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Лекции и обзоры

Долгосрочная терапия ГЭРБ ингибиторами 
протонной помпы
И.Л. Кляритская, Ю.А. Мошко, Е.О. Шелихова, Е.В. Максимова

Long-term therapy GERD with proton pump 
inhibitors
I.L. Kliaritskaia, Y.A. Moshko, E.O. Shelikhova, E.V. Maksimova

ФГАОУ ВО «Крымский федеральный университет имени В.И. Вернадского», Медицинская академия имени 
С.И. Георгиевского, г. Симферополь

Ключевые слова: ингибиторы протонной помпы, гастроэзофагеальная рефлюксная болезнь, долгосрочная 
терапия, эффективность, безопасность

Резюме

Долгосрочная терапия ГЭРБ ингибиторами протонной помпы
И.Л. Кляритская, Ю.А. Мошко, Е.О. Шелихова, Е.В. Максимова

Применение ингибиторов протонной помпы при кислотозависимых заболеваниях является сегод-
ня общепризнанным стандартом в лечении этих болезней.
Помимо выраженного антисекреторного эффекта, эти препараты, как и любые другие лекарствен-
ные средства, имеют свои побочные действия. Особенно интересует практического врача вопрос, 
насколько безопасен длительный, в некоторых случаях даже многолетний, приём этих лекарств, 
который может быть показан определённым категориям больных, например, при лечении гастро-
эзофагеальной рефлюксной болезни (ГЭРБ), пищевода Барретта и на фоне длительной терапии 
нестероидными противовоспалительными препаратами (НПВП).
Целью нашего обзора является попытка оценить соотношение между пользой и риском долговре-
менной терапии ингибиторами протонной помпы на основании наиболее важных, с нашей точки 
зрения, исследований, доступных в мировой медицинской научной печати.
Как известно, наиболее часто длительный приём ИПП практикуется по поводу трёх основных 
видов гастроэнтерологической патологии: ГЭРБ, связанного с ней пищевода Барретта и с целями 
профилактики кровотечений при длительном приёме НПВП.
Несмотря на обилие возможных побочных эффектов от применения ИПП, складывается впечатле-
ние, что клиническую значимость подобных осложнений склонны переоценивать как практиче-
ские врачи, так и специалисты-исследователи.
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На основании анализа доступной нам литературы, мы сделали вывод, что, несмотря на большое 
количество исследований, общее качество доказательств неблагоприятных эффектов ИПП явля-
ется недостаточным. Когда ИПП назначаются по показаниям, их преимущества, вероятно, пере-
весят их риски. Когда ИПП назначаются не надлежащим образом, эти скромные риски становятся 
важными, поскольку в этом случае, нет никакой потенциальной выгоды от применения ИПП. 
Следовательно, большинство солидных рандомизированных многоцентровых долговременных 
исследований, опирающихся на широкую доказательную базу, свидетельствуют о том, что дли-
тельное применение ИПП при лечении рефлюксной болезни, пищевода Барретта и НПВП гастро- и 
энтеропатии обосновано, если данные лекарственные препараты применяются по показаниям с 
учётом клинической картины заболевания, а их положительные эффекты превосходят возможные 
побочные действия.

Abstract

Long-term therapy GERD with proton pump inhibitors
I.L. Kliaritskaia, Y.A. Moshko, E.O. Shelikhova, E.V. Maksimova

The use of proton pump inhibitors (PPI) in acid-dependent diseases is now a universally recognized 
standard in the treatment of these diseases.
In addition to the pronounced therapeutic effect, these drugs, like any other medicines, have their side 
effects. The practical doctors particularly interested in the question of how safe is long-term taking of 
these medicines, which can be indicated to certain categories of patients, for example, in the treatment of 
gastroesophageal reflux disease (GERD), Barrett’s esophagus and in prolonged therapy with nonsteroidal 
anti-inflammatory drugs (NSAID).
The purpose of our review is to try to assess the relationship between the benefit and risk of long-term 
therapy with proton pump inhibitors based on the most important, from our point of view, researches 
available in the world medical scientific press.
As is known, the most often long-term admission of PPI is practiced in connection with three main types 
of gastroenterological pathology: GERD, the associated Barrett’s esophagus and with the goal of bleeding 
prevention with long-term NSAID intake.
Despite the abundance of possible side effects from the use of PPIs, it seems that clinical practitioners and 
researchers are likely to overestimate the clinical significance of such complications.
Based on an analysis of the literature available to us, we concluded that, despite a large number of 
studies, the overall quality of evidence of adverse effects of PPIs is inadequate. When PPIs are appointed 
by indications, their benefits are likely to outweigh their risks. When PPIs are not properly prescribed, 
these modest risks become important, because in this case, there is no potential benefit from the use of 
PPIs. Consequently, the majority of reliable randomized, multicenter long-term studies based on a broad 
evidence base indicate that long-term use of PPI in the treatment of reflux disease, Barrett’s esophagus 
and NSAIDs-induced gastro- and enteropathy is reasonable if these medications are used according to 
indications taking into account the clinical picture of the disease, and their positive effects are superior to 
possible side effects.

Список сокращений
АРХ – антирефлюксная хирургия
ГЭРБ – гастроэзофагеальная рефлюксная болезнь
ИПП – ингибиторы протонной помпы
КРР – колоректальный рак
ЛАРХ – лапароскопическая антирефлюксная хирур-
гия
НПВП  –  нестероидные  противовоспалительные 
препараты
ПБ – пищевод Барретта
РКИ – рандомизированные контролируемые иссле-
дования
СНС – серьезные неблагоприятные события
RDA (Recommended Dietary Allowance) – рекоменду-
емая суточная норма потребления, принятая в США

Ингибиторы протонной помпы являются од-
ними  из  наиболее  широко  используемых 
лекарственных  препаратов  в  современной 

клинической практике. Первый представитель этой 
группы, омепразол,  внесён в Примерный перечень 
ВОЗ  Основных  лекарственных  средств  —  список 
важнейших  лекарственных  средств,  составляемый 
Всемирной Организацией  Здравоохранения,  а  так-
же  в  Перечень  жизненно  необходимых  и  важней-
ших  лекарственных  препаратов,  утверждаемый 
Правительством Российской Федерации.
Применение ингибиторов протонной помпы при 

кислотозависимых заболеваниях является  сегодня 
общепризнанным  стандартом  в  лечении  этих  бо-
лезней [1, 2, 3].
Помимо  выраженного  антисекреторного  дей-
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ствия,  эти  препараты,  как  и  любые  другие  лекар-
ственные  средства,  имеют  свои  побочные  эффек-
ты  [4,  5,  6].  Особенно  интересует  практического 
врача  вопрос,  насколько  безопасен  длительный,  в 
некоторых случаях даже многолетний, приём этих 
лекарств, который может быть показан определён-
ным  категориям  больных,  например,  при  лечении 
гастроэзофагеальной  рефлюксной  болезни,  пище-
вода Барретта и на фоне длительной терапии несте-
роидными противовоспалительными препаратами.
Целью нашего обзора является попытка оценить 

соотношение  между  пользой  и  риском  долговре-
менной  терапии  ингибиторами  протонной  помпы 
на основании наиболее важных, с нашей точки зре-
ния, исследований, доступных в мировой медицин-
ской научной печати.
Как известно, наиболее часто длительный приём 

ИПП практикуется по поводу трёх основных видов 
гастроэнтерологической патологии: ГЭРБ [7, 8], пи-
щевода Барретта  [9, 10] и с целями профилактики 
кровотечений  при  длительном  приёме  НПВП  [11, 
12].
Несмотря  на  обилие  возможных  побочных  эф-

фектов от применения ИПП,  складывается впечат-
ление,  что  клиническую  значимость  подобных  ос-
ложнений  склонны  переоценивать  как  практиче-
ские врачи, так и специалисты-исследователи.
Возможные  побочные  эффекты  от  применения 

ИПП и суммарная доказательность их потенциаль-
ных побочных эффектов представлены нами в табл. 
1 [13].
Доказательность  пользы  от  применения  ИПП 

при  лечении  ГЭРБ,  пищевода  Барретта  и  в  каче-
стве  профилактики  при  приёме  НПВП  по  данным 
Американской  гастроэнтерологической  ассоциа-
ции, приведена в таблице 2 [13].
Вначале  рассмотрим  недавнее  исследование 

польских  авторов,  выполненное  в  2015  году  и  по-
свящённое  долговременной  терапии  новым  ИПП 
–  дексланзопразолом,  которое поднимает  вопросы 
эффективности и безопасности применения ИПП в 
течение года [14].
Согласно  медицинским  показаниям,  некоторые 

формы  и  осложнения  ГЭРБ  требуют,  чтобы  ИПП 
принимались  на  постоянной  основе.  К  таким  по-
казаниям относятся, например,  стадии эрозивного 
эзофагита C и D по Лос-Анджелесской классифика-
ции, метаплазия Барретта или стриктура пищевода. 
Поэтому  стоит  упомянуть  результаты  испытаний, 
демонстрирующие  эффективность  и  безопасность 
декслансопразола в долгосрочной терапии  (12 ме-
сяцев). В дополнение к оценке уровня гастрина, ис-
следовались  также  морфологические  особенности 
образцов биопсии  слизистой оболочки,  собранных 
во время последующих гастроскопий, с особым вни-
манием,  посвящённым  наличию  либо  отсутствию 
гиперплазии  энтерохромаффинных  клеток,  при-
знакам  эпителиальной  дисплазии  или  кишечной 
метаплазии. В данном исследовании не было обна-
ружено  существенных  отклонений  указанных  па-

раметров во время лечения, охватывающего 1 год. 
Как  и  при  приёме  других  ИПП,  уровень  гастрина 
увеличивается более чем в два раза в течение пер-
вых 3 месяцев лечения, а затем стабилизируется без 
каких-либо  клинических  и  морфологических  по-
следствий.  Эффективность  долгосрочной  терапии 
с  точки  зрения  контроля  симптомов  рефлюкса  и 
улучшения качества жизни пациентов сохранялась 
в  течение  поддерживающего  лечения  в  течение  1 
года периода наблюдения.
Другое  исследование  по  долговременному,  до 

1  года,  применению  дексланзопразола  проведено 
американскими исследователями в 2009 году  [15]. 
Авторы проанализировали результаты нескольких 
клинических исследований. Число пациентов, про-
анализированных в день 1, через 3, 6, 9 и 12 месяцев, 
составляло  115,  113,  107,  96  и  81,  соответственно, 
для декслансопразола MR 60 мг и 120, 107, 96, 86 и 
67 – для декслансопразола MR 90 мг.
Были объединены данные 4270 пациентов, полу-

чавших декслансопразол MR 30 мг (n = 455), 60 мг (n 
= 2311) или 90 мг (n = 1864); лансопразол 30 мг (n 
= 1363); или плацебо (n = 896) в шести рандомизи-
рованных контролируемых исследованиях и 12-ме-
сячное  исследование  безопасности.  Безопасность 
оценивали  с  помощью  неблагоприятных  событий, 
жизненно  важных  показателей,  электрокардио-
грамм,  клиническо-лабораторных  данных  и  биоп-
сий слизистой желудка. Неблагоприятные события 
были  суммированы  на  100  пациенто-месяцев  воз-
действия.
Авторами  получены  следующие  результаты. 

