33(4): 355–65. DOI: 10.20524/aog.2020.0506. 
PMID: 32624655; PMCID: PMC7315709.

33. Sulaiman T., Algharawi A.A., Idrees M. et al. The 
prevalence of gastrointestinal symptoms among pa-
tients with COVID-19 and the effect on the severi-
ty of the disease. JGH Open. 2020;4(6):1162-1166. 
doi: 10.1002/jgh3.12415. PMID: 33043143; PMCID: 
PMC7537315.

34. Uhlen M., Von Feilitzen K., Lindskog C. et al. The 
human protein atlas. Available at: https://www.protein-
atlas.org/ENSG00000130234-ACE2/tissue (accessed 
10.06.2022).

35. Velev V., Popov M., Velikov P. et al. COVID-19 and 
gastrointestinal injury: a brief systematic review and 
data from Bulgaria. Infez Med. 2020; 28(suppl 1): 37–
41. PMID: 32532936.

36. Vellas C., Delobel P., de Souto Barreto P., Izo pet J. 
COVID-19, Virology and Geroscience: A Perspec-
tive. J Nutr Health Aging. 2020; 24(7): 685–91. 
DOI: 10.1007/s12603-020-1416-2. PMID: 32744561; 
PMCID: PMC7301052.

37. Vena A., Giacobbe D.R., Di Biagio A. et al. GECOVID 
study group. Clinical characteristics, management and 
in-hospital mortality of patients with coronavirus dis-
ease 2019 in Genoa, Italy. Clin Microbiol Infect. 2020; 
26(11): 1537–44. DOI: 10.1016/j.cmi.2020.07.049. 
PMID: 32810610; PMCID: PMC7428680.

38. Wang D., Hu B., Hu C. et al. Clinical Characteris-
tics of 138 Hospitalized Patients With 2019 Novel 
Coronavirus-Infected Pneumonia in Wuhan, Chi-
na. JAMA. 2020; 323(11): 1061–9. DOI: 10.1001/
jama.2020.1585. Erratum in: JAMA. 2021; 325(11): 
1113. PMID: 32031570; PMCID: PMC7042881.

39. Wang W., Xu Y., Gao R. et al. Detection of SARS-
CoV-2 in Different Types of Clinical Specimens. 
JAMA. 2020; 323(18): 1843–4. DOI: 10.1001/
jama.2020.3786. PMID: 32159775; PMCID: 
PMC7066521.

40. Weng C.H., Saal A., Butt W.W.W., Chan P.A. Charac-
teristics and clinical outcomes of COVID-19 in His-
panic/Latino patients in a community setting: A retro-
spective cohort study. J Med Virol. 2021; 93(1): 115–7. 
DOI: 10.1002/jmv.26196. PMID: 32558963; PMCID: 
PMC7323013.

41. Xiao F., Tang M., Zheng X. et al. Evidence for Gas-
trointestinal Infection of SARS-CoV-2. Gastroente-
rology. 2020; 158(6): 1831–3.e3. DOI: 10.1053/j.gas-
tro.2020.02.055. Epub 2020 Mar 3. PMID: 32142773; 
PMCID: PMC7130181.



ПЕРЕДОВАЯ СТАТЬЯ 15

UNIVERSITY THERAPEUTIC JOURNAL ТОМ 4   N 4   2022 EISSN 2713-1920

42. Xiao Y., Huang S., Yan L. et al. Clinical characteristics 
of diarrhea in 90 cases with COVID-19: A descrip-
tive study. Int Emerg Nurs. 2020; 52: 100912. DOI: 
10.1016/j.ienj.2020.100912. Epub 2020 Aug 8. PMID: 
32827932; PMCID: PMC7414355.

43. Yang W., Cao Q., Qin L. et al. Clinical characteristics 
and imaging manifestations of the 2019 novel coro-
navirus disease (COVID-19): A multi-center study in 
Wenzhou city, Zhejiang, China. J Infect. 2020; 80(4): 
388–93. DOI: 10.1016/j.jinf.2020.02.016. PMID: 
32112884; PMCID: PMC7102539.

44. Zhang H., Kang Z., Gong H. et al. The digestive 
system is a potential route of 2019-nCov infection: 
A bioinformatics analysis based on single-cell trans-
criptomes. bioRxiv. Published online 2020. DOI: 
10.1101/2020.01.30.927806

45. Zhang H., Liao Y.S., Gong J. et al. Clinical charac-
teristics of coronavirus disease (COVID-19) patients 
with gastrointestinal symptoms: A report of 164 cases. 
Dig Liver Dis. 2020; 52(10): 1076–9. DOI: 10.1016/j.
dld.2020.04.034. Epub 2020 May 8. PMID: 32507692; 
PMCID: PMC7205655.

46. Zhang J.J., Dong X., Cao Y.Y. et al. Clinical charac-
teristics of 140 patients infected with SARS-CoV-2 in 
Wuhan, China. Allergy. 2020; 75(7): 1730–41. 
DOI: 10.1111/all.14238. Epub 2020 Feb 27. PMID: 
32077115.

47. Zhang L., Mei Q., Li L. et al. Analysis of gastro-
intestinal symptoms in 80 patients with corona-
virus disease 2019. Zhonghua Wei Zhong Bing 
Ji Jiu Yi Xue. 2020; 32(4): 412–6. Chinese. DOI: 
10.3760/cma.j.cn121430-20200406-00411. PMID: 
32527343.

48. Zheng T., Yang C., Wang H.Y. et al. Clinical charac-
teristics and outcomes of COVID-19 patients with gas-
trointestinal symptoms admitted to Jianghan Fangcang 
Shelter Hospital in Wuhan, China. J Med Virol. 2020; 
92(11): 2735–41. DOI: 10.1002/jmv.26146. PMID: 
32510173; PMCID: PMC7300864.

49. Zhou P., Yang X.L., Wang X.G. et al. A pneumonia 
outbreak associated with a new coronavirus of proba-
ble bat origin. Nature. 2020; 579(7798): 270–3. DOI: 
10.1038/s41586-020-2012-7. PMID: 32015507; 
PMCID: PMC7095418.



REVIEWS
ОБЗОРЫ

UNIVERSITY THERAPEUTIC JOURNAL VOLUME 4, N 4, 2022 ISSN 2713-1912

DOI: 10.56871/3999.2022.69.27.002
УДК 612.171.7+616.12-008.46+616.633.857.5+591.149.12+616-092

СЕРДЕЧНАЯ НЕДОСТАТОЧНОСТЬ И УРАТСНИЖАЮЩАЯ ТЕРАПИЯ: КЛИНИЧЕСКИЕ 
АСПЕКТЫ

© Антон Владимирович Барсуков1, 2, Екатерина Викторовна Борисова1, 
Владислав Тадеевич Дыдышко2, Полина Ивановна Наумкина2

1 Акционерное общество «КардиоКлиника». 196105, Санкт-Петербург, ул. Кузнецовская, д. 25
2 Военно-медицинская академия имени С.М. Кирова. 194044, Санкт-Петербург, ул. Академика Лебедева, д. 6

Контактная информация: Антон Владимирович Барсуков — д.м.н., профессор, заместитель главного врача 
АО «КардиоКлиника». E-mail: avbarsukov@yandex.ru

Поступила: 01.07.2022 Одобрена: 30.08.2022 Принята к печати: 01.09.2022

РЕЗЮМЕ. Сердечная недостаточность (СН) — широко распространенное заболевание, 
представляющее глобальную проблему. В этой связи актуальны исследования, направлен-
ные на поиск подходов, снижающих риски неблагоприятных событий, ассоциированных 
с СН. Эксперты солидарны в том, что существует острая потребность в наличии доступ-
ных в рутинной клинической практике рентабельных прогностических биомаркеров при 
СН. В этом обзоре сфокусировано внимание на мочевой кислоте, отражающей состояние 
пуринового обмена, который нарушается при кардиоваскулярной патологии. Гиперурике-
мия не только ассоциирована с увеличением частоты встречаемости СН, но и считается 
независимым предиктором смертности при острой и хронической СН. Ксантиноксидаза, 
регулирующая уровень мочевой кислоты в сыворотке, может служить терапевтической 
целью при СН. В обзоре приведены данные ряда клинических исследований и метаанали-
зов, посвященных применению уратснижающих препаратов у пациентов с кардиоваску-
лярной патологией, включая СН.
КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: сердечная недостаточность; мочевая кислота; биомаркер; 
прогноз; уратснижающая терапия. 
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SUMMARY. Heart failure (HF) is a widespread disease that represents a global problem. In this 
regard, studies aimed at finding approaches that reduce the risks of adverse events associated 
with HF are relevant. Experts agree that there is an urgent need for cost-effective prognostic bio-
markers in heart failure available in routine clinical practice. This review focuses on uric acid, 
which reflects the state of purine metabolism, which is impaired in cardiovascular pathology. 
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Hyperuricemia is not only associated with an increased incidence of HF, but is also considered an 
independent predictor of mortality in acute and chronic HF. Xanthine oxidase, which regulates 
serum uric acid levels, may serve as a therapeutic target in HF. The review presents data from a 
number of clinical studies and meta-analyses on the use of urate-lowering drugs in patients with 
cardiovascular pathology, including heart failure.
KEY WORDS: heart failure; uric acid; biomarker; prognosis; urate-lowering therapy.

позволяет существенно оптимизировать ле-
чебно-диагностическую стратегию ведения 
пациента с СН [50].

В последние годы возрос интерес к на-
рушениям пуринового обмена как фактору 
сердечно-сосудистого риска и маркеру пора-
жения органов-мишеней при артериальной 
гипертензии, атеросклероз-ассоциированных 
заболеваниях, сердечной недостаточности, 
сахарном диабете. Несмотря на отсутствие 
в рекомендательных документах экспертных 
сообществ официальных позиций по реле-
вантности оценки урикемии при СН, заслу-
живают внимания данные, полученные в 
многочисленных клинических исследовани-
ях, отражающие патогенетическую и прогно-
стическую роль мочевой кислоты при этом 
заболевании [30]. В ранее выполненном соб-
ственном исследовании, полученном на вы-
борке из 355 соматически здоровых мужчин в 
возрасте 30–50 лет, разделенных на 4 группы 
в зависимости от величины бессимптомной 
урикемии (от < 300 до > 420 мкмоль/л), была 
установлена обратная достоверная линейная 
зависимость между содержанием в крови 
мочевой кислоты (МК) и уровнем толерант-
ности к дозированной физической нагрузке 
на велоэргометре, а также менее значимая 
прямая связь урикемии с показателем диа-
столической дисфункции левого желудочка 
E/e’ [2].

Циркулирующая в крови мочевая кислота 
может отражать активность ксантиноксидазы, 
ключевого фермента, вовлеченного в продук-
цию мочевой кислоты в процессе пуринового 
метаболизма. Усиление последнего, возмож-
но, играет важную роль в патофизиологии 
СН, приводя к интенсификации оксидативно-
го стресса, апоптоза миоцитов, разобщению 
механических и энергетических свойств мио-
карда [12, 31].

Сывороточный уровень МК внесен в неко-
торые расчетные модели прогнозирования ис-
ходов при СН (SENIORS, MFH, Seattle Heart 
Failure Model) [4, 24, 25]. В отдельных иссле-
дованиях было показано, что концентрация 
мочевой кислоты обладает лучшими свой-
ствами предиктора неблагоприятного исхода 

В настоящее время сердечная недостаточ-
ность (СН) представляет собой глобальную 
проблему мирового здравоохранения, сопо-
ставимую по масштабам с такими прогно-
стически и социально значимыми заболева-
ниями, как рак молочной железы у женщин 
и рак мочевого пузыря у мужчин [35, 49]. 
Патогенетическая сущность СН состоит в 
неспособности обеспечить метаболические 
потребности и перфузию органов и тканей 
вследствие структурных или функциональ-
ных кардиальных аномалий. Более 26 млн 
человек в мире страдают СН. Частота госпи-
тализаций, обусловленных этим заболевани-
ем, занимает второе место, уступая лишь ча-
стоте госпитализаций, связанных с нормаль-
ными родами [10]. Крупные популяционные 
исследования демонстрируют относительно 
стабильную заболеваемость СН в сочетании 
с увеличением ее распространенности и не-
значительным снижением обусловленной СН 
смертности на фоне современных подходов к 
лечению [38, 40]. Наблюдаемый рост распро-
страненности при стабильной заболеваемо-
сти может объясняться старением населения 
и улучшением лечения СН [49]. Такие эпиде-
миологические тенденции неизбежно ассоци-
ированы с увеличением частоты госпитали-
заций, а, следовательно, и расходов системы 
здравоохранения. Очевидна потребность во 
внедрении в реальную клиническую практи-
ку серии доступных и эффективных биомар-
керов СН. На сегодняшний день в интересах 
диагностики СН, стратификации риска, про-
гнозирования течения заболевания достаточ-
но хорошо изучены и широко применяются в 
клинике натрийуретические пептиды и сер-
дечные тропонины [48]. Относительно недав-
но стало доступным определение раствори-
мого ST-фактора, экспрессируемого геном 2 
(growth STimulation expressed gene 2; ST2), 
известным также как IL1RL1 или Supression 
of Тumorigenicity 2 [44]. Растворимый сти-
мулирующий фактор роста ST2 считается 
маркером «механического» миокардиального 
стресса, отражающим фиброз, гипертрофию, 
ремоделирование сердца [48]. В свете име-
ющихся данных, мультимаркерный подход 
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при СН нежели N-концевой предшественник 
мозгового натрийуретического пептида (NT 
pro-BNP) [43].

ГИПЕРУРИКЕМИЯ ПРИ ОСТРОЙ СЕРДЕЧНОЙ 
НЕДОСТАТОЧНОСТИ

В недавно опубликованном метаанали-
зе 10 исследований было установлено, что 
гиперурикемия служит предиктором общей 
смертности при острой СН (относительное 
повышение риска составило 43 %), а также 
комбинированной конечной точки, включав-
шей смерть от любой причины и повторную 
госпитализацию в связи с СН (относитель-
ное повышение риска составило 86 %). Ав-
торы этого метаанализа показали, что увели-
чение сывороточной концентрации мочевой 
кислоты на каждый 1 мг/дл (59,5 мкмоль/л) 
ассоциировано с увеличением общелеталь-
ного риска на 11 % и риска наступления ком-
бинированной конечной точки на 12 % [28].

Доказано, что сочетанная оценка урикемии 
и NT-ProBNP в аспекте краткосрочного про-
гнозирования исходов у пациентов с острой 
СН является более полезным подходом, не-
жели исследование каждого биомаркера по 
отдельности [43]. В одноцентровом исследо-
вании с участием 300 пациентов с острой СН 
было обнаружено, что сывороточный уровень 
мочевой кислоты коррелировал с летально-
стью в течение последующего года наблюде-
ния, при этом уровень МК > 450 мкмоль/л был 
ассоциирован с увеличением риска смерти от 
любой причины на 66 % [8].

На основе данных регистра пациентов с 
острой СН (Acute HEart FAilure Database, 
AHEAD) F. Malek и соавт. (2012) продемон-
стрировали, что гиперурикемия и терапия 
аллопуринолом сопровождались увеличени-
ем госпитальной и постгоспитальной смерт-
ности в отдаленном периоде. Вместе с тем 
авторы показали, что аллопуринол выступил 
не как причинный фактор летальных исхо-
дов, а как их суррогатный идентификатор 
[34, 59].

Известно о включении повышенного уров-
ня мочевой кислоты сыворотки (> 7,2 мг/дл 
(> 428 мкмоль/л)) в шкалу оценки риска 
повторной госпитализации пациентов с 
острой СН (Preventing Re-hospitalization with 
TOLvaptan, Pretol) [54]. В целом очевидно, 
что сывороточный уровень МК может быть 
использован в качестве дополнительного не-
зависимого биомаркера неблагоприятного 
прогноза при острой СН.

ГИПЕРУРИКЕМИЯ ПРИ ХРОНИЧЕСКОЙ СЕРДЕЧНОЙ 
НЕДОСТАТОЧНОСТИ

Около половины пациентов с хронической 
сердечной недостаточностью (ХСН) как с 
низкой, так и сохраненной фракцией выброса 
левого желудочка (ФВ ЛЖ) характеризуются 
повышением сывороточного уровня МК [42]. 
Метаанализ Н. Huang и соавт. (2014), а так-
же ряд отдельно выполненных исследований 
констатировали, что в различных популяциях 
гиперурикемия ассоциирована с увеличением 
встречаемости ХСН [27, 39, 52]. Так, прирост 
уровня МК на каждый 1 мг/дл (59,5 мкмоль/л) 
сопровождался увеличением частоты реги-
страции новых случаев ХСН на 19 %. В об-
сервационном исследовании Framingham 
Offspring Cohort Study было зафиксировано 
шестикратное увеличение вероятности вери-
фикации ХСН при нахождении уровня МК 
в диапазоне более 6,3 мг/дл (375 мкмоль/л) 
по сравнению с уровнем менее 3,4 мг/дл 
(202 мкмоль/л) [30].

Корреляция между постепенным возраста-
нием сывороточного уровня МК и встречае-
мостью ХСН была подтверждена в исследова-
нии AMORIS (с участием 417 734 пациентов), 
а также в исследовании Cardiovascular Health 
Study (с участием 5888 пациентов), в кото-
ром увеличение концентрации МК на каждый 
1 мг/дл (59,5 мкмоль/л) было ассоциировано 
с возрастанием вероятности регистрации но-
вых случаев ХСН на 12 % [6, 26].

Значительное количество работ выполнено 
в гипертензивных популяциях, выступающих 
в качестве «поставщика» симптомной и бес-
симптомной гиперурикемии, а также различ-
ных фенотипов ХСН, особенно с сохранен-
ной фракцией выброса. Тем не менее среди 
больных, получающих антигипертензивную 
терапию (АГТ), доступны противоречивые 
данные о взаимосвязи между содержанием 
МК в сыворотке и риском развития ХСН [18, 
47]. В исследовании British Regional Heart 
Study было установлено, что мужчины, полу-
чавшие антигипертензивную терапию и имев-
шие уровень МК > 6,9 мг/дл (> 411 мкмоль/л), 
обладали двукратным повышением риска вы-
явления ХСН по сравнению с пациентами, 
получавшими АГТ, у которых уровень МК 
оказался < 5,9 мг/дл (< 351 мкмоль/л). Подоб-
ная корреляция гиперурикемии и ХСН не на-
блюдалась среди пациентов, не находившихся 
на АГТ [57].

В настоящее время широко обсуждается 
роль урикемии как прогностического предик-
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тора сердечно-сосудистых и летальных собы-
тий у больных ХСН. В относительно ранних 
исследованиях (до 2010 г.) корреляция уров-
ня МК и серьезных нежелательных явлений 
выявлялась редко. В метаанализе L. Tamariz 
и соавт. (2011) была отмечена линейная за-
висимость общей летальности от урикемии 
в диапазоне > 7 мг/дл (> 417 мкмоль/л) [55]. 
В упомянутом выше метаанализе Н. Huang 
и соавт. (2014), включившем 28 исследова-
ний, авторы показали наличие достоверной 
ассоциации между уровнем МК и общей и 
кардиоваскулярной смертностью у пациентов 
с ХСН. Взаимосвязь урикемии и комбиниро-
ванного показателя (смерть или кардиальное 
событие) оказалась незначительной, при этом 
прирост сывороточного уровня МК на каж-
дый 1 мг/дл (59,5 мкмоль/л) сопровождался 
увеличением общей смертности на 4 % [27].

Данные исследования GISSI-HF проде-
монстрировали линейную взаимосвязь гипер-
урикемии (> 7,0 мг/дл или > 417 мкмоль/л) и не-
благоприятного общего и сердечно-сосудисто-
го прогноза у больных ХСН [36]. По данным 
проспективного исследования D. Misra и соавт. 
(2011), частота декомпенсаций ХСН коррели-
ровала с гиперурикемией (OР 1,67; 95 % ДИ 
1,21–2,32), а разрешение симптомов СН и от-
мена диуретиков оказались ассоциированными 
с нахождением МК в нормальном диапазоне 
значений (OР 0,21; 95 % ДИ 0,08–0,55) [39].

В крупном исследовательском проекте 
EPOCH-JAPAN study, включившем более 
50 тыс. пациентов, W. Zhang и соавт. (2016) 
выявили J-образную зависимость между 
уровнем МК и сердечно-сосудистой смертно-
стью, при этом нахождение МК в максималь-
ном квинтиле сопровождалось наибольшей 
сердечно-сосудистой летальностью как сре-
ди мужчин, так и женщин [60]. Эти данные, 
по-видимому, подтверждают существующие 
представления о том, что не только экстре-
мально высокие, но и экстремально низкие 
значения урикемии сопровождаются ухудше-
нием прогноза.

Получены доказательства линейной связи 
уровня МК и функционального класса ХСН. 
Мультивариантный регрессионный анализ 
показал предиктивные свойства урикемии в 
отношении дисфункции ЛЖ и функциональ-
ного класса ХСН даже после учета дозы ди-
уретика, возраста, индекса массы тела, креа-
тинина сыворотки, употребления алкоголя, 
уровня инсулина плазмы крови, индекса чув-
ствительности к инсулину [32]. Свойства МК 
как предиктора неблагоприятных событий 

подтверждены в широком диапазоне клини-
ческих проявлений ХСН [46].

В китайском когортном исследовании 
J. Chen и соавт. (2009) с участием почти 
100 тыс. пациентов не было обнаружено пози-
тивной связи уровня МК и смертности от СН 
у мужчин и женщин, оцененных по отдельно-
сти. Тем не менее это исследование показало 
слабую связь между урикемией и СН-смерт-
ностью при объединенном анализе без учета 
гендерной принадлежности [11]. В некоторых 
публикациях сообщается о большем относи-
тельном риске сердечно-сосудистых заболе-
ваний у женщин по сравнению с мужчинами с 
гиперурикемией [11, 37, 60]. Предполагается, 
что это может быть связано с естественным 
возрастным деклайном эстрогенопосредо-
ванной кардиопротекторной функции. Гипер-
урикемия у женщин в постменопаузальном 
возрасте может служить одним из маркеров 
утраты этой функции [4, 39].

На основе данных, ранее полученных в 
многоцентровом рандомизированном клини-
ческом исследовании LIFE, было установле-
но, что сывороточный уровень мочевой кис-
лоты коррелирует с риском возникновения 
фибрилляции предсердий у пациентов с ар-
териальной гипертензией в сочетании с ги-
пертрофией левого желудочка независимо от 
статуса антигипертензивной терапии, пола и 
возраста [29].

В таблице 1 приведены доступные на те-
кущее время представления о клиническом 
вкладе гиперурикемии в проблему сердечной 
недостаточности.

УРАТСНИЖАЮЩАЯ ТЕРАПИЯ В СВЕТЕ ПРЕДСТАВЛЕНИЙ 
О КАРДИОВАСКУЛЯРНЫХ РИСКАХ И СЕРДЕЧНОЙ 
НЕДОСТАТОЧНОСТИ

Основываясь на очевидной патофизиоло-
гической роли ксантиноксидазы и мочевой 
кислоты в развитии СН, ряд авторов протес-
тировали терапевтический потенциал инги-
биции ксантиноксидазы и редукции мочевой 
кислоты [17]. Подавление ксантиноксидазы 
оказало полезное влияние на такие составля-
ющие СН, как энергетическая и механическая 
эффективность миокарда, фракция выброса 
левого желудочка, кардиальное ремоделиро-
вание, эндотелиальная дисфункция, перфу-
зия периферических тканей, коронарный ре-
зерв кровотока, кахексия, натрийуретические 
пептиды [3, 14, 16, 51].

Данные эпидемиологических исследова-
ний подтвердили связь между применением 
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аллопуринола и улучшением исходов СН у 
пациентов с подагрой [22]. Урикозурические 
средства при данной патологии также были 
изучены в нескольких исследованиях, однако 
их польза оказалась более скромной по срав-
нению с ингибиторами ксантиноксидазы [41].

Принимая во внимание многообещающие 
результаты предшествующих работ в этой 
области, было проведено специальное рандо-
мизированное контролируемое исследование 
по изучению влияния ингибитора ксантинок-
сидазы оксипуринола на течение и прогноз 
СН (OPT-CHF) [23]. Данное исследование 
не показало достоверной редукции сердеч-
но-сосудистой заболеваемости и смертности, 
а также улучшения качества жизни. Вместе с 
тем субгрупповой анализ выявил ожидаемый 
позитивный эффект оксипуринола у пациен-
тов с уровнем мочевой кислоты сыворотки 
≥ 9,5 мг/дл или ≥ 565 мкмоль/л. 

Для подтверждения успешности концеп-
ции ингибирования ксантиноксидазы в ле-
чении СН было также проведено исследова-
ние EXACT-HF, в котором приняли участие 
пациенты с симптомной СН, низкой ФВ ЛЖ 
(< 40 %), расчетной скоростью клубочковой 
фильтрации ≥ 20 мл/мин и значимо повышен-
ным уровнем мочевой кислоты сыворотки 
(≥ 9,5 мг/дл или ≥ 565 мкмоль/л). Наряду с 
терапией сердечной недостаточности пациен-
ты-участники этого исследования принимали 
аллопуринол в целевой дозе 600 мг/сут или 
плацебо с оценкой результатов лечения в ди-

намике наблюдения. Результаты исследования 
не продемонстрировали пользы высокодозо-
вой терапии ингибитором ксантиноксидазы в 
отношении улучшения функционального ста-
туса, переносимости физических нагрузок, 
качества жизни и фракции выброса ЛЖ через 
24 недели от инициации активного лечения.

Начиная с момента одобрения управле-
нием по санитарному надзору за качеством 
пищевых продуктов и медикаментов (FDA) в 
2009 г., большие надежды на эффективное и 
безопасное лечение подагры у больных сер-
дечной недостаточностью были возложены 
на другой, более мощный, ингибитор ксан-
тиноксидазы — фебуксостат [9]. Однако пер-
воначальные отчеты, касающиеся его пользы 
у пациентов с СН, оказались скорее проти-
воречивыми, нежели однозначно обнадежи-
вающими. Ранее нами были представлены 
обзорные данные о кардиоваскулярной без-
опасности фебуксостата у пациентов с гипер-
урикемией [1].

Выполненное по инициативе FDA иссле-
дование CARES, посвященное сравнитель-
ной оценке безопасности аллопуринола и 
фебуксостата у пациентов с подагрой и со-
путствующей кардиоваскулярной патологи-
ей (n = 6190), показало достоверное относи-
тельное увеличение в группе фебуксостата 
общей (ОР 1,22; 95 % ДИ 1,01–1,47; р = 0,04) 
и сердечно-сосудистой смертности (ОР 1,34; 
95 % ДИ 1,03–1,73; р = 0,03) к исходу наблю-
дения (72 мес) [58]. Примечательно, что су-

Таблица 1
Актуальные статистические данные о гиперурикемии при сердечной недостаточности 

(адаптировано по Kumri´c M. et al., 2021)

Область изучения сердечной 
недостаточности

Данные доказательной медицины

Манифестация хронической 
сердечной недостаточности

• Прирост уровня мочевой кислоты (МК) на каждый 1 мг/дл (59,5 мкмоль/л) ас-
социирован с увеличением риска возникновения нового случая СН на 12–19 %.

• Частота возникновения сердечной недостаточности в 6 раз выше у пациентов с уров-
нем МК > 6,3 мг/дл по сравнению с пациентами, у которых уровень МК < 3,4 мг/дл

Прогноз при хронической 
сердечной недостаточности

• Прирост уровня МК на каждый 1 мг/дл (59,5 мкмоль/л) ассоциирован с увели-
чением общей смертности на 4 %.

• Наблюдается линейная ассоциация между уровнем МК и общей смертностью 
при нахождении МК в диапазоне > 7 мг/дл.

• Выявлена J-образная зависимость сердечно-сосудистой смертности от уровня 
МК. МК — сильный прогностический маркер у пациентов с тяжелой ХСН.

• Повышенный уровень МК у женщин ассоциирован с худшим сердечно-сосуди-
стым прогнозом по сравнению с мужчинами

Прогноз при острой сердеч-
ной недостаточности

• Прирост уровня МК на каждый 1 мг/дл (59,5 мкмоль/л) ассоциирован с уве-
личением общей смертности на 11 % и риска наступления комбинированной 
конечной точки (смерть или повторная госпитализация) на 12 %.

• Уровень МК > 450 мкмоль/л ассоциирован с увеличением на 66 % риска общей 
смертности
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щественных различий в риске возникновения 
первичной комбинированной конечной точки 
(сердечно-сосудистая смерть, нефатальный 
инфаркт миокарда, нефатальный инсульт, 
ургентная реваскуляризация миокарда при 
нестабильной стенокардии) между ветвя-
ми фебуксостата и аллопуринола установ-
лено не было (ОР 1,03; 95 % ДИ 0,87–1,23; 
р = 0,66). Среди участников исследования 
CARES 20 % имели застойную сердечную 
недостаточность, статус которой не повлиял 
на межгрупповые различия в риске достиже-
ния первичной комбинированной конечной 
точки. Результаты проекта CARES побуди-
ли FDA изменить статус одобрения фебук-
состата с точки зрения его использования в 
качестве уратснижающего препарата второй 
линии, отразив соответствующее предупре-
ждение в рецептурной информации по этому 
средству [56]. Сформулированная в согласи-
тельном документе и опубликованная после 
освещения результатов исследования CARES 
позиция экспертов Европейского общества 
кардиологии выразилась в нежелательности 
назначения фебуксостата пациентам высоко-
го кардиоваскулярного риска с целью лечения 
подагры [7].