Число  пациентов  с  частотой  нежелательных  явле-
ний,  вызванным  лечением,  превышающей  едини-
цу,  на  100  пациентов  в  месяц,  было  выше  в  груп-
пах  плацебо  (24,49)  и  лансопразола  (21,06),  чем  в 
любой  группе  декслансопразола  МR  (15,64-18,75). 
Меньшее число пациентов, получавших декслансо-
празол МR, прекращали терапию из-за неблагопри-
ятного события  (P ≤ 0,05 против плацебо). Семеро 
пациентов  умерли  от  событий,  которые  не  были 
связаны  с  исследуемым препаратом.  Средний  уро-
вень  сывороточного  гастрина  повышался  во  всех 
группах,  кроме  плацебо;  увеличение  это  не  было 
связано с дозой. Представляется важным, что ника-
ких клинических значимых изменений в биоптатах 
слизистой  желудка  при  клинических  исследова-
ниях  не  наблюдалось.  Гиперплазия  эндокринных 
клеток,  дисплазия  и  неоплазия  не  наблюдались. 
Исследователи пришли к заключению, что декслан-
сопразол MR в дозе 30-90 мг при сроках приёма до 1 
года имеет профиль безопасности, сопоставимый с 
профилем лансопразола.
Одним из наиболее заметных исследований, по-

свящённых  долгосрочному  лечению  с  применени-
ем ингибиторов протонной помпы, можно считать 
работу  греческих  авторов,  результаты  которого 
были опубликованы в журнале The American Journal 
of  Gastroenterology  в  2005  году  [16].  Оно  касается 
долгосрочной  кислотосупрессивной  терапии  при 
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ГЭРБ при профилактике рецидива кольца Шацкого 
нижних отделов пищевода и является проспектив-
ным  рандомизированным  исследованием  с  плаце-
бо-контролем.
Это исследование проводилось у 44 пациентов с 

симптоматическими  кольцами  Шацкого,  которые 
были  диагностированы  эндоскопически  и/или 
рентгенологически. Рандомизированная дилатация 
пищевода  выполнялась  в  качестве  амбулаторной 
процедуры  за  один  сеанс.  После  соответствующей 
оценки с помощью манометрии пищевода и 24-ча-
сового амбулаторного мониторирования рН пище-
вода,  пациенты  с документированной ГЭРБ  (n=14) 
лечились  долгосрочной  терапией  омепразолом. 
Остальные  пациенты  были  слепо  рандомизирова-
ны для получения поддерживающего лечения либо 
омепразолом (пациенты группы А-15), либо плаце-
бо (пациенты группы В-15). Возникновение необхо-
димости  восстановления  проходимости  пищевода 
после лечения по данным эндоскопии и / или рент-
генографии  рассматривалась  как  рецидив  кольца. 
Частота рецидивов оценивалась во всех группах.
Всем  больным  назначалось  лечение  длительно-

стью более 6 месяцев, максимально – до 48 месяцев.
Все  бужирования  выполнялись  без  значитель-

ных  побочных  эффектов.  18,2%  пациентов  (8  из 
44,) имели один или несколько рецидивов, в  сред-
нем,  после  19,0  месяцев.  Пациенты  с  (n=14)  или 
без  (n=30)  ГЭРБ  были  сопоставимы  по  полу,  воз-
расту, индексу массы тела, потреблению сигарет и 
алкоголя,  диаметру  просвета  пищевода  на  уровне 
кольца, давлению покоя нижнего сфинктера пище-
вода, длительности дисфагии, необходимости при-
ема  антацидов  в  течение  последующего  периода 
и  продолжительность  наблюдения.  Не  было  реци-
дивов кольца Шацкого в группе пациентов с доку-
ментированной  ГЭРБ  (наблюдение  [среднее ± SD]: 
43,8 ± 9,3 месяца, диапазон: 27-62). В  группе А  (на-
блюдение  [среднее ± SD]:  37,1 ± 17,1 месяца,  диапа-
зон: 11-66), у одного пациента наблюдался рецидив 
через 13 месяцев, тогда как в группе B (наблюдение 
[среднее ± SD]: 34,3 ± 14,6 месяца, диапазон: 10-58), 
у  семи  пациентов  наблюдался  рецидив  после  19,9 
(10,6) месяцев. Вероятность рецидива была выше у 
пациентов без терапии (группа B) (p=0,008). Таким 
образом, эти данные подтверждают гипотезу о том, 
что  у  пациентов  с  симптоматическими  кольцами 
Шацкого  антисекреторная  поддерживающая  тера-
пия  после  бужирования  может  предотвратить  ре-
цидив кольца Шацкого. Столь длительный, до 4 лет, 
успешный  приём  ИПП  может  являться  свидетель-
ством достаточной безопасности и высокой эффек-
тивности  долгосрочного  лечения  кислотозависи-
мых заболеваний с применением ИПП.
Одним  из  первых  обширных  долговременных 

исследований,  посвящённых  лечению  препара-
тами  ИПП,  является  работа  голландских  авторов, 
Klinkenberg-Knol и  соавторов,  выполненная в 2000 
году [17]. Своей задачей они поставили оценку эф-
фективности  и  безопасности  долгосрочного  пода-

вления  секреции  кислоты.  Примечательно,  что  в 
данной  работе  оценивалось  состояние  слизистой 
оболочки  желудка  путём  получения  биоптатов  и 
его изменения под влиянием лечения ИПП. Авторы 
анализировали данные пациентов с рефрактерным 
рефлюкс-эзофагитом,  которые  проходили  поддер-
живающую терапию в дозе ≥ 20 мг омепразола еже-
дневно  в  течение  среднего  периода  в  течение  6,5 
лет  (диапазон 1,4-11,2  года). Пациенты с тяжелым 
рефлюкс-эзофагитом,  резистентные  к  длительной 
терапии  антагонистами  Н2-рецепторов  и  не  имев-
шие возможности проведения хирургического вме-
шательства, оценивались, по крайней мере, ежегод-
но для оценки наличия эндоскопического рециди-
ва  и  гистологических  изменений  в  теле  желудка. 
Авторы  получили  следующие  результаты:  у  230 
пациентов (средний возраст – 63 года при включе-
нии в исследование, 36% – ≥ 70 лет) было 158 реци-
дивов эзофагита в течение 1490 лет лечения (1 на 
9,4 года), при этом отсутствовала значимая разница 
в частоте рецидивов между Helicobacter pylori – по-
ложительными  и  –  отрицательными  пациентами. 
Все пациенты продемонстрировали заживление во 
время продолжительной терапии омепразолом при 
той же или более высокой дозе. Годовая частота воз-
никновения атрофии слизистой оболочки желудка 
составляла 4,7% и 0,7% у H. pylori-положительных 
и – отрицательных пациентов, соответственно, что 
наблюдалось главным образом у пожилых пациен-
тов  с  умеренным  или  тяжелым  гастритом  на  мо-
мент включения в исследование. У пациентов с ис-
ходно умеренным или тяжелым гастритом показа-
тели были сходными: 7,9% и 8,4%, соответственно. 
Кишечная  метаплазии  тела  желудка  была  редкой, 
и не наблюдалось никакой дисплазии или новооб-
разований у данных пациентов. На основании полу-
ченных научных данных авторы из Амстердама сде-
лали  вывод  о  том,  что  долгосрочная  терапия  оме-
празолом (до 11 лет) является высокоэффективной 
и безопасной для контроля рефлюкс-эзофагита.
Существует  мнение,  что  долговременное  пода-

вление  кислоты  ускоряет  атрофический  гастрит 
у  Helicobacter  pylori  –  положительных  больных. 
Одними из первых ответ на  этот вопрос пытались 
получить  бельгийские  исследователи,  изучавшие 
влияние  долгосрочной  терапии  лансопразолом  на 
развитие  атрофического  гастрита  [18].  Задачами 
этого исследования были изучение клинической и 
эндоскопической  эффективности  и  динамика  ги-
стологической картины слизистой оболочки желуд-
ка  на фоне  пятилетней  поддерживающей  терапии 
лансопразолом в дозе 30 мг.  Семьдесят восемь па-
циентов с эндоскопически доказанным эзофагитом 
наблюдались  авторами  в  течение  5  лет.  Биопсии, 
взятые в начале исследования,  во  время наблюде-
ния и через 5 лет были получены ими у 73 пациен-
тов.  Авторами  получены  следующие  результаты. 
Общий эндоскопический показатель рецидива ГЭРБ 
составил 14,1%. В начале исследования 34 пациен-
та были отрицательными на Helicobacter pylori и 39 
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–  положительными.  Гистологически  наблюдалось 
две  атрофии,  25  антральных  гастритов,  12  панга-
стритов. Через 5 лет гистологические изменения не 
наблюдались у Helicobacter pylori-негативных паци-
ентов. В Helicobacter pylori – положительной группе 
у 20 пациентов развился пангастрит, у шести была 
нормальная  гистология,  а  у  одного  –  антральный 
гастрит.  Увеличения  роста  кишечной  метаплазии 
не наблюдалось, но имелась тенденция к регрессии 
атрофии  в  антруме и  к  увеличению  степени  атро-
фии  слизистой  в  теле желудка.  На  основании  сво-
их исследований авторами были сделаны выводы: 
поддерживающая терапия с помощью лансопразола 

в дозе 30 мг является эффективной. У Helicobacter 
pylori – положительных больных развитие желези-
стой атрофии и кишечной метаплазии не ускоряет-
ся.  Эрадикацию Helicobacter  pylori  следует  рассма-
тривать только из-за более высокого риска разви-
тия рака, связанного с хроническим гастритом, ин-
дуцированным инфицированием Helicobacter pylori.
Безопасность долговременного применения ИПП 

по данным контролируемых рандомизируемых ис-
следований SOPRAN и LOTUS оценивали в своей ра-
боте британские исследователи в 2015 году [19].
Анализировались  результаты  исследования 

SOPRAN,  сравнивая  долгосрочное  использование 

Табл. 1
Суммарная доказательность потенциальных побочных эффектов ингибиторов протонной помпы [13]

Потенциальное неблагоприятное 
воздействие Оцениваемые побочные действия Общее качество доказательности

Болезнь почек
• Небольшой клинический эффект 

• Ошибочный прогноз привёл к 
переоценке степени вреда 

• Отсутствие дозозависимого эффекта
Очень низкое

Слабоумие
• Небольшой клинический эффект 

• Ошибочный прогноз привёл к 
переоценке степени вреда

Очень низкое

Трещина в кости
w• Противоречивые результаты 

• Небольшой клинический эффект 
• Ошибочный прогноз привёл к 

переоценке степени вреда
Низкое или очень низкое

Инфаркт миокарда

• Результаты различаются между РКИ и 
обсервационными исследованиями 

• Вторичный анализ данных РКИ 
• Небольшой клинический эффект 

• Ошибочный прогноз привёл к 
переоценке степени вреда

Очень низкое

Малый кишечный бактериальный рост
• Редкие данные 

• Ошибочный прогноз привёл к 
переоценке степени вреда 

• Патогенетическая предвзятость
Низкое

Спонтанный бактериальный перитонит
• Небольшой клинический эффект 

• Ошибочный прогноз привёл к 
переоценке степени вреда

Очень низкое

Инфекция Clostridium difficile
• Небольшой клинический эффект 

• Ошибочный прогноз привёл к 
переоценке степени вреда

Низкое

Пневмония

• Результаты различаются между РКИ и 
обсервационными исследованиями 

• Вторичный анализ данных РКИ 
• Небольшой клинический эффект 

• Отсутствие дозозависимого эффекта 
• Ошибочный прогноз привёл к 

переоценке степени вреда 
• Патогенетическая предвзятость

Очень низкое

Недостаточность микроэлементов

• Противоречивые результаты 
• Небольшой клинический эффект 

• Отсутствие дозозависимого эффекта 
• Ошибочный прогноз привёл к 

переоценке степени вреда

Низкое или очень низкое

Злокачественные опухоли ЖКТ

• Результаты различаются между РКИ и 
обсервационными исследованиями 

• РКИ используют суррогатные исходы 
• Небольшой клинический эффект 

• Ошибочный прогноз привёл к 
переоценке степени вреда

Очень низкое
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омепразола  с  оперативным  лечением  с  открытым 
доступом и исследования LOTUS, в котором сравни-
валось долгосрочное использование эзомепразола с 
лапароскопической АРХ.
Авторы этих исследований также оценивали без-

опасность длительного применения ИПП. В иссле-
довании была поставлена следующая цель: оценить 
безопасность  долгосрочной  терапии  ИПП  омепра-
золом и эзомепразолом путем анализа данных ран-
домизированных  исследований  СОПРАН  и  ЛОТОС. 
Данные  о  безопасности  были  получены  у  пациен-
тов  в  течение  12-летнего  периода  исследования 
SOPRAN (n=298) и 5-летнего периода исследования 
LOTUS  (n=514).  Авторами  проанализированы  се-
рьезные неблагоприятные события (СНС) и измене-
ния  лабораторных  показателей.  По  данным  обоих 
исследований,  о  СНС  сообщалось  с  одинаковой ча-
стотой в группах лечения ИПП и АРХ. Принимая во 
внимание временные рамки, количество смертель-
ных СНС в двух исследованиях было низким в обе-
их  группах  лечения.  Лабораторные  исследования, 
включая общий анализ крови и показатели уровня 
ферментов печени, электролитов, витамина D, вита-
мина B12, фолата и гомоцистеина, не показали кли-
нически значимых изменений с течением времени. 
Как и ожидалось, гастрин и хромогранин А были по-
вышенными в группах, получавших лечение ИПП, с 
наибольшим увеличением этих показателей в тече-
ние первого  года  терапии. Исследователи  сделали 
вывод о  том,  что в  течение 5-12 лет непрерывной 
терапии ИПП никаких серьезных проблем безопас-
ности не возникало.
Группой  европейских  исследователей  из  раз-

ных  стран  в  2016  году  было  проведено  сравнение 
контроля кислотности через 5 лет после антиреф-
люксной  хирургии  и  долговременного  лечения 

эзомепразолом  [20]. Они поставили цель сравнить 
способность  лапароскопической  антирефлюксной 
хирургии  (ЛАРХ)  и  эзомепразола  контролировать 
pH  пищевода  на  протяжении  5  лет  у  пациентов  с 
хронической  гастроэзофагеальной  рефлюксной 
болезнью.  Также  изучали,  имелась  ли  взаимос-
вязь  между  параметрами  рН  пищевода  и желудка, 
как под влиянием лечения, так и без него, с долго-
срочными  результатами  лечения.  Авторами  были 
проанализированы  данные  проспективного  ран-
домизированного  открытого  исследования,  срав-
нивающего  эффективность и  безопасность ЛАРХ  с 
приёмом эзомепразола (20 или 40 мг/сут) в течение 
5 лет у пациентов с ГЭРБ. Амбулаторные внутрипи-
щеводные и внутрижелудочные 24-часовые данные 
мониторинга рН сравнивались между группами до 
ЛАРХ или до начала лечения эзомепразолом и через 
6 месяцев и 5 лет спустя. Другая цель работы заклю-
чалась в оценке связи между исходными и 6-месяч-
ными параметрами рН и повышением дозы эзоме-
празола,  появлением  симптомов  ГЭРБ  и  неудачей 
лечения в течение 5 лет у пациентов, получавших 
ЛАРХ  или  эзомепразол.  Авторами  были  получены 
следующие результаты. В группе ЛАРХ (n=116) ме-
диана  24-часового  воздействия  кислоты на  слизи-
стую пищевода  составляла 8,6% в начале исследо-
вания и 0,7% через 6 месяцев и 5 лет  (P <0,001 по 
сравнению  с  исходным  уровнем).  В  группе  эзоме-
празола (n=151) медианное 24-часовое воздействие 
кислоты  на  слизистую  пищевода  составляло  8,8% 
на  исходном  уровне,  2,1%  через  6  месяцев  и  1,9% 
через 5 лет (Р <0,001, как для терапии ИПП против 
исходного уровня pH, так и ЛАРХ против эзомепра-
зола).  Желудочная  кислотность  была  стабильной 
в обеих группах. У пациентов, которым потребова-
лось увеличение дозы до 40 мг/сут, наблюдался бо-

Табл. 2
Доказательность пользы от применения ИПП при лечении ГЭРБ, пищевода Барретта и в качестве профилак-
тики при приёме НПВП [13]

Потенциальный побочный эффект Оцениваемые побочные действия Общее качество доказательности

ГЭРБ с эзофагитом или стриктурой
Возможность распространения наблюдаемого 

явления на нетяжёлый эзофагит 
Отсутствие долговременных данных

От умеренного до высокого

ГЭРБ без эзофагита или стриктуры
Возможность распространения наблюдаемого 

явления на относительно лёгкие симптомы 
Отсутствие долговременных данных 

Отсутствие данных об объективных исходах
Умеренное

Пищевод Барретта с ГЭРБ
Непрямые свидетельства, 

экстраполированные с ГЭРБ 
Отсутствие долговременных данных

От умеренного до высокого

Пищевод Барретта без ГЭРБ Противоречивые результаты 
Небольшой эффект Низкое

Профилактика кровотечений, 
вызванных приёмом НПВП

Возможность распространения наблюдаемого 
явления на относительно низкий риск 

кровотечения 
Отсутствие долговременных данных

Высокое
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лее тяжелый рефлюкс в положении лёжа на спине 
в  начале  исследования,  а  после  повышения  дозы 
ИПП как экспозиция пищевода кислотой, так и кис-
лотность  желудка  достоверно  снижались  (Р<0,02). 
Параметры  пищеводного  и  внутрижелудочного 
рН,  как  без  лечения,  так  и  под  влиянием лечения, 
не  позволяли  предсказать  вероятность  рецидива 
симптоматики. Авторами были сделаны следующие 
выводы. В проспективном исследовании пациентов 
с хроническим ГЭРБ рефлюкс эзофагеальной кисло-
ты значительно снижался как при ЛАРХ, так и при 
терапии  эзомепразолом.  Тем  не  менее,  пациенты, 
получавшие  ЛАРХ,  имели  значительно  больший 
эффект  в  24-часовом  воздействии на  пищеводную 
кислоту через 6 месяцев и 5 лет. Пищеводная и же-
лудочная рН, как без лечения, так при лечении, не 
предсказывали долгосрочные результаты лечения. 
Аномально высокий pH в лежачем положении пред-
сказывает  необходимость  в  дальнейшем  увеличе-
ния дозы эзомепразола. Таким образом, о сколько-
нибудь значимых отрицательных эффектах ингиби-
торов протонной помпы при пятилетнем лечении в 
обследуемых группах больных выявлено не было.
Южнокорейские  исследователи  изучили  вопрос 

о  возможности  влияния приёма ингибиторов про-
тонного насоса на риск колоректального рака (КРР) 
в группах с низким уровнем риска. Для этого было 
проведено  Корейское  общенациональное  проспек-
тивное  когортное  исследование  [21].  Своей  целью 
они  поставили  определение  клинического  значе-
ния  долгосрочного  применения  ингибиторов  про-
тонной помпы для возникновения колоректально-
го  рака.  Они  провели  популяционное  проспектив-
ное когортное исследование с использованием базы 
данных  общенациональных  претензий  в  Корее, 
объединенной с данными национального медицин-
ского  обследования. Исследуемая  когорта  включа-
ла в общей сложности 451.284 участников, которые 
отслеживались для выявления случаев КРР с 2007 
года.  Были  оценены и  стандартизованы использо-
вание ИПП до даты индексирования с использова-
нием  системы  «Определенная  ежедневная  доза». 
Авторы рассчитали коэффициенты риска и их дове-
рительные интервалы на 95% для оценки взаимос-
вязи между использованием ИПП и возникновени-
ем КРР с использованием моделей пропорциональ-
ной регрессии коэффициента пропорциональности 
Кокса с корректировкой на потенциальные помехи. 
Был  проведён  анализ  подгрупп  влияния  воздей-
ствия ИПП на развитие КРР, стратифицированного 
по риску КРР. Авторами были получены следующие 
результаты: наблюдалось 5.304 случая КРР в тече-
ние  периода  исследования  в  2.908.152  человеко-
лет. Использование ИПП не было связано с общим 
риском КРР. Частота КРР была выше  среди людей, 
которые были пожилыми, мужского пола, страдали 
ожирением и чаще употребляли алкоголь,  а также 
среди тех, у кого было чещ наблюдались сопутству-
ющие  заболевания.  Дальнейший  анализ  подгрупп 
показал, что риск воздействия ИПП повышался ли-

нейно, зависимым от дозы способом, с количеством 
факторов  риска  КРР,  для  которых  уровень  риска 
считался низким. Таким образом, в группе с низким 
уровнем риска использование ИПП было связано с 
повышением риска КРР, хотя эта связь не перевеши-
вала значение обычных факторов риска.
Сравнение эффективности и безопасности лече-