В когортном исследовании, проведенном 
на основе данных страховых компаний Тай-
ваня с участием 44 111 пациентов с гипер-
урикемией (средний возраст 65 лет), было 
установлено, что применение фебуксостата 
относительно аллопуринола сопровождалось 
возрастанием риска госпитализаций в связи 
с СН (ОР 1,22; 95 % ДИ 1,13–1,33), госпита-
лизаций в связи с фибрилляцией предсердий 
(ОР 1,19; 95 % ДИ 1,05–1,36) и сердечно-со-
судистой смертности (ОР 1,19; 95 % ДИ 1,03–
1,36) при отсутствии различий по другим 
конечным точкам (большие коронарные со-
бытия, ишемический инсульт, венозная тром-
боэмболия, общая смертность) [53]. Авторы 
отметили, что влияние уратснижающей тера-
пии на риски неблагоприятных исходов носи-
ло дозозависимый характер. Так, пациенты, 
получавшие фебуксостат (средняя доза 53 мг 
в день, которая соответствовала 0,66 так на-
зываемой установленной (регламентирован-
ной) суточной дозы препарата (define daily 
dose)), характеризовались более выражен-
ным снижением мочевой кислоты сыворотки 
по сравнению с пациентами, получавшими 
аллопуринол (средняя доза 133 мг в день, ко-
торая соответствовала 0,33 define daily dose). 
Нельзя не отметить некоторые исходные 
различия в количестве пациентов в группах 

фебуксостата и аллопуринола с актуальной 
кардиальной патологией, несмотря на урав-
новешенность групп по возрасту и гендер-
ному признаку (сердечная недостаточность: 
14 и 12 %; инфаркт миокарда в анамнезе: 
3,2 и 2,8 %; аритмии: 9,6 и 9,0 %; клапанная 
болезнь сердца: 5,1 и 4,7 % соответственно) 
[53]. Выполненное исследование дает осно-
вание предположить, что наиболее оправдан-
ной (эффективность/безопасность) дозой фе-
буксостата при развернутой кардиоваскуляр-
ной патологии может оказаться доза, равная 
40 мг.

При продолжительном наблюдении (ме-
диана 5,1 года) за 255 пожилыми пациентами 
(средний возраст 77 лет) с подагрой и легко-
й-умеренной сердечной недостаточностью 
А. Cicero и соавт. (2019) показали благопри-
ятное влияние фебуксостата на кардиоваску-
лярный прогноз в сравнении с аллопуринолом 
[13]. Различия в показателе сердечно-сосуди-
стой смертности в ветвях фебуксостата и алло-
пуринола оказались достоверными (р = 0,04). 
Вместе с тем следует отметить, что в это ис-
следование были включены лица с незначи-
тельно сниженной и сохраненной ФВ ЛЖ 
(средняя ФВ ЛЖ 54 %, средний BNP 675 нг/л).

Ранее выполненное ретроспективное ко-
гортное исследование с участием пациентов 
с подагрой в сочетании с хронической болез-
нью почек III–IV стадии и сердечно-сосуди-
стым заболеванием показало преимущества 
фебуксостата (40 мг/сут) над аллопуринолом 
(150 мг/сут) в отношении риска возникнове-
ния новых сердечно-сосудистых событий (от-
носительное снижение риска 48 %, р = 0,021). 
На исходном этапе доля пациентов-участни-
ков в ветвях аллопуринола и фебуксостата с 
наличием ишемической болезни сердца со-
ставила 67 и 64 %, с наличием СН — 51,8 и 
44,3 % соответственно [20].

Важный шаг в уточнении места фебук-
состата в современной ревматологии и кар-
диоваскулярной медицине был сделан в 
ходе исследования FAST (Febuxostat versus 
Allopurinol Streamlined Trial), проведенного 
по инициативе Европейского агентства ле-
карственных препаратов (ЕМА). Участники 
исследования FAST имели средний возраст 
71 год, доля пациентов с ИМ в анамнезе со-
ставила 11 %, доля лиц с СН — 4,7 %) В этом 
шестилетнем проекте применение фебуксо-
стата в более высоких дозах (97,5 % пациентов 
в ветви фебуксостата получали дозу 80 мг), 
чем в исследовании CARES (в соответствии 
с рекомендациями EMA) не ассоциировалось 
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с возрастанием кардиоваскулярного риска 
по сравнению с применением аллопуринола 
[33]. Примечательно, что оба исследования 
(CARES, FAST) не были плацебо-контроли-
руемыми, и поэтому их результаты не позво-
ляют однозначно оценить сердечно-сосуди-
стую безопасность собственно от снижения 
урикемии [45]. Направленный на подтвержде-
ние не меньшей безопасности фебуксостата 
по сравнению с аллопуринолом проект FAST 
по своему дизайну был проспективным, ран-
домизированным, открытым, с заслепленны-
ми конечными точками. В исследование были 
включены 6128 лиц с подагрой (85,3 % муж-
чин, 99,1 % белокожих), ранее принимавших 
аллопуринол. Пациенты находились под на-
блюдением в среднем в течение 1467 [1029–
2052] дней, в том числе в режиме активного 
приема препаратов 1324 [870–1919] дня.

В процессе исследования было обнару-
жено, что фебуксостат характеризовался 
меньшей по сравнению с аллопуринолом 
частотой возникновения первичной конеч-
ной точки, включавшей комбинацию госпи-
тализации по поводу нефатального инфаркта 
мио карда или острого коронарного синдрома 
с положительным биомаркером повреждения 
миокарда, нефатального мозгового инсульта 
или сердечно-сосудистой смерти (скоррек-
тированное отношение рисков 0,85 (95 % ДИ 
0,70–1,03); предел не меньшей эффективно-
сти 1,3). Фебуксостат не только не повысил, 
но и даже незначительно снизил (относи-
тельно аллопуринола) риски возникновения 
таких вторичных конечных точек, как кар-
диоваскулярная смерть (0,75 [95 % ДИ 0,59–
0,95]) и смерть от всех причин (0,91 [95 % ДИ 
0,66–1,27]) [33].

Одним из преимуществ дизайна исследова-
ния FAST считается высокое качество наблю-
дения за пациентами-участниками. Заранее 
спланированный сбор информации из нацио-
нальных баз данных способствовал более тща-
тельной оценке имеющихся исходных показа-
телей и контакту с пациентами. В ходе иссле-
довательского проекта только лишь 5,5 % лиц 
из группы аллопуринола и 6,2 % пациентов из 
группы фебуксостата досрочно прекратили 
участие в нем. Выводы исследований FAST и 
CARES различаются в отношении вторичных 
конечных точек, несмотря на сопоставимость 
масштабов этих трайлов. Авторы исследова-
ния CARES сделали акцент на относительном 
преобладании в группе фебуксостата сердеч-
но-сосудистой (ОР 1,34; 95 % ДИ 1,03–1,73) и 
общей (ОР 1,22; 95 % ДИ 1,01–1,47) смертно-

сти в период изучаемой терапии и в течение 
30 дней после ее завершения [58].

В исследовании FAST был применен ана-
лиз данных, полученных не только в ходе ак-
тивной терапии, но и в течение 90 дней по-
сле ее завершения, что повысило валидность 
оценки выявленных различий между группа-
ми. Расширенные временные рамки наблюде-
ния после завершения активной фазы лечения 
позволили включить в анализ летальные ис-
ходы тех пациентов, которые прекратили при-
ем изучаемого препарата после состоявшего-
ся сердечно-сосудистого события, ставшего в 
последующем причиной смерти. Количество 
таких пациентов с наступившим летальным 
исходом в исследовании CARES оказалось 
неопределенным, поскольку 45 % участни-
ков прекратили наблюдение досрочно. Кроме 
того, после повторного анализа информации 
о смертности из общедоступных баз данных 
было установлено, что нескорректированные 
показатели смертности в группах фебуксоста-
та и аллопуринола имели недостоверные раз-
личия. Оба исследовательских проекта в ко-
нечном итоге оказались солидарными в том, 
что фебуксостат не уступает аллопуринолу по 
влиянию на первичные конечные композит-
ные точки. Пациенты (участники исследова-
ния CARES) характеризовались более тяже-
лым течением подагры, чем участники иссле-
дования FAST. В исследовании CARES 72 % 
пациентов исходно не получали уратснижа-
ющих препаратов, при этом в исследовании 
FAST все пациенты исходно получали алло-
пуринол. Примечательно, что анамнез сер-
дечно-сосудистых заболеваний прослеживал-
ся у всех пациентов в исследовании CARES и 
только у 33 % участников исследования FAST 
(у 2046 из 6128).

Субанализ полученных результатов про-
екта FAST показал, что среди лиц с кардио-
васкулярной патологией отсутствовали зна-
чительные различия в смертности на фоне 
терапии фебуксостатом и аллопуринолом, 
при этом количество летальных исходов было 
недостаточным для того, чтобы корректно 
оценить риски, связанные с применением 
фебуксостата при тяжелых сердечно-сосуди-
стых заболеваниях [5]. Важно отметить, что 
20 % участников исследования CARES име-
ли застойную сердечную недостаточность, а 
в исследование FAST не включались лица с 
хронической сердечной недостаточностью 
III–IV функционального класса, которые, по 
определению, характеризуются высоким ри-
ском общей и сердечно-сосудистой смерти. 
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Поскольку оба проекта были выполнены в 
когортах с абсолютным количественным пре-
обладанием мужчин, переносимость фебуксо-
стата продолжает оставаться малоизученной 
среди женщин.

Опубликованный за несколько месяцев до 
выхода в свет результатов исследования FAST 
гайдлайн Американской коллегии ревматоло-
гии по диагностике и лечению подагры (2020) 
в варианте условной рекомендации (с учетом 
умеренного уровня доказанности) указывает 
на целесообразность переключения с фебук-
состата на другой уратснижающий препарат 
(преимущественно аллопуринол) при выяв-
лении у пациента в анамнезе или возникно-
вении нового сердечно-сосудистого заболева-
ния [19].

Сопоставимость фебуксостата с други-
ми уратснижающими препаратами (преиму-
щественно с аллопуринолом) в отношении 
дебюта сердечно-сосудистых заболеваний 
(ОР 1,06; 95 % ДИ 0,92–1,23; p = 0,42) была 
установлена в метаанализе J. Cuenca и соавт. 
(2019), который объединил данные 10 иссле-
дований с участием 14 402 пациентов с по-
дагрой (средний возраст 54 года) [15]. При 
оценке влияния сравниваемых препаратов на 
сердечно-сосудистую смертность было уста-
новлено, что относительный риск развития 
этой вторичной конечной точки для фебук-
состата составил 1,29 (95 % ДИ 1,01–1,66; 
р = 0,03); вместе с тем, когда из анализа были 
исключены данные крупного исследования 
CARES, оказалось, что относительный риск 
сердечно-сосудистой смерти, связанной с 
приемом фебуксостата, составил 0,73 (95 % 
ДИ 0,24–2,25; p = 0,64) [15].

По данным метаанализа L. Gao и соавт. 
(2021), фебуксостат по сравнению с аллопу-
ринолом имел лучший профиль переноси-
мости и кардиоваскулярной безопасности у 
пациентов с подагрой. Достоверные преиму-
щества фебуксостата были обнаружены по 
показателю риска ургентной коронарной ре-
васкуляризации (ОР 0,84; 95 % ДИ 0,77–0,90; 
p < 0,0001), инсульта (ОР 0,87; 95 % ДИ 0,79–
0,97; p = 0,009). Вместе с тем существенных 
различий между фебуксостатом и аллопури-
нолом не было выявлено по риску развития 
нефатального инфаркта миокарда (ОР 0,99; 
95 % ДИ 0,80–1,22; p = 0,91), наступления сер-
дечно-сосудистой смерти (ОР 0,98; 95 % ДИ 
0,69–1,38; p = 0,89) и смерти от любых причин 
(ОР 0,93; 95 % ДИ 0,75–1,15; p = 0,52) [21]. 
Сведений о СН как конечной точке в этом ме-
таанализе не приведено.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ И ПЕРСПЕКТИВЫ

Многочисленные на текущий период дан-
ные свидетельствуют о существенной роли 
мочевой кислоты сыворотки крови в патоге-
незе СН. При острой СН комбинированная 
оценка содержания в крови NT-proBNP и мо-
чевой кислоты может иметь важное значение 
для прогнозирования течения заболевания и 
его исходов (летальности, повторных госпи-
тализаций по причине декомпенсации СН). 
У пациентов с высоким риском развития СН 
уровень мочевой кислоты следует оценивать 
в рутинном порядке, учитывая его доступ-
ность даже в первичном звене системы здра-
воохранения.

Следует учитывать линейную связь между 
экстремально высокой урикемией и сердеч-
но-сосудистой смертностью, поскольку это 
может оказаться одним из аргументов в пользу 
выбора наиболее эффективных методов лече-
ния сердечной недостаточности у пациентов с 
такими нарушениями пуринового обмена. Не-
смотря на определенные успехи, достигнутые 
в нескольких рандомизированных клиниче-
ских исследованиях с применением уратсни-
жающих препаратов у пациентов с ХСН, оче-
видна необходимость продолжения изучения 
их релевантности у пациентов с различными 
фенотипами СН. Польза подходов, направлен-
ных на альтернативные (кроме ксантиноксида-
зы) компоненты пуринового обмена, требует 
проведения новых исследований в широком 
спектре кардиоваскулярной патологии, вклю-
чая сердечную недостаточность.
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РЕЗЮМЕ. Введение. Рентгенография — «золотой стандарт» диагностики остеоартрита су-
ставов кисти (ОАСК). Однако данное исследование не позволяет оценить состояние хряща и 
наличие синовита. Материалы и методы. В исследование было включено 20 женщин возрас-
та 55,5 (53,3; 66,8) года, страдающих ОАСК. У всех определяли уровень боли в суставах кисти 
по визуально-аналоговой шкале (ВАШ). Степень функциональных нарушений, эстетическую 
неудовлетворенность внешним видом рук оценивали в баллах по авторскому опроснику. При 
выполнении рентгенографии, ультразвукового исследования (УЗИ) и магнитно-резонансной 
томографии (МРТ) суставов кисти изучали ширину суставной щели, размер остеофитов, нали-
чие эрозий и синовита. Результаты. Были выявлены расхождения между результатами рент-
генографии, УЗИ и МРТ по суставной щели (F(2,60) = 43,4; р < 0,001), эрозиям (F(2,60) = 13,4; 
р < 0,001) и синовиту (F(2,60) = 15,1; р < 0,001). Размеры остеофитов значимо не различались в 
зависимости от методов диагностики (F(2,60) = 2,0; р = 0,14). Закономерностей между клини-
ко-функциональными и инструментальными результатами выявлено не было (p > 0,05). Об-
суждение. Было показано, что рентгенография остается единственным методом достоверного 
определения сужения суставной щели, все три метода исследования равнозначны по оценке 
размеров остеофитов. МРТ оказалась наиболее чувствительной для визуализации эрозий и 
выявления синовита. Корреляции между выраженностью боли по ВАШ, функциональными 
нарушениями, эстетической неудовлетворенностью и структурными изменениями по рент-
генографии, УЗИ и МРТ получены не были. Заключение. Основой диагностики ОАСК оста-
ется стандартная рентгенография. Применение УЗИ не позволяет провести оценку наличия 
синовита, возможно, вследствие необходимости дополнительного допплерографического ис-
следования. Не получила подтверждения гипотеза о возможности ранней диагностики пато-
логического процесса с применением УЗИ и МРТ в связи с отсутствием их большей чувстви-
тельности в выявлении сужения суставной щели и размеров остеофитов.
КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: остеоартрит суставов кисти; рентгенография; УЗИ; МРТ.
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SUMMARY. Introduction. Radiography is the “gold standard” for hand osteoarthritis (HO) diagnos-
tic. However, this study does not allow to evaluate the cartilage and synovitis. Materials and methods. 
The study included 20 women with HO. Their age is 55.5 (53.3–66.8) years. The level of joint pain was 
assessed by visual analogue scale (VAS). The author’s questionnaire has been used for the degree of 
functional impairment and aesthetic dissatisfaction assessment. The width of the joint space, the size 
of osteophytes, the presence of erosions and synovitis were estimated by radiography, ultrasound (US) 
and magnetic resonance imaging (MRI). Results. Discrepancies were found between X-ray, US and 
MRI results for joint space (F(2,60) = 43.4; p < 0.001), erosion (F(2,60) = 13.4; p < 0.001) and synovitis 
(F(2,60) = 15.1; p < 0.001). The size of osteophytes did not have any significant differences for all 3 diag-
nostic methods (F(2,60) = 2.0; p = 0.14). There were not any regularities between the clinical, functional 
and instrumental results (p > 0.05). Discussion. It has been shown that radiography remains the only 
method to determine the joint space narrowing reliably. All three research methods are equivalent in 
assessing the osteophyte size. MRI was found to be the most sensitive for visualizing erosions and de-
tecting synovitis. There were not any correlations between the severity of pain, functional impairment, 
aesthetic dissatisfaction and structural changes by radiography, US and MRI. Conclusion. Standard 
radiography remains the basis for HO diagnostic. US does not allow to assess the presence of synovitis. 
The possible reason is necessity of Doppler examination additionaly. The hypothesis about the possi-
bility of early diagnostic of pathological process using ultrasound and MRI was not confirmed due to 
the lack of their greater sensitivity in identifying the joint space narrowing and the size of osteophytes.
KEY WORDS: hand osteoarthritis; radiography; ultrasound; MRI.

ставляется крайне важной, так как современные 
представления о патогенезе ОА позволили опре-
делить воспалительную природу заболевания, 
приводящую к деструкции хряща [9]. В случае 
рентгенографии оценка хряща производится 
косвенно: по степени сужения суставной щели 
[10]. Кроме того, ОАСК относится к формам 
заболевания, при которых прогрессирование 
клинических проявлений опережает рентге-
нологические изменения, что не позволяет ис-
пользовать данный метод для оценки динамики 
морфологических изменений, в отличие от ОА 
крупных суставов [11, 12]. Все вышесказанное 
предполагает поиск дополнительных методов 
визуализации хряща с целью оценки прогрес-
сирования и эффективности терапии ОАСК.

Сегодня очевидно, что ультразвуковое ис-
следование (УЗИ) с применением высокоча-
стотных датчиков и магнитно-резонансная 
томография (МРТ) значительно расширяют 
диагностические и лечебные возможности 
клинициста. УЗИ и МРТ, наряду с рутинной 
рентгенографией, позволяют не только оценить 
состояние хряща, ширину суставной щели, 
размер остеофитов, эрозивный характер пора-
жения, но и определить наличие синовита. Ре-
зультаты проспективных исследований демон-
стрируют прогностическое значение синовита 
в прогрессировании заболевания и формирова-

ВВЕДЕНИЕ

Остеоартрит (ОА) — распространенное за-
болевание [1, 2], «золотым стандартом» диагно-
стики которого является рентгенография [3]. 
Согласно действующим рекомендациям Евро-
пейской антиревматической лиги (EULAR) [4], 
данный способ визуализации суставов приме-
няется первым. Кроме того, именно рентгено-
графия взята за основу критериального подхода 
к диагностике ОА крупных суставов. Несмотря 
на то что верификация остеоартрита суставов 
кисти (ОАСК) в соответствии с классификаци-
онными критериями ACR основывается только 
на оценке клинических проявлений [5], стан-
дартная рентгенография при данной патологии 
позволяет оценить степень сужения суставной 
щели, наличие краевых костных разрастаний 
(остеофитов), субхондрального склероза, эро-
зий и кистовидных просветлений [6]. Выра-
женность указанных изменений положена в 
основу рентгенологической классификации и 
определения стадии ОА и ОАСК в частности. 
В российской практике чаще используется 
классификация J.H. Kellgren и J.S. Lawrence [7] 
и Н.С. Косинской [8].

Однако данный вид исследования не по-
зволяет напрямую оценить состояние хряща. 
Оценка последнего в настоящее время пред-
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нии центральных эрозий [13, 14]. Кроме того, 
УЗИ и МРТ дают более полную информацию 
о состоянии структур сустава благодаря прове-
дению исследования в нескольких плоскостях, 
в то время как традиционная рентгенография 
проводится в одной (чаще всего переднезадней) 
плоскости [15].

В отличие от МРТ, УЗИ является портатив-
ным, доступным методом исследования, име-
ет низкую стоимость и практически не имеет 
противопоказаний. К.Ю. Волков и соавторы 
определяют УЗИ как незаменимый инструмент 
дифференциального диагноза, динамическо-
го наблюдения и контроля качества лечения 
заболеваний крупных суставов [16]. В 1972 г. 
D. МсDonald и G. Leopold впервые с помощью 
УЗИ провели дифференциальную диагностику 
между тромбофлебитом и разрывом кисты Бей-
кера [17]. В это же время появляются и первые 
работы по применению УЗИ в ревматологии, 
в основном посвященные диагностике изме-
нений коленных суставов при ревматоидном 
артрите [18]. Данные УЗИ в настоящее время 
входят в классификационные критерии ряда 
заболеваний [15]. К примеру, наличие субдель-
товидного бурсита, теносиновита бицепса или 
плечелопаточного синовита включено в класси-
фикационные критерии EULAR для ревматиче-
ской полимиалгии [19].

Предполагается, что УЗИ суставов кисти 
является эффективным методом диагностики 
и динамического контроля при ОАСК. В ра-
ботах H. Keen [20] и L. Mancarella [21] по-
казана сопоставимая с рентгенографией по 
информативности возможность визуализации 
остеофитов, суставной щели по УЗИ. Соот-
ветственно, исследования, направленные на 
уточнение различных аспектов применения 
данного метода, являются актуальными, по-
скольку УЗИ — перспективная методика, 
позволяющая наряду с рентгенографией оце-
нить выраженность структурных изменений, 
и, возможно, диагностировать заболевание на 
более ранней (рентгенонегативной) стадии.

ЦЕЛЬ РАБОТЫ

Изучить возможности инструментальной 
диагностики с применением УЗИ и МРТ у па-
циентов с ОАСК.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

В исследование было включено 20 женщин 
в возрасте от 45 до 76 лет, страдающих ОАСК. 
Медиана возраста составила 55,5 (53,3; 66,8) 

года. Диагноз ОАСК был установлен на осно-
вании критериев ACR [5]. До проведения ис-
следования каждый пациент подписал добро-
вольное информированное согласие, утверж-
денное Локальным этическим комитетом. 
В исследование не включались пациенты с 
вторичным характером ОА. При объективном 
обследовании оценивали наличие узлов Гебер-
дена (УГ) и Бушара (УБ). У всех включенных в 
исследование пациенток наблюдалась узловая 
форма поражения суставов: у 13 — изолиро-
ванные узлы Гебердена, у 7 — сочетание узлов 
Гебердена и Бушара. Изолированного наличия 
узлов Бушара в исследуемой группе выявлено 
не было. У всех пациенток был определен уро-
вень боли в суставах кисти в покое, при дви-
жениях и в ночное время с помощью визуаль-
но-аналоговой шкалы (ВАШ). Дополнительно 
оценивалась выраженность утренней скован-
ности в суставах кисти. Оценка выраженности 
боли и утренней скованности в суставах кисти 
производилась в миллиметрах (мм), где 0 — 
полное отсутствие боли, 100 — максимально 
выраженная боль. Так, выраженность болево-
го синдрома в покое, при движениях и в ноч-
ное время по ВАШ в среднем составила 26,4 
(19,7) мм, 38,7 (25,2) мм и 25,6 (20,5) мм соот-
ветственно. Выраженность утренней скован-
ности соответствовала 35,6 (26,6) мм. Степень 
функциональных нарушений, эстетическая 
неудовлетворенность внешним видом рук па-
циентками оценивались в баллах с помощью 
авторского опросника (табл. 1).

Средняя балльная оценка функциональных 
нарушений и эстетической неудовлетворенности 
внешним видом рук составила 1,50 (0,00; 4,75) и 
4,95 (2,11) баллов соответственно. Общая харак-
теристика группы представлена в таблице 2.

Всем пациенткам было выполнено ком-
плексное обследование, включавшее рентгено-
графию, УЗИ и МРТ суставов кисти. Оценива-
лись изменения в I пястно-фаланговом суставе, 
I межфаланговом суставе, дистальных и прокси-
мальных межфаланговых суставах II–V пальцев 
обеих кистей. Рентгенограмма выполнялась в 
прямой (переднезадней) проекции с использо-
ванием стандартных режимов, на рентгеноло-
гическом аппарате DIRA-RG (Германия). Рент-
генограммы были описаны совместно с рент-
генологом Д.Н. Виноградовой в соответствии 
с классификацией по Н.С. Косинской [8], кото-
рая рекомендована обществом рентгенологов 
Санкт-Петербурга. Стадия устанавливалась в 
соответствии с выраженностью изменений 
в наиболее пораженном суставе рентгеноло-
гически. У 5 пациентов рентгенологическая 
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Таблица 1
Авторский опросник для оценки функциональных нарушений и эстетической неудовлетворенности 

внешним видом рук

Степень функциональных нарушений
Без 

затруднения 
(0 баллов)

С некоторым 
трудом
(1 балл)

С большим 
трудом

(2 балла)

Не могу 
выполнить 
(3 балла)

1. Можете ли Вы самостоятельно открыть/закрыть 
водопроводный кран?
2. Можете ли Вы самостоятельно, не прибегая к 
посторонней помощи, в том числе специальным 
приспособлениям, выдавить зубную пасту из 
тюбика?
3. Можете ли Вы удержать зубную щетку?
4. Можете ли Вы самостоятельно одеться/
раздеться, в том числе завязать/развязать шнурки 
на обуви, застегнуть/расстегнуть пуговицы или 
застежку-молнию?
5. Можете ли Вы переставить тарелку или миску, 
наполненную едой?
6. Можете ли Вы самостоятельно с помощью ножа 
нарезать мясо на куски?
7. Можете ли вы самостоятельно очистить фрукты 
от кожуры?
8. Можете ли вы самостоятельно повернуть ключ 
в замке?
9. Можете ли вы самостоятельно открыть дверь 
автомобиля?
10. Можете ли вы самостоятельно повернуть 
дверную ручку?
11. Вам доступно письмо с помощью ручки или 
карандаша на листе бумаги?
12. Можете ли вы самостоятельно разрезать бумагу 
с помощью ножниц?

Степень эстетической неудовлетворенности
Нет

(0 баллов)
Незначительно

(1 балл)
Значительно

(2 балла)
Очень 
сильно

(3 балла)
1. Обеспокоены ли Вы внешним видом Ваших рук? 
2. Вы обеспокоены, что деформация будет 
прогрессировать?
3. Вы задумывались о хирургической коррекции 
деформации пальцев кистей?
4. Ощущаете ли Вы неудобство, если ваши руки 
оказываются на виду (в центре внимания)?

стадия ОА в соответствии с классификацией по 
Н.С. Косинской соответствовала первой, у 9 па-
циентов — второй, у 6 пациентов — третьей. 
УЗИ выполнено на аппарате GE Vivid 4 (США) 
с использованием мультичастотного линейно-
го датчика с частотой 5–12 мГц. Визуализация 
суставов осуществлялась в сагиттальной пло-
скости с тыльной поверхности кисти, оценка 

наличия синовита проводилась по серой шка-
ле (gray-scale). МРТ выполнялась на магнит-
но-резонансном томографе GE Signa 1,5 Тесла 
(США), проводилась в корональной, сагитталь-
ной и аксиальной проекциях, толщина срезов 
составляла 2 мм. Использовались следующие 
импульсные последовательности: Cor PD FatSat 
frFSE, Cor STIR fast IR, Cor T1 FSE, Cor T2 FSE 
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FatSat, Cor PD frFSE, Sag PD FatSat frFSE, Ax 
PD FatSat frFSE. Оценка теносиновита произ-
водилась без контрастирования в режиме STIR 
fast IR и FatSat frFSE, признаком теносиновита 
считалось повышение интенсивности МР-сиг-
нала линейной формы, следующего по ходу во-
локон сухожилия. Оценка и сравнение методов 
обследования проводились совместно с врача-
ми-рентгенологами И.В. Путиловой и И.В. Вой-
дак по следующим параметрам: ширина сустав-
ной щели, наличие/отсутствие эрозий, размер 
остеофитов. Дополнительно по данным УЗИ и 
МРТ оценивали наличие синовита. Оценка по 
параметру «ширина суставной щели» произво-
дилась в баллах от 0 до 2 (где 0 — отсутствие 
сужения суставной щели, 1 — незначительное 
сужение, 2 — значительное сужение суставной 
щели). Размер остеофитов оценивали в милли-
метрах. Наличие или отсутствие эрозий или си-
новита определяли качественно: 0 — отсутствие 
эрозии/синовита, 1 — наличие эрозии/синовита.