ния рабепразолом в дозе 10 и 20 мг с плацебо в 5-лет-
ней поддерживающей терапии у пациентов, с ранее 
диагностированной эрозивно-язвенной ГЭРБ, было 
проведено группой авторов из Флориды в 2005 году 
[22]. Пациенты числом 497 были рандомизированы 
для приема однократной ежедневной дозы 10- или 
20-мг рабепразола или плацебо. Первичной мерой 
эффективности  было  эндоскопически  зарегистри-
рованное  отсутствие  эрозий  или  язв  пищевода. 
Через 5 лет частота рецидивов в обеих группах па-
циентов, получающих рабепразол, была значитель-
но ниже, чем у получающих плацебо и составила для 
рабепразола в дозе 20 мг 11%, в дозе 10 мг – 23%, 
для плацебо – 63%. Соответственно, достоверность 
была Р < 0,001 для рабепразола против плацебо, Р 
=  0,005  для  дозировки  рабепразола  20  мг  против 
10  мг.  Обе  дозы  рабепразола  значительно  превос-
ходили плацебо в предотвращении рецидива часто-
ты изжоги и улучшения качества жизни пациентов. 
Анализ неблагоприятных событий, результатов би-
опсии и лабораторных показателей не выявил дока-
зательств наличия клинически значимых побочных 
эффектов  5-летнего  применения  ИПП.  Авторами 
сделан  вывод  о  том,  что  пятилетняя  поддержива-
ющая  терапия  рабепразолом  для  предотвращения 
рецидива  эрозивного  или  язвенного  ГЭРБ,  эффек-
тивна и хорошо переносится пациентами.
Одним из наиболее важных документов, вышед-

ших в последнее время, с нашей точки зрения, явля-
ются «Практические советы от AGA – оценка рисков, 
связанных  с  долгосрочным  использованием  инги-
биторов  протонной  помпы.  Экспертный  обзор  и 
практические рекомендации Американской гастро-
энтерологической ассоциации» за 2017 год, опубли-
кованные в журнале Gastroenterology [13].
Цель этого обзора – оценить риски, связанные с 

долгосрочным  использованием  ингибиторов  про-
тонной  помпы,  с  упором  на  долгосрочное  исполь-
зование  ИПП  для  трех  распространенных  показа-
ний:  гастроэзофагеальная  рефлюксная  болезнь, 
пищевод Барретта и лекарственная профилактика 
пищеводных и  гастродуоденальных кровотечений. 
Рекомендации, изложенные в этом обзоре AGA, ос-
нованы на мнениях  экспертов  и  соответствующих 
публикациях из PubMed, EMbase и Cochrane  library 
(до июля 2016 года). Специалисты AGA в рассматри-
ваемом нами обзоре дают некоторые практические 
рекомендации,  по  долговременному  применению 
ИПП, в частности, следующие:

Рекомендация 1
Пациенты с ГЭРБ и осложнениями, связанными с 

кислотой (например, эрозивный эзофагит или пеп-
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тическая  стриктура),  должны принимать ИПП для 
краткосрочного  лечения,  поддерживающего  лече-
ния и долгосрочного контроля симптомов.

Рекомендация 2
Пациентам  с  неосложненной  ГЭРБ,  которые  от-

вечают на краткосрочный приём ИПП, следует впо-
следствии  попытаться  прекратить  их  приём  или 
уменьшить  дозу.  Пациентам,  которые  не  могут 
уменьшить дозу ИПП, следует рассмотреть возмож-
ность проведения амбулаторного мониторинга рН/
импеданса  пищевода,  прежде  чем  выносить  реше-
ние  о  пожизненном  приёме  ИПП,  с  целью  диффе-
ренциальной  диагностики  ГЭРБ  и  функциональ-
ных  синдромов.  Лучшими  кандидатами  для  такой 
тактики могут быть пациенты с преимущественно 
нетипичными симптомами или те, у кого нет явной 
предрасположенности к ГЭРБ (например, централь-
ного  ожирения,  большой  грыжи  пищеводного  от-
верстия диафрагмы).

Рекомендация 3
Пациенты с пищеводом Барретта и манифестным 

течением  ГЭРБ,  должны  принимать ИПП  длитель-
ное время.

Рекомендация 4
Для  бессимптомных  больных  с  пищеводом 

Барретта  следует  рассмотреть  возможность  ис-
пользования долгосрочного приёма ИПП.

Рекомендация 5
Пациенты с высоким риском развития гастродуо-

денального или кишечного кровотечения, индуци-
рованного приёмом НПВП, должны принимать ИПП, 
если приём НПВП продолжается.

Рекомендация 6
Дозу ингибиторов протонной помпы при долго-

срочном приёме следует периодически пересматри-
вать, так, чтобы больной принимал самую низкую 
эффективную дозу ИПП для управления его состо-
янием.

Рекомендация 7
Больным,  долгосрочно  принимающим  препара-

ты  группы  ИПП,  регулярный  приём  пробиотиков 
для предотвращения инфекций, не показан.

Рекомендация 8
Пациентам  –  долгосрочным  потребителям  пре-

паратов  ИПП,  не  требуется  повышать  потребле-
ние  кальция,  витамина  B12  или  магния  выше  гра-
ниц,  рекомендованных  в  «Recommended  Dietary 
Allowances» (RDA) [23] для здоровых людей.

Рекомендация 9
Больным, длительно получающим лечение ИПП, 

не  требуется  регулярно  проводить  анализы  или 
контролировать  такие  показатели,  как  минераль-

ная плотность костной ткани, уровень креатинина 
сыворотки, магния или витамина B12.

Баланс между рисками и 
преимуществами при долгосрочном 
приёме ИПП
Специалисты AGA в своём обзоре подчёркивают, 

что,  несмотря  на  длинный  список  потенциальных 
побочных  эффектов,  связанных  с  ИПП,  качество 
доказательств, лежащих в основе этих данных, как 
правило, низкое и очень низкое. Кроме того, пока-
затели абсолютного увеличения риска осложнений 
для  отдельных  пациентов  являются  скромными, 
особенно при назначении препаратов 1 раз в день. 
AGA рекомендует, чтобы при лечении осложненной 
ГЭРБ,  неосложненной  ГЭРБ  с  объективными  дока-
зательствами  избыточной  кислотности,  пищево-
да  Барретта  с  симптомами  ГЭРБ  и  профилактики 
НПВП-индуцированных кровотечений у пациентов 
с  повышенным  риском,  больные  принимали  ИПП 
на долгосрочной основе. Для тех больных, которые 
не относятся к этим категориям, отсутствие убеди-
тельных доказательств риска осложнений при дли-
тельном приёме ИПП означает, что соотношение ри-
ска и пользы долговременного приёма ИПП у них на 
сегодняшний день менее очевидно.

Какие меры могут быть 
использованы для смягчения 
потенциальных рисков 
долгосрочной терапии ИПП?
Смягчение потенциальных рисков ИПП достига-

ется путем сокращения дозы ИПП или при приме-
нении  дополнительных  препаратов,  снижающих 
конкретный  вид  риска.  Литература,  касающаяся 
сокращения дозы ИПП, редкая и почти полностью 
ограничена пациентами  с неосложненным ГЭРБ.  У 
большинства больных с неосложненной ГЭРБ крат-
ность  приёма  ИПП  может  быть  уменьшена  с  двух 
раз в день до одного [24]. В одном из исследований 
треть пациентов с неосложненной ГЭРБ, у которых 
были эффективны ИПП, успешно перешла на приём 
H2-гистаминоблокаторов,  а  еще  у  16%  приём  лю-
бых  антисекреторных  препаратов  был  полностью 
отменён  [25].  Больным  с  неэрозивной  ГЭРБ,  кото-
рым приём ИПП не может быть полностью отменён, 
обычно вполне достаточна терапия по требованию 
[26]. Поскольку  снижение ИПП по этому сценарию 
часто  бывает  успешным,  специалисты  AGA  счита-
ют  полезным  периодическую  переоценку  тактики 
лечения пациентов, находящихся на долгосрочном 
приёме ИПП, чтобы гарантировать, что им назнача-
ют самые низкие дозы, достаточные для контроля 
за их состоянием [13].
С  другой  стороны,  пациентам  с  осложнённой 

ГЭРБ, обычно не удаётся успешно снизить дозу ИПП 
[27]. Наверное, наиболее сложной категорией паци-
ентов являются те, кто хорошо отвечает на ежеднев-
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ный приём ИПП, но не может снизить дозу ниже это-
го предела. Поскольку такие пациенты сталкивают-
ся  с  необходимостью  пожизненной  терапии  ИПП, 
AGA  рекомендует  выявлять  доказательства  связи 
данного заболевания с кислотой (например, путем 
проведения  амбулаторного  мониторинга  рН  /  им-
педанса  пищевода).  Это  тестирование,  вероятно, 
выявит подгруппу пациентов, у которых существу-
ет очень низкая корреляция между  симптомами и 
кислотными рефлюксами; у этих пациентов следует 
предпринять энергичные усилия для прекращения 
приёма или сокращения дозы ИПП [28].
Литература,  касающаяся  использования  до-

бавок  для  уменьшения  потенциальных  рисков 
долговременного лечения ИПП, также ограничена. 
Пробиотики никогда не тестировались на предмет 
их  способности предотвращать инфекции у долго-
срочных  потребителей  ИПП  [29].  Поскольку  абсо-
лютные  показатели  частоты  развития  таких  ин-
фекций крайне низки, то по мнению специалистов 
AGA,  пробиотики  вряд  ли  принесут  пользу  в  этой 
ситуации.  Дополнительный  приём  кальция  и  ви-
тамина  D  не  приводит  к  радикальному  снижению 
риска переломов костей [30]. Поэтому маловероят-
но, что врачебная тактика регулярного дополнения 
лечения  больных,  долговременно  принимающих 
ИПП,  кальцием,  витамином  D  или  другими  вита-
минами может принести пользу. Точно так же, AGA 
не рекомендует рутинное тестирование минераль-
ной плотности костей или регулярный мониторинг 
уровня витаминов и минералов у больных – долго-
срочных потребителей ИПП. Следует отметить, что 
если  у  взрослых  лиц,  длительно  принимающих 
ИПП,  наблюдаются  показатели  потребления  по 
уровню кальция и витаминов ниже рекомендован-
ных «Recommended Dietary Allowance» (RDA), то AGA 
рекомендует  этим лицам назначать  соответствую-
щие  лекарственные  препараты,  чтобы  показатели 
потребления соответствовали рекомендациям RDA 
[31].
В  целом,  по  мнению  специалистов  AGA,  лучшая 

тактика  смягчения  потенциальных  рисков  дли-
тельного приёма ИПП на  современном этапе –  это 
избегать назначения ИПП, когда они не показаны, и 
уменьшать их дозу до минимальной, если они пока-
заны больному.
Таким образом, на основании анализа доступной 