Анализ полученных данных проводили при 
помощи статистической программы IBM SPSS 
Statistics 24. Описательная статистика для ко-
личественных данных, согласованных с нор-
мальным распределением, представлена в виде 
среднего и стандартного отклонения M(SD), 
для несогласованных — медианы и верхних 
границ первого и третьего квартиля Me(Q1;Q3). 
Нормальность выборочного распределения 
проверялась критерием Шапиро–Уилка. Для 
сравнения каждого из исследуемых параметров 

(сужение суставной щели, размер остеофитов, 
наличие или отсутствие эрозий и синовита) по 
данным рентгенографии, УЗИ и МРТ, результа-
ты исследования были изначально суммирова-
ны соответственно оцениваемому параметру и 
методу диагностики (табл. 3).

Такой способ обработки данных был вы-
бран в связи тем, что методика выполнения 

Таблица 2
Общая характеристика исследуемой группы

Показатель N = 20 
Возраст, годы 55,5 (53,3; 66,8)
Вариант узлового поражения:

УГ
УБ
УГ + УБ

13
0
7

Стадия ОА (по Н.С. Косинской):
I стадия
II стадия
III стадия

5
9
6

ВАШ в покое, мм 26,4 (19,7)
ВАШ при движениях, мм 38,7 (25,2)
ВАШ ночью, мм 25,6 (20,5)
Продолжительность УС, мм 35,6 (26,6)
Функция суставов1, баллы 1,50 (0,00; 4,75)
Внешний вид рук1, баллы 4,95 (2,11)

Примечание: ВАШ — визуально-аналоговая шкала 
боли; ОА — остеоартрит; УБ — узелки Бушара; УГ — 
узелки Гебердена; УС — утренняя скованность; 1 — 
оценивались по авторскому опроснику.

Таблица 3
Расчетные показатели суставного счета 20 суставов 

по данным трех методов исследования (M (SD))

Метод диагностики M (SD) Число 
исследований, 

N
Cуставной счет 20 суставов для параметра «сужение 

суставной щели», балл (M (SD))1

Рентгенография 18,2 (6,5) 20

УЗИ 12,6 (3,9) 20

МРТ 3,3 (4,6) 20

Всего 11,4 (8,0) 60

Cуставной счет 20 суставов для параметра «размер 
остеофитов», мм (M (SD))2

Рентгенография 14,3 (5,0) 20

УЗИ 17,2 (5,9) 20

МРТ 18,2 (7,8) 20

Всего 16,6 (6,4) 60

Cуставной счет 20 суставов для параметра «эрозии», 
балл (M(SD))3

Рентгенография 0,3 (0,6) 20

УЗИ – 20

МРТ 4,0 (4,7) 20

Всего 1,4 (3,3) 60

Cуставной счет 20 суставов для параметра 
«синовит», балл (M(SD))3

Рентгенография – 20

УЗИ 3,7 (4,1) 20

МРТ 8,7 (7,7) 20

Всего 4,1 (6,1) 60

Примечания.
1 — оценка по параметру «ширина суставной щели» 
производилась в баллах от 0 до 2 (где 0 — отсутствие 
сужения суставной щели, 1 — незначительное сужение, 
2 — значительное сужение суставной щели); 2 — оцен-
ка размеров остеофитов производилась в миллиметрах; 
3 — наличие или отсутствие эрозий или синовита 
определялась качественно (0 — отсутствие эрозии/си-
новита, 1 — наличие эрозии/синовита).
МРТ — магнитно-резонансная томография; УЗИ — 
ультразвуковое исследование.
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исследования и оценка изменений для каж-
дого из 20 оцениваемых суставов не отлича-
лись. Объединенные данные сравнивали меж-
ду тремя методами исследования при помо-
щи общей линейной модели (General Linear 
Model) и многомерного дисперсионного ана-
лиза (MANOVA) с последующим post-hoc 
Bonferroni тестом [22] для попарного сравне-
ния, если отвергалась (при р < 0,05) нулевая 
гипотеза (H0), что выборки не различаются. 
Для определения наиболее чувствительного 
метода диагностики было проведено попар-
ное сравнение тех параметров, по которым 
было получено различие для данных рентге-
нографии, УЗИ и МРТ (табл. 4).

Сравнение структурных характеристик 
суставов, полученных разными диагности-
ческими методами, было также проведено с 
применением непараметрического анализа 
Kruskal–Wallis (KW) [23] для нескольких не-
зависимых выборок (см. рис. 1–4).

Для ответа на вопрос, какой из методов 
диагностики наиболее полно коррелирует 
с результатами объективного осмотра, вы-
раженностью болевого синдрома и оценкой 
функционального статуса, данные по суста-
вам были изначально суммированы соответ-
ственно оцениваемому параметру и методу 
диагностики. Суммарные данные для каждо-
го исследования были разбиты на три класте-
ра (для каждого из оцениваемых параметров) 
при помощи метода K-means analysis [24]. 
Для этого все четыре суммарных показателя 
для каждого метода исследования сначала 
были автоматически стандартизированы, а 
после — разделены на кластеры. Значимость 
каждой кластеризации, проведенной отдельно 
для суммарных данных каждого из методов 
диагностики, была проверена непараметриче-
ским Kruskal–Wallis-тестом (для нескольких 
независимых выборок), который позволил 
сравнить кластеры суммарных показателей. 

Таблица 4
Попарное сравнение результатов рентгенографии, УЗИ и МРТ при исследовании суставной щели, 

остеофитов, эрозий и синовита (разница средних величин)

Исследуемый параметр Метод 
диагностики

Метод диагностики 
для сравнения

Разница средних 
величин

Уровень 
значимости (р)

Суставная щель
РГ*

УЗИ 5,600 0,003
МРТ 14,900 0,000

УЗИ
РГ –5,600 0,003

МРТ 9,300 0,000

МРТ
РГ –14,900 0,000

УЗИ –9,300 0,000
Остеофиты

РГ
УЗИ –2,895 0,463
МРТ –3,855 0,178

УЗИ
РГ 2,895 0,463

МРТ –0,960 1,000

МРТ
РГ 3,855 0,178

УЗИ 0,960 1,000
Эрозии

РГ
УЗИ 0,250 1,000
МРТ –3,750 0,000

УЗИ
РГ 20,250 1,000

МРТ –4,000 0,000

МРТ
РГ 3,750 0,000

УЗИ 4,000 0,000
Синовит

РГ
УЗИ –3,700 0,071
МРТ –8.700 0,000

УЗИ
РГ 3,700 0,071

МРТ –5,000 0,008

МРТ
РГ 8,700 0,000

УЗИ 5,000 0,008

Примечание: МРТ — магнитно-резонансная томография; РГ — рентгенография; УЗИ — ультразвуковое исследование.
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Кроме того, результаты шкал и опросников 
были, в свою очередь, стандартизированы 
и классифицированы при помощи K-means 
analysis, CrossTab-метода [25] и Pearson Chi-
Square-теста [26]. Значимость полученного 
результата была проверена с использованием 
суммарных данных, полученных при помощи 
рентгенографии, УЗИ и МРТ.

РЕЗУЛЬТАТЫ

При анализе полученных данных с ис-
пользованием многомерного дисперсион-
ного анализа (MANOVA) было выявлено 
несоответствие между результатами иссле-
дований, полученных при помощи рентгено-
графии, УЗИ и МРТ по некоторым параме-
трам. Так, расхождения были найдены для 
суставной щели (F(2,60) = 43,4; р < 0,001), 
эрозий (F(2,60) = 13,4; р < 0,001) и синови-
та (F(2,60) = 15,1; р < 0,001). Только размер 
остео фитов не зависел от примененного мето-
да диагностики (F(2,60) = 2,0; р = 0,14). Непа-
раметрический анализ Kruskal–Wallis показал 
сходный результат — различия были найде-
ны для трех параметров: сужения суставной 
щели (F(2,60) = 35,2; р < 0,001) (рис. 1), эрозий 
(KW(2,60) = 35,9; р < 0,001) (рис. 2) и синови-
та (KW(2,60) = 25,6; р < 0,001) (рис. 3). Разме-
ры остеофитов были сопоставимы и не зави-
сели от метода диагностики (KW(2,60) = 5,7; 
р = 0,05) (рис. 4).

При оценке чувствительности путем по-
парного сравнения изучаемых параметров 
нами были получены следующие результаты. 

Степень сужения суставной щели лучше все-
го определялась на рентгенографии, в то вре-
мя как точность МРТ оказалась наименьшей. 
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Рис. 1. Сравнение результатов рентгенографии (РГ), 

ультразвукового исследования (УЗИ) и магнит-
но-резонансной томографии (МРТ) по параме-
тру «суставная щель» непараметрическим ана-
лизом Kruskal–Wallis. (Обозначения здесь и на 
рис. 2–4)
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Рис. 2. Сравнение результатов РГ, УЗИ и МРТ по па-
раметру «эрозия» непараметрическим анализом 
Kruskal–Wallis
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Рис. 3. Сравнение результатов РГ, УЗИ и МРТ по пара-

метру «синовит» непараметрическим анализом 
Kruskal–Wallis
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Рис. 4. Сравнение результатов РГ, УЗИ и МРТ по пара-

метру «остеофиты» непараметрическим анали-
зом Kruskal–Wallis
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МРТ была наиболее чувствительным методом 
для визуализации эрозий и синовита по срав-
нению с УЗИ и рентгенографией (табл. 4).

При сравнении кластеров «рентгеногра-
фия», «УЗИ» и «МРТ» и кластеров шкал боли, 
утренней скованности, степени функциональ-
ной недостаточности и неудовлетворенности 
внешним видом рук при помощи CrossTab-ме-
тода и теста Pearson Chi-Square закономерно-
стей между клинико-функциональными пара-
метрами и результатами инструментального 
обследования получено не было (p > 0,05).

ОБСУЖДЕНИЕ

Наше исследование показало, что только 
при помощи стандартной рентгенографии до-
стоверно определялась степень сужения су-
ставной щели. Полученные данные идут враз-
рез с работами L. Mancarella [21] и B. Moller 
[27], где была выявлена корреляция между тол-
щиной хряща, определяемой с помощью УЗИ, 
и определяемой рентгенологически степенью 
сужения суставной щели. Однако оценка сте-
пени сужения суставной щели при помощи 
УЗИ может быть затруднительна и не всегда 
адекватна в связи с фокусировкой исследова-
ния только на периферическую область, тогда 
как центральная часть сустава находится вне 
доступа УЗИ. Поскольку согласно рекоменда-
циям WHO/ILAR (World Health Organisation/
International League of Associations for 
Rheumatology), ширину суставной  щели сле-
дует измерять в наиболее суженном участке, 
в случае, если подобный участок расположен 
в центральной части сустава, метод УЗ-диа-
гностики может быть не адекватным данной 
задаче. Следует также принять во внимание, 
что остеофиты могут еще больше уменьшать 
и так ограниченное костной тканью акустиче-
ское «окно» и таким образом увеличивать по-
грешность измерений [20]. Последнее может 
быть связано как с физическими свойствами 
ультразвука, так и с отсутствием стандартизи-
рованных методик проведения УЗИ и оценки 
степени сужения суставной щели. При оценке 
результатов исследования необходимо учиты-
вать, что ширина суставной щели в норме мо-
жет варьировать в зависимости от роста и кон-
ституции отдельно взятого человека. В нашем 
исследовании использовалась балльная оценка 
сужения суставной щели (вариант нормы, не-
значительное сужение и значительное суже-
ние), которая весьма субъективна и зависит от 
врача функциональной диагностики и/или рент-
генолога [28]. МРТ, в отличие от УЗИ, менее 

зависимо от оператора, однако все исследова-
ния, проводимые по данной теме, не стандар-
тизированы [29].

Поиск более чувствительных методов 
визуа лизации остеофитов, потери хрящевой 
ткани в настоящее время актуален, поскольку 
ранняя диагностика ОАСК позволяет свое-
временно и эффективно назначить хондропро-
текторы на еще сохранный  суставной  хрящ. 
Именно поэтому некоторыми исследователями 
предпринимались попытки диагностики забо-
левания на более ранней (рентгенонегативной) 
стадии с применением УЗИ и МРТ. В связи 
с этим представляется чрезвычайно важным 
тот факт, что проведенное нами исследование 
показало хорошую корреляцию между тремя 
методами определения размеров остеофитов. 
Полученные нами результаты соответствуют 
ряду литературных данных. Так, A. Iagnocco 
и соавторы [30] при сравнении МРТ и УЗИ 
обнаружили, что гиперэхогенные выступы 
по данным УЗИ соответствуют остеофитам, 
определяемым по МРТ. В то же время в иссле-
дованиях I. Haugen [31] и W. Kwok [32] МРТ 
оказалась более чувствительным методом по 
сравнению с рентгенографией в возможности 
выявления остеофитов благодаря визуализа-
ции сустава в нескольких плоскостях. Тем не 
менее в настоящее время эти методики не на-
шли широкого распространения в диагностике 
ОАСК [33].

В 2007 году A. Grainger и соавторы [34] 
сообщили о большей чувствительности МРТ 
для обнаружения эрозий при ОАСК по срав-
нению со стандартной рентгенографией. Эти 
данные впоследствии были подтверждены 
рядом исследований, в частности R. Wittoek 
в 2010 году [35] и работами I. Haugen [31], 
W. Kwok [32] в 2011 году. Примечательно 
то, что МРТ позволяет обнаружить не толь-
ко большее количество эрозий у пациентов 
с эрозивным ОАСК по данным рентгеногра-
фии, но и выявить эрозии при рентгеногра-
фически неэрозивном (рентгенонегативном) 
варианте ОАСК. Полученные нами результа-
ты соответствуют данным литературы: МРТ 
оказалась наиболее чувствительным методом 
при визуализации эрозий, в то время как по 
данным рентгенографии эрозии встречались 
значительно реже. В нашем исследовании по 
данным УЗИ эрозии встречались также ред-
ко. Однако другие исследователи (Wittoek R. 
et al., 2010) показали, что структурные изме-
нения (в том числе и эрозии), определяемые 
по УЗИ, были сопоставимы с данными МРТ 
как эталонного исследования [35]. Такое не-
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соответствие может быть обусловлено рядом 
причин. Так, из-за анатомических особенно-
стей сустава визуализация суставного хряща 
ограничена измененными периферическими 
структурами сустава, в частности — остео-
фитами [36]. Присутствие последних искажа-
ет акустическое «окно», тем самым усложняя 
оценку состояния структур сустава. Кроме 
того, в суставах с выраженными изменения-
ми порой трудно определить точку, в которой 
начинается эрозия и заканчивается остеофит.

Традиционная рентгенография не дает ин-
формации о состоянии синовиальной оболоч-
ки, количестве жидкости в полости сустава 
и, как следствие, наличии синовита. Возмож-
ность УЗИ и МРТ определять минимально 
выраженный синовит в межфаланговых су-
ставах подтверждена многими авторами [21, 
37–40]. При этом чувствительность УЗИ при 
определении выраженности синовита сопо-
ставима с МРТ [35]. Однако по нашим дан-
ным, чувствительность МРТ в выявлении си-
новита оказалась значительно выше, чем при 
УЗИ. Возможно, такое несоответствие связано 
с применением в указанных работах дополни-
тельно допплерографического исследования, 
которое мы не использовали. R. Wakefield ре-
комендует давать количественную характери-
стику синовита, складывающуюся из оценки 
количества жидкости в полости сустава, тол-
щины синовиальной оболочки и степени ее 
васкуляризации [41].

При ОА крупных суставов давно отмече-
на корреляция выраженности дегенеративных 
изменений со степенью функциональных на-
рушений, в то же время вопрос такого соот-
ветствия при ОАСК остается дискутабельным. 
Литературные данные носят противоречивый 
характер и не позволяют однозначно опреде-
лить насколько функциональные нарушения, 
выраженность болевого синдрома в кистях 
соответствуют структурным изменениям, вы-
явленным с помощью разных методов обсле-
дования суставов. По мнению одних авторов, 
при УЗИ, как и при рентгенологическом иссле-
довании, степень выраженности морфологи-
ческих признаков ОА не всегда соответствует 
уровню болевого синдрома [42]. В результатах 
Роттердамского [43] и Фрамингемского [44] 
исследований, наоборот, отмечена положи-
тельная корреляция между наличием эрозий 
по данным МРТ и выраженностью боли и ско-
ванности в суставах кистей. Схожие результа-
ты получены и I. Haugen [45]: умеренный или 
выраженный синовит, эрозии и остеофиты 
напрямую независимо друг от друга коррели-

ровали со степенью болезненности суставов, 
однако достоверной связи между интенсив-
ностью боли и общим счетом по опросникам 
AUSCAN и AIMS-2 не было. Полученные 
нами данные не выявили корреляции между 
выраженностью боли по шкале ВАШ, функ-
циональными нарушениями, эстетической не-
удовлетворенностью и структурными измене-
ниями по рентгенографии, УЗИ и МРТ.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Подводя итоги, можно утверждать, что ос-
новой диагностики и стратификации по ста-
диям ОАСК остается стандартная рентгено-
графия. Данное исследование должно выпол-
няться всем пациентам без исключения при 
подозрении на патологию суставов кисти. УЗИ 
и МРТ в настоящее время носят вспомогатель-
ный характер, однако представляют большой 
интерес ввиду возможности выявления мини-
мально выраженного синовита и рентгеноне-
гативного эрозивного варианта ОАСК. УЗИ, в 
отличие от МРТ, рассматривается как наиболее 
перспективный метод дополнительного обсле-
дования суставов. Результаты нашего иссле-
дования показали, что применение рутинного 
УЗИ не позволяет должным образом провести 
оценку наличия синовита, так как требуется 
дополнительная диагностика с применением 
допплерографического исследования, а также 
внедрение стандартов проведения и интер-
претации результатов исследования. Таким 
образом, полученные нами результаты не под-
твердили гипотезу о возможности диагности-
ки патологического процесса на более ранней 
стадии с применением УЗИ и МРТ, так как не 
была доказана большая чувствительность дан-
ных методов в выявлении сужения суставной 
щели и размеров остеофитов.
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РЕЗЮМЕ. В статье описана роль пероральных препаратов 5-аминосалициловой кислоты (5-
АСК) в структуре базисной терапии язвенного колита согласно действующим клиническим 
рекомендациям. Показаны результаты актуальных эпидемиологических исследований, отра-
жающих особенности применения пероральных препаратов 5-АСК в клинической практике в 
разрезе протяженности поражения толстой кишки, отмечена высокая частота использования 
монотерапии пероральными препаратами 5-АСК. Представлен спектр применяемых в насто-
ящее время пероральных препаратов 5-АСК и их особенности, определяющие поступление 
действующего вещества в слизистую оболочку пораженных участков толстой кишки.
КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: язвенный колит; 5-аминосалициловая кислота; месалазин.
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SUMMARY. The article represents the role of oral 5-aminosalicylic acid(5-ASA) drugs in the 
structure of the basic therapy of ulcerative colitis according to current clinical guidelines. The 
results of current epidemiological studies reflecting the features of the use of oral preparations 
5-ASA in clinical practice in the context of the length of colon lesions are presented, a high 
frequency of use of monotherapy with oral 5-ASA preparations were noted. The spectrum of 
currently used oral preparations 5-ASA and their features that determine the flow of the active 
substance into the mucous membrane of the affected areas of the colon are presented.
KEY WORDS: ulcerative colitis; 5-aminosalicylic acid; mesalazine.
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ВВЕДЕНИЕ

Язвенный колит (ЯК) относится к воспа-
лительным заболеваниям кишечника, явля-
ется хроническим иммунным заболеванием 
толстой кишки. При ЯК, в отличие от болез-
ни Крона, поражается только толстая кишка 
(исключением служит развитие ретроградно-
го илеита), воспаление чаще всего ограничи-
вается слизистой оболочкой кишки и носит 
диффузный характер.

Согласно зарубежным данным, заболе-
ваемость ЯК составляет от 0,6 до 24,3 на 
100 тыс. человек, распространенность до-
стигает 505 на 100 тыс. человек. Данные о 
распространенности ЯК в Российской Феде-
рации ограничены, но согласно данным от-
дельных эпидемиологических исследований, 
она составляет 19,3–29,8 на 100 тыс. населе-
ния.

В последние десятилетия в России, как и 
во всем мире, отмечается неуклонный рост 
заболеваемости воспалительными заболе-
ваниями кишечника. Так, по данным Мини-
стерства здравоохранения РФ, прирост забо-
леваемости ЯК с 2012 по 2015 годы составил 
31,7 %. Активное течение ЯК значительно 
снижает качество жизни пациентов, пациен-
ты нуждаются в пожизненном наблюдении 
и постоянной поддерживающей противоре-
цидивной терапии, а в случае недостаточной 
эффективности медикаментозного лечения — 
усилении терапии путем «переключения» на 
другие группы лекарственных препаратов, в 
том числе с использованием генно-инженер-
ной биологической терапии (ГИБТ). Данная 
патология поражает преимущественно лиц 
трудоспособного возраста и даже при адек-
ватной терапии может сопровождаться раз-
витием тяжелых осложнений, требующих 
хирургического лечения и приводящих к ин-
валидизации и социальной дезадаптации па-
циентов [2–4, 10].

ПОДХОДЫ К ТЕРАПИИ ЯЗВЕННОГО КОЛИТА

Терапия ЯК предполагает дифференциро-
ванный подход в зависимости от фазы тече-
ния заболевания (обострение или ремиссия) и 
эффективности и переносимости ранее назна-
чавшейся терапии. Используются препараты 
5-аминосалициловой кислоты (5-АСК), глю-
кокортикоиды, иммуносупрессоры и ГИБТ 
[3, 8, 9].

В ряду препаратов, используемых для 
лечения пациентов с ЯК, препараты 5-АСК 

играют ключевую роль и применяются как 
для индукции ремиссии, так и для последу-
ющего противорецидивного лечения. Препа-
раты месалазина используются для систем-
ной терапии (в пероральных лекарственных 
формах) и для местной терапии (ректальные 
формы). Ректальные формы позволяют до-
биться высокой концентрации действующе-
го вещества в слизистой оболочке прямой 
кишки, поэтому при язвенном проктите, со-
гласно действующим рекомендациям, пред-
почтение должно отдаваться ректальным 
формам 5-АСК в качестве монотерапии, а 
при тотальном и левостороннем поражении 
толстой кишки должна проводиться комби-
нированная терапия пероральными и рек-
тальными формами 5-АСК.

Глюкокортикоиды при ЯК назначаются 
только для индукции ремиссии, прежде всего 
при неэффективности препаратов 5-АСК: ис-
пользуются системные и топические глюко-
кортикоиды, при этом системные препараты, 
как правило, назначаются внутривенно с пе-
реходом на пероральный прием. Использова-
ние как системных, так и топических глюко-
кортикоидов предполагает курсовое лечение 
продолжительностью не более 12 недель, в 
первую очередь для предотвращения побоч-
ных эффектов гормональной терапии. При 
планировании данного курса лечения долж-
но быть принято решение о том, какой будет 
поддерживающая терапия после достижения 
ремиссии. Как правило, по решению врача 
для поддержания ремиссии при ЯК назнача-
ются либо препараты 5-АСК, либо иммуносу-
прессоры — тиопурины. Но в существующей 
клинической практике назначение тиопури-
нов сопряжено с необходимостью постоянно 
мониторировать риск появления широкого 
спектра побочных эффектов данной имму-
носупрессивной терапии, которые, к сожа-
лению, могут развиваться в любой срок от 
момента назначения данного лечения, даже 
после многолетнего периода хорошей пере-
носимости используемого препарата. В том 
числе по этой причине практикующие врачи, 
когда это возможно, пытаются удержать ре-
миссию на высоких дозах препаратов 5-АСК, 
также комбинируя пероральные и ректальные 
формы месалазина.

В отличие от глюкокортикоидов, тиопу-
рины, напротив, используются только для 
поддержания ремиссии, подавляя активность 
иммунной системы. При назначении данной 
группы препаратов их действие развивается 
в среднем в течение трех месяцев от начала 
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ИСПОЛЬЗОВАНИЕ ПРЕПАРАТОВ 5-АСК В РУТИННОЙ 
КЛИНИЧЕСКОЙ ПРАКТИКЕ

Поскольку препараты 5-АСК являются 
основой терапии пациентов с ЯК, большой 
практический интерес представляет их ис-
пользование в существующей клинической 
практике в разрезе особенностей течения за-
болевания.

В 2020 г. было проведено одномоментное 
эпидемиологическое исследование, одной из 
целей которого было изучение применения 
различных групп препаратов, используемых 
для терапии ЯК в амбулаторно-поликлиниче-
ских учреждениях Санкт-Петербурга [5, 6]. 
В рамках данного исследования была собра-
на ретроспективная информация за период 
2018–2020 гг. о клинических особенностях 
течения заболевания и используемой терапии 
пациентов с ЯК, находившихся на лечении в 
42 амбулаторно-поликлинических учрежде-
ниях Санкт-Петербурга. Помимо сведений 
о назначенных группах лекарственных пре-
паратов базисной терапии воспалительных 
заболеваний кишечника (ВЗК) была собрана 
специфичная информация о тяжести тече-
ния ЯК, протяженности поражения желудоч-
но-кишечного тракта и о других характери-
стиках заболевания.

Степень тяжести течения заболевания в 
изучаемой группе пациентов с ЯК представ-
лена на рисунке 1.

Таким образом, почти 1/2 общего чис-
ла пациентов, наблюдавшихся в амбулатор-
но-поликлинических учреждениях, имели 

лечения. По причине длительности развития 
эффекта тиопурины, как правило, назнача-
ются на фоне терапии глюкокортикоидами с 
последующим продолжением лечения после 
завершения курса гормональной терапии, по-
скольку в таком случае полноценное развитие 
иммуносупрессивного эффекта можно ожи-
дать до момента завершения курса глюкокор-
тикоидов.

Наиболее высокотехнологичным и высо-
коэффективным методом терапии ЯК являет-
ся использование препаратов ГИБТ, которые 
могут использоваться как для индукции, так 
и для поддержания ремиссии у пациентов с 
ЯК в тех случаях, когда не удалось достичь 
клинического ответа на предшествующую 
терапию. Используются различные группы 
препаратов ГИБТ: антиФНО, антиитегрино-
вые препараты, моноклональные антитела к 
интерлейкинам 12/23. ГИБТ является доро-
гостоящим лечением, и, как правило, паци-
енты получают терапию препаратами ГИБТ в 
рамках льготного обеспечения или в рамках 
получения высокотехнологичных видов ме-
дицинской помощи.

Общие подходы к терапии ЯК с учетом тя-
жести обострения заболевания и протяженно-
сти поражения толстой кишки представлены 
в таблице 1.

Таким образом, структура терапии пациен-
тов с ЯК определяется активностью заболе-
вания, протяженностью поражения и резуль-
татом использования терапии в анамнезе, но 
первой линией терапии всегда являются пре-
параты 5-АСК.

Таблица 1
Общие подходы к использованию различных групп препаратов в лечении пациентов с язвенным колитом

General approaches to the use of different groups of drugs in the treatment of patients with ulcerative colitis

Локализация 
поражения

Тяжесть атаки Первая линия терапии Усиление/изменение терапии 

Проктит Легкая и 
среднетяжелая 
атака

Ректальные формы 5-АСК Ректальные глюкокортикоиды, 
пероральные формы 5-АСК, 
системные глюкокортикоиды, 
иммуносупрессоры

Тяжелая атака Системные 
глюкокортикоиды + ректальные 
формы 5-АСК или ректальные 
формы глюкокортикоидов 

Иммуносупрессоры

Левостороннее и 
тотальное поражение

Легкая и 
среднетяжелая 
атака 

Пероральные формы 
5-АСК + ректальные формы 5-АСК

Ректальные, системные, 
топические глюкокортикоиды, 
иммуносупрессоры, ГИБТ

Тяжелая атака Системные 
глюкокортикоиды + пероральные 
формы 5-АСК + ректальные формы 
5-АСК

Иммуносупрессоры, ГИБТ
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легкое течение заболевания, при котором, как 
правило, достаточно использования препара-
тов 5-АСК.

Структура протяженности поражения тол-
стой кишки в изучаемой группе пациентов 
представлена на рисунке 2.

Таким образом, среди изучаемой катего-
рии пациентов преобладали больные с лево-
сторонним поражением толстой кишки — бо-
лее 1/2 общего числа, в то время как частота 
встречаемости проктита и язвенного колита 
была существенно ниже — 22 % и в том, и в 
другом случае. Следовательно, с точки зрения 
протяженности поражения можно ожидать, 
что подавляющее большинство пациентов 
(более 80 %) должны получать пероральные 
формы 5-АСК.

Действительно, данное предположение 
подтверждается структурой использования 
различных групп лекарственных препаратов 
при ЯК в амбулаторной клинической практи-
ке (рис. 3).

Как видно из представленных данных, 
практически всем пациентам с ЯК назнача-
лись пероральные препараты группы 5-АСК, 
в то время как ректальные формы препара-
тов 5-АСК использовались более чем в по-
ловине случаев. Пероральные и системные 
глюкокортикоиды использовались в амбула-
торной клинической практике всего в 10 % 

случаев, иммуносупрессоры — в 5 % случа-
ев, ГИБТ — в 1 % наблюдений. При этом в 
группе пациентов, получавших пероральные 
препараты 5-АСК, в 90 % случаев назначались 
различные препараты группы месалазина, на 
сульфасалазин приходилось всего 10 % на-
блюдений.

Использование пероральных и ректаль-
ных форм 5-АСК напрямую зависит от про-
тяженности поражения толстой кишки: со-
гласно действующим рекомендациям, при 
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Рис. 1. Степень тяжести течения заболевания у пациен-
тов с язвенным колитом, наблюдавшихся в амбу-
латорно-поликлинических учреждениях (n = 385)

Fig. 1. The severity of the disease in patients with ulcerative 
colitis observed in outpatient clinics (n = 385)
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Рис. 2. Структура протяженности поражения толстой 
кишки у пациентов с язвенным колитом, наблю-
давшихся в амбулаторно-поликлинических уч-
реждениях (n = 238)

Fig. 2. Structure of the extent of colon lesions in patients 
with ulcerative colitis observed in outpatient clinics 
(n = 238)
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Рис. 3. Структура использования различных групп ле-
карственных препаратов при язвенном колите в 
амбулаторной клинической практике (n = 392)

Fig. 3. The structure of the use of various groups of drugs 
in UC in outpatient clinical practice (n = 392)
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проктите необходимо назначать ректальные 
формы 5-АСК в виде монотерапии, а при ле-
востороннем и тотальном поражении пока-
зано назначение комбинации пероральных и 
ректальных форм. Структура использования 
в амбулаторной клинической практике перо-
ральных и ректальных форм 5-АСК в разре-
зе протяженности поражения толстой кишки 
представлена на рисунке 4.

Изучение структуры использования раз-
личных групп препаратов 5-АСК при разной 
протяженности поражения толстой кишки 
продемонстрировало, что в амбулаторной 
клинической практике достаточно часто ис-
пользуется монотерапия пероральными пре-
паратами 5-АСК: даже при язвенном прок-
тите, когда рекомендуется использовать рек-
тальные формы 5-АСК, пероральные формы 
5-АСК использовались в 27 % случаев. При 
левостороннем и тотальном колите, когда ре-
комендовано использовать сочетание перо-
ральных и ректальных форм 5-АСК, моноте-
рапия пероральными формами 5-АСК имела 
место в 35 и 56 % случаев соответственно. 
При этом следует отметить, что именно при 
наиболее тяжелой форме поражения толстой 
кишки — тотальном колите — монотерапию 
пероральными препаратами используют даже 
чаще, чем комбинированную терапию перо-
ральными и ректальными формами.

Проведенное исследование позволяет за-
ключить, что терапия препаратами 5-АСК 
остается основным и ключевым методом те-
рапии пациентов с ЯК, причем в клинической 
практике достаточно часто пероральные пре-
параты 5-АСК используются в виде моноте-
рапии в тех случаях, когда рекомендуется 
применение комбинированной терапии перо-
ральными и ректальными формами 5-АСК.

Существенный интерес представляет срав-
нение выявленной тенденции с результатами 
аналогичных эпидемиологических исследо-
ваний. В России в течение последнего десяти-
летия были проведены два наиболее крупных 
эпидемиологических исследования касатель-
но пациентов с воспалительными заболева-
ниями кишечника — исследование ESCApе 
и ESCApе-2 [1]. Исследование ESCApе было 
проведено в период 2011 года и охватывало 
данные о 1254 пациентах с ЯК из 21 гастро-
энтерологического центра 18 регионов РФ. 
Исследование ESCApе-2 было проведено в 
период 2013–2014 гг. и охватывало данные о 
667 пациентах с ЯК из 8 клинических центров, 
расположенных в 6 городах РФ. Терапия пре-
паратами 5-АСК (без уточнения лекарственной 

формы) по данным исследования ESCApе при 
ЯК применялась в 90 % случаев, по данным 
исследования ESCApе-2 — в 80 % случаев. 
Следовательно, результаты исследования 
структуры терапии пациентов с ЯК в амбу-
латорной практике практически полностью 
согласуются с результатами указанных муль-
тицентровых эпидемиологических исследо-
ваний.

Таким образом, подбор препаратов 5-АСК 
при ЯК остается основным вопросом индук-
ционной и поддерживающей терапии данного 
заболевания.

ПЕРОРАЛЬНЫЕ ЛЕКАРСТВЕННЫЕ ФОРМЫ 5-АСК

В последние десятилетия непрерывно со-
вершенствуются лекарственные формы ме-
салазина с целью обеспечения максимальной 
концентрации действующего вещества в сли-
зистой оболочке вовлеченных в патологиче-
ский процесс отделах кишечника, в том числе 
в дистальных. Немаловажным аспектом яв-
ляется и использование таких лекарственных 
форм, которые могли бы обеспечить макси-
мальную приверженность пациента к прово-
димой терапии препаратом 5-АСК.

В настоящее время имеется большое раз-
нообразие пероральных препаратов месалази-
на, которые различаются прежде всего лекар-

Рис. 4. Структура использования пероральных и рек-
тальных форм 5-АСК в разрезе протяженности 
поражения толстой кишки

Fig. 4. The structure of use of oral and rectal forms of 
5-ASA in the context of the extent of colon lesions
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ственной формой, определяющей механизм 
высвобождения действующего вещества. 
В клинической практике используются как 
пероральные препараты 5-АСК немедленного 
высвобождения, так и более технологически 
совершенные формы — препараты замедлен-
ного (пролонгированного) высвобождения 
[7]. Препараты замедленного высвобождения 
обеспечивают более эффективное распределе-
ние действующего вещества и более высокую 
концентрацию в слизистой оболочке толстой 
кишки, в том числе в дистальных отделах.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Таким образом, при ЯК препараты 5-АСК 
являются основным лекарственным сред-
ством для индукции ремиссии и противоре-
цидивного лечения заболевания, с этой целью 
используются пероральные лекарственные 
формы 5-АСК с разными вариантами высво-
бождения действующего вещества. При не-
эффективности терапии препаратами 5-АСК 
клинически оправданным подходом является 
попытка повышения дозы препарата, и только 
после того, как возможности терапии 5-АСК 
будут исчерпаны, целесообразен переход на 
другие группы препаратов базисной тера-
пии ЯК [8]. В последние десятилетия разви-
тие фармакологии пероральных препаратов 
5-АСК в первую очередь связано с обеспе-
чением наибольшей концентрации действу-
ющего вещества в слизистой оболочке пора-
женных участков толстой кишки.
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РЕЗЮМЕ. Развитие атеросклероза связано с хроническим воспалением в сосудистой стен-
ке, которое реализуется посредством CD14(+ +)CD16(–) и CD14(+)CD16(+ +) моноцитов. Ги-
пергликемия приводит к провоспалительным изменениям в системе моноцитов. Сахарный 
диабет 2-го типа (СД2Т) и хроническое воспаление ассоциированы с более тяжелым ате-
росклеротическим поражением коронарных артерий (КА) и склонностью к атеротромбозу. 
Материалы и методы. В наблюдательное исследование были включены 115 пациентов с 
СД2Т и инфарктом миокарда (ИМ), которым была выполнена коронарография. Тяжесть по-
ражения КА с определением дальнейшей тактики хирургической реваскуляризации мио-
карда проводилась по шкале SYNTAX Score. В 1, 3, 5 и 12 ± 1-е сутки методом проточной 
цитометрии определяли общее число моноцитов и их CD16(+) и CD16(–) субпопуляций в 
периферической крови. Результаты. Пациенты были разделены на три группы в зависи-
мости от уровня SYNTAX Score: 47 пациентов с низким риском (≤ 22 баллов), 31 пациент 
промежуточного риска (23–32 балла), 37 пациентов высокого риска (≥ 33 баллов). В группе 
с низким риском пациентов с тромбозом КА было значительно больше (53 % — 25 случаев) 
по сравнению с пациентами с высоким риском (24,3 % — 9 случаев), р = 0,015. Число CD16(–) 
моноцитов за все время наблюдения значимо не различалось в трех группах. Для группы 
пациентов с низким риском были характерны более низкие значения CD16(+) моноцитов 
по сравнению с группами промежуточного и высокого риска: 37,76 (29,24; 43,20) кл/мкл vs 
54,79 (43,36; 111,56) кл/мкл (р = 0,037); 37,76 (29,24; 43,20) кл/мкл vs 62,13 (40,18; 88,04) кл/мкл 
(р = 0,047) соответственно. У пациентов с СД2Т без тромбоза КА уровень SYNTAX Score 
умеренно положительно коррелировал с CD16(+) моноцитами в 1-е сутки ИМ: R = 0,505, 
р = 0,023. Заключение. У пациентов с СД2Т и ИМ более тяжелое атеросклеротическое пора-
жение КА (SYNTAX Score 23 балла и выше) ассоциировано с более высокими значениями 
CD16(+) моноцитов в 1-е сутки ИМ. Полученные данные свидетельствуют в пользу наличия 
взаимосвязи между гипергликемией, провоспалительным фенотипом моноцитов и тяже-
стью атеросклеротического поражения КА у пациентов с СД2Т и ИМ.
КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: инфаркт миокарда; сахарный диабет 2-го типа; субпопуляции 
моноцитов; атеросклероз.

MONOCYTARY RESPONSE DURING ACUTE MYOCARDIAL INFARCTION IN PATIENTS WITH TYPE 
2 DIABETES MELLITUS DEPENDING ON THE SEVERITY OF CORONARY ATHEROSCLEROSIS
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SUMMARY. The development of atherosclerosis is associated with chronic inflammation in the 
vascular wall, which is realized through CD14(+ +)CD16(–) and CD14(+)CD16(+ +) monocytes. 
Hyperglycemia leads to pro-inflammatory changes in the monocyte system. Type 2 diabetes mel-
litus (DM2T) and chronic inflammation are associated with more severe atherosclerotic changes 
in coronary arteries (CA) and high risk of atherothrombosis in CA. Materials and methods. The 
observational study included 115 patients with DM2T and myocardial infarction (MI), that were 
undergone coronary angiography. The severity of CA atherosclerotic injury was carried out ac-
cording to the SYNTAX Score scale followed by a decision on the appropriate surgical tactics. 
On days 1, 3, 5, and 12 ± 1, the total number of monocytes and their CD16(+) and CD16(–) sub-
populations in peripheral blood were determined by cytometry. Results. Patients were divided 
into 3 groups depending on the level of SYNTAX Score: 47 patients at low risk (≤ 22 points), 
31 patients at intermediate risk (23–32 points), 37 patients at high risk (≥ 33 points). In the low-risk 
group, there were significantly more patients with CA thrombosis (53 % — 25 cases) compared 
to high-risk patients (24.3 % — 9 cases), p = 0.015. The number of CD16(–) monocytes during 
the observation period did not significantly differ between the groups. The low-risk group of 
patients was characterized by lower CD16(+) monocyte values compared to the intermediate and 
high-risk groups: 37.76 (29.24; 43.20) cells/μL vs 54.79 (43.36; 111.56) cells/μl (p = 0.037); 37.76 
(29.24; 43.20) cells/μl vs 62.13 (40.18; 88.04) cells/μl (p = 0.047), respectively. In DM2T patients 
without CA thrombosis, the SYNTAX Score level moderately positively correlated with CD16(+) 
monocytes on the 1st day of MI: R = 0.505, p = 0.023. Conclusions. In patients with DM2T and MI, 
more severe atherosclerotic lesions of the coronary arteries (SYNTAX Score 23 points and above) 
are associated with higher values of CD16(+) monocytes on the 1st day of MI. The data obtained 
support the existence of a relationship between hyperglycemia, the pro-inflammatory phenotype 
of monocytes, and the severity of coronary artery atherosclerosis in patients with DM2T and MI.
KEY WORDS: myocardial infarction; type 2 diabetes mellitus; subpopulations of monocytes; 
atherosclerosis.

цессов репарации при ИМ. При этом CD16(+) 
моноциты связаны с неблагоприятным прогно-
зом у пациентов с ИМ с подъемом сегмента ST 
[21], а при сочетании с гиперлипопротеидеми-
ей ассоциированы с увеличением риска разви-
тия мультифокального поражения коронарных 
артерий (КА) [14].

Для пациентов с сахарным диабетом 2-го 
типа (СД2Т) характерно раннее развитие атеро-
склероза и более тяжелое атеросклеротическое 
поражение КА при ИБС [3, 8, 10]. В то же вре-
мя гипергликемия при СД2Т приводит к дисба-
лансу в моноцитарной системе и преобладанию 
провоспалительного фенотипа моноцитов и 
тканевых макрофагов [2, 4]. Моноциты поддер-
живают хроническое воспаление в атеросклеро-
тической бляшке, что приводит к ее поврежде-
нию с последующим атеротромбозом [15, 22].

ВВЕДЕНИЕ

Высокая распространенность ишемической 
болезни сердца (ИБС) в популяции диктует не-
обходимость все более глубокого изучения ее 
патогенеза. В последние годы активно прово-
дятся исследования воспалительных процес-
сов при атеросклерозе и, в частности, системы 
моноцитов при хронических и острых вари-
антах ИБС [11, 12]. В популяции циркулиру-
ющих моноцитов выделяют CD14(+ +)CD16(–) 
с выраженной фагоцитарной активностью и 
CD14(+)CD16(+ +) формы, активность кото-
рых меняется в разные сроки острого инфарк-
та миокарда (ИМ) [9]. CD14(+)CD16(+ +) мо-
ноциты синтезируют значительное количество 
провоспалительных цитокинов, но также и 
ИЛ-10 участвуют в запуске и организации про-
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ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ

Оценить особенности моноцитарного от-
вета при ИМ у пациентов с СД2Т в зависимо-
сти от тяжести поражения коронарного русла.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

В наблюдательное проспективное иссле-
дование были включены 115 пациентов с ИМ 
и СД2Т, которым была выполнена коронаро-
ангиография (КАГ).

Критериями исключения были гнойные вос-
палительные процессы, тяжелая почечная недо-
статочность, системные воспалительные забо-
левания, активные онкологические заболевания.

Тяжесть поражения КА с определением 
дальнейшей тактики хирургической реваску-
ляризации миокарда проводилась по шкале 
SYNTAX Score.

Помимо стандартного лабораторного и ин-
струментального исследования в 1, 3, 5 и 12 ± 1-е 
сутки проводили цитофлоуметрию с определе-
нием относительных показателей общего чис-
ла моноцитов, а также их CD16(+) и CD16(–) 
субпопуляций в периферической крови на ци-
тофлуориметре FC-500 (Beckman Coulter, США) 
с использованием панели реагентов CytoDiff® 
(Beckman Coulter, США). Абсолютное количе-
ство моноцитов оценивали по числу лейкоци-
тов в периферической крови, определенному на 
автоматическом гематологическом анализаторе 
LH-750 (Beckman Coulter, США).

Статистический анализ проводился с по-
мощью пакета STATISTICA 10.0. Применены 
методы разведывательного анализа, непара-
метрические методы статистики: критерий 
Манна–Уитни, критерий Краскела–Уоллиса, 
таблицы сопряженности 2×2, ранговые кор-
реляции Спирмена (R). Различия считали 
значимыми при р < 0,05. При сравнении трех 
несвязанных групп применяли поправку Бон-
феррони: 0,05/3 = 0,017, статистически значи-
мыми считали различия при р < 0,017.

Исследование было выполнено в соответ-
ствии со стандартами надлежащей клинической 
практики (Good Clinical Practice) и принципами 
Хельсинкской декларации. До включения в ис-
следование у всех участников было получено 
письменное информированное согласие.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

Пациенты были разделены на три группы 
в зависимости от уровня SYNTAX Score со-
гласно классификации: 47 пациентов с низким 

риском (≤ 22 баллов), 31 пациент промежу-
точного риска (23–32 балла), 37 пациентов 
высокого риска (≥ 33 баллов). На основании 
двух параметров — уровень SYNTAX Score 
(принадлежность к одной из трех подгрупп) 
и наличие тромбоза инфаркт-связанной арте-
рии (ИСА) — был проведен разведыватель-
ный анализ с построением дерева классифи-
кации. Было показано, что среди пациентов 
с тромбозом КА преобладают больные с низ-
ким риском по шкале SYNTAX Score, а сре-
ди пациентов без тромбоза КА — пациенты с 
тяжелым мультифокальным поражением КА 
(рис. 1).

СД2Т предрасполагает к более тяжелым 
атеросклеротическим изменениям коронарного 
русла с протяженным поражением коронарных 
артерий, что затрудняет проведение чрескож-
ного вмешательства [6]. По полученным нами 

Рис. 1. Дерево классификации пациентов с СД2Т и ИМ 
по уровню SYNTAX Score и наличию тромбоза 
ИСА по данным КАГ
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с тромбозом ИСА
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ДА НЕТ
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SYNTAX Score 23–32 балла

SYNTAX Score ≥33 баллов
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данным среди пациентов с СД2Т и ИМ по ре-
зультатам коронарографии уровень SYNTAX 
Score 23 балла и выше был выявлен в 59 % 
случаев (68 пациентов).

В группе больных с низким риском по 
SYNTAX пациентов с тромбозом КА было 
значительно больше (53 % — 25 случаев) по 
сравнению с пациентами с высоким риском 
(24,3 % — 9 случаев), р = 0,015 (табл. 1).

Пациенты трех подгрупп были сопостави-
мы по полу и возрасту (табл. 1). Пациенты с 
SYNTAX Score ≥ 33 баллов чаще имели отяго-
щенный анамнез по сердечно-сосудистым за-
болеваниям (ССЗ) (острое нарушение мозго-
вого кровообращения по ишемическому типу, 
перенесенный инфаркт миокарда, атероскле-
роз периферических артерий, стенокардия на-
пряжения) по сравнению с пациентами низ-
кого и промежуточного риска: 86,5 % (32 па-
циента) vs 61,7 % (29 человек) (р = 0,015), 
86,5 % (32 пациента) vs 61,3 % (19 человек) 
(р = 0,016) соответственно (табл. 1).

Максимальные значения тропонина Т су-
щественно не отличались в зависимости от 
уровня SYNTAX Score (табл. 1).

У пациентов с распространенным атеро-
склерозом КА наблюдалась тенденция к бо-
лее высокой гипергликемии при поступлении 
по сравнению с группой низкого риска: 13,15 
(10,40; 19,30) ммоль/л vs 11,30 (7,90; 14,60) 
ммоль/л, р = 0,033. Выявленные изменения 
согласуются с данными литературы, так как 
было показано, что у больных с более тяже-
лым течением СД2Т и более высокой гипер-
гликемией чаще выявляется многососудистое 
поражение КА [1, 13]. Уровень холестерина 
липопротеидов низкой плотности (ХС-ЛПНП) 
не различался в трех подгруппах. У пациен-
тов с SYNTAX Score ≤ 22 баллов была выяв-
лена тенденция к более высоким показателям 
холестерина липопротеидов высокой плотно-
сти (ХС-ЛПВП) по сравнению с пациентами 
с промежуточным риском по SYNTAX Score: 
0,97 (0,81; 1,13) ммоль/л vs 0,83 (0,71; 0,99) 
ммоль/л, р = 0,031, что может свидетельство-
вать о несколько более благоприятном липид-
ном профиле у пациентов с менее значитель-
ным поражением КА (табл. 1).

Нами были проанализированы особенно-
сти моноцитарного ответа при ИМ у пациен-
тов с СД2Т в зависимости от уровня SYNTAX 
Score (табл. 1). Общее число моноцитов и чис-
ло CD16(–) моноцитов за все время наблюде-
ния значимо не различалось в трех группах 
риска по шкале SYNTAX Score (табл. 1). По 
данным исследования PHAMOS среди па-

циентов с доказанным атеросклеротическим 
поражением КА уровень «классических» 
СD14(++)CD16(–) моноцитов был выше у па-
циентов с трехсосудистым поражением КА. 
Следует отметить, что в указанном исследо-
вании анализировалась неоднородная группа 
пациентов с разными причинами госпитали-
зации (нарушения ритма, прогрессирующая 
сердечная недостаточность и ИБС) [16].

Для группы пациентов с SYNTAX 
Score ≤ 22 баллов были характерны более низ-
кие значения CD16(+) моноцитов по сравне-
нию с группами промежуточного и высокого 
риска: 37,76 (29,24; 43,20) кл/мкл vs 54,79 
(43,36; 111,56) кл/мкл (р = 0,037); 37,76 (29,24; 
43,20) кл/мкл vs 62,13 (40,18; 88,04) кл/мкл 
(р = 0,047) соответственно. Процент CD16(+) 
моноцитов от общего числа моноцитов в 1-е 
сутки ИМ также был значительно ниже у па-
циентов с низким риском по шкале SYNTAX 
Score по сравнению с пациентами с проме-
жуточным риском: 6,73 (4,78; 8,16) % vs 9,80 
(7,03; 15,54) %, р = 0,019. Полученные нами 
данные согласуются с результатами исследо-
вания больных с ИБС и стабильной стенокар-
дией, по результатам которого абсолютное и 
относительное число CD14(+)CD16(+) моно-
цитов было значительно выше у пациентов с 
мультифокальным поражением КА по срав-
нению с больными с однососудистым пора-
жением, а число CD14(+)CD16(−) моноцитов 
в зависимости от тяжести поражения коро-
нарного русла не различалось [20]. В то же 
время в другом исследовании было показано, 
что процентное содержание CD14(+)CD16(+) 
моноцитов было ассоциировано с наличием 
«нестабильных» атеросклеротических бля-
шек [18].

По дан ным литературы, у пациентов с ко-
ронарным атеросклерозом выявляли отрица-
тельную корреляционную связь между уров-
нем CD14(+ +)CD16(+) моноцитов и толщиной 
покрышки атеросклеротической бляшки, что 
было ассоциировано с риском атеротромбоза 
вне зависимости от уровня липидов [22]. Од-
нако в настоящем исследовании число CD16(+) 
моноцитов было выше у пациентов с более рас-
пространенным атеросклерозом коронарных 
артерий, у которых реже всего выявляли тром-
бозы КА (табл. 1). CD16(+) моноциты вклю-
чают в себя субпопуляцию «промежуточных» 
моноцитов, которые обладают провоспалитель-
ными свойствами, активно синтезируя провос-
палительные цитокины (ИЛ-6, ИЛ-1α), которые 
являются факторами, ассоциированными с ри-
ском развития атеросклероза и острого ИМ [7]. 
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Таблица 1
Особенности моноцитарного ответа у пациентов с ИМ и СД 2-го типа в зависимости от уровня 

SYNTAX Score, Мe (25 %; 75 %)

Показатель SYNTAX Score
≤ 22 баллов

n = 47

SYNTAX Score
23–32 балла

n = 31

SYNTAX Score
 ≥ 33 баллов

n = 37

p р1 р2 р3

Возраст, лет 68 (60; 77) 74 (62; 78) 71 (63; 77) 0,284 0,158 0,769 0,204

Мужчины, n ( %) 22 (46,8) 15 (48,4) 16 (43,2) 0,907 0,799 0,827 0,621

ССЗ в анамнезе, n ( %) 29 (61,7) 19 (61,3) 32 (86,5) 0,025 0,770 0,016 0,015

Тромбоз ИСА, n ( %) 25 (53,2) 13 (41,9) 9 (24,3) 0,028 0,392 0,251 0,015

С-реактивный белок, 
мг/л

3,45 (1,10; 13,95) 3,80 (1,70; 8,70) 4,65 (1,50; 
10,70)

0,781 0,300 0,825 0,270

Тропонин Т макси-
мальный, пг/мл

2292,50
(699,40; 7576,50)

1926,00
(632,60; 3620,00)

1120,00
(637,70; 
3966,00)

0,289 0,338 0,834 0,348

Глюкоза при поступле-
нии, ммоль/л

11,30 (7,90; 14,60) 11,30 (9,20; 
15,40)

13,15 (10,40; 
19,30)

0,397 0,432 0,109 0,033

Общий холестерин, 
ммоль/л

4,80 (4,20; 6,40) 4,40 (4,05; 5,90) 5,00 (4,00; 6,40) 0,408 0,137 0,399 0,840

Триглицериды, 
ммоль/л

1,80 (1,46; 2,29) 1,72 (1,05; 2,30) 1,91 (0,88; 2,73) 0,893 0,834 0,922 0,943

ХС-ЛПНП, ммоль/л 3,00 (2,50; 4,60) 2,85 (2,30; 4,00) 3,30 (2,40; 4,10) 0,758 0,269 0,577 0,712

ХС-ЛПВП, ммоль/л 0,97 (0,81; 1,13) 0,83 (0,71; 0,99) 0,91 (0,76; 1,11) 0,071 0,031 0,210 0,452

CD16(–) моноциты, 
1-е сутки, кл/мкл

790,25
(406,98; 827,41)

739,64
(459,575; 966,13)

827,40
(505,92; 
1024,24)

0,537 0,669 0,778 0,264

CD16(–) моноциты, 
3-и сутки, кл/мкл

702,28
(584,46; 850,45)

712,8
(428,40; 863,28)

576,02
(494,70; 682,55)

0,207 0,943 0,252 0,066

CD16(–) моноциты, 
5-е сутки, кл/мкл

659,77
(551,88; 792,90)

745,20
(691,65; 775,17)

768,92
(544,00; 989,03)

0,623 0,754 0,755 0,360

CD16(–) моноциты, 
12 ± 1-е сутки, кл/мкл

575,95
(446,08; 662,55)

510,31
(407,29; 580,44)

445,20
(415,37; 594,88)

0,249 0,245 0,845 0,131

CD16(+) моноциты, 
1-е сутки, кл/мкл

37,76
(29,24; 43,20)

54,79
(43,36; 111,56)

62,13
(40,18; 88,04)

0,044 0,016 0,904 0,014

CD16(+) моноциты, 
3-и сутки, кл/мкл

57,82
(43,55; 89,70)

57,42
(39,22; 81,37)

67,98
(51,10; 76,59)

0,896 0,905 0,649 0,809

CD16(+) моноциты, 
5-е сутки, кл/мкл

62,34
(37,95; 71,34)

60,39
(54,81; 75,21)

74,80
(39,82; 91,18)

0,759 0,754 1,000 0,488

CD16(+) моноциты, 
12 ± 1-е сутки, кл/мкл

49,17
(30,21; 73,96)

39,20
(29,10; 79,49)

47,73
(35,75; 88,14)

0,802 0,582 0,647 0,705

Моноциты, 1-е сутки, 
кл/мкл

841,27
(434,70; 945,87)

726,25
(459,24; 999,69)

879,12
(555,21; 982,80)

0,768 0,940 0,744 0,465

Моноциты, 3-и сутки, 
кл/мкл

798,00
(643,62; 977,47)

747,00
(448,70; 955,93)

654,05
(551,61; 858,60)

0,592 0,455 0,789 0,351

Моноциты, 5-е сутки, 
кл/мкл

736,92
(599,40; 882,00)

825,78
(768,51; 874,39)

865,74
(740,32; 
1026,84)

0,236 0,265 0,606 0,138

Моноциты, 12-е сутки, 
кл/мкл

667,08
(597,78; 854,84)

591,26
(483,30; 771,75)

564,30
(451,80; 733,89)

0,299 0,263 0,886 0,157
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Таким образом, CD16(+) моноциты могут быть 
связаны с многососудистым поражением КА.

При корреляционном анализе в общей 
группе больных не было выявлено корреляци-
онных связей между уровнем SYNTAX Score 
и числом моноцитов различных субпопуля-
ций. Поскольку тромбоз КА часто сочетается 
с однососудистым поражением, развивается 
в области «молодой» нестабильной бляшки и 
SYNTAX Score у таких пациентов низкий, кор-
реляционный анализ между SYNTAX Sсore и 
показателями моноцитарного ответа был про-
веден у пациентов без тромбоза КА (табл. 2). 

У пациентов с СД2Т без описания тром-
боза КА по данным КАГ уровень SYNTAX 
Score умеренно положительно коррелировал с 
CD16(+) моноцитами в 1-е сутки ИМ: R = 0,505, 
р = 0,023. Полученные результаты соотносятся 
с данными литературы. В исследовании H. Ji 
и соавт. моноцитарно-лимфоцитарное отноше-
ние положительно коррелировало с SYNTAX 
Score [17]. СD16(+) моноциты обладают как 
провоспалительными свойствами, так и связа-
ны с процессами репарации. CD16(+) моноци-
ты при поступлении являются предикторами 
неблагоприятного прогноза у пациентов с ИМ, 
также ассоциированы с более тяжелым атеро-
склеротическим поражением [2, 19]. В преды-
дущем исследовании нами было показано, что 
у пациентов с СД2Т CD16(+) моноциты по-
ложительно коррелировали с уровнем гипер-
гликемии в 1-е сутки ИМ с явлениями острой 
сердечной недостаточности [5]. В настоящем 
исследовании пациентов с ИМ и СД2Т у боль-
ных с тяжелым поражением коронарного русла 
наблюдается и более высокая гипергликемия, 
и более значительные показатели CD16(+) мо-

ноцитов, что также свидетельствует в пользу 
влияния гипергликемии на систему моноци-
тов. Таким образом, получены свидетельства 
взаимосвязи гипергликемии, системы моноци-
тов и мультифокального атеросклероза КА.