нам литературы, можно сделать вывод, что, несмо-
тря  на  большое  количество  исследований,  общее 
качество  доказательств  неблагоприятных  эффек-
тов  ИПП  является  недостаточным.  Когда  ИПП  на-
значаются по показаниям, их преимущества превы-
шают  потенциальные  риски.  Когда  ИПП  назнача-
ются не надлежащим образом, эти скромные риски 
приобретают  более  важное  значение,  поскольку  в 
этом  случае,  нет  никакой  потенциальной  выгоды 
от  применения ИПП.  Следовательно,  большинство 
солидных  рандомизированных  многоцентровых 
долговременных  исследований,  опирающихся  на 
широкую  доказательную  базу,  свидетельствуют  о 

том, что длительное применение ИПП при лечении 
рефлюксной  болезни,  пищевода  Барретта  и  НПВП 
гастро-  и  энтеропатии  обосновано,  если  данные 
лекарственные препараты применяются по показа-
ниям с учётом клинической картины заболевания, 
а их положительные эффекты превосходят возмож-
ные побочные действия.
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Резюме

Европейские рекомендации 2017 г. по клапанной болезни сердца. 
Диагностика и лечение пациентов с аортальным стенозом
О.Н. Крючкова, Е.А. Ицкова, Ю.А. Лутай, Э.Ю. Турна, Е.А. Костюкова

Рекомендации Европейской ассоциации кардиологов и Европейской ассоциации кардио-торакаль-
ных хирургов по лечению пациентов с клапанной болезнью сердца 2017 г. определяют принципы 
выбора лучших стратегий ведения отдельных категорий пациентов, в том числе, с применением 
катетерного интервенционного лечения. Стеноз аорты является наиболее распространенным 
первичным заболеванием клапана, ведущим к хирургическому или катетерному вмешательству, 
распространенность которого увеличивается из-за старения населения. В лечении аортального 
стеноза в настоящее время закончены пять крупных рандомизированных клинических исследова-
ний, задачей которых была сравнительная оценка эффективности и безопасности транскатетер-
ной имплантации аортального клапана и традиционного протезирования аортального клапана, 
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позволившие расширить показания для транскатетерной имплантации.
Тактика ведения пациентов с аортальным стенозом, в том числе определение метода хирурги-
ческой коррекции, определяется степенью тяжести аортального стеноза, наличием симптомов, 
возрастом пациента и характером коморбидной патологии. Решение вопроса тактики ведения па-
циента должно приниматься мультидисциплинарной командой с особым опытом в области лече-
ния клапанных пороков. В настоящее время применение медикаментозной терапии аортального 
стеноза не показало возможности улучшения исхода по сравнению с естественным течением поро-
ка. Задачами медикаментозной терапии является лечение сердечной недостаточности, контроль 
артериального давления и синусового ритма, проведение антикоагулянтной профилактики.
Ключевые слова: клапанная болезнь сердца, аортальный стеноз, диагностика, лечение.

Abstract

2017 ESC Guidelines for the management of valvular heart disease. Diagnosis 
and treatment of patients with aortic stenosis.
O.N. Kryuchkova, E.A. Itskova, Y.A. Lutai, E.Yu. Turna, E.A. Kostyukova

The recommendations of the European Association of Cardiology and the European Association of 
Cardio Thoracic Surgery for the treatment of patients with valvular heart disease in 2017 determine the 
principles for selecting the best strategies for managing specific categories of patients, including using 
catheter intervention therapy. Aortic stenosis is the most common primary valve disease leading to 
surgical or catheter intervention, the prevalence of which is increasing due to population aging. There 
are five large randomized clinical trials have now been completed in the treatment of aortic stenosis, 
whose goal was to compare the efficacy and safety of transcatheter implantation of the aortic valve and 
traditional aortic valve replacement, which increased the indications for transcatheter implantation.
The management of patients with aortic stenosis, including the definition of the method of surgical 
correction, is determined by the severity of aortic stenosis, the presence of symptoms, the age of the 
patient and the nature of comorbid pathology. The decision of a question of tactics of conducting the 
patient should be accepted by the multidisciplinary team with special experience in the field of treatment 
of valvular defects. Currently, the use of drug therapy for aortic stenosis has not shown the possibility of 
improving the outcome in comparison with the natural outcome of the defect. The tasks of drug therapy 
are treatment of heart failure, control of blood pressure and sinus rhythm and anticoagulant prophylaxis.
Keywords: valvular heart disease, aortic stenosis, diagnosis, treatment.

Одним из важных итогов ежегодного Европей-
ского конгресса кардиологов стало принятие 
новых  рекомендаций  по  лечению  пациен-

тов  с  клапанной  болезнью  сердца.  Этот  документ 
разработан  совместно  Европейской  ассоциацией 
кардиологов  (ESC)  и  Европейской  ассоциацией 
кардио-торакальных  хирургов  (EACTS)  и  является 
результатом  анализа  данных,  накопленных  в  ходе 
ряда  крупных  рандомизированных  клинических 
исследований. Сформулированы принципы выбора 
лучших  стратегий  ведения  отдельных  категорий 
пациентов, в том числе с применением катетерного 
интервенционного лечения [1].
Несмотря на то, что в настоящее время в мире не 

существует крупных эпидемиологических исследо-
ваний,  изучавших  распространенность  клапанных 
пороков  сердца,  европейские  эксперты  констати-
руют, что стеноз аорты является наиболее распро-
страненным  первичным  заболеванием  клапана, 
ведущим  к  хирургическому  или  катетерному  вме-
шательству,  распространенность  которого  увели-
чивается из-за старения населения. Стеноз аорталь-
ного клапана в популяции пациентов старше 65 лет 

встречается от 1–2 до 4% случаев [2]. По данным D. 
S.  Bach,  распространенность  аортальных  пороков 
среди  женщин  составляет  1,4%,  среди  мужчин  – 
2,7%, среди лиц старше 65 лет – 10,7% [3]. У 1 из 8 
человек старше 75 лет обнаруживаются умеренный 
или тяжелый аортальный стеноз [4, 5].
Именно в лечении аортального стеноза в настоя-

щее время закончены пять крупных рандомизиро-
ванных  клинических  исследований,  задачей  кото-
рых была  сравнительная оценка эффективности и 
безопасности  транскатетерной  имплантации  аор-
тального клапана (TAVI) и традиционного протези-
рования аортального клапана (SAVR), позволившая 
расширить показания для TAVI в некоторых катего-
риях пациентов [6, 7, 8, 9, 10]. Несмотря на достиже-
ния в области хирургии сердца у пациентов с аор-
тальным стенозом актуальными остаются пробле-
мы, связанные с сопутствующими заболеваниями и 
уходом за пожилыми людьми [1,11].
Самая  частая  причина  аортального  стеноза  у 

взрослых  –  кальцификация  створок  нормального 
трехстворчатого  клапана  или  врожденного  дву-
створчатого клапана. Кальциноз распространяется 
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от  основания  створок  к  их  свободному  краю,  вы-
зывая ограничение подвижности створок и умень-
шение площади отверстия аорты без  сращения по 
комиссурам.  Кальцинированный  аортальный  сте-
ноз является активным патологическим процессом, 
который  характеризуется,  во  многом,  схожими  с 
атеросклерозом патоморфологическими изменени-
ями:  отложением липидов,  воспалением и кальци-
фикацией. Пожилые пациенты с аортальным стено-
зом в большинстве случаев имеют сопутствующие 
атеросклеротические  поражения  коронарных  или 
периферических  сосудов  и  проявления  ишемиче-
ской болезни сердца [5, 12].
Первичные  изменения  аортального  клапана 

включают в себя дезорганизованные коллагеновые 
волокна,  клетки  хронического  воспаления,  белки 
внеклеточного костного матрикса и минералы ко-
сти, что дает основания обсуждать хроническую вос-
палительную природу процесса. Гемодинамический 
стресс  инициирует  эндотелиальную  дисфункцию, 
что  также  способствует  разрушению  аортального 
клапана. Прогрессирующая  кальцификация  ство-
рок клапана приводит к увеличению их жесткости 
и  сужению  отверстия,  в  результате  чего  со  време-
нем повышенный градиент давления в  аорте при-
водит  к  перегрузке  давлением  в  левом желудочке 
и  развитию  гипертрофии  миокарда.  Устойчивая 
гипертрофия  и  давление  со  временем  формируют 
левожелудочковую диастолическую дисфункцию и 
деформацию, что способствует развитию сердечной 
недостаточности [13, 14, 15].
Особенностью  клинического  течения  аорталь-

ного  стеноза  является  длительно  существующая 
стадия бессимптомного течения, когда диагноз кла-
панного  порока  может  стать  случайной  находкой. 
Появление  трех  главных  симптомов  аортального 
стеноза – стенокардии, синкопе или симптомов сер-
дечной недостаточности (включая ортопноэ, отеки, 
пароксизмальную  ночную  одышку)  –  свидетель-
ствует  о  необходимости  срочной  замены  клапана 
[16,  17].  После  появления  симптомов  аортального 
стеноза двухгодичная выживаемость не превышает 
50% [1, 5]. В связи с этим рекомендации ESC/ EACTS 
2017  г.  подразделяются  на  две  отдельные  главы: 
тактика ведения пациентов с бессимптомным аор-
тальным  стенозом  и  тактика  ведения  больных  с 
симптомным  аортальным  стенозом.  Сложности 
диагностики связаны также с наличием у большин-

ства пожилых пациентов сочетания с ишемической 
болезнью  сердца,  имеющей  схожие  клинические 
проявления.  Высокая  вероятность  разнообразной 
коморбидной  патологии,  прежде  всего,  хрониче-
ской  обструктивной  болезни  легких,  хронической 
болезни почек,  анемии,  заболеваний печени, неза-
висимо ассоциирована  с  возрастанием  смертности 
после замены аортального клапана [18].
Тактика ведения пациентов с аортальным стено-

зом,  кроме  клинической  симптоматики,  так  же  во 
многом определяется степенью тяжести гемодина-
мических изменений, в соответствии с классифика-
цией аортального стеноза [19] (Табл.1.).
При  этом,  необходимо  учитывать,  что  при  тя-

желом  стенозе  и  нормальном  сердечном  выбросе 
средний трансклапанный градиент давления обыч-
но более 40 мм рт.  ст.,  однако у пациентов  с  тяже-
лым аортальном стенозе при сниженном сердечном 
выбросе  могут  определяться  более  низкие  транс-
клапанные  градиенты  и  максимальные  скорости. 
Некоторые пациенты с тяжелым аортальным стено-
зом могут быть бессимптомными, тогда как с уме-
ренным – уже иметь симптомы [13, 14, 15]. В целом, 
тактика  ведения  пациентов  с  аортальным  стено-
зом, в первую очередь, показания к хирургической 
коррекции, базируются, в значительной степени, на 
присутствии или отсутствии симптомов [1].
У  пациентов  с  симптомным  аортальным  стено-