ВЫВОДЫ

Полученные данные свидетельствуют о на-
личии взаимосвязи между гипергликемией, 
системой моноцитов и тяжестью атеросклеро-
тического поражения КА у пациентов с СД2Т 

Показатель SYNTAX Score
≤ 22 баллов

n = 47

SYNTAX Score
23–32 балла

n = 31

SYNTAX Score
 ≥ 33 баллов

n = 37

p р1 р2 р3

CD16(+) моноциты, %, 
1-е сутки

6,73
(4,78; 8,16)

9,80
(7,03; 15,54)

8,88
(4,57; 9,89)

0,048 0,012 0,395 0,134

CD16(+) моноциты, %, 
3-и сутки

8,42
(6,27; 10,71)

8,81
(7,06; 12,13)

11,39
(7,86; 12,95)

0,320 0,867 0,252 0,166

CD16(+) моноциты, %, 
5-е сутки

7,82
(6,06; 12,08)

7,34
(7,23; 8,00)

8,43
(7,21; 9,77)

0,955 0,964 0,755 0,913

CD16(+) моноциты, %, 
12 ± 1-е сутки

8,20
(6,83; 9,38)

7,36
(5,61; 13,22)

8,99
(6,56; 14,04)

0,592 0,986 0,586 0,292

Примечания. p — при сравнении трех групп (критерий Краскела–Уоллиса); р1 — при сравнении группы низкого 
риска и группы промежуточного риска; р2 — при сравнении группы промежуточного риска и высокого риска; 
р3 — при сравнении группы низкого риска и высокого риска.
Поправка Бонферрони р < 0,017.

Окончание табл. 1

Таблица 2
Ранговые корреляции между уровнем 

SYNTAX Score и числом моноцитов различных 
субпопуляций у пациентов с СД2Т и ИМ 

без тромбоза КА, n = 68

Показатели SYNTAX Score

R p
CD16(–) моноциты, 1-е сутки, 
кл/мкл

0,354 0,125

CD16(–) моноциты, 3-и сутки, 
кл/мкл

–0,259 0,212

CD16(–) моноциты, 5-е сутки, 
кл/мкл

–0,056 0,863

CD16(–) моноциты, 12 ± 1-е 
сутки, кл/мкл

–0,223 0,229

CD16(+) моноциты, 1-е сутки, 
кл/мкл

0,505 0,023

CD16(+) моноциты, 3-и сутки, 
кл/мкл

0,084 0,689

CD16(+) моноциты, 5-е сутки, 
кл/мкл

0,333 0,291

CD16(+) моноциты, 12 ± 1-е 
сутки, кл/мкл

0,230 0,214
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и ИМ, что подтверждается следующими резуль-
татами.

1. Среди пациентов с СД2Т и ИМ более 
половины имеют более тяжелое мультифо-
кальное атеросклеротическое поражение ко-
ронарных артерий (SYNTAX Score 23 балла 
и выше).

2. У пациентов с СД2Т и ИМ более тяже-
лое атеросклеротическое поражение КА ас-
социировано с более высокими значениями 
CD16(+) моноцитов в 1-е сутки ИМ.

3. У пациентов с СД2Т без тромбоза КА в 
1-е сутки ИМ выявлена положительная корре-
ляционная зависимость между количеством 
CD16(+) моноцитов и уровнем SYNTAX 
Score.
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РЕЗЮМЕ. Цель работы: оценить эффективность ипидакрина (ипигрикса) в лечении запоров 
у больных ожирением и сахарным диабетом 2-го типа. Материалы и методы: под наблю-
дением находился 41 пациент с абдоминальным ожирением, сахарным диабетом 2-го типа, у 
которых был выявлен констипационный синдром (частота дефекаций 3 раза в неделю и реже, 
1–2 тип стула по Бристольской шкале). В зависимости от получаемого лечения пациенты были 
разделены на две группы. Пациенты группы исследования (21 человек) получали комбиниро-
ванную терапию запоров с использованием макрогола и ипидакрина (макрогол 4000 в дози-
ровке 1 пакет 1 раз в день 14 дней, затем 1 пакет  через день 14 дней, ипидакрин (ипигрикс) по 
схеме: по 20 мг 3 раза в день в течение 4 дней, с 5-х суток — через день в течение 10 дней, далее 
40 мг 2 раза в неделю 2 недели; в группе сравнения (20 человек) пациенты получали макрогол в 
качестве монотерапии. До начала терапии и после окончания лечения пациентам выполнялось 
комплексное обследование: оценка гастроэнтерологических жалоб, определение частоты сту-
ла (количество дефекаций в неделю), типа стула по Бристольской шкале (1–7 тип), времени со-
вершения акта дефекации в течение дня для выявления возможных нарушений циркадианных 
ритмов, оценка гастроэнтерологических жалоб по опроснику GSRS, оценка качества жизни по 
опроснику SF-36, оценка побочных эффектов. Статистическая обработка данных выполнена 
с использованием программ Statistica 10 и SAS JMP 11. Результаты: в группе исследования 
купирование гастроэнтерологических жалоб и восстановление стула было достоверно лучше, 
чем в группе сравнения: после лечения частота дефекаций возросла в 2,6 и 1,6 раза, тип стула 
улучшился в 2,4 и 1,7 раза, частота встречаемости утреннего стула возросла в 1,7 и 1,4 раза, 
уменьшение по шкале запоров по данным опросника GSRS в 3,4 и 2,2 раза соответственно 
(р < 0,05). Клинически значимых побочных эффектов и аллергических реакций на фоне лече-
ния зафиксировано не было. Заключение: ипидакрин (ипигрикс) может быть рекомендован 
для курсового применения в лечении констипационного синдрома у пациентов с ожирением и 
сахарным диабетом 2-го типа как с целью лечения диабетической полинейропатии, так и с це-
лью нормализации стула, что не только улучшает самочувствие пациента, но и способствует 
профилактике колоректального рака.
КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: ожирение; сахарный диабет; запор; диабетическая энтеропатия; 
ипидакрин.
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SUMMARY. The aim: to evaluate the effectiveness of ipidacrine (ipigrix) in the treatment of 
constipation in patients with obesity and type 2 diabetes mellitus. Materials and methods: 
41 patients with abdominal obesity, type 2 diabetes mellitus, who were diagnosed with 
constipation syndrome (frequency of bowel movements 3 times a week or less, 1–2 type of stool 
on the Bristol scale) were monitored. According to the treatment received, the patients were 
divided into two groups: patients of the study group (21 people) received combined therapy of 
constipation using macrogol and ipidacrine (macrogol 4000 at a dosage of 1 packet 1 time per 
day for 14 days, then 1 packet every other day for 14 days, ipidacrine (ipigrix) according to the 
scheme: 20 mg 3 times a day for 4 days, from 5 days — every other day for 10 days, then 40 mg 
2 times a week for 2 weeks), in the comparison group (20 people), patients received macrogol 
as monotherapy. Before the start of therapy and after the end of treatment, patients underwent 
a complex examination: assessment of gastroenterological complaints, stool frequency (number 
of bowel movements per week), type of stool according to the Bristol scale (type 1–7), time of 
defecation during the day to identify possible disorders of circadian rhythms, assessment of 
gastroenterological complaints according to the GSRS questionnaire, assessment of quality of 
life according to the SF-36 questionnaire, evaluation of side effects. Statistical data processing 
was performed using Statistica 10 and SAS JMP 11 programs. Results: in the study group, the 
relief of gastroenterological complaints and the improvement of stool was significantly better 
than in the comparison group: after treatment, the frequency of bowel movements increased by 
2.6 and 1.6 times, the type of stool improved by 2.4 and 1.7 times, the frequency of morning 
stools increased by 1.7 and 1.4 times, a decrease in constipation according to the GSRS 
questionnaire in 3.4 and 2.2 times, respectively (p < 0.05). There were no clinically significant 
side effects and allergic reactions during treatment. Conclusion: Ipidacrine (ipigrix) can be 
recommended for course use in the treatment of constipation syndrome in patients with obesity 
and type 2 diabetes mellitus both for the treatment of diabetic polyneuropathy and for the 
normalization of stool, which not only improves the patient’s well-being, but also contributes 
to the prevention of colorectal cancer.
KEY WORDS: obesity; diabetes mellitus; constipation; diabetic enteropathy; ipidacrine.

и ожирения (17–20 %) у лиц с функциональ-
ным запором по сравнению с контрольной 
группой (13–23 % и 0–12 % соответственно). 
Согласно результатам наших предыдущих 
исследований, частота встречаемости запо-
ров у лиц с ожирением составляет 45,8 %, а 
также выявлена корреляционная взаимосвязь 
между типом стула по Бристольской шкале и 
индексом массы тела (ИМТ): чем выше ИМТ, 
тем больше склонность к запорам (r = –0,307, 
р = 0,023) [1, 2, 4, 6].

Существует проблема запоров и у пациентов 
с сахарным диабетом. Это может быть связа-
но как с сопутствующим ожирением и мета-
болическим синдромом, так и с нарушениями 

ВВЕДЕНИЕ

Ожирение и запор считаются по праву 
неинфекционными пандемиями XXI века. 
Согласно данным многих исследований, су-
ществует сопряженность между этими двумя 
патологическим состояниями. Так, установ-
лено, что при ожирении запор встречается в 
2,4 раза чаще, чем у лиц без ожирения [5, 7, 
15, 16]. Интересны результаты систематиче-
ского обзора [13], в котором показано, что у 
лиц с ожирением чаще встречается функцио-
нальный запор (21–23 %), чем в общей по-
пуляции (3–16 %), а также отмечено преоб-
ладание избыточной массы тела (12–33 %) 
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работы автономной нервной системы пище-
варительной трубки (табл. 1) в результате раз-
вития такого осложнения сахарного диабета, 
как диабетическая энтеропатия или энтераль-
ная нейропатия.

До 60 % пациентов с сахарным диабетом 
имеют жалобы со стороны желудочно-ки-
шечного тракта, которые патогенетически 
возникают в результате именно энтеральной 
нейропатии, а возраст пациента, продолжи-
тельность заболевания и плохой контроль 
сахарного диабета положительно коррелиру-
ют с наличием желудочно-кишечных симпто-
мов, в том числе хронического запора [13]. 
Систематический обзор с использованием 
портала OVID, базы данных PubMed и базы 
систематических обзоров Кокрейна с момен-
та со здания до октября 2015 года по данным 
анализа 95 соответствующих полнотекстовых 
статей показал, что хронический запор явля-
ется одним из наиболее распространенных 
желудочно-кишечных симптомов у пациентов 
с диабетом и встречается чаще, чем у здоро-
вых людей [13]. Механизм развития наруше-
ний стула при диабетической энтеропатии 
представлен на рисунке 1 [8–12].

Как видно из представленного рисунка, 
запор является ранним симптомом, сигнали-
зирующим о развитии и прогрессировании 
диа бетической энтеропатии и свидетельству-
ющем о нарушении работы нервных сплете-
ний и клеток Кахаля, находящихся в кишеч-
нике. Следовательно, патогенетически обо-
снованно при лечении запоров у пациентов 
с ожирением и сахарным диабетом исполь-
зовать препараты, влияющие на нервно-мы-
шечную передачу, что позволяет повысить 

эффективность терапии и избежать поли-
прагмазии. Препаратом выбора в данном 
случае может стать ипидакрин, механизмами 
действия которого являются ингибирование 
холин эстераз и блокада калиевых каналов, 
что обеспечивает улучшение проводимости 
нервных волокон и повышение силы сокра-
щений мышц. Ипидакрин является эффек-
тивным средством терапии диабетической 
периферической полинейропатии, в том чис-
ле энтеральной, и способствует восстановле-
нию замедленной моторики кишечника, что 
крайне актуально у пациентов с сахарным 
диабетом и запорами.

Таблица 1
Компоненты автономной нервной системы пищеварительной трубки [17]

Компонент Функции компонента
Ауэрбахово сплетение (синоним межмы-
шечное; лат. plexusmyentericus) располо-
жено между циркулярным и продольным 
слоями мышц 

• Регуляция моторики пищеварительной трубки.
• Регуляция секреции органов желудочно-кишечного тракта.
• Участие в иммунорегуляции

Мейсснерово сплетение (синоним подсли-
зистое; лат. plexussubmucosus) расположе-
но в подслизистой основе стенки кишки

• Регуляция моторики пищеварительной трубки.
• Регуляция секреции органов желудочно-кишечного тракта.
• Участие в иммунорегуляции

Воробьевское подсерозное сплетение (лат. 
plexussubserosus), располагающееся меж-
ду серозной и мышечной оболочками

• Регуляция моторики пищеварительной трубки.
• Регуляция секреции органов желудочно-кишечного тракта.
• Участие в иммунорегуляции

Интерстициальные клетки Кахаля явля-
ются не нейрональными, не глиальными 
клетками, которые присутствуют на 
протяжении всего желудочно-кишечного 
тракта

• Генерирование электрической активности, приводящей к медлен-
новолновому перистальтическому движению кишечника.

• Участие в нейротрансмиссии между двигательными нейронами ки-
шечника, эффекторами центральной нервной системы и гладкомы-
шечными клетками в стенке желудочно-кишечного тракта

Рис. 1. Механизм развития нарушений стула при диабе-
тической энтеральной нейропатии

Диабетическая энтеральная нейропатия

Аномальная перистальтика желудочно-
кишечного тракта с медленным транзитом

Запор (до 60% пациентов)

Застой содержимого кишечника
и последующий чрезмерный рост бактерий

Диарея (до 20% пациентов)
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ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ

Оценить эффективность ипидакрина (ипи-
грикса) в лечении запоров у больных ожире-
нием и сахарным диабетом 2-го типа.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Под наблюдением находился 41 пациент, у 
которых были ожирение (ИМТ выше 30), са-
харный диабет 2-го типа, констипационный 
синдром (частота дефекаций 3 раза в неделю 
и менее и тип стула по Бристольской шкале 
1–2). Всем пациентам назначалась диета, не-
обходимая в комплексном лечении запоров. В 
зависимости от получаемой фармакотерапии 
пациенты были разделены на две группы. 
Группа исследования — 21 пациент, полу-
чающий комплексную терапию: макрогол и 
ипидакрин; группа сравнения — 20 больных, 
получающих монотерапию макроголом. Пре-
параты назначались по схеме: макрогол 4000  
в качестве осмотического слабительного в 
дозировке 1 пакет 1 раз в день 14 дней, за-
тем 1 пакет через день 14 дней; ипидакрин 
(ипигрикс) по схеме: по 20 мг 3 раза в день 
в течение 4 дней, с 5-х суток — через день в 
течение 10 дней, далее 40 мг 2 раза в неделю 
2 недели.

Критерии включения в исследование были 
следующие:
1) пациенты в возрасте 18–75 лет;
2) наличие абдоминального ожирения: ин-

декс массы тела 30 и выше и окружность 
талии (ОТ) > 94 см у мужчин и > 80 см у 
женщин;

3) установленный диагноз сахарного диабета 
2-го типа;

4) наличие запоров (стул 3 раза в неделю и 
реже, 1–2 тип стула по Бристольской шка-
ле).
До и после окончания терапии пациентам 

выполнялось комплексное обследование:
1) оценка жалоб (абдоминальная боль и/или 

дискомфорт, урчание в животе, вздутие 
живота, тенезмы) по результатам опроса с 
оценкой по двухбалльной системе — сим-
птом присутствует или отсутствует;

2) информация о констипационном синдроме: 
частота стула (раз в неделю), консистенция 
стула (оценка по Бристольской шкале фор-
мы стула), временные интервалы появле-
ния стула для оценки циркадианных рит-
мов дефекации;

3) оценка гастроэнтерологических жалоб по 
шкале GSRS;

4) физикальное обследование, включающее 
общий осмотр, антропометрию, обследо-
вание по системам органов, а также расчет 
индекса массы тела;

5) инструментальное обследование: выполне-
ние фиброколоноскопии с целью исключе-
ния обтурации толстой кишки (выполня-
лось только до начала терапии);

6) оценка качества жизни (опросник SF-36);
7) оценка побочных эффектов, в том числе по 

результатам клинического и биохимиче-
ского (АЛТ, АСТ, билирубин, ЩФ, ГГТП, 
сахар) анализов крови.
В работе использовались валидизирован-

ные опросники:
1) шкала оценки гастроэнтерологических жа-

лоб (GSRS — Gastrointestinal Simptom 
Rating Scale);

2) опросник для оценки качества жизни (КЖ) 
SF-36.
Опросник GSRS разработан отделом изу-

чения качества жизни в ASTRA Hassle (автор 
I. Wiklund, 1998) [14]. Русскоязычная версия 
опросника GSRS была создана исследователя-
ми Межнационального центра исследования 
качества жизни (МЦИКЖ, г. Санкт-Петер-
бург) [3]. Опросник GSRS состоит из 15 во-
просов, которые преобразуются в 5 шкал: 
абдоминальная боль (1, 4 вопросы), реф-
люкс-синдром (2, 3, 5 вопросы), диарейный 
синдром (11, 12, 14 вопросы), диспептиче-
ский синдром (6, 7, 8, 9 вопросы), синдром за-
поров (10, 13, 15 вопросы), а также идет под-
счет баллов по шкале суммарного измерения 
(1–15 вопросы). Учитываются жалобы, бес-
покоящие пациента за неделю, предшествую-
щую заполнению опросника. Показатели для 
каждого вопроса колеблются от 1 до 7, более 
высокие значения соответствуют более выра-
женным симптомам гастроэнтерологической 
патологии и более низкому качеству жизни.

Опросник SF-36 прошел в России процесс 
валидации, культурной и языковой адаптации, 
исследователями Межнационального центра 
исследования качества жизни создана его 
русскоязычная версия (1998). Опросник SF-36 
включает в себя 36 вопросов, которые фор-
мируют 8 шкал: физическое функционирова-
ние; ролевое физическое функционирование; 
боль; общее здоровье; ролевое эмоциональ-
ное функционирование; жизнеспособность; 
психологическое здоровье и социальное 
функционирование. Все шкалы опросника 
объединены в 2 суммарных измерения: физи-
ческий компонент здоровья (1–4-я шкалы) и 
психический (5–8-я шкалы). Ответы оцени-
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ваются в баллах от 1 до 6 в зависимости от 
категории вопроса.

Статистический анализ данных выполнен 
в пакете прикладных программ SPSS Statistics 
17.0. При представлении полученных резуль-
татов для описания количественных пере-
менных использовались среднее значение со 
стандартным отклонением в формате «M ± S» 
и медиана с квартильным интервалом в виде 
«Me (Q1; Q3)». Номинальные показатели 
представлены в качестве абсолютных и отно-
сительных величин «n ( %)». Значение крите-
рия статистической значимости (p) определе-
но на уровне вероятности ошибки 0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

После лечения как в группе исследования, 
так и в группе сравнения наблюдалось улуч-
шение по средним показателям частоты дефе-
каций и типа стула по Бри  стольской шкале, 
однако у пациентов, дополнительно прини-
мающих ипидакрин, эти показатели были до-
стоверно лучше, чем у лиц, не получающих 
данный препарат (рис. 2, 3).

Обращает на себя внимание повышение 
количества эпизодов именно утреннего стула 
у пациентов на фоне лечения (рис. 4). Этот 
показатель свидетельствует о тенденции к 
восстановлению нормальных циркадиан-
ных ритмов дефекации, когда присутствует 
утренний ежедневный стул. Появление стула 
в утренние часы может быть косвенным при-
знаком улучшения работы автономной нерв-
ной системы пищеварительной трубки.

По данным опросника GSRS в обеих груп-
пах отмечалось уменьшение абдоминальной 
боли, диспепсического синдрома и синдрома 
запоров с достоверным различием по шкале 
запоров между группой исследования и груп-
пой сравнения (изменение с 9,72 до 2,84 и с 
9,58 до 4,33 баллов соответственно).

По результатам опросника SF-36 выявле-
на тенденция к улучшению качества жизни 
по показателям физического и психического 
функционирования у пациентов после лече-
ния в обеих группах.

Клинически значимых побочных эффек-
тов и появления новых жалоб у пациентов не 
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Рис. 2. Средние показатели частоты дефекаций в неде-
лю у пациентов с абдоминальным ожирением, 
сахарным диабетом 2-го типа и констипацион-
ным синдромом в разных группах до и после 
лечения. По оси абсцисс — группы пациентов; 
по оси ординат — частота дефекаций, раз в не-
делю. * — р < 0,05 — различия между группой 
исследования и группой сравнения достоверны
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Рис. 3. Средние показатели типа стула по Бристоль-
ской шкале у пациентов с абдоминальным ожи-
рением, сахарным диабетом с абдоминальным 
ожирением, сахарным диабетом 2-го типа и 
констипационным синдромом в разных группах 
до и после лечения. По оси абсцисс — группы 
пациентов; по оси ординат — тип стула по Бри-
стольской шкале (1–7). * — р < 0,05 — различия 
между группой исследования и группой сравне-
ния достоверны
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Рис. 4. Частота встречаемости утреннего стула у паци-
ентов с абдоминальным ожирением, сахарным 
диабетом 2-го типа и констипационным синдро-
мом в разных группах до и после лечения. По 
оси абсцисс — группы пациентов; по оси ор-
динат — частота встречаемости утреннего сту-
ла, %. * — р < 0,05 — различия между группой 
исследования и группой сравнения достоверны
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отмечалось. Негативных изменений в клини-
ческом и биохимическом анализах крови на 
фоне лечения не было. Аллергических реак-
ций не наблюдалось.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

В результате исследования установлено, 
что включение ипидакрина в схемы лечения 
запоров у пациентов с ожирением и сахар-
ным диабетом 2-го типа способствует более 
полному восстановлению стула (достоверное 
увеличение числа дефекаций в неделю, сме-
щение типа стула по Бристольской шкале в 
сторону нормы, увеличение числа дефекаций 
в утренние часы), уменьшению выраженно-
сти гастроэнтерологических жалоб, связан-
ных с запорами, а также улучшению качества 
жизни. Ипидакрин (ипигрикс) может быть 
рекомендован в комплексной терапии данной 
категории пациентов как с целью лечения диа-
бетической полинейропатии, так и с целью 
нормализации стула, что не только улучшает 
самочувствие пациента, но и способствует 
профилактике колоректального рака.
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РЕЗЮМЕ. В данной статье представлены актуальные сведения об этиопатогенезе, прояв-
лениях и диагностических особенностях, характерных для стрессовой кардиомиопатии. 
Приведено также краткое изложение наиболее распространенных клинических ситуаций 
с рекомендациями по назначению медикаментозного лечения. В качестве практического 
примера диагностики синдрома такоцубо продемонстрирован клинический случай об-
следования и лечения пациентки с классической картиной клинических и электрокардио-
графических проявлений этого заболевания в сочетании с быстро обратимыми эхокар-
диографическими и вентрикулографическими нарушениями структуры и сократимости 
миокарда левого желудочка, невыраженными изменениями лабораторных данных.
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SUMMARY. This article presents up-to-date information about the etiopathogenesis, manifes-
tations and diagnostic features characteristic of stress cardiomyopathy. There is also provided 
the most common clinical situations with recommendations for prescribing medication. A cli-
nical case of examination and treatment of a patient was demonstrated as a practical example 
of the differential diagnosis of takotsubo syndrome. In the case described patient had a classic 
picture of clinical and electrocardiographic manifestations of this disease in combination with 
rapidly reversible echocardiographic and ventriculographic disorders of the structure and con-
tractility of the left ventricular myocardium, unexpressed changes in laboratory data.
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с подозрением на острый коронарный син-
дром, чаще всего наблюдается у женщин в 
постменопаузальном периоде, обычно в воз-
расте 65–70 лет [15]. В последние годы в свя-
зи с улучшением информированности врачей 
о СКМП отмечается заметный рост частоты 
диагностируемых случаев этого заболевания.

Патогенез СКМП недостаточно изучен. 
Важную роль в ее происхождении отводят ги-
перактивации симпатоадреналовой системы 
[20, 21]. Показано, что во время острой фазы 
СКМП в крови наблюдается повышенная кон-
центрация адреналина, норадреналина и до-
памина, существенно превышающая таковую 
при остром инфаркте миокарда. Катехола-
мин-зависимая гиперконтрактильность мио-
карда при экстремально высоких концентра-
циях адреналина и норадреналина сменяется 
парадоксальным эффектом снижения сокра-
тимости за счет кардиотоксической даун-ре-
гуляции β-адренорецепторов. Преобладаю-
щее верхушечное поражение миокарда объяс-
няют как отсутствием трехслойной структуры 
миокарда в области верхушки, так и, главным 
образом, более плотной концентрацией адре-
норецепторов в апикальной области в сравне-
нии с базальными отделами миокарда. Вслед-
ствие различной плотности адренорецепто-
ров в разных отделах сердца циркулирующие 
при стрессе в крови катехоламины в большей 
степени повреждают верхушечную область 
левого желудочка. Гиперактивация β-адре-
норецепторов миокарда ведет к внутрикле-
точной перегрузке кальцием и развитию ка-
техоламинового оглушения (станнирования) 
миокарда, а гиперсократимость базальных 
отделов ведет к развитию обструкции выход-
ного тракта левого желудочка [11].

Существует представление о «катехолами-
новом миокардите» как основе СКМП: при 
магнитно-резонансной томографии (МРТ) у 
пациентов нередко обнаруживается медленно 
разрешающийся глобальный отек миокарда в 
сочетании с нарушениями его кинетики, что 
служит обоснованием концепции миокарди-
та [16]. Предпринимались попытки выявить 
генетическую предрасположенность к разви-
тию СКМП в зависимости от полиморфизмов 
генов адренорецепторов, однако существен-
ных различий между пациентами с СКМП и 
контролем выявлено не было [15, 21].

СОВРЕМЕННОЕ ПРЕДСТАВЛЕНИЕ О ПРОБЛЕМЕ

Стрессовая кардиомиопатия (СКМП) была 
впервые описана японским врачом Сато в 
1990 году [23]. Его коллега Дотэ в 1991 году 
назвал это заболевание «синдром такоцубо» 
(от японского , takotsubo — ловушка для 
осьминога, горшок с круглым дном и узким 
горлом), так как при этой патологии вслед-
ствие развивающейся дисфункции верхушки 
и средних сегментов при сохранной или даже 
повышенной сократимости базальных сег-
ментов левый желудочек обычно приобрета-
ет форму, соответствующую этому названию, 
что может быть выявлено при эхокардио-
графии (ЭхоКГ) или вентрикулографии [10]. 
Наряду с классической срединно-апикаль-
ной формой СКМП, описаны более редкие 
варианты, затрагивающие только срединные 
сегменты или правый желудочек [4, 20]. Дис-
функция миокарда является при этом вре-
менной и обратимой и сохраняется обычно 
не более нескольких дней или недель. Таким 
образом, в большинстве случаев заболевание 
имеет благоприятный прогноз.

СКМП известна в литературе также под 
названиями «транзиторное апикальное бал-
лонирование» или «синдром разбитого серд-
ца» [20, 23]. Преходящая дисфункция левого 
желудочка при СКМП может быть следстви-
ем тяжелого эмоционального или физическо-
го стресса, связанного, например, с утратой 
близкого человека, крупными финансовыми 
потерями, стихийными бедствиями, тяже-
лыми конфликтными ситуациями, серьез-
ными болезнями пациента, хирургическими 
вмешательствами и т.п. Имеются сведения о 
возможной связи СКМП с феохромоцитомой 
[14], острым нарушением мозгового крово-
обращения [6], системными заболеваниями 
соединительной ткани. В период пандемии 
COVID-19 были отмечены случаи СКМП, 
возникшие на фоне коронавирусной инфек-
ции [7].

К факторам риска СКМП следует также 
отнести курение, злоупотребление алкого-
лем, гиперлипидемию. Показано, что СКМП 
может иметь связь с тревожными расстрой-
ствами, депрессией, семейным анамнезом 
психоневрологических заболеваний [1]. 
СКМП, диагностируемая у 1–3 % пациентов 
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Определенную роль в патогенезе СКМП 
приписывают транзиторному многососу-
дистому вазоспазму коронарных артерий, дис-
функции микрососудистого русла сердца и ок-
сидативному стрессу [3, 22]. Возникновение 
СКМП преимущественно у пожилых женщин 
может быть связано с уменьшением кардио-
протективных эффектов эстрогенов, которые 
способны уменьшать стресс-индуцированный 
гипоталамо-симпато-адреналовый ответ, а их 
дефицит приводит к повышению плотности 
β1-адренорецепторов и чувствительности β2-
адренорецепторов. У женщин в постменопаузе 
это может способствовать неадекватному от-
вету на циркулирующие катехоламины и, как 
следствие, повреждению миокарда [15, 23].

Проводились исследования изменений уров-
ня адренокортикотропного гормона (АКТГ) и 
кортизола в происхождении СКМП, которые 
не привели к однозначным выводам [18]. Было 
показано, что распространенность сахарного 
диабета среди больных СКМП значительно 
ниже, чем при истинном остром коронарном 
синдроме, связанном с ишемической болезнью 
сердца [8].

Клиническая картина СКМП напоминает 
острый коронарный синдром при отсутствии 
значимых поражений коронарных артерий 
[15, 21, 23]. Важнейшими симптомами явля-
ются острая боль в груди и одышка, возни-
кающая на фоне физического или эмоцио-
нального стресса. Несмотря на существенное 
преобладание среди больных СКМП женщин 
в постменопаузе, это заболевание может на-
блюдаться и у более молодых женщин, а так-
же у мужчин и даже детей, причем его триг-
герами могут быть не только отрицательные, 
но и положительные эмоции. Проявлениями 
СКМП могут быть признаки и симптомы сер-
дечной недостаточности, кардиогенный шок 
и разнообразные нарушения сердечного рит-
ма, в том числе фибрилляция предсердий и 
желудочковые аритмии, в том числе фаталь-
ного характера.

Изменения ЭКГ наблюдаются у большин-
ства пациентов [1, 20]. К ним относятся эле-
вация сегмента ST в передних отведениях (у 
90 % пациентов), инверсия зубца Т, реже по-
явление зубца U и удлинение интервала Q–T, 
которое может быть ассоциировано с вероят-
ностью двунаправленной желудочковой тахи-
кардии. У четверти пациентов может форми-
роваться патологический зубец Q.

Уровень биомаркеров повреждения мио-
карда (тропонинов и креатинфосфокиназы 
МВ-фракция (КФК-МВ)) при этом заболе-

вании может быть повышен, однако степень 
этого повышения, как правило, существенно 
ниже, чем при инфаркте миокарда, и непро-
порциональна выраженности нарушений ки-
нетики миокарда по данным ЭхоКГ, вентри-
кулографии или МРТ сердца. Уровень моз-
гового натрийуретического пептида обычно 
также повышен [15, 21].

ЭхоКГ в типичных случаях СКМП демон-
стрирует баллонирование срединно-верху-
шечных сегментов левого желудочка. Гораздо 
реже встречается изолированное во влечение 
срединных или базальных отделов левого 
желудочка [20, 21, 23]. В любом случае зона 
гипо-/дискинезии миокарда при СКМП не 
соответствует области кровоснабжения ка-
кой-либо коронарной артерии. Таким обра-
зом, по данным ЭхоКГ могут быть выделены 
следующие четыре варианта (рис. 1):
1) классический — с баллонированием в об-

ласти верхушки и базальной гиперкинези-
ей, обструкцией выходного тракта левого 
желудочка, акинезией передней стенки и 
межжелудочковой перегородки;

2) обратный — с гиперкинезией верхушки 
сердца и акинезией базальных отделов ле-
вого желудочка;

3) срединный — с баллонообразным расши-
рением и акинезией средних и гиперкине-
зией базальных и апикальных сегментов 
левого желудочка;

4) локальный — с ограничением в локальной 
области сегмента, обычно передней стенки 
левого желудочка.
Фракция выброса на высоте заболевания 

может снижаться до 20–50 %, однако, как 
правило, она восстанавливается в течение 
2–8 недель.

У четверти пациентов с СКМП отмечает-
ся обструкция пути оттока левого желудочка, 
возникающая вследствие гиперконтрактиль-
ности его базальных отделов и наличия пе-
реднесистолического сдвига передней створ-
ки митрального клапана, что ведет к повыше-
нию градиента давления в пути оттока [13]. 
Выявление обструкции важно с точки зрения 
лечебной тактики: на фоне снижения сердеч-
ного выброса у таких больных может разви-
ваться гипотензия, однако попытка примене-
ния инотропных средств может в этом слу-
чае усугубить гемодинамические нарушения 
вплоть до развития кардио генного шока.

У ряда пациентов с СКМП при ЭхоКГ мо-
гут наблюдаться нарушения сократимости 
стенок правого желудочка, следствием чего 
могут быть застойные явления в большом 
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круге кровообращения, в том числе плевраль-
ный выпот [15].

С целью оценки нарушений сократимо-
сти миокарда при СКМП кроме ЭхоКГ могут 
использоваться и другие методы визуализа-
ции — вентрикулография, МРТ сердца. В от-
личие от инфаркта миокарда, при котором 
наблюдается стойкое локальное снижение со-
кратимости миокарда, для типичной СКМП 
характерна более распространенная и обрати-
мая гипо-/дискинезия апикальных сегментов 
левого желудочка [21].

Коронароангиография при СКМП в отли-
чие от острого коронарного синдрома не об-
наруживает признаков окклюзии коронарных 
артерий, однако у более пожилых пациентов 
могут выявляться случаи их гемодинамиче-
ски незначимого поражения [17].

Предложены следующие диагностические 
критерии СКМП (Mayo Clinic, 2008) [12]:
1) наличие стрессовых триггеров;
2) изменения на ЭКГ (элевация сегмента ST 

и/или инверсия зубца Т, удлинение интер-
вала Q–T, возможны пароксизмы тахикар-
дии torsades de pointes);

3) отсутствие изменения коронарных артерий 
и их тромбоза по данным коронароангио-
графии;

4) дилатация апикальных или средних сег-
ментов левого желудочка с компенсатор-
ным гиперкинезом базальных сегментов, 
баллоноподобное расширение полости ле-
вого желудочка при ЭхоКГ;

5) непропорционально низкие уровни марке-
ров повреждения миокарда по сравнению 
со степенью дисфункции левого желудочка;

6) снижение фракции выброса ниже 40 % с 
последующим быстрым улучшением функ-
ции левого желудочка.

В связи с недостаточной изученностью па-
тофизиологии СКМП лечение этого заболева-
ния носит во многом эмпирический характер и 
базируется на алгоритмах, предложенных для 
других нозологических форм [9]. Так, в остром 
периоде СКМП проводится стандартная тера-
пия систолической сердечной недостаточности 
с назначением β-адреноблокаторов, ингиби-
торов ангиотензинпревращающего фермента 
(АПФ), блокаторов ангиотензиновых рецепто-
ров, в ряде случаев — диуретиков [2, 5].

С целью профилактики тромбоэмболиче-
ских осложнений больным назначают дез-
агреганты и антикоагулянты. При наличии 
сопутствующей стенокардии артериальной 
гипертензии проводится соответствующая те-
рапия.

При развитии выраженной артериальной 
гипотензии могут использоваться инотроп-
ные средства, а также внутриаортальная бал-
лонная контрпульсация и другие устройства 
для вспомогательного кровообращения.

Эти методы лечения, однако, не показаны 
при развитии обструкции выходного тракта 
левого желудочка, так как могут спровоциро-
вать в этом случае кардиогенный шок. Мето-
дом выбора в такой ситуации является тера-
пия β-адреноблокаторами [5, 9].

Интенсивная синдромная терапия про-
водится при таких осложнениях СКМП, как 
отек легких, кардиогенный шок, тяжелые 
аритмии, тромбоэмболии.

Восстановление функции ЛЖ у большин-
ства пациентов происходит через 4–8 недель 
[21, 23]. Летальность при СКМП составляет 
1–3 %, она может быть связана с развитием 
перечисленных выше осложнений. У 10–15 % 
больных возможны рецидивы заболевания 
[19], что, по мнению ряда исследователей, 

Рис. 1. Эхокардиографические типы кардиомиопатий
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диктует необходимость длительной поддер-
живающей терапии β-адреноблокаторами и 
ингибиторами АПФ.

КЛИНИЧЕСКОЕ НАБЛЮДЕНИЕ

Больная В., 60 лет, была госпитализиро-
вана в клинику с жалобами на давящие боли 
за грудиной, иррадиирующие под левую ло-
патку, сопровождающиеся чувством нехватки 
воздуха, длящиеся более двух часов.

Из анамнеза известно, что она около пяти 
лет знает о повышении артериального давле-
ния (АД), максимальное АД — 180/100 мм 
рт.ст., обычное АД — 120/80 мм рт.ст. При 
повышении АД, которое пациентка отмечала 
не чаще 1–2 раз в месяц, принимала капто-
прил 25 мг с хорошим эффектом. На протя-
жении последних трех лет эпизодически (не 
чаще двух раз в квартал) беспокоили перебои 
в работе сердца, с чем обследовалась амбула-
торно. При обследовании, по данным монито-
рирования ЭКГ, выявлялась наджелудочковая 
экстрасистолия; ЭКГ в 12 стандартных отве-
дениях, ЭхоКГ патологии не выявляли. При 
перебоях в работе сердца принимала соталол 
80 мг. Ранее инфаркта миокарда, нарушения 
мозгового кровообращения не было.

На протяжении двух недель до настоящей 
госпитализации у больной были неприятно-
сти на работе, она очень сильно переживала. 
Ухудшение состояния было в течение двух 
дней до настоящей госпитализации, когда 
впервые в жизни на фоне привычной физиче-
ской нагрузки женщина отметила появление 
загрудинного давящего дискомфорта, кото-
рый сопровождался чувством нехватки воз-
духа и самостоятельно купировался в течение 
нескольких минут. В течение последующих 
суток боли описанного характера возобнови-
лись в покое, а когда они значимо усилились 
и стали затяжными, пациентка вызвала неот-
ложную помощь, и с диагнозом «острый ко-
ронарный синдром» ее госпитализировали в 
клинику.

Анамнез жизни. Перенесенные заболе-
вания — диффузный узловой зоб, эутиреоз. 
Эпидемиологический, аллергический анамнез 
без особенностей. Вредные привычки отрицает. 
Менопауза с 52 лет. Беременности 2, роды 2. Ги-
некологические заболевания отрицает. Наслед-
ственный анамнез отягощен со стороны матери, 
у которой была гипертоническая болезнь.

Объективные данные. Состояние средней 
тяжести. Сознание ясное. Положение в посте-
ли вынужденное с возвышенным изголовьем. 

Конституция нормостеническая. Удовлет-
ворительного питания (ИМТ — 22,4 кг/м2). 
Кожные покровы и видимые слизистые обо-
лочки обычных характеристик. Цианоз губ. 
Периферических отеков нет. Периферические 
лимфатические узлы не пальпируются. Мо-
лочные железы, костно-мышечная система без 
особенностей. Пульс 90 в минуту, удовлетво-
рительных качеств. Артериальное давление 
(D = S) — 140 и 80 мм рт.ст. Тоны приглуше-
ны. Негрубый систолический шум в точке 
Боткина. Грудная клетка правильной формы. 
Дыхание жесткое. Хрипов нет. Язык влажный, 
чистый. Живот правильной формы, мягкий, 
безболезнен. Печень не выступает из-под края 
реберной дуги. Почки не пальпируются. По-
колачивание по поясничной области безболез-
ненное. Мочеиспускание свободное. Диурез 
обычный.

Клинический анализ крови: эритроциты — 
5,1 × 1012, гемоглобин — 151 г/л, гематокрит — 
44 %, лейкоциты — 7,6 × 109, нейтрофилы — 
50,5 %, лимфоциты — 41,4 %, моноциты — 
7,1 %, эозинофилы — 0,7 %, базофилы — 0,3 %, 
тромбоциты — 252 × 109, СОЭ — 20 мм/ч.

Биохимический анализ крови: АЛТ — 
41 → 29 U/L, АСТ — 37 → 22 U/L, креати-
нин — 64 мкмоль/л, общий белок — 67,1 г/л, 
холестерин — 6,24 → 3,99 ммоль/л, ка-
лий — 4,9 ммоль/л, глюкоза — 5,19 ммоль/л, 
натрий — 141 ммоль/л, билирубин — 
19,5 мкмоль/л.

Креатинфосфокиназа: 280 → 92 U/L.
Гомоцистеин — 6,51 umol/L (норма 5,08–

15,39).
Тиреотропный гормон — 1,17 uIU/mL (нор-

ма 0,27–4,94).
Тропонин I: 375,2→218,0→185,6→49,7 pg/mL 

(норма 0,0–26,2).
Липидограмма: холестерин — 3,99 ммоль/л, 

триглицериды — 1,78, ЛПОНП — 0,81 ммоль/л, 
ЛПВП — 1,31 ммоль/л, ЛПНП — 1,64 ммоль/л, 
коэффициент атерогенности — 1,88.

Общий анализ мочи без особенностей.
Электрокардиограмма (ЭКГ), зарегистри-

рованная за полгода до ухудшения состояния 
пациентки, показана на рисунке 2. Рисунки 3 и 
4 отражают динамику электрокардиографиче-
ских данных в 1-й и 7-й дни болезни. На пред-
ставленных ЭКГ регистрируется синусовый 
ритм с частотой 60–65 в минуту. Динамика: PQ 
170 → 180 → 180 мс, QRS 90 → 100 → 90 мс, QT 
420 → 520 → 440 мс. В динамике отмечено сни-
жение и последующее восстановление вольтажа 
зубцов комплекса QRS. Регистрируются распро-
страненные нарушения процессов реполяриза-
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ции миокарда. На третьей ЭКГ зарегистрирова-
на суправентрикулярная экстрасистола.

ЭхоКГ в день поступления: аорта — 
34 мм, ЛП — 37 мм, КДР ЛЖ — 56 мм, КСР 
ЛЖ — 37 мм, ФВ ЛЖ — 50 %, МЖП — 9 мм, 
ЗС — 9 мм, ММЛЖ — 156 г, Ve — 0,7 м/с, 
Va — 0,6 м/с, Ve/Va — 1,2, ПЖ — 28 мм, 
ПП — 38 × 42 мм, Ла — 21 мм, давление в 
ЛА — 29 мм рт.ст., нижняя полая вена не рас-
ширена, спадается на вдохе более 50 %. Створки 
МК уплотнены, митральная недостаточность 
I степени. Аорта не расширена. Стенка аорты и 
аортальные полулуния уплотнены. Vmax АоК — 
1,1 м/с. Аортальная недостаточность 0 степени. 
Трикуспидальная недостаточность I степени. 

Пульмональный клапан: недостаточность 0 — 
I степени, Vmax 0,6 м/с. Гипокинезия верхушки, 
верхушечных сегментов передней, боковой сте-
нок и МЖП. Глобальная сократимость левого 
желудочка легко снижена. Псевдонормальный 
трансмитральный кровоток. Перикард без осо-
бенностей.

Коронарная ангиография, вентрикулогра-
фия показаны на рисунке 5. Ангиографических 
признаков стенозирования коронарных артерий 
не выявлено. Обнаружено шарообразное рас-
ширение и неподвижность верхушки левого 
желудочка.

Суточное мониторирование ЭКГ. Синусо-
вый ритм в течение всего времени наблюдения 

Рис. 2. Электрокардиограмма, зарегистрированная до начала заболевания

Рис. 3. Электрокардиограмма, зарегистрированная в 1-й день болезни
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со средней частотой 62 в минуту. Зарегистри-
рованы: одиночные, политопные предсерд-
ные экстрасистолы, всего 1575; 36 пароксиз-
мов полифокусной предсердной тахикардии, 
состоящих из 4–11 комплексов с частотой 
от 101 до 151 в минуту; желудочковые экс-
трасистолы, всего 5. На фоне исходных из-
менений ST — T достоверных ишемических 
изменений не обнаружено. В течение суток 
наблюдалось удлинение корригированного 
интервала Q–T свыше 450 мс в течение 3 ча-
сов 45 минут.

Ультразвуковое исследование (УЗИ) щи-
товидной железы: гиперплазия щитовидной 
железы. Объем правой доли — 11,3 см3, левой 
доли — 10,8 см3. В правой и левой долях выяв-

ляются изоэхогенные узлы, всего 5, диаметром 
от 6,3 до 11,2 мм.

Триплексное сканирование брахиоцефальных 
артерий. Гемодинамически незначимый атеро-
склероз артерий. Лоцируются атеросклероти-
ческие бляшки в общей и внутренней сонных 
артериях от 1,2 до 1,5 мм.

Ультразвуковая допплерография вен ниж-
них конечностей. Глубокие и подкожные вены 
проходимы, просвет свободный, кровоток фаз-
ный, синхронный с дыханием, компрессия пол-
ная. Перфорантные вены расширены. Данных 
за тромбоз вен не получено.

УЗИ органов брюшной полости и почек. Диф-
фузное изменение и уплотнение ткани печени. 
Косвенные признаки дискинезии желчевыводя-

Рис. 4. Электрокардиограмма, зарегистрированная на 7-й день болезни

Рис. 5. Вентрикулограмма диастолы и систолы левого желудочка
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щих путей. Мочекаменная болезнь. Конкремент 
правой почки. Мелкие кисты правой почки.

На фоне проводимой терапии, включавшей 
наркотические анальгетики, внутривенное вве-
дение нитроглицерина и β-адреноблокаторов, 
антикоагулянтов, диуретиков болевой синдром, 
чувство нехватки воздуха были купированы.

В последующие дни, вплоть до выписки, 
пациентка получала: бисопролол 5 мг в сутки, 
периндоприл 5 мг в сутки, клопидогрел 75 мг 
в сутки, ацетилсалициловую кислоту 100 мг в 
сутки. На фоне этой терапии ангинозные боли, 
одышка не возобновлялись. Наблюдалась дина-
мика снижения уровня тропонина I.

Следует отметить, что повышение уровня 
тропонина I не достигло значительных величин, 
как правило, наблюдаемых при остром инфарк-
те миокарда. ЭКГ показала сначала уменьше-
ние, а затем быстрое восстановление вольтажа 
зубцов комплекса QRS, уменьшение интервала 
Q–T (520 → 440 мс), а также нетипичную для 
инфаркта миокарда динамику изменений про-
цессов реполяризации.

При проведении повторной ЭхоКГ (на 10-й 
день болезни) было отмечено: уменьшение 
КДР ЛЖ (56 → 49 мм) и КСР ЛЖ (37 → 33 мм); 
улучшение систолической функции левого же-
лудочка (ФВ 50 → 70 %); исчезновение зон на-
рушения сократимости левого желудочка.

Особенности представленного клиниче-
ского наблюдения: характерная клиническая 
картина, незначительное повышение маркера 
повреждения миокарда; транзиторные, быстро 
обратимые изменения структуры и сократимо-
сти левого желудочка по данным ЭхоКГ и вен-
трикулографии; характерная картина ЭКГ дали 
возможность усомниться в том, что пациентка 
переносила истинный острый коронарный син-
дром. Клинический диагноз был сформулиро-
ван как «стрессовая кардиомиопатия».
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РЕЗЮМЕ. Астения — одна из наиболее распространенных неспецифических форм реагирова-
ния центральной нервной системы на самые разнообразные внешние и внутренние трудности. 
Согласно уровню обращаемости за медицинской помощью, более 60 % жалоб пациентов при-
ходится на долю связанных с астеническим синдромом. Подобные расстройства наблюдаются 
у всех категорий населения. Данная статья представлена вниманию читателей как заключи-
тельная, четвертая, из цикла клинических лекций, посвященных проблеме астении. Рас-
сматриваются основные принципы лечения астенических расстройств, возможности пси-
хотерапии, физиотерапии и медикаментозной коррекции астенических состояний.
КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: астения; астеническое состояние; психотерапия; медикаментозное 
лечение астении.
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SUMMARY. Asthenia is one of the most common nonspecific forms of the central nervous 
system’s response to a wide variety of external and internal difficulties. According to the level 
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of medical care, more than 60 % of patient complaints are related to asthenic syndrome, similar 
disorders are observed in all categories of the population. This lecture is presented to the rea-
ders as the fourth and final of a series of clinical lectures on the problem of asthenia. The lecture 
discusses the basic principles of therapy of asthenic disorders, the possibilities of psychotherapy, 
physiotherapy and drug correction of asthenic conditions.
KEY WORDS: asthenia; asthenic condition; psychotherapy; drug therapy of asthenia.

астенических нарушений с учетом премор-
бидных психологических свойств (астенонев-
ротических, психастенических), социальных 
воздействий (стрессов, психических травм, 
кризисов) и клинических особенностей асте-
нических проявлений при той или иной нозо-
логической форме, выбираются и конкретные 
методы воздействия, которые, как правило, 
носят комплексный характер [5]. В случае ор-
ганической причины астении лечение должно 
быть направлено на устранение органическо-
го заболевания (например, инфекции). При 
функциональной астении возникает необхо-
димость в соответствующем изменении обра-
за жизни (снижение рабочей нагрузки, избав-
ление от стресса).

Системная терапия астенического синдро-
ма ставит перед собой целью разрешить мно-
гие вопросы:

• улучшить физическую выносливость, 
уменьшить чувство общего утомления и 
тревоги за состояние своего здоровья;

• придать энергии пожилым людям, благо-
даря которой они смогут справляться с 
повседневными заботами;

• улучшить концентрацию и память у сту-
дентов с признаками утомления;

• обеспечить лучшее восстановление и 
физическую подготовку у спортсменов;

• улучшить состояние при сексуальных 
расстройствах (нестабильности эрекции, 
снижении либидо и т.д.).

Медикаментозная терапия наиболее часто 
сочетается с психотерапией, социотерапией, 
направленной на формирование здорового 
образа жизни.

ВОЗМОЖНОСТИ ПРИМЕНЕНИЯ ПСИХОТЕРАПИИ 
ДЛЯ КУПИРОВАНИЯ АСТЕНИЧЕСКИХ РАССТРОЙСТВ 
В СОМАТИЧЕСКОЙ КЛИНИКЕ

В настоящее время в системе восстанови-
тельного лечения различных заболеваний все 
шире реализуется комплексный подход, учи-
тывающий наличие в этиопатогенезе биоло-
гического, психологического и социального 
факторов, каждый из которых нуждается в ле-
чебных или корригирующих воздействиях, со-

ВВЕДЕНИЕ

Астения — болезненное состояние, про-
являющееся повышенной утомляемостью и 
истощаемостью с крайней неустойчивостью 
настроения, ослаблением самообладания, не-
терпеливостью, неусидчивостью, нарушени-
ем сна, утратой способности к длительному 
умственному и физическому напряжению, 
непереносимостью громких звуков, яркого 
света, резких запахов [4]. В литературе си-
нонимами термина «астения» являются асте-
ническое состояние, астенический синдром, 
астеническая реакция, нервно-психическая 
слабость [6, 7].

Формирование астенических расстройств 
сопровождается нарушениями психологиче-
ской сферы в виде эмоциональной неустойчи-
вости, повышенной возбудимости, лабильно-
сти неврологических реакций, раздражитель-
ности со снижением волевого контроля над 
эмоциями и поведением в целом. Изменения 
личности наиболее часто связаны с появле-
нием капризности, плаксивости, с неустой-
чивостью самооценки и мотивации к дея-
тельности. Вследствие комплекса изменений 
психической деятельности снижается работо-
способность, продуктивность и успешность 
деятельности, что часто служит поводом для 
обращения к врачу.

Потребность в лечении астенических рас-
стройств чрезвычайно велика. Так, проведен-
ный интернет-поиск показал, что информация 
о возможностях терапии астенических рас-
стройств — одна из самых востребованных 
для населения. Спектр препаратов на различ-
ных интернет-сайтах широк: от витаминов до 
антидепрессантов. И потому вопросы лече-
ния астенических расстройств приобретают 
особую актуальность.

ОСНОВНЫЕ ПОДХОДЫ К ТЕРАПИИ АСТЕНИЧЕСКИХ 
РАССТРОЙСТВ

Патогенетические особенности астени-
ческих синдромов в клинике внутренних 
болезней определяют терапевтическую так-
тику. В каждом конкретном случае лечения 
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ответствующих его природе. Если психологи-
ческий фактор при том или ином заболевании 
выступает как один из этиологических, то его 
коррекция в значительной степени совпадает 
с содержанием психотерапии (одного из ком-
понентов лечебного процесса). Определить 
общую схему соотношения психологической 
коррекции и психотерапии вне конкретной 
нозологии практически невозможно. Значе-
ние психологического фактора в этиопатоге-
незе того или иного заболевания определяет 
направленность психологической коррекции 
на решение собственно лечебных (психотера-
певтических) задач и позволяет рассматривать 
методы психологической коррекции как мето-
ды психотерапии. Таким образом, задачи пси-
хологической коррекции могут существенно 
варьировать от направленности на вторичную 
и третичную профилактику основного забо-
левания и первичную профилактику возника-
ющих последствий вторичных невротических 
расстройств при соматической патологии до 
практически полной идентичности задачам 
психотерапии при неврозах.

Об обоснованности использования поня-
тия «психологическая коррекция» наряду с 
понятием «психологическое вмешательство» 
ответить однозначно довольно трудно. Их со-
поставление обнаруживает очевидное сход-
ство. И психологическая коррекция, и пси-
хологическое вмешательство, используемые 
с целью лечения, выполняют психотерапев-
тическую функцию. Очевидно, по существу 
эти понятия совпадают. Возможно, наиболее 
точным и адекватным был бы термин «пси-
хологическое вмешательство с целью психо-
логической коррекции», однако это слишком 
громоздко. В отечественной литературе более 
распространенным является термин «психо-
логическая коррекция», а в зарубежной — 
«психологическое вмешательство» [7].

Психологическая коррекция в клинике 
внутренних болезней представляет собой, 
во-первых, целенаправленное психологиче-
ское воздействие на патопсихологические 
(психопатологические) феномены, выступа-
ющие наиболее часто в виде вторичных нев-
ротических наслоений на основное сомати-
ческое заболевание. Речь идет, по сути дела, 
о психотерапии тревожных нарушений, де-
прессивных расстройств, враждебности, ипо-
хондрических черт, элементов навязчивости 
и других расстройств пограничного уровня. 
Психотерапия эмоциональных нарушений, 
способствуя редукции патопсихологических 
симптомов, приводит к понижению уровня 

нервно-психической напряженности, что спо-
собствует, в конечном счете, редукции асте-
нической симптоматики. Во-вторых, психо-
логическая коррекция в клинике внутренних 
болезней связана с активизацией психологи-
ческих резервов и ресурсов личности, обес-
печивающих личностное развитие с форми-
рованием более эффективной системы психи-
ческой адаптации [1].

В отличие от психологической коррекции, 
направленной на гармонизацию личности и 
повышение эффективности ее функциониро-
вания, и от психологического консультирова-
ния, ориентированного на решение актуаль-
ных психологических проблем клиента, пси-
хотерапия в узком понимании этого термина 
основной своей задачей ставит купирование 
психопатологических и патопсихологиче-
ских симптомов. Купирование болезненной 
симптоматики влечет за собой и повышение 
возможностей личности в решении ее пси-
хологических проблем, и создает условия 
личностного развития и роста, обусловлива-
ющего, в свою очередь, повышение эффек-
тивности функционирования личности как в 
интрапсихологическом плане, так и в меж-
личностном функционировании.

Психотерапия — это психологическое воз-
действие на целостную психическую деятель-
ность больного, а через нее — на весь организм 
человека. Вопрос о том, насколько эффективна 
психотерапия в клинике внутренних болезней 
и в какой форме следует ее проводить, активно 
дискутируется в последнее время. Современ-
ными авторами отмечается неуклонно возраста-
ющая интеграция психотерапии в соматической 
медицине. Интерес к проблеме использования 
психотерапии в клинике внутренних болезней 
связан с широким распространением новой 
парадигмы — биопсихосоциальной концеп-
ции болезни. В соответствии с этой парадиг-
мой признается существенная роль социаль-
но-психологических факторов практически при 
любом заболевании, соматическом или нерв-
но-психическом. Современные представления 
о биопсихосоциальной концепции болезни, 
сменившей в 1970-е годы биомедицинскую мо-
дель, соответствуют положениям, высказанным 
еще в 1940-х годах Р.А. Лурией, который писал 
о том, что «по существу вся медицина являет-
ся психосоматической», имея в виду тот факт, 
что психологические, психосоциальные факто-
ры в большей или меньшей степени включены 
в этио патогенез любого заболевания, сомати-
ческого или нервно-психического, влияя в той 
или иной мере на ход течения и исход болезни. 
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Нет только психических и только соматических 
болезней, отмечает автор, а есть лишь живой 
процесс в живом организме; его жизненность и 
состоит в том, что он объединяет в себе и пси-
хическую, и соматическую сторону болезни.

Современное понимание болезни как 
биопсихосоциального явления ведет к при-
знанию наличия психотерапевтических задач 
практически во всех клинических дисципли-
нах [8].

Объектом психотерапевтических воздей-
ствий при этом становятся различные сома-
тические заболевания и, прежде всего, психо-
соматические расстройства. Вместе с тем, как 
отмечает один из крупнейших представите-
лей психосоматической медицины Б. Стоквис 
(B. Stokvis), «успехи психотерапии в психо-
соматике производят не столь уж радужное 
впечатление. Нет смысла их приукрашивать: 
во многих случаях результаты удручающе ми-
зерны, а нередко и вовсе равны нулю». Отме-
чается, что соматические, в том числе психо-
соматические, пациенты малоперспективны 
для психотерапевтического воздействия, осо-
бенно для психоанализа (Sifneos P.E., 1973). 
Психосоматика, достаточно разработанная 
на теоретическом уровне, пока не приобрела 
популярности в здравоохранении и крайне 
медленно внедряется в практику обслужива-
ния больных. Конкретизируя те трудности, 
которые возникают при лечении соматически 
больных, T.B. Karasu (1979) отмечает роль 
собственно соматических (биологических) 
механизмов, а также личностные характери-
стики и защитные механизмы пациентов, не-
гативное значение контрпереносных реакций 
у самих интернистов и психотерапевтов.