зом  хирургическое  вмешательство  показано  при 
тяжелом  стенозе  с  высоким  градиентом  давления 
(средний градиент ≥ 40 мм рт. ст. или пиковая ско-
рость ≥ 4,0 м/с)  (IB),  а  так же у пациентов  с  тяже-
лым  аортальным  стенозом  с  низким  градиентом 
давления (средний градиент < 40 мм рт. ст), низкой 
фракцией выброса левого желудочка с доказанным 
резервом  кровотока  (сократительный  резерв),  ис-
ключающим ложный аортальный стеноз (IC). Кроме 
того,  хирургическое вмешательство  должно  быть 
рассмотрено у симптомных пациентов с низкой ско-
ростью кровотока, низким градиентом (< 40 мм рт. 
ст), нормальной фракцией выброса левого желудоч-
ка без сократительного резерва после подтвержде-
ния значительного аортального стеноза (IIaC). При 
наличии  у  пациентов  с  симптомным  аортальным 
стенозом  тяжелых  сопутствующих  заболеваний,  а 
также  при  прогнозируемом  маловероятном  улуч-
шении  качества  жизни  или  выживания  больного, 
хирургическое  вмешательство  не  должно  выпол-

Табл. 1.
Классификация тяжести аортального стеноза

Параметр
Степень

Мягкий Умеренный Тяжелый
Скорость кровотока 

(м/с) Менее 3,0 3,0-4,0 Более 4,0

Средний градиент 
(мм рт. ст.) Менее 25 25-40 Более 40

Площадь отверстия 
(см²) Более 1,5 1,0-1,5 Менее 1,0

Индекс площади отверстия 
(см²/м²) - - Менее 0,6
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няться (IIIC) [1, 20].
У пациентов с бессимптомным течением аорталь-

ного  стеноза  хирургическая  замена  аортального 
клапана показана при тяжелом стенозе в сочетании 
с фракцией выброса левого желудочка < 50%, а так-
же в той ситуации, если при нагрузочном тесте вы-
явились  симптомы стеноза  (IC). Хирургическая  за-
мена аортального клапана может быть рассмотрена 
у бессимптомных пациентов, если при нагрузочном 
тесте наблюдается снижение артериального давле-
ния (IIaC). Также хирургическая замена аортального 
клапана может быть рассмотрена у бессимптомных 
пациентов с нормальной фракцией выброса левого 
желудочка если хирургический риск низкий и есть 
один из следующих признаков:

•	 значительный  аортальный  стеноз,  скорость 
кровотока > 5.5 м/с;

•	 значительная кальцификация и скорость про-
грессирования при увеличении скорости кровотока 
более 0.3 м/с в течение года;

•	 повышение предсердного натрий уретическо-
го пептида более, чем в 3 раза;

•	 легочная  гипертензия  >  60 мм  рт.ст.  (IIaC)  [1, 
13, 16].
В  рекомендациях  2017  г.  особое  внимание  уде-

ляется тому, что решение о хирургическом вмеша-
тельстве и выборе между транскатетерной имплан-
тацией  аортального  клапана  или  традиционным 
протезированием  клапана  должно  приниматься 
мультидисциплинарной  командой  с  особым  опы-
том в области лечения клапанных пороков, включа-
ющим кардиологов, кардиохирургов, специалистов 
по визуализации,  анестезиологов и, при необходи-
мости,  врачей  общей  практики,  специалистов  по 
сердечной  недостаточности,  электрофизиологии 
или интенсивной терапии. У пациентов с высоким 
риском традиционной кардиохирургии в большин-
стве случаев следует отдавать предпочтение TAVI, а 
лицам с низким риском (особенно относительно мо-
лодым)  следует  проводить  открытую операцию.  В 
то же время, вопрос о выборе метода хирургическо-
го  лечения  значительно  сложнее,  и  определяется 
не только степенью тяжести аортального стеноза и 
возрастом пациента, но и многими дополнительны-
ми параметрами, в том числе наличием и тяжестью 
коморбидной патологии, анатомическими аспекта-
ми [1, 11, 16, 17].
При выборе метода хирургического лечения не-

обходимо  учитывать,  что  все  имеющиеся  доказа-
тельства результатов TAVI были получены в иссле-
дованиях на пациентах со средним возрастом 80 лет 
и  не  могут  быть  с  уверенностью  распространены 
на  более  молодых  пациентов.  Кроме  того,  у  более 
молодых пациентов чаще встречаются двустворча-
тые аортальные клапаны, при которых результаты 
TAVI бывают хуже, чем если створок клапана три. В 
настоящее  время  отсутствует  достоверная  инфор-
мация о долговечности клапанов для TAVI, что так 
же  ограничивает  применение  этого метода  хирур-
гического вмешательства у относительно молодых 

пациентов [21, 22, 23, 24].
Особого  обсуждения  требуют  пациенты,  кото-

рым показана хирургическая коррекция аортально-
го стеноза и вследствие коронарного атеросклероза 
необходимо решение вопроса проведения аортоко-
ронарного  шунтирования  (АКШ).  Пациенты,  под-
вергающиеся комбинированному вмешательству  с 
проведением протезирования аортального клапана 
и АКШ, имеют более высокий риск. В то же время, 
протезирование клапана,  поздно выполненное по-
сле АКШ, также  связано  со  значительно повышен-
ным  риском.  Данные  ретроспективных  анализов 
показывают,  что  пациенты,  у  которых  показано 
АКШ и у которых умеренный стеноз аорты, в целом 
получат выгоду от сопутствующего SAVR [25].
Учитывая  сходство  процессов  коронарного  ате-

росклероза  и  формирования  аортального  стено-
за,  предполагалось,  что  профилактика  и  лечение 
сердечно-сосудистыми  препаратами  может  спо-
собствовать  замедлению  прогрессирования  аор-
тального стеноза. Проведенные в настоящее время 
рандомизированные  клинические  исследования  с 
использованием  бета-адреноблокаторов  и  стати-
нов  не  подтвердили  их  влияния  на  скорость  про-
грессирования  аортального  стеноза.  Статины,  на 
которые возлагалась наибольшая надежда с учетом 
их антиатерогенных и противовоспалительных эф-
фектов,  не  показали  своего  влияния  на  структуру 
аортального  клапана,  функцию,  кальцификацию 
и,  соответственно,  на  клинические результаты. Не 
продемонстрировало  своего  влияния  на  течение 
аортального стеноза и исследование с применени-
ем бисфосфонатов [26, 27, 28].
В  настоящее  время  применение  медикаментоз-

ной терапии аортального стеноза не показало воз-
можности  улучшения исхода  по  сравнению  с  есте-
ственным течением порока [26]. В то же время, па-
циенты с симптомами сердечной недостаточности, 
которые  являются  неприемлемыми  кандидатами 
на хирургическое вмешательство или TAVI или ко-
торые  в  настоящее  время  ждут  хирургического 
вмешательства,  должны  лечиться  в  соответствии 
с  рекомендациями  по  сердечной  недостаточности. 
Установлено,  что  применение  ингибиторов  АПФ 
изменяет  параметры  гемодинамики,  благодаря 
разгрузке  левого  желудочка,  хотя  для  понимания 
отдаленных  результатов  необходимы  дальнейшие 
исследования в этой области. Важными задачами в 
лечении пациента с аортальным стенозом является 
эффективный контроль артериальной гипертензии 
и синусового ритма [29]. В настоящее время получе-
но достаточное количество данных, чтобы рекомен-
довать  новые  оральные  антикоагулянты  (НОАК) 
как альтернативу варфарину, у пациентов с порока-
ми аортального клапана. В то же время, у пациентов 
с механическими протезами клапанов сердца НОАК, 
как  и  прежде,  остаются  противопоказанными  [30, 
31].
Важным  аспектом  ведения  пациента  с  аорталь-

ным стенозом является регулярность наблюдения, 
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с  целью  своевременного  направления  на  кардио-
хирургическое  лечение. Бессимптомный  тяжелый 
аортальный  стеноз  необходимо  переоценивать  не 
реже,  чем  каждые  6  месяцев  для  выявления  сим-
птомов  (изменение  толерантности  к  физической 
нагрузке,  в  идеале  с  использованием нагрузочных 
тестов, если симптомы сомнительны) или измене-
ния  эхокардиографических  параметров.  При  этом 
необходимо  учитывать изменение  уровня натрий-
уретических пептидов [32]. При наличии значимой 
кальцификации, мягкий и  умеренный аортальный 
стеноз  следует  пересматривать  ежегодно.  У  более 
молодых  пациентов  с  легким  аортальным  стено-
зом и без значительной кальцификации интервалы 
между  повторными  обследованиями  могут  быть 
увеличены до 2-3 лет [1].
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Резюме

Особенности кардиореабилитации пациентов после проведения 
коронарного шунтирования. Основные положенния российских 
клинических рекомендаций.
Ю.А. Лутай, О.Н. Крючкова, Е.А. Ицкова., Э.Ю. Турна, Н.В. Жукова, Т.В. Кучеренко

В лечении ИБС наряду с использованием медикаментозных препаратов, чрескожной коронарной 
ангиопластики со стентированием, наиболее радикальным подходом остается реваскуляризации 
миокарда путем коронарного шунтирования. В тоже время, даже успешно выполненная операция, 
устраняет причину нарушения гемодинамики, однако хронический характер течения основного 
заболевания и длительность его существования, препятствуют полному восстановлению здоровья 
и трудоспособности после проведенного вмешательства.
Российские клинические рекомендации «Коронарное шунтирование больных ишемической болез-
нью сердца: реабилитация и вторичная профилактика» формируют концепцию кардиореабили-
тации, как скоординированного многогранного вмешательства, направленного на оптимизацию 
физического, психологического и социального функционирования пациентов с сердечно-сосуди-



КТЖ 2018, №2 21

Крымский терапевтический журнал
стыми заболеваниями, дополнительно к стабилизации, замедлению прогрессирования и даже 
– обратному развитию атеросклеротического процесса, и вследствие этого, снижающее заболевае-
мость и смертность.
В статье приведены основные направления кардиореабилитации, при соблюдении которых, орга-
низм пациента сможет максимально восстановиться, что приведет к улучшению качества жизни и 
снижению финансовых затрат. Кардиореабилитация после коронарного шунтирования включает 
в себя: физическую реабилитацию в виде постепенного расширения двигательного режима, ЛФК, 
физических тренировок; медикаментозную реабилитацию с назначением дезагрегантов, антико-
агулянтов, гиполипидемических препаратов, бета-блокаторов, ИАПФ и др; психологическую для 
коррекции различных расстройств и физиотерапевтическую при наличие сопутствующих заболе-
ваний.
Ключевые слова: коронарное шунтирование, реабилитация, рекомендации

Abstract

Features of cardiac rehabilitation field of patients after carrying out coronary 
bypass surgery. The main clauses of the russian clinical recommendations.
Y.A. Lutai., О.N. Kryuchkova, Е.А. Itskova., E.U. Turna, N.V. Zhukova, T.V. Kucherenko
Treatment of ischemic heart disease along with the use of medicines, percutaneous coronary angioplasty 
with Stenting, the most radical approach remains revascularization infarction by coronary bypass surgery. 
At the same time, even successfully completed operation, eliminates the cause of hemodynamic disorders, but 
chronic nature of the disease and the duration of its existence, hinder the full restoration of the health and 
working capacity after conducted interference.