Психотерапия оказывается полезной при 
различных соматических расстройствах. На-
правленная на восстановление тех элементов 
системы отношений пациента, которые опре-
деляют возникновение участвующего в этио-
патогенезе заболевания психического стресса 
либо развитие в связи с последним невроти-
ческих «наслоений», психотерапия способ-
ствует уменьшению клинических проявлений 
заболевания, повышению социальной актива-
ции больных, их адаптации в семье и обще-
стве, а также повышает эффективность лечеб-
ных воздействий биологического характера.

При лечении соматических заболеваний 
широко применяются различные методы пси-
хотерапии: гипнотерапия, аутогенная трени-
ровка, внушение и самовнушение. Есть дан-
ные о положительных результатах исполь-
зования поведенческой терапии у больных с 

психосоматическими заболеваниями. Основ-
ным в этом случае является преодоление за-
фиксированных реакций тревоги. С помощью 
указанных методов можно воздействовать не 
только на астению, но и на другие психопато-
логические нарушения — страх, депрессию, 
ипохондрию, а также на нейровегетативные 
и нейросоматические функционально-дина-
мические расстройства (со стороны сердеч-
но-сосудистой, дыхательной, желудочно-ки-
шечной и других систем). Следует отметить 
также развитие различных форм личност-
но-ориентированной, в том числе и груп-
повой, психотерапии. Объектом групповой 
психотерапии при этом являются психологи-
ческие факторы патогенеза заболевания: ин-
трапсихический конфликт; механизмы психо-
логической защиты; «внутренняя картина бо-
лезни», в том числе патологические реакции 
личности на заболевание; система значимых 
отношений больного, включая нарушенные 
в результате заболевания социальные связи 
пациента. Наибольший интерес в настоящее 
время представляют попытки применения 
групповой психотерапии при собственно пси-
хосоматических заболеваниях, а также во-
просы соотношения ее с различными видами 
симптоматической психотерапии.

Если методы симптоматической психоте-
рапии (релаксационные методики, аутотре-
нинг, гипноз) показали свои возможности при 
разнообразных соматических расстройствах, 
то применение патогенетической психотера-
пии остается проблематичным: актуализация 
значимой психологической проблематики во 
время психотерапевтической сессии, как по-
казывает опыт, может привести к манифеста-
ции симптома [6].

В связи с недостаточной разработанно-
стью, проблематичностью и невысокой эф-
фективностью патогенетической психотера-
пии в соматической клинике наряду с психо-
терапией как специальной технологической 
процедурой может быть сформулировано 
представление о психотерапевтическом под-
ходе как общей стратегии построения взаи-
моотношений с больным. Психотерапевти-
ческий подход сложился в рамках традици-
онной медицины; он является адекватным 
холистическому подходу и биопсихосоциаль-
ной концепции.

Психотерапевтический подход, в отличие 
от психотерапии, не является законченным, 
самостоятельным, теоретически обоснован-
ным методом. Он сложился в медицине сти-
хийно, развивался в связи с интервенцией 
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психотерапевтических знаний в соматиче-
скую медицину и основан скорее на общих 
механизмах и закономерностях личностно-
ориентированной реконструктивной психоте-
рапии [5].

Важной составляющей частью психотера-
певтического подхода в клинике является та-
кой необходимый элемент работы врача или 
психолога, как психологический контакт. На-
чало диагностического исследования любого 
пациента начинается с установления психо-
логического контакта. Невозможно получить 
более или менее достоверную информацию о 
больном без хорошего контакта с ним. Хоро-
ший психологический контакт означает безус-
ловное и безоценочное принятие — элемент 
психотерапевтического процесса. Общими 
чертами психотерапии и психотерапевтическо-
го подхода являются такие неспецифические 
факторы психотерапевтического процесса, как 
эмпатия, осознание, обратная связь, отреаги-
рование, коррективный эмоциональный опыт.

Взаимодействуя с пациентом, врач исполь-
зует свой собственный опыт и свою психи-
ку как инструмент этой работы. В процессе 
сбора анамнеза врач может спровоцировать у 
больного слезы или раздражение, вызвать у 
него напряжение или тревогу, а также диагно-
стировать у пациента то, чем страдает сам. 
Для того чтобы увидеть проблематику боль-
ного, а не свои собственные трудности и про-
блемы, исследователь применяет определен-
ный стиль общения, который условно можно 
обозначить как «диагностическое общение». 
Это стиль максимально нейтральный, неопре-
деленный, многозначный, такой, на который 
пациент может спровоцировать свою пробле-
матику. Врач становится своеобразной про-
ективной методикой, предоставляющей пол-
ную свободу ассоциаций и проекций. В ответ 
на предъявляемую пациентом симптоматику 
он избегает ярких проявлений собственных 
эмоций, поскольку в них практически всег-
да содержится оценочный компонент, накла-
дывающий неизбежные ограничения на диа-
гностический процесс. В результате больной 
получает возможность пережить то, что в 
психотерапии носит название «коррективный 
эмоциональный опыт».

Коррективный эмоциональный опыт — 
второй психотерапевтический элемент, содер-
жащийся в фазе ориентации профессиональ-
ного общения врача с пациентом. Для каждого 
человека привычно реагировать на тревогу со-
беседника собственной тревогой, на печаль — 
своей собственной печалью, на агрессию — 

агрессией и т.д. Реагируя таким образом, мы 
неосознанно фиксируем негативное состояние 
партнера по общению, его страх, печаль, уси-
ливаем и подкрепляем его. В то же время, не 
реагируя соответствующими состоянию со-
беседника эмоциями, не подкрепляя, не фик-
сируя это состояние, мы наблюдаем, что оно 
само по себе начинает изменяться. Встречая 
доброжелательную, принимающую позицию 
врача, который не осуждает, не оценивает, но и 
не подкрепляет, не усиливает эмоциональных 
реакций больного, пациент приобретает новый 
эмоциональный опыт, позволяющий ему из-
менить эмоционально-негативное состояние, 
снизить уровень напряжения, почувствовать 
себя психологически более комфортно. Кор-
рективный опыт связан с тем, что больной, не 
встречая осуждения или оценки со стороны 
врача, перестает бояться собственных эмоций, 
связанных с теми или иными болезненными 
ощущениями, и начинает свободнее их выра-
жать. Часто нивелирование, выравнивание ин-
тенсивных эмоциональных реакций приводит 
к уменьшению интенсивности субъективного 
восприятия боли. Пациент становится точнее 
в описаниях своих симптомов, что помогает 
врачу получить более полное представление о 
течении его болезни [3].

В наиболее значимые моменты лечебно-
диа гностического процесса — при установле-
нии психологического контакта, при сообще-
нии диагноза и прогноза, если он неблагопри-
ятный, а также тогда, когда решается вопрос об 
операции с вероятностью летального исхода, 
при формировании депрессий с суицидальной 
настроенностью — в целом, во всех случаях, 
когда речь идет об угрозе жизни пациента, на 
первый план выдвигается такой важный эле-
мент профессиональной деятельности врача, 
как способность к эмпатическому реагиро-
ванию. Эмпатия, или способность к эмоцио-
нальному включению в психологический мир 
пациента, обеспечивает наиболее полное и 
глубокое взаимодействие в диаде врач–боль-
ной — важное условие эффективности лечеб-
но-диагностического процесса. Эмпатическое 
взаимодействие обеспечивает адекватную об-
ратную связь, позволяя корректировать те или 
иные неточности в межличностном взаимо-
действии. Адекватное межличностное взаимо-
действие включает в себя также возможности 
эмоционального отреагирования проговарива-
емых и переживаемых проблем, т.е. катарсис.

Свободно излагая жалобы такому внима-
тельному и профессиональному слушателю, 
как врач, больной уже испытывает некоторое 
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облегчение просто от того, что его вниматель-
но, доброжелательно, не прерывая, выслуша-
ли. В фазе ориентации врач, предоставляя 
пациенту возможность свободно высказы-
ваться, может в определенной степени обес-
печить реализацию такого терапевтического 
механизма, как катарсис. Понятие катарсиса 
ввел еще Аристотель, который утверждал, что 
через сочувствие и страх трагедия добивает-
ся очищения (катарсиса) духа. Как синоним 
в русском языке употребляется термин «от-
реагирование». За отреагированием, как пра-
вило, следует уменьшение эмоционального 
напряжения и чувство облегчения. Катарсис 
в психоанализе, рассматриваемый в качестве 
одного из центральных терапевтических ме-
ханизмов, определяется как освобождение 
от негативного эмоционального опыта (нега-
тивных эмоциональных переживаний) путем 
отреагирования этого опыта (этих пережи-
ваний). Частичное отреагирование в беседе 
с врачом отрицательных эмоциональных пе-
реживаний, связанных с болью, страданием, 
физическим дискомфортом, снижает у паци-
ента уровень напряжения и тревоги. Актив-
ное слушание жалоб больного в фазе ориен-
тации — элемент психотерапевтического воз-
действия, знакомый каждому врачу.

В качестве общих факторов психотерапии 
с точки зрения того, что происходит с пациен-
том, обычно указывают:

• обращение к сфере эмоциональных от-
ношений;

• самопонимание, принимаемое пациен-
том и психотерапевтом;

• предоставление и получение информации;
• укрепление веры больного в выздоровле-

ние;
• накопление положительного опыта;
• облегчение выхода эмоций.
Перечисленные факторы по сути совпа-

дают с механизмами лечебного действия 
психотерапии и отражают когнитивные, эмо-
циональные и поведенческие процессы, спо-
собствующие успешности психотерапии и, в 
большей или меньшей степени, представлен-
ные практически во всех психотерапевтиче-
ских системах (Исурина Г.Л., 2002). Эти же 
факторы оказываются вовлеченными при ис-
пользовании психотерапевтического подхода 
в процесс профессионального общения врач–
больной [2].

И психотерапия, и психотерапевтический 
подход используют одни и те же психотера-
певтические приемы: разъяснение, уточне-
ние, стимуляция, вербализация, интерпрета-

ция, конфронтация, научение, тренинг, советы 
и т.д. При этом в психотерапии ведущими яв-
ляются специфические психотерапевтические 
процедуры, а в психотерапевтическом подхо-
де — достижение комплайнса для эффектив-
ного осуществления медицинских процедур. 
В психотерапии более общая стратегия пове-
дения психотерапевта тесно связана с его те-
оретической ориентацией, в частности, с тем, 
какой теории личности и какой концепции 
болезни он придерживается. Психотерапев-
тический подход является отражением общей 
гуманистической установки врачей в рамках 
парадигмы биопсихосоциальной концепции 
болезни.

ФИЗИОТЕРАПЕВТИЧЕСКИЕ МЕТОДЫ В ЛЕЧЕНИИ АСТЕНИИ

При лечении астенических нарушений при-
меняют седативные и трофостимулирующие 
методы: электросонотерапия, электрофорез на 
воротниковую зону, гальванический воротник, 
транскраниальная электростимуляция, пелои-
до-ультразвуковая терапия, циркулярный душ, 
массаж, ароматические (хвойные, с настоем 
трав цветов), минеральные, газовые, лекар-
ственные (йодобромные, шалфейные) ванны. 
При сопутствующих сексуальных нарушени-
ях к вышеперечисленным процедурам можно 
добавлять лекарственный электрофорез, эн-
доназальный электрофорез с церебролизатом, 
душ Шарко, рефлексотерапия, морские купа-
ния [3].

Дополнительные методы лечения астении: 
настои трав для внутреннего приема (для па-
циентов поликлинической формы лечения); 
порошки для внутреннего приема (маточное 
молочко, экстракты трав, фармацевтические 
производные, микроэлементы, витамины); 
капли для внутреннего приема (вытяжки из 
трав); витаминотерапия (заводские формы 
натуральных лекарств для подкожного вве-
дения и внутреннего приема); эмульсия для 
втирания в кожу живота, грудной клетки и 
спины (настойки трав, растительные жиры, 
растительный пигмент, натуральные эфирные 
масла, масляные вытяжки из трав, витами-
ны); гель для втирания в кожу живота, груд-
ной клетки и спины (настойки трав, натураль-
ные эфирные масла, растительный пигмент, 
растительные жиры, витамины, настойка 
прополиса); крем для втирания в кожу жи-
вота, грудной клетки и спины (натуральные 
ароматические масла, растительные жиры, 
настойки трав, витамины, хлорофилл); жид-
кость для втирания в кожу живота, грудной 
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клетки и спины (хлорофилл, растительные 
жиры, витамины, натуральные ароматиче-
ские масла, макроэлементы, настойки трав); 
аппаратная физиотерапия (магнитотерапия, 
синглетно-кислородная терапия, магнитола-
зерная терапия, лазеротерапия для пациентов 
поликлинической формы лечения); биоген-
ная терапия (заводские формы натуральных 
лекарств для внутримышечного введения); 
адаптогены (заводские формы натуральных 
лекарств для внутреннего приема); аромапун-
ктура (для пациентов поликлинической фор-
мы лечения).

Первичный субъективный результат при 
лечении астении ощутим на 10–17-й день ле-
чения, окончательный объективный — по ис-
течению 50–75 дней, но будет зависеть от изна-
чальных характеристик (какая форма, стадия и 
особенности течения астении, наличие ослож-
нений и каков характер сопутствующей пато-
логии, какой уровень исполнительности к вра-
чебным предписаниям, наличие вредных при-
вычек, особенности работы и питания и т.д.).

МЕДИКАМЕНТОЗНАЯ ТЕРАПИЯ

Астения — это комплекс симптомов, и 
именно совокупность этих симптомов (ухуд-
шение памяти и концентрации, нарушения 
сна и сексуальной функции, мышечная сла-
бость и др.), возникая у человека, делает его 
жизнь очень тягостной, безрадостной, а ино-
гда и безысходной. При этом если такому 
пациенту назначить 3–4 препарата с целью 
устранения вышеуказанных симптомов (а он 
еще принимает несколько препаратов по по-
воду основного заболевания), его психологи-
ческое состояние может ухудшиться только 
от осознания тяжести своего заболевания [9]. 
Кроме этого, уверенности в эффективности 
интуитивно подобранного комплексного ле-
чения (или даже готового «коктейля») нет, 
ибо отсутствуют научные данные, подтверж-
дающие достоверность эффективности этих 
препаратов при астении.

При функциональной астении возникает 
необходимость в соответствующем измене-
нии образа жизни (снижение нагрузки, орга-
низация режима труда и отдыха, изменение 
образа жизни), но лечение не может быть 
этим ограничено.

Наиболее часто для симптоматической те-
рапии астенических состояний используются 
препараты из разных групп. При жалобах па-
циентов на общую слабость, усталость назна-
чаются витаминно-минеральные комплексы, 

адаптогены растительного происхождения, 
при нарушениях сна и раздражительности — 
снотворные либо успокоительные средства; 
при головных болях и ухудшении памяти — 
ноотропные препараты. Таким образом, асте-
ния не лечится как заболевание. Лечение мо-
жет уменьшить одни симптомы и совсем не 
влиять на другие по той простой причине, 
что ни один из вышеуказанных препаратов 
не лечит комплекс симптомов, а лечит лишь 
отдельные ее проявления. Необходимо также 
учитывать, что все витаминные комплексы 
или препараты растительного происхождения 
действуют постепенно, и эффект прекращает-
ся после отмены.

Научно обоснованные рекомендации для 
лечения большинства астенических состоя-
ний включают назначение психостимулято-
ров и ноотропов. Для профилактики и лече-
ния астении широко используют, в частности, 
различные ноотропные средства. Им при-
сущи такие фармакодинамические эффек-
ты, как стимуляция передачи возбуждения в 
центральных нейронах, облегчение информа-
ционного обмена между полушариями, улуч-
шение энергетических процессов в нейронах, 
благодаря которым они, кроме устранения 
клинических проявлений астении, обеспечи-
вают активацию интеллектуальных функций, 
повышение способности к обучению и улуч-
шение памяти. Каждому ноотропному препа-
рату присуще свое «терапевтическое окно», 
при котором наиболее эффективными явля-
ются средние дозировки, а малые и высокие 
малоактивны. К примеру, средний диапазон 
дозировок пирацетама составляет от 1,2 до 
9,6 г/сут. Некоторые специалисты считают, 
что для него приоритетной является не суточ-
ная, а курсовая доза (50–64 г или 125–160 та-
блеток по 0,4 г).

Еще одной группой фармакологических пре-
паратов, используемых при астении, являются 
периферические вазодилататоры, в особенно-
сти пентоксифиллин, алкалоиды спорыньи. Их 
лечебный эффект обусловлен улучшением моз-
гового кровообращения и устранением гипок-
сии нейронов. Если астения сопровождается 
вестибулярными нарушениями, ситуационно 
дополнительно могут быть назначены бетаги-
стин, циннаризин, флунаризин. При преобла-
дании в клинических проявлениях тревожного 
компонента полезны анксиолитики, преимуще-
ственно производные бензодиазепина, в мини-
мальных и средних терапевтических дозах.

В системе комплексного лечения всего 
спектра астенических расстройств врачи, как 
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правило, назначают пациентам адаптогены. 
Это известные вещества растительного про-
исхождения: женьшень, элеутерококк, лимон-
ник и т.д. Проблема в том, что их трудно до-
зировать. К тому же их употребление может 
привести к побочным эффектам: нарушени-
ям сна, повышенной возбудимости и другим 
плохо предсказуемым расстройствам.

Несмотря на то что психостимуляторы отно-
сятся к той группе психотропных препаратов, 
основными показаниями для которых являют-
ся астенические нарушения, использование их 
в данных случаях крайне нежелательно. Явле-
ния синдрома отмены, развитие зависимости и 
злоупотребления, риск возникновения сомати-
ческих осложнений и многие другие нежела-
тельные реакции возникают при терапии этой 
группой психотропных препаратов достаточно 
часто и быстро [2]. Альтернативой психостиму-
ляторам является использование при терапии 
астенических состояний препаратов нейромета-
болического действия, в психофармакологиче-
ском спектре которых выявляется отчетливый 
психостимулирующий эффект. Такие препара-
ты обладают свойствами психостимуляторов 
(повышение психомоторной активности) и но-
отропов (улучшение когнитивных функций) и 
могут быть выделены в особую группу анти-
астенических средств. Эти препараты не обла-
дают нежелательными эффектами психостиму-
ляторов (развитие осложнений и наличие про-
тивопоказаний при их использовании и др.), а 
также обладают возможностью более широкого 
применения, чем ноотропы, чей эффект прежде 
всего проявляется при терапии органически 
обус ловленной астении. Обозначение антиасте-
нических препаратов как особого класса пси-
хотропных средств диктуется не только особен-
ностями их действия и применения, но важно 
в смысле повышения значимости проблемы те-
рапии столь распространенных в клинической 
практике астенических состояний. Позицио-
нирование антиастенических препаратов как 
близких к ноотропам по механизму действия, 
но обладающих отчетливыми клинически вери-
фицированными психоактивирующими свой-
ствами и в то же время лишенных нежелатель-
ных явлений и последствий, наблюдающихся 
при применении психостимуляторов, позволяет 
использовать их при терапии широкого кру-
га астенических состояний, независимо от их 
этио логии и структуры. Однако необходимо 
помнить, что при назначении антиастенических 
препаратов (в отличие от ноотропов) требуется 
проведение полного соматического обследо-
вания для диагностики возможно имеющего-

ся соматического хронического заболевания и 
установления патогенетической связи его с яв-
лениями астении. В таком случае антиастениче-
ские препараты следует подключать к основной 
проводимой терапевтической стратегии. При 
этом отсутствие лекарственных взаимодей-
ствий антиастенических средств приобретает 
особую ценность. Современный человек, кото-
рый живет в большом городе, работает, занима-
ется домашними проблемами, вряд ли сможет 
избавиться от астении, занявшись расслабляю-
щей гимнастикой. При астении нарушена дея-
тельность определенных структур головного 
мозга, и какими-то обыденными средствами, 
вроде прогулок, покупки новых нарядов, такое 
состояние не исправить. Таким пациентам нуж-
на помощь врача, который даст рекомендации 
относительно образа жизни и назначит необхо-
димую терапию.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Астенические состояния имеют высокую 
распространенность среди пациентов с раз-
личной патологией. Они могут сопутствовать 
основному заболеванию или существовать са-
мостоятельно, значительно снижая качество 
жизни и трудоспособность пациентов. В дан-
ном цикле из четырех клинических лекций, 
посвященном проблеме астении в клинике вну-
тренних болезней, мы постарались осветить 
вопросы актуальности, терминологии, клас-
сификации астенических состояний, а также 
клинико-диагностические аспекты и принципы 
терапии астенических расстройств. Представ-
ленный материал предназначен для врачей лю-
бых специальностей, поскольку каждый врач 
в реальной клинической практике неизбежно 
сталкивается с явлениями астении у своих па-
циентов.
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РЕЗЮМЕ. В лекции приведена терминология субстанций, обладающих пребиотиче-
ским влиянием на микробиом человека. Представлены существующие в настоящее время 
классификации пребиотиков. Изложены требования, которым, согласно рекомендациям 
Международной научной ассоциации по вопросам пробиотиков и пребиотиков (ISAPP), 
должны соответствовать вещества и химические соединения для включения в группу пре-
биотических. Дана характеристика основных пребиотиков, механизм влияния на человека 
и показания к их применению в педиатрической практике.
КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: пребиотики; микробиота; микробиом; питание детей.

PREBIOTICS: CLASSIFICATION, MAIN CHARACTERISTICS AND SELECTION CRITERIA 
IN PEDIATRIC PRACTICE

© Vera L. Gritsinskaya1, 2

1 Saint-Petersburg State Pediatric Medical University. 194100, Saint-Petersburg, Litovskaya str., 2
2 Saint-Petersburg Medico-Social Institute. 195271, Saint-Petersburg, Kondratyevsky pr., 72, lit. A

Contact information: Vera L. Gritsinskaya — Leading researcher of the laboratory of medical and social problems 
in Pediatrics. Е-mail: tryfi ve@mail.ru

Received: 29.05.2022 Revised: 24.08.2022  Accepted: 01.09.2022

SUMMARY. The lecture presents the terminology of substances that have a prebiotic effect on 
the human microbiome. The currently existing classifications of prebiotics are presented. The 
requirements that, according to the recommendations of the International Scientific Association 
for Probiotics and Prebiotics (ISAPP), must comply with substances and chemical compounds 
for inclusion in the prebiotic group. The characteristics of the main prebiotics, the mechanism of 
influence on a person and indications for their use in pediatric practice are given.
KEY WORDS: prebiotics; microbiota; microbiome; children’s nutrition.

ВВЕДЕНИЕ

Общепризнанно влияние количественного 
и качественного состава микробиома челове-
ка на состояние его здоровья. В свою очередь, 
состав микробиоты кишечника зависит от 
возраста и генотипа макроорганизма, условий 
окружающей среды и особенностей рациона 

питания. Согласно современным научным 
представлениям, в здоровом питании ведущая 
роль отводится употреблению с пищей непе-
ревариваемых ингредиентов (пребиотиков), 
которые избирательно стимулируют рост 
симбиотных микроорганизмов в толстом ки-
шечнике [4, 10]. Однако до настоящего време-
ни в науке о питании нет единства мнений по 
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поводу терминологии, классификации пребиоти-
ков и оценки их эффективности в норме и при 
патологических состояниях макроорганизма.

ТЕРМИНОЛОГИЯ И ИСТОРИЯ ПОНЯТИЯ «ПРЕБИОТИК»

Открытие в середине ХХ века эффекта сти-
муляции компонентами грудного молока ко-
лонизации кишечника новорожденных детей 
бифидобактериями, названного бифидус-фак-
тором, создало предпосылку для возникно-
вения понятия «пребиотик». В 1957 году 
австрийский педиатр F. Petuely выявил, что 
увеличение концентрации в кишечнике син-
тетического дисахарида лактулозы стимули-
рует образование кислот, усиливающих пери-
стальтику и изменяющих консистенцию кала 
[27]. Позднее японскими исследователями 
отмечен бифидогенный эффект у галакто- и 
фруктоолигосахаридов; а также установле-
но, что бифидус-фактор грудного молока 
является сложным комплексом различных 
олигосахаридов и гликанов [24]. С течением 
времени к бифидус-факторам стали относить 
вещества, способствующие росту бактерий 
Bifidobacterium (как in vivo, так и in vitro), а 
также других представителей симбиотной 
микрофлоры [17, 25]. В 1995 году G. Gibson 
и M. Roberfroid для обозначения неперева-
риваемого пищевого ингредиента, который 
оказывает благотворное влияние на здоровье 
хозяина, выборочно стимулируя рост и/или 
активность одного или нескольких видов бак-
терий в толстой кишке, ввели в практику тер-
мин «пребиотик» [22]. В последующие годы 
данное определение в мировой научной сре-
де неоднократно менялось, следствием этого 
явилось отсутствие стандартизации поня-
тия «пребиотик» в практической плоскости. 
В 2008 году Всемирная организация здраво-
охранения (ВОЗ) описала пребиотики как пи-
щевые компоненты, которые приносят пользу 
здоровью хозяина, связанную с изменением 
микробиоты кишечника [21]. В Российской 
Федерации в соответствии с ГОСТ Р52349–
2005 пребиотиками называли «функциональ-
ные пищевые ингредиенты в виде вещества 
или комплекса веществ, обеспечивающих 
при систематическом употреблении в пищу 
в составе пищевых продуктов благоприятное 
воздействие на организм человека в резуль-
тате избирательной стимуляции роста и/или 
повышения биологической активности нор-
мальной микрофлоры кишечника». Позднее, 
с введением ГОСТ Р56201-2014 пребиотиче-
скими веществами стали называть «неперева-

риваемые пищевые вещества, избирательно 
стимулирующие рост и/или биологическую 
активность одного или ограниченного числа 
представителей защитной микрофлоры ки-
шечника человека, способствующие поддер-
жанию ее нормального состава и биологиче-
ской активности» [2, 16].

В настоящее время согласно консенсу-
су экспертов ISAPP (International Scientific 
Association for Probiotics and Prebiotics) от 
2017 года пребиотиками принято называть 
субстрат, который селективно используется 
микроорганизмами хозяина, что обеспечива-
ет пользу для его здоровья. Это определение 
позволяет под пребиотиком подразумевать 
любое вещество, благоприятные эффекты ко-
торого совсем не обязательно должны быть 
связаны с желудочно-кишечным трактом. 
Эксперты ISAPP отмечают положительное 
влияние пребиотиков на желудочно-кишеч-
ный тракт (ингибирование патогенной ми-
крофлоры, стимуляция иммунной системы); 
кардиометаболизм (снижение в крови уровня 
липопротеидов, уменьшение инсулинорези-
стентности); психическое здоровье (влия-
ние метаболитов на когнитивные функции); 
костную систему (повышение биодоступно-
сти минеральных веществ). Основным пу-
тем поступления современных пребиотиков в 
организм человека является прием per os; но 
также они могут наноситься непосредственно 
на части тела, колонизированные микроорга-
низмами: кожные покровы, слизистая оболоч-
ка гениталий. В консенсусе обозначено, что 
наряду с производными углеводов (галакто-, 
фрукто-, ксилоолигосахариды, инулин и др.) 
пребиотические свойства имеют полифенолы 
и конъюгированные жирные кислоты, полу-
ченные из полиненасыщенных жирных кис-
лот [16, 23, 25].

КЛАССИФИКАЦИЯ ПРЕБИОТИКОВ

В настоящий момент нет единства мнений 
по классификации пребиотиков. Большин-
ство авторов относят к пребиотикам только 
вещества углеводной природы, преимуще-
ственно неперевариваемые олигосахариды. 
В ряде исследований, проведенных в основ-
ном in vitro, пребиотические эффекты выяв-
лены у веществ белковой природы (амино-
кислоты, пептиды), витаминов и полиолов [5, 
21]. Согласно ГОСТ Р56201-2014, к пребио-
тикам отнесены ди- и трисахариды; олиго- и 
полисахариды; многоатомные спирты, амино-
кислоты и пептиды; ферменты, органические 
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низкомолекулярные и ненасыщенные жирные 
кислоты; антиоксиданты, полезные для чело-
века растительные и микробные экстракты.