Russian clinical recommendations of the “Coronary artery bypass surgery patients with coronary heart 
disease: rehabilitation and secondary prevention” form the concept of cardiac rehabilitation field, as a 
coordinated multifaceted intervention aiming at the optimization of physical, psychological and social 
functioning of patients with cardiovascular diseases. In addition to stabilization, slowing and even reverse 
the development of atherosclerotic process and as a consequence, reduces morbidity and mortality.
The article presents the main directions of cardiac rehabilitation field under which the patient is able 
to recover as fast as possible, that will lead to a better quality of life and lower financial costs. Cardiac 
rehabilitation after coronary bypass surgery includes: physical rehabilitation in the form of a gradual 
extension of locomotor modes, remedial gymnastics, physical training; medical rehabilitation with the 
appointment of antiplatelet agents, anticoagulants, hypolipidemic drugs, beta blockers, ACE inhibitors etc; 
psychological correction of various disorders and physiotherapy in the presence of concomitant diseases.
Keywords: coronary artery bypass surgery, rehabilitation, recommendations

Сердечно-сосудистые  заболевания  (ССЗ)  по-
прежнему остаются одной из ведущих причин 
смертности во всех развитых странах. По дан-

ным Росстата в 2016 году доля подобных заболева-
ний в России в общей смертности составила 48%. По 
структуре смертности внутри данного класса лиди-
рующие  позиции  занимает  ишемическая  болезнь 
сердца (ИБС) [5].
Актуальность ИБС определяется её ролью в инва-

лидизации и смертности населения, финансовыми 
затратами, связанными с лечением и реабилитаци-
ей пациентов. Наряду с внедрением в клиническую 
практику  новых  эффективных  медикаментозных 
препаратов,  всё  большим  распространением  чре-
скожной коронарной ангиопластики со стентирова-
нием, наиболее радикальным методом лечения ИБС 
остаются хирургические методы реваскуляризации 
миокарда [1, 2].
Успешно выполненная операция устраняет глав-

ную  причину  нарушения  гемодинамики,  однако 
хронический  характер  течения  основного  заболе-

вания и длительность его существования, развитие 
дистрофических и склеротических изменений в ми-
окарде и кровеносных сосудах, наличие сопутству-
ющих  заболеваний  и  общая  детренированность 
организма препятствуют полному восстановлению 
здоровья  и  трудоспособности  после  проведенного 
лечения [1].
В связи с данной ситуацией, а также накопленной 

доказательной базой,  в  2016  году были опублико-
ваны новые российские рекомендаций по реабили-
тации и вторичной профилактике пациентов с ИБС, 
перенесших  коронарное  шунтирование  (КШ)  [2]. 
Этот  документ  разработан  совместно  Российским 
обществом  кардиосоматической  реабилитации  и 
вторичной  профилактики,  Ассоциацией  сердечно-
сосудистых  хирургов  России,  Российским  кардио-
логическим  обществом  и  Союзом  реабилитологов 
России.
В  рекомендациях  основное  внимание  уделено 

кардиореабилитации,  как  скоординированному 
многогранному  вмешательству,  направленному 
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на оптимизацию физического,  психологического и 
социального  функционирования  пациентов  с  ССЗ, 
дополнительно  к  стабилизации,  замедлению  про-
грессирования и даже – обратному развитию атеро-
склеротического процесса, и вследствие этого, сни-
жающему заболеваемость и смертность [2].

Применительно к больным, перенесшим 
КШ, выделяют три этапа реабилитации.
• I этап (стационарный) проходит в кардиохирур-

гическом отделении больницы;
•II  этап  (ранний  стационарный  реабилитацион-

ный) выполняется в стационарном отделении цен-
тра кардиореабилитации;
•  III  этап  (амбулаторно-поликлинический)  осу-

ществляется в поликлиническом отделении.

При  разработке  индивидуальной  программы 
реабилитации  пациента  в  рекомендациях  предло-
жено  использовать  термин  «реабилитационный 
потенциал». Реабилитационный потенциал учиты-
вает:  клиническое  течение  ИБС,  объем  и  тяжесть 
повреждения  миокарда,  степень  непроходимости 
венечных  артерий;  другие  функциональные  нару-
шения  –  осложнения,  развившиеся  при  ОИМ  или 
КШ;  психологическое  состояние  больного;  инди-
видуальные ресурсы и компенсаторные возможно-
сти  сердечно-сосудистой  системы  (ССС);  наличие 
коморбидности;  состояние  когнитивной  функции; 
факторы окружающей среды, влияющие на жизне-
способность и социальную активность больного на 
основании  Международной  классификации  функ-
ционирования [2].
Выделяют высокий, средний, низкий и крайне низкий 

уровни реабилитационного потенциала. Больные с 
высоким реабилитационным потенциалом  способ-
ны  частично  к  спонтанной  реабилитации.  Но  при 
этом  они  нуждаются  в  обучении  правильному  об-
разу  жизни  и  коррекции  модифицируемых  факто-
ров риска. Больные со средним реабилитационным 
потенциалом  –  основной  контингент  для  продол-
жительной комплексной реабилитации с примене-
нием  всего  реабилитационного  набора  программ 
и  методов  реабилитации.  Особый  интерес  пред-
ставляют  больные  с  низким  реабилитационным 
потенциалом. Они, безусловно, нуждаются в реаби-
литации. Но, каждый этап реабилитации у них дол-
жен  быть  более  продолжительным,  применяемые 
физические нагрузки меньшими по интенсивности 
и  объему.  Больные  с  крайне низким реабилитаци-
онным потенциалом, в основном, нуждаются в сим-
птоматическом  медикаментозном  лечении,  под-
держивающем жизнь, и пребывании на постоянном 
полупостельном/постельном режиме, в том числе в 
специальных лечебных заведениях для бесперспек-
тивных больных (в хосписах) [2].
Для  определению  уровня  реабилитационного 

потенциала предложено использовать классифика-
цию  функциональных  классов  ХСН  Нью-Йоркской 
ассоциации сердца (табл 1)

В рекомендациях подробно представлены такие 
виды  кардиореабилитации,  как физическая,  меди-
каментозная, психологическая.

Физическая реабилитация

Особое  место  в  кардиореабилитации  занимает 
физический  аспект,  в  основе  которого  лежит  вос-
становление  способности  больных  справляться  с 
физическими  нагрузками,  встречающимися  в  по-
вседневной жизни и на работе.

I этап  кардиореабилитации  начинается  с  до-
операционной подготовки больных. Для тренировки 
дыхательной мускулатуры рекомендовано исполь-
зование дыхательных тренажеров. Они должны ис-
пользоваться не только в первые недели и месяцы, 
но и в течение всего первого года после операции 
КШ  [11].  Также  рекомендуется  активно  использо-
вать ЛФК для укрепления дыхательных мышц (IА).
После проведения КШ при неосложненном тече-

нии  послеоперационного  периода  рекомендуется 
постепенное  расширение  двигательного  режима. 
В  первые  12  часов  больной  находится  на  строгом 
постельном  режиме  в  кровати  с  приподнятым  го-
ловным  концом,  медицинский  персонал  проводит 
разрешенный  комплекс  ЛФК.  Через  12-24  ч  раз-
решается присаживание в постели 2–3 раза в день 
с  помощью  медперсонала,  активные  повороты  на 
бок,  бритье,  чистка  зубов,  сидя  на  кровати,  инди-
видуальное  расширение  комплекса  ЛФК  с  низкой 
интенсивностью занятий. После 24–48 ч разрешен 
расширенный постельный режим,  сидение на кро-
вати, ноги с опорой на подставку (15–20 мин), пере-
саживание на стул (2–3 раза), принятие пищи сидя, 
самостоятельные  присаживания  в  постели,  ЛФК. 
После  48–72  ч  можно  самостоятельно  пересажи-
ваться на стул (2–3 раза в день), вставать со стула с 
помощью медперсонала, ходить в палате, ЛФК.
Послеоперационный  период  предусматривает 

нахождение  больного  в  отделении  реанимации  до 
3 сут с дальнейшим переводом в кардиохирургиче-
ское отделение. После 4–5 дня разрешается прием 
пищи сидя за столом, пребывание сидя без ограни-
чений,  ходьба  по  палате,  выход  в  коридор,  ЛФК  с 
использованием  упражнений  для  всех  мышечных 
групп верхних и нижних конечностей в  сочетании 
со статическим и динамическим дыханием. На 6–7-
й  день  разрешается  свободное  передвижение  в 
пределах отделения и освоение ходьбы по лестни-

Табл. 1
Соотношения функционального класса и реабилита-
ционного потенциала у больных ХСН (Д.М.Аронов и 
соавт., 2015)

Реабилитационный потенциал Функциональный класс 
ХСН (по NYHA)

Высокий I
Средний II
Низкий III

Крайне низкий IV
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це, полное самообслуживание, свободная ходьба по 
потребностям, ЛФК с использование упражнений в 
изометрическом режиме на малые мышечные груп-
пы  с  последующим  расслаблением,  возможны  не-
большие  повороты,  неполные  наклоны  туловища, 
ходьба  по  коридору  без  ограничения,  подъем  по 
лестнице (1–2 пролета) 1–2 раза в день.
Противопоказаниями к  активной  части физиче-

ской  реабилитации  больных  после  КШ  являются 
следующие состояния: ОКС, ХСН IV ФК, тяжелые на-
рушения  сердечного  ритма  и  проводимости,  арте-
риальная гипертензия с повышением САД>180 мм 
рт. ст., ДАД>100 мм рт. ст., не корригируемые опти-
мальной антигипертензивной терапией;  снижение 
САД≥20 мм рт. ст. при ФН; выраженный аортальный 
стеноз; синкопальные состояния; острый перикар-
дит, миокардит; тромбоэмболия или тромбофлебит 
(в сроки до 3 мес); острое нарушение мозгового кро-
вообращения или транзиторная ишемическая ата-
ка  (в  сроки до 3 мес),  выраженный диастаз  груди-
ны  (противопоказания  на  выполнение  комплекса 
упражнений верхних конечностей и туловища).

II этап кардиореабилитации  начинается  через 
10–14 дней, при переводе в стационарное реабили-
тационное отделение, где осуществляется в полном 
объеме весь комплекс физической реабилитации.
Происходит дальнейшее расширение двигатель-

ной активности с постепенно возрастающей нагруз-
кой  комплексов  ЛФК,  разрешается  выход  на  тер-
риторию  больницы  для  прогулок  и  дозированной 
ходьбы. Во время прогулок темп ходьбы произволь-
ный, небыстрый, с остановками. Выполняется тре-
нировочная ходьба на расстояние 300–500 м с тем-
пом  ходьбы 70–80 шагов  в  1 мин. Осуществляется 
обучение подъему по лестнице на 1–2 лестничных 
пролета под контролем методиста ЛФК. Кроме тре-
нировочной ходьбы разрешается бытовая ходьба с 
темпом, меньшим, чем темп тренировочной ходьбы 
(60–70 шагов в 1 мин, – так называемый прогулоч-
ный шаг на расстояние до 1 км в 2–3 приема. При 
выполнении  дозированной  ходьбы  через  каждые 
2–3  дня  можно  увеличивать  проходимое  расстоя-
ние на 150–200 м и довести темп ходьбы до 80–90 
шагов в 1 мин без субъективных неприятных ощу-
щений. Перед выпиской интенсивность физической 
нагрузки предусматривает свободные прогулки по 
30–40  мин  вне  помещения  больницы,  подъем  по 
лестнице  на  1–2  этажа  (под  контролем  методиста 
ЛФК), тренировочную ходьбу на расстояние до 1000 
м в темпе 80 шагов в 1 мин с постепенным освоени-
ем тренировочной ходьбы в темпе до 100 шагов в 1 
мин.
Продолжительность пребывания больного в ста-

ционарном отделении длится около 21-24 дней и в 
редких случаях дольше.
В  случае  невозможности  перевода  пациента  в 

реабилитационное  отделение  по  каким-либо  при-
чинам,  он  выписывается  домой  и  сразу  попадает 
на поликлинический этап реабилитации. При этом 
больному выдается выписка из истории болезни со 

всеми  необходимыми  рекомендациями  и  соответ-
ствующими памятками.

III этап кардиореабилитации – поликлинический 
– самый важный: он длится всю оставшуюся жизнь. 
Восстановление  трудоспособности  и  установление 
стабильного  функционального  уровня  кардиоре-
спираторной системы достигается у больных в сро-
ки 3–6 мес.
При  отсутствии  противопоказаний  пациенту 

проводится нагрузочное тестирование (ВЭМ-проба, 
Тредмил-проба, тест с 6-минутной ходьбой), резуль-
таты  которого  позволяют  разработать  индивиду-
альную  программу  физической  реабилитации  для 
последующего  выбора  адекватного  тренирующего 
режима с учетом функционального класса пациен-
та.

В настоящее время для продолжительных 
физических тренировок больных после КШ 
применяются:
• комплексы ЛФК, включающие тренировку ды-

хательной мускулатуры;
•тренировки  с  динамическими  нагрузками  уме-

ренной или низкой интенсивности (тренировки на 
велотренажере, беговой дорожке и ступеньках, до-
зированная ходьба);
• интервальные тренировки различных видов;
•крайне осторожно пытаются использовать  ста-

тические нагрузки в основном резистивного харак-
тера.

Медикаментозная реабилитация

Медицинский аспект реабилитации больных по-
сле  КШ  имеет  следующие  цели:  увеличение  коро-
нарного  кровотока,  улучшение  внутрисердечной 
гемодинамики, коррекция и профилактика сердеч-
ной  недостаточности  и  нарушений  ритма  сердца, 
воздействие на корригируемые факторы риска, ле-
чение  сопутствующий  заболеваний  (артериальная 
гипертензия,  сахарный диабет и др.), выявление и 
лечение послеоперационных осложнений [3].
Медикаментозная  профилактика  также  начина-

ется  с  дооперационного  периода.  Проводится  са-
нация  очагов  хронической  инфекции,  выявление 
ранее  не  диагностированных  заболеваний  легких, 
а также адекватная компенсация всех хронических 
заболеваний,  коррекция  медикаментозной  тера-
пии.  Например,  высокоселективные  бета-блока-
торы должны быть назначены как минимум за 24 
ч до КШ всем пациентам, не имеющим противопо-
казаний,  с  целью  снижения  частоты  развития  по-
слеоперационной фибрилляции предсердий (I В) и 
вероятности развития периоперационной ишемии 
миокарда  (IIа В) и продолжены или возобновлены 
для приема сразу после вмешательства [ 2 ].
Обязательным  стандартом  медикаментозной 

терапии для пациентов,  перенесших КШ,  является 
применение препаратов следующих групп:

•	 антиагреганты;
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•	 статины;
•	 кардиопротекторные β-адреноблокаторы;
•	 кардиопротекторные ингибиторы АПФ.

Антиагрегационная терапия

Перед  проведением  КШ  рекомендуется  назна-
чение АСК в дозе 81–325 мг  (IА);  низкая доза АСК 
(75–160 мг/сут) должна продолжать применяться у 
пациентов, которым планируется КШ; у пациентов 
с повышенным риском кровотечений и требующих 
гемотрансфузии  решение  вопроса  прекращения 
приема АСК за 3–5 дней до операции КШ основыва-
ется на индивидуальном риске ишемических и  ге-
моррагических осложнений (I С) [6, 12].
Если  пациент  получает блокаторы  рецепторов 

P2Y12,  то  перед  плановым  КШ  клопидогрел  и  ти-
кагрелор должны быть отменены как минимум за 
5 сут до операции (I В), а прасугрел – как минимум 
за 7 сут с целью снижения больших кровотечений (I 
С) [11,12].
Если пациент направлен на экстренное КШ, кло-

пидогрел и тикагрелор должны быть отменены, по 
крайней  мере,  за  24  ч  до  вмешательства  с  целью 
предупреждения  серьезных  геморрагических  ос-
ложнений (I В) [11].
Согласно Рекомендациям ESC/EACTS по реваску-

ляризации  миокарда  2014  г.,  пациентам  высокого 
риска с продолжающейся ишемией миокарда и ком-
плексом  анатомических  изменений  (поражением 
ствола левой кронарной артерии или при выражен-
ном  многососудистом  поражении  проксимальных 
отделов) при отсутствии у них высокого риска кро-
вотечений  можно  рекомендовать  не  отменять  ин-
гибиторы рецепторов P2Y12 перед операцией [13].
Если  требуется  проведение  оптимальной  анти-

тромбоцитарной терапии до момента оперативно-
го вмешательства, то при отмене АСК и/или инги-
биторов рецепторов P2Y12 в качестве «переходной» 
терапии  (терапии  «моста»)  возможно  применение 
короткодействующих  внутривенных  ингибиторов 
IIb/IIIaгликопротеиновых рецепторов эптифибати-
да и тирофибана, которые должны быть отменены 
за  2–4  ч  до  операции,  абциксимаба  –  по  крайней 
мере  за  12  ч  до  вмешательства  с  целью ограниче-
ния кровопотери и потребности в гемотрансфузиях 
(I В)  (Рекомендации ACCF/AHA,  2011  [11]);  (IIв,  С), 
(Консенсус рабочих групп ESC, 2014 [6]).
В  послеоперационном  периоде  рекомендуется 

возобновить прием  ацетилсалициловой кислоты  с 
целью  снижение  частоты  окклюзий  аутовенозных 
шунтов и серьезных сердечно-сосудистых осложне-
ний в дозах от 100 до 325 мг/сут как в первые 6 ч 
после КШ, так и в дальнейшем неопределенно долго 
(I А); прием АСК в дозе 75–160 мг/сут должен быть 
возобновлен в первые 24 ч, а лучше в первые 6 ч по-
сле КШ и продолжаться в течение жизни (I В) [6,12].
При этом, если АСК после КШ назначается в каче-

стве моноантиагрегационной терапии, то в первую 
очередь  должно  быть  рассмотрено  применение  ее 

высокой дозы (325 мг), чем низкой (81 мг), для ве-
роятной профилактики АСК-резистентности (IIa А) 
[6].
При непереносимости АСК, после КШ рекоменду-

ется назначать клопидогрел в дозе 75 мг/сут (IIa С) 
[6,11,12];
По  данным  результатов  исследований  [6,  12]  у 

части пациентов, перенесших КШ более эффектив-
на  двойная  терапия  ацетилсалициловой  кислотой 
и  клопидогрелем.  К  данной  когорте  относятся  па-
циенты  со  стабильной  ИБС,  ранее  подвергнутые 
стентированию  другой  (не  связанной  с  шунтом) 
коронарной артерии (I C); после КШ на работающем 
сердце (I А); подвергнутые КШ в пределах 1 года по-
сле ОКС при контролируемом риске кровотечений
(IIа  В);  со  стабильной  ИБС  при  ее  безопасности 

(IIв В); после КШ с искусственным кровообращени-
ем без недавно перенесенного ОКС (IIв В).
В некоторых клинических ситуациях рекомендо-

вано использование ацетилсалициловой кислоты с 
тикогрелором  или  прасугрелем.  Данной  комбина-
цией возможно воспользоваться у пациентов, под-
вергнутых КШ, в пределах 1 года после ОКС, при ус-
ловии контроля риска кровотечений (IIа В) [6, 12].
Применение  ингибиторов  P2Y12  в  дополнение 

к АСК после 12 нед. может быть рассмотрено после 
тщательной  оценки  риска  ишемических  осложне-
ний и риска кровотечений у пациентов, перенесших 
ОКС без подъема сегмента ST (IIв А) [10].

Пероральные антикоагулянты

Больным  после  операции  КШ  и  перенесенного 
ОКС при высоком риске ишемических осложнений и 
низком риске кровотечений (без инсульта, транзи-
торной ишемической атаки в анамнезе) рекомендо-
вано назначение ривароксабана в дозе 2,5 мг 2 раза 
в комбинации с АСК или АСК и клопидогрелом (II а 
В) [6, 12].

Гиполипидемическая терапия

При  проведении  липидснижающей  терапии 
необходимо  достижение  целевого  уровня  ХС 
ЛНП  <1,8  ммоль/л  или  обеспечение  снижение  ХС 
ЛНП≥50%  при  его  исходном  значении  в  пределах 
1,8–3,5 ммоль/л (70–135 мг/дл) (I В). Также необхо-
дим контроль всего спектра липидов и достижения 
целевых  уровней  холестерина  высокой  плотности 
(у  мужчин  >1 ммоль/л,  у женщины >1,2 ммоль/л) 
и  триглицеридов  (<1,7  ммоль/л).  Достичь  этого 
можно  путем  назначения  высокодозовой  терапии 
статинами  (аторвастатин 40–80 мг/сут,  розуваста-
тин — 20-40 мг/сут). При невозможности достичь 
целевого  уровня  липидов  необходимо  добавить 
эзетимиб в дозе 10 мг, как 1-я линию нестатинового 
препарата [7]. Гиполипидемическая терапия