В основу большинства классификаций 
положено химическое строение молекулы, 
которое способно обеспечить веществу три-
аду «resistant — fermentation — selective 
stimulation», т.е. резистентность к перевари-
ванию в пищеварительном тракте, способ-
ность к ферментации кишечной микрофлорой 
и выборочная стимуляция полезных бактерий 
[25]. Одна из первых классификаций [26], по-
строенная с учетом длины цепочки мономе-
ров и химической структуры бифидогенных 
олигосахаридов (короткоцепочечных угле-
водов с количеством мономеров от 2 до 10), 
включала 12 классов:

• галактоолигосахариды (ГОС);
• лактулоза;
• лактосахароза;
• фруктоолигосахариды (ФОС);
• палатинозоолигосахариды;
• гликозилсахароза;
• мальтоолигосахариды;
• изомальтоолигосахариды;
• циклодекстрины;
• соевые олигосахариды;
• гентиоолигосахариды;
• ксилоолигосахариды.
Позже эта классификация дополнилась 

ферментируемыми полисахаридами (раство-
римыми пищевыми волокнами): пектином, 
резистентным крахмалом, агаром и их произ-
водными; причем у разных авторов перечень 
пребиотиков значительно варьирует. Пребио-
тический эффект описан у фруктанов, галак-
танов и лактулозы, которые широко применя-
ются в пищевой промышленности и фарма-
цевтике. Ряд авторов также включают в число 
пребиотиков маннаноолигосахариды, глюко-
олигосахариды, пектоолигосахариды, мелиби-
озоолигосахариды, N-ацетилхитоолигосахари-
ды; олигосахариды женского молока; камеди, 
производные резистентного крахмала, олиго-
декстраны, ксантановые, альгинатные и агаро-
вые олигосахариды; сорбит, мальтит, лактит; 
тагатозу, стахиозу, раффинозу, рамнозу, араби-
нозу; пептиды (в частности из лактоферрина), 
лактобионовую кислоту, полифенолы [2, 18].

Предложена классификация пребиотиков 
по химической структуре [16]:

I. Углеводной природы:
• моносахариды (тагатоза, рамноза, араби-

ноза);
• олигосахариды (ОС) (лактулоза, галакто-ОС, 

лактосахароза, фрукто-ОС, пекто-ОС, изо-

мальто-ОС, маннан-ОС, ксило-ОС, гентио-ОС, 
глюко-ОС, соевый ОС и др.);

• полисахариды (инулины, пектины, рези-
стентный крахмал, хитозаны);

• сахарные спирты (лактитол, сорбитол, 
мальтитол).

II. Белковой природы — пептиды (соевые, 
молочные и др.).

III. Другие (лактобионовая кислота, поли-
фенолы).

По методам получения предложено следу-
ющее разделение пребиотиков [2]:

• имеющие природное происхождение (на-
пример, инулин, пектин, соевые олигосаха-
риды, выделяемые из растительного сырья);

• синтетические из сырья животного про-
исхождения (производные лактозы, лак-
тулоза, галактоолигосахариды, лактит, 
лактосахароза, лактобионовая кислота);

• синтетические из растительного сырья (изо-
мальтоолигосахариды, олигофруктоза и др.).

Пребиотики предложено делить на группы 
в зависимости от состава фармакологическо-
го препарата [3, 16]:

I. Чистые пребиотики:
• олиго- и полисахариды натурального 

происхождения (пищевые волокна зла-
ковых, овощей, фруктов (например, ину-
лин) и трав (псиллиум));

• дисахариды искусственного происхож-
дения (например, сиропы лактулозы);

• парааминобензойная кислота;
• лизоцим;
• кальция пантотенат.
II. Пребиотики, комбинированные с энте-

росорбентами (например, Лактофильтрум-
Эко, Лактофильтрум).

III. Синбиотики — препараты и биологи-
чески активные добавки к пище, созданные 
на основе рациональной комбинации полез-
ных бактерий и пребиотиков, повышающих 
их эффективность. В состав синбиотических 
комплексов входят один или несколько видов 
пробиотических микроорганизмов и веще-
ства, обладающие пребиотической активно-
стью (лактулоза, инулин, хитозан, параамино-
метилбензойная кислота, лизоцим, спирули-
на, пектин, изоляты соевого белка и др.).

Предложено также подразделять пребио-
тики на два типа — растворимые и нераство-
римые [16].

1. Растворимые пищевые волокна, которые 
называются мягкими, впитывают в себя воду 
и распадаются на гелеобразное вещество в 
толстой кишке. Содержатся в водорослях, 
бобовых, фруктах, овощах. К ним относятся: 
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декстраны, пектины, гумми, камедь, инулин, 
фруктозоолигосахариды.

2. Нерастворимые пищевые волокна, ко-
торые называются грубыми, увеличиваются 
в размерах в присутствии воды; пройдя ки-
шечный тракт, сохраняют неизменную форму. 
К ним относятся лигнин, целлюлоза.

ОСНОВНЫЕ ХАРАКТЕРИСТИКИ, МЕХАНИЗМ ДЕЙСТВИЯ 
И КРИТЕРИИ ТЕРАПЕВТИЧЕСКОГО ВЫБОРА ПРЕБИОТИКОВ

Предложен ряд условий для определения 
соответствия вещества характеристикам пре-
биотика [6, 19]:

• вещество не должно расщепляться и 
всасываться в верхних отделах желудоч-
но-кишечного тракта;

• должно расщепляться ферментами ми-
кроорганизмов в толстой кишке и являть-
ся питательным веществом для полезных 
бактерий;

• избирательно стимулировать кратное ко-
личественное увеличение симбиотной 
микрофлоры (бифидо- и/или лактобак-
терий, кишечной палочки) на фоне од-
новременного сокращения числа услов-
но-патогенных микробов (стафилокок-
ков, немолочно-кислых стрептококков, 
сальмонелл, листерий, шигелл и др.);

• продукты ферментации вещества долж-
ны оказывать благотворное влияние и/или 
системное действие на организм хозяина 
(муколитическое и репаративное дей-
ствие, поддержание оптимальных значе-
ний рН; улучшение моторики кишечника 
и снижение газообразования; стимуля-
ция синтеза витаминов группы В и К; 
повышение неспецифической резистент-
ности);

• быть технологически устойчивым при 
производстве пищевых продуктов.

Одной из характеристик веществ с пребио-
тической активностью является структурная 
особенность их строения из молекул, объ-
единенных бета-гликозидными связями. Ко-
личество этих соединений определяет «пре-
биотический индекс»: чем больше бета-гли-
козидных связей, тем выше эффективность 
конкретного вещества. Понятие «пребио-
тический индекс» предложил М. Roberfroid 
для количественной оценки функциональной 
активности пребиотика in vivo [28]. Индекс 
отражает увеличение бифидобактерий, вы-
раженное абсолютным количеством новых 
колониеобразующих единиц на 1 грамм фе-
калий, отнесенное к дневной дозе пребиотика 

в граммах. Несмотря на то что «пребиотиче-
ский индекс» позволяет оценить только сти-
мулирование пролиферации бифидобактерий, 
опосредованно он ассоциируется с большин-
ством положительных эффектов общего ха-
рактера в организме. Эталоном среди пребио-
тиков принято считать получаемую из пере-
работанного молока лактулозу, которая имеет 
одну бета-гликозидную связь на две молеку-
лы, что определяет у нее высокий «пребиоти-
ческий индекс» [18, 25].

Симбиотные бактерии используют пребио-
тические вещества в качестве источника энер-
гии, утилизируя их с образованием молочной 
кислоты и короткоцепочечных жирных кис-
лот (КЦЖК), преимущественно уксусной, 
пропионовой и масляной. Молочная кислота 
и КЦЖК вызывают снижение кислотности в 
просвете кишечника, что в сочетании с бак-
териоцинами (антимикробными веществами, 
вырабатываемыми полезными бактериями) 
оказывают сдерживающее влияние на разви-
тие патогенной и потенциально-патогенной 
микрофлоры. Помимо этого, КЦЖК служат 
основным источником энергии для колоно-
цитов, стимулируют регенерацию кишечно-
го эпителия и синтез муцина, способствуя 
улучшению барьерной функции кишечника. 
Молочная кислота регулирует перистальти-
ку кишечника; участвует в процессах всасы-
вания воды; образует хорошо растворимые и 
легко усвояемые лактаты с натрием, кальци-
ем и магнием; следовательно, поддерживает 
водно-электролитное равновесие и минераль-
ный обмен в организме [3, 17].

В ряде исследований отмечено иммуномо-
дулирующее, противовоспалительное и анти-
канцерогенное действие пробиотиков. Лакту-
лоза, наряду со стимуляцией роста и жизнедея-
тельности полезных бактерий, увеличивает 
всасывание кальция в кишечнике; обладает 
гипохолестеринемическим, иммуностимули-
рующим и противоопухолевым действием. 
Инулин оказывает гиполипидемическое, ги-
похолестеринемическое и гипогликемическое 
действие; обладает способностью выводить 
из организма ионы тяжелых металлов, ток-
сины, радионуклиды. Пектиновые вещества 
обладают комплексообразующей способно-
стью с ионами тяжелых и радиоактивных ме-
таллов, что позволяет им проявлять детокси-
кационные и радиопротекторные свойства [8, 
14, 18].

Исследования показали, что способностью 
стимулировать рост и активность симбионт-
ной микрофлоры обладают многие химиче-
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ские соединения. Несмотря на то что неко-
торые могут отвечать требованиям, предъ-
являемым к пребиотикам, не в полной мере 
(в частности перевариваемости, абсорбируе-
мости, селективности), они рассматриваются 
как перспективные для использования. К пре-
биотикам относятся олиго- и полисахариды, 
аминокислоты и пептиды; ферменты, органи-
ческие низкомолекулярные и ненасыщенные 
высшие жирные кислоты, антиоксиданты. 
В качестве пребиотиков могут рассматривать-
ся отдельные витамины и их производные, а 
также вещества белковой природы [5, 26].

Наиболее изученными и общепризнанны-
ми пребиотиками являются вещества угле-
водной природы. В группу фруктанов (невос-
станавливающихся углеводов) включают ину-
лин, олигофруктозу и фруктоолигосахариды 
(ФОС). Галактаны (углеводы, состоящие из 
2−10 остатков галактозы и конечного остат-
ка глюкозы) включают галактоолигосахариды 
(ГОС) и трансгалактоолигосахариды. Лакту-
лоза — продукт изомеризации лактозы, в ре-
зультате которой происходит внутримолеку-
лярная перегруппировка глюкозного остатка 
во фруктозный. Для медицинских целей (кор-
рекции нарушений дефекации) используется 
66,7 % сироп лактулозы; в качестве пребиоти-
ческого средства лактулоза назначается в низ-
ких концентрациях и не вызывает учащения 
стула [7, 15, 18].

В настоящее время существуют четыре 
способа получения пребиотиков — функцио-
нальных олигосахаридов [20]:

• прямая экстракция из растительного сы-
рья с последующей очисткой (инулин, 
соевые олигосахариды, пектоолигосаха-
риды);

• гидролиз природных полисахаридов 
(ксило- и изомальтоолигосахариды);

• ферментативный синтез из простых са-
харов (фруктоолигосахариды, лактосаха-
роза, галактоолигосахариды);

• химическая конверсия природных саха-
ров (лактулоза, лактитол).

Технологические свойства олигосахаридов 
(сладость, низкая калорийность; способность 
увеличивать вязкость и улучшать консистенцию 
продуктов; возможность повышать выживае-
мость заквасочной микрофлоры при длитель-
ном хранении и замораживании) используются 
в производстве пищевых продуктов, включая 
специализированные и обогащенные [13]:

• молочные продукты (сухое и питьевое 
молоко, мороженое, сыры, кисломолоч-
ные напитки);

• фруктовые соки и напитки;
• спреды;
• молочные и безмолочные смеси для дет-

ского питания;
• каши быстрого приготовления;
• хлебобулочные и кондитерские изделия 

(конфеты, шоколад, жевательная резинка);
• суповые концентраты;
• соусы и приправы;
• мясные продукты.
В педиатрической практике наиболее акту-

альным является изучение влияния олигоса-
харидов грудного (женского) молока на рост и 
развитие детей. Олигосахариды (ОС) грудного 
молока представляют собой уникальные, струк-
турно разнообразные неконъюгированные гли-
каны, которые делятся на фукозилированные 
и сиалированные. Содержание ОС в женском 
молоке в сотни раз больше, чем в молоке коро-
вьем. На количественный и качественный со-
став ОС оказывает влияние возраст женщины, 
ее расовая принадлежность, группа крови, пе-
риод лактации и срок гестации [6, 11, 19].

На сегодняшний день идентифицировано 
более 1000 различных видов олигосахаридов 
женского молока. Важной особенностью ОС 
грудного молока является их устойчивость к 
гидролизу ферментами желудочно-кишечно-
го тракта, вследствие чего большая их часть 
поступает в неизмененном виде в толстую 
кишку, где до 50–65 % метаболизируются пу-
тем усвоения кишечными бактериями и ги-
дролиза (с образованием фукозы и сиаловой 
кислоты) фукозидазами — ферментами груд-
ного молока. Первоначально ОС грудного 
молока рассматривались как пребиотический 
бифидус-фактор, позволяющий оптимизиро-
вать состав микробиоты кишечника у ново-
рожденного ребенка, находящегося на груд-
ном вскармливании [1, 9]. Накопленные на 
сегодняшний день данные свидетельствуют, 
что ОС в грудном молоке обладают антиад-
гезивными противомикробными свойствами. 
Они служат в качестве рецепторов-ловушек 
и предотвращают прикрепление патогенов к 
поверхности слизистой оболочки кишечни-
ка, вследствие чего снижается риск развития 
вирусных, бактериальных и паразитарных 
инфекций у детей. Кроме того, ОС являются 
источником сиаловой кислоты, которой при-
надлежит ключевая роль в развитии голов-
ного мозга и когнитивных функций ребенка 
[11, 12, 29]. Полученные результаты изучения 
свойств ОС подтверждают важность вскарм-
ливания детей грудным молоком матери, а 
также необходимость включения ингреди-
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ентов, имитирующих их свойства, в состав 
адаптированных молочных смесей.

В составе детских смесей используют глав-
ным образом галактоолигосахариды (ГОС), 
фруктоолигосахариды (ФОС) и/или поли-
декстрозу. ГОС, наиболее приближенные по 
структуре к олигосахаридам грудного молока, 
показали способность поддерживать функ-
циональное состояние желудочно-кишечного 
тракта и обеспечивать становление иммунной 
системы. Такие же свойства были обнаружены 
и у фруктанов инулинового типа. Положитель-
ный эффект пребиотиков в составе детских 
смесей заключается в благоприятном воздей-
ствии на метаболическую активность кишеч-
ной микрофлоры, консистенцию кала, а также 
влиянии на некоторые параметры иммунной 
системы [1, 9]. В настоящее время спектр про-
дуктов детского питания, обогащенных пре-
биотиками, включает молочные смеси, каши 
и другие продукты прикорма, а также детские 
чаи, витаминные комплексы, печенье и фрук-
товые пюре. Количество пребиотиков, вноси-
мое в различные продукты детского питания, 
колеблется в широких пределах. Содержание 
ГОС и ФОС в смесях строго регламентировано 
и составляет не более 8 г/л в сутки. При изо-
лированном внесении количество инулина ши-
роко варьирует: в сухих молочных смесях оно 
составляет от 0,2 до 0,8 г; в напитках для детей 
старше 1 года — 0,2–1,1 г; в кашах сухих бы-
строрастворимых молочных и безмолочных — 
0,2–0,3 г и 0,2–0,4 г на 100 мл готового продук-
та соответственно [9].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

В настоящее время с позиций доказатель-
ной медицины установлено положительное 
влияние на здоровье человека применения 
веществ, обладающих пребиотическим дей-
ствием. Их применение должно стать частью 
комплексного подхода к профилактике, лече-
нию отдельных заболеваний и организации 
рационального питания детей и подростков.
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«Мать и дитя». М.; 2000; ч. 1: 516–9.

Авторефераты
Петров С. М. Время реакции и слуховая 

адаптация в норме и при периферических по-
ражениях слуха. Автореф. дис… канд. мед. 
наук. СПб.; 1993.

Описание Интернет-ресурса
Щеглов И. Насколько велика роль микрофло-

ры в биологии вида-хозяина? Живые системы: 
научный электронный журнал. Доступен по: 
http://www.biorf.ru/catalog.aspx?cat_id=396&d_
no=3576 (дата обращения 02.07.2012).

Kealy M. A., Small R. E., Liamputtong P. 
Recovery after caesarean birth: a qualitative 
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study of women’s accounts in Victoria, Austra-
lia. BMC Pregnancy and Childbirth. 2010. Avail-
able at: http://www.biomedcentral.com/1471–
2393/10/47/. (accessed 11.09.2013).

Для всех статей, имеющих DOI, индекс не-
обходимо указывать в конце библиографиче-
ского описания.

По новым правилам, учитывающим требо-
вания международных систем цитирования, 
библиографические списки (References) входят 
в англоязычный блок статьи и, соответственно, 
должны даваться не только на языке оригинала, 
но и в латинице (романским алфавитом). Поэто-
му авторы статей должны давать список литера-
туры в двух вариантах: один на языке оригинала 
(русскоязычные источники кириллицей, англо-
язычные латиницей), как было принято ранее, 
и отдельным блоком тот же список литературы 
(References) в романском алфавите для Scopus и 
других международных баз данных, повторяя в 
нем все источники литературы, независимо от 
того, имеются ли среди них иностранные. Если в 
списке есть ссылки на иностранные публикации, 
они полностью повторяются в списке, готовя-
щемся в романском алфавите.

В романском алфавите для русскоязычных 
источников требуется следующая структура би-
блиографической ссылки: автор(ы) (транслите-
рация), перевод названия книги или статьи на ан-
глийский язык, название источника (транслите-
рация), выходные данные в цифровом формате, 
указание на язык статьи в скобках (in Russian). 

Технология подготовки ссылок с исполь-
зованием системы автоматической транслите-
рации и переводчика.

На сайте http://www.translit.ru можно бес-
платно воспользоваться программой трансли-
терации русского текста в латиницу. Програм-
ма очень простая.
1.  Входим в программу Translit.ru. В окошке 

«варианты» выбираем систему транслите-
рации BGN (Board of Geographic Names). 
Вставляем в специальное поле весь текст 
библиографии на русском языке и нажима-
ем кнопку «в транслит».

2.  Копируем транслитерированный текст в 
готовящийся список References.

3.  Переводим с помощью автоматического пе-
реводчика  название книги, статьи, поста-
новления и т.д. на английский язык, пере-
носим его в готовящийся список. Перевод, 
безусловно, требует редактирования, поэто-
му данную часть необходимо готовить че-
ловеку, понимающему английский язык.

4.  Объединяем описания  в соответствии с 
принятыми правилами  и редактируем спи-
сок. 

5.  В конце ссылки в круглых скобках указы-
вается (in Russian). Ссылка готова.
Примеры транслитерации русскоязычных 

источников литературы для англоязычного 
блока статьи

Книга
Avtor (y) Nazvanie knigi (znak tochka) [The 

title of the book in english] (znak tochka) Mes-
to izdaniya (dvoetochie) Nazvanie izdatel’stva 
(znak tochka s zapyatoy) god izdaniya.

Preobrazhenskiy B. S., Temkin Ya. S., 
Likhachev A. G. Bolezni ukha, gorla i nosa. 
[Diseases of the ear, nose and throat]. M.: Medi-
tsina; 1968. (in Russian).

Radzinskiy V. E., ed. Perioneologiya: ucheb-
noe posobie. [Perineology tutorial]. M.: RUDN; 
2008. (in Russian).

Глава из книги
Avtor (y) Nazvanie glavy (znak tochka) 

[The title of the article in english] (znak toch-
ka) In: Avtor (y) Nazvanie knigi (znak tochka) 
Mesto izdaniya (dvoetochie) Nazvanie izda-
tel’stva (znak tochka s zapyatoy) god izdaniya]. 
(dvoetochie) stranisi ot i do.

Korobkov G. A. Temp rechi. [Rate of speech]. 
V kn.: Sovremennye problemy fiziologii i pa-
tologii rechi: sb. tr. T. 23. M.; 1989: 107–11. (in 
Russian).

Cтатья из журнала
Avtor (y) Nazvanie stat’I (znak tochka) [The 

title of the article in english] (znak tochka) Naz-
vanie zhurnala (znak tochka) god izdaniya (znak 
tochka s zapyatoy) tom (esli est’ v kruglykh skob-
kakh nomer zhurnala) zatem (znak dvoetochie) 
stranitsy ot i do.

Kiryushchenkov A. P., Sovchi M. G., Iva-
nova P. S. Polikistoznye yaichniki. [Polycystic 
ovary]. Akusherstvo i ginekologiya. 1994; N 1: 
11–4. (in Russian).

Тезисы докладов, материалы научных 
конференций

Babiy A. I., Levashov M. M. Novyy algoritm 
nakhozhdeniya kul’minatsii eksperimental’nogo 
nistagma (minimetriya). [New algorithm of fin-
ding of the culmination experimental nystagmus 
(minimetriya)]. III s’ezd otorinolaringologov 
Resp. Belarus’: tez. dokl. Minsk; 1992: 68–70. 
(in Russian).

Salov I. A., Marinushkin D. N. Akusherskaya 
taktika pri vnutriutrobnoy gibeli ploda. [Obstet-
ric tactics in intrauterine fetal death]. V kn.: Ma-
terialy IV Rossiyskogo foruma «Mat’ i ditya». 
M.; 2000; ch.1:516–9. (in Russian).
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Авторефераты
Petrov S. M. Vremya reaktsii i slukhovaya 

adaptatsiya v norme i pri perifericheskikh pora-
zheniyakh slukha. [Time of reaction and acous-
tical adaptation in norm and at peripheral defeats 
of hearing]. PhD thesis. SPb.; 1993. (in Russian).

Описание Интернет-ресурса
Shcheglov I. Naskol’ko velika rol’ mikro-

flory v biologii vida-khozyaina? [How great 
is the microflora role in type-owner biology?]. 
Zhivye sistemy: nauchnyy elektronnyy zhurnal. 
Available at: http://www.biorf.ru/catalog.aspx?-
cat_id=396&d_no=3576 (accessed 02.07.2012). 
(in Russian).

ОТВЕТСТВЕННОСТЬ ЗА ПРАВИЛЬ-
НОСТЬ БИБЛИОГРАФИЧЕСКИХ ДАН-
НЫХ НЕСЕТ АВТОР.

Остальные материалы предоставляются 
либо на русском, либо на английском языке, 
либо на обоих языках по желанию.

Структура основного текста статьи.
Введение, изложение основного материа-

ла, заключение, литература. Для оригиналь-
ных исследований — введение, методика, ре-
зультаты исследования, обсуждение резуль-
татов, литература (IMRAD).

В разделе «методика» обязательно указы-
ваются сведения о статистической обработке 
экспериментального или клинического ма-
териала. Единицы измерения даются в соот-
ветствии с Международной системой еди-
ниц — СИ. Фамилии иностранных авторов, 
цитируемые в тексте рукописи, приводятся в 
оригинальной транскрипции. 

Объем рукописей. 
Объем рукописи обзора не должен превы-

шать 25 стр. машинописного текста через два 
интервала, 12 кеглем (включая таблицы, спи-
сок литературы, подписи к рисункам и резю-
ме на английском языке), поля не менее 25 
мм. Нумеруйте страницы последовательно, 
начиная с титульной. Объем рукописи статьи 
экспериментального характера не должен 
превышать 15 стр. машинописного текста; 
кратких сообщений (писем в редакцию) — 
7 стр.; отчетов о конференциях — 3 стр.; 
рецензий на книги — 3 стр. Используйте ко-

лонтитул — сокращенный заголовок и нуме-
рацию страниц, для помещения вверху или 
внизу всех страниц статьи.

Иллюстрации и таблицы. Число рисун-
ков рекомендуется не более 5. В подписях под 
рисунками должны быть сделаны объяснения 
значений всех кривых, букв, цифр и прочих 
условных обозначений. Все графы в таблицах 
должны иметь заголовки. Повторять одни и 
те же данные в тексте, на рисунках и в табли-
цах не следует. Рисунки, схемы, фотографии 
должны быть представлены в расчете на пе-
чать в черно-белом виде или уровнями серого 
в точечных форматах tif, bmp (300–600 dpi), 
или в векторных форматах pdf, ai, eps, cdr. 
При оформлении графических материалов 
учитывайте размеры печатного поля Журна-
ла (ширина иллюстрации в одну колонку — 
90 мм, в 2 — 180 мм). Масштаб 1:1. 

РЕЦЕНЗИРОВАНИЕ

Статьи, поступившие в редакцию, обязатель-
но рецензируются. Если у рецензента возникают 
вопросы, то статья с комментариями рецензента 
возвращается Автору. Датой поступления статьи 
считается дата получения Редакцией оконча-
тельного варианта статьи. Редакция оставляет за 
собой право внесения редакторских изменений 
в текст, не искажающих смысла статьи (литера-
турная и технологическая правка). 

АВТОРСКИЕ ЭКЗЕМПЛЯРЫ ЖУРНАЛА

Редакция обязуется выдать Автору 1 эк-
земпляр Журнала на каждую опубликованную 
статью вне зависимости от числа авторов. Ав-
торы, проживающие в Санкт-Петербурге, полу-
чают авторский экземпляр Журнала непосред-
ственно в Редакции. Иногородним Авторам 
авторский экземпляр Журнала высылается на 
адрес автора по запросу от автора. Экземпляры 
спецвыпусков не отправляются авторам.
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Инфекционные заболевания нервной системы у детей часто встречаются и отличаются остротой развития, тяжестью тече-

ния, высокой летальностью и частотой резидуальных последствий, нередко приводящих к инвалидизации и социальной деза-
даптации переболевших. К наиболее актуальным проблемам нейроинфекций (НИ) относятся бактериальные гнойные менин-
гиты (БГМ), серозные менингиты, клещевые инфекции (КИ), демиелинизирующие заболевания нервной системы и ряд других 
заболеваний. Своеобразие рассматриваемой проблематики заключается в сочетании ряда факторов: развитие ребенка и его 
нервной системы и, гематоэнцефалического барьера, в частности возрастной чувствительности к возбудителю и возрастны-
ми особенностями иммунитета, особой чувствительностью ребенка разных возрастов противовирусным, антибактериальным, 
иммуномодулирующим препаратам. 

Оригинальность данной программы заключается в том, что рассматриваются неврологические аспекты ВИЧ-инфекции и 
приводятся данные собственных многолетних наблюдений, проведенных на базе Федерального центра по оказанию помощи 
ВИЧ-инфицированным детям МЗ РФ. 

Актуальность БГМ обусловлена не только повсеместным распространением в мире, тяжестью течения, частотой возникно-
вения осложнений и высоким уровнем летальности, но и подавляющим количеством больных среди детей раннего возраста 
(более 50%). В настоящее время у детей первых 3 лет жизни преобладают менингиты менингококковой (48%), гемофильной 
(35,7%) и реже пневмококковой (9,2%) этиологии. Анализ летальности от БГМ показал, что в 86% — это дети 1-го года жизни, 
летальный исход у которых, как правило, наступил в 1 сутки госпитализации. 

Другой важнейшей проблемой нейроинфекций сегодня являются клещевые инфекции (вирусный энцефалит, клещевой 
боррелиоз), для которых характерен полиморфизм клинических симптомов, а также латентные, бессимптомные формы бо-
лезни в начальные сроки заболевания и склонность к хронизации процесса по причине поздней диагностики и отсутствия 
специфической профилактики. 

Нередко острые или хронические инфекционные заболевания становятся причиной развития симптоматической эпилепсии. 
Судорожный синдром, или острые симптоматические судороги, являются одним из наиболее грозных осложнений острой фазы 
различных нейроинфекций. Они могут быть следствием отека головного мозга, диффузных ишемически-гипоксических метабо-
лических нарушений в мозговой ткани, поражения паренхимы мозговой ткани в результате прямого цитопатогенного действия 
инфекционных агентов или опосредованного через аутоиммунные или цереброваскулярные механизмы. В то же время симптома-
тические судороги могут указывать и на развитие тяжелых осложнений в ходе течения инфекций — формирование субдурально-
го скопления, абсцесса или инфаркта мозга, внутримозговых геморрагий. Знание клинико-эпидемиологичеких особенностей раз-
вития и течения нейроинфекций у детей позволяет выделить основные группы «риска» для принятия своевременных адекватных 
терапевтических и профилактических мероприятий, обеспечить дифференцированный подход к реаблитации и диспансеризации 
больных. Необходимость включения дополнительной образовательной программы по нейроинфекциям у детей в программу по-
следипломного усовершенствования врачей неврологов, инфекционистов и педиатров диктуется и другой причиной. Данный 
раздел медицинской науки находится на стыке нескольких специальностей: педиатрии, инфекционных болезней и неврологии, 
обучение которым происходит на нескольких кафедрах высших медицинских учреждений, в результате чего молодые врачи не 
получают единых знаний об инфекционных поражениях нервной системы. Постановка диагноза при нейроинфекциях основана 
на умении и логике последовательного мышления по синдромальному, топическому и нозологическому диагнозу. В этой связи в 
программу и включены вопросы семиотики поражений центральной и периферической нервной системы, клинико-неврологиче-
ские синдромы, современные способы диагностики, терапии и реабилитации переболевших нейроинфекциями.

В результате успешного выполнения дополнительной профессиональной программы повышения ква-
лификации выдаётся документ установленного образца – Удостоверение о повышении квалификации.
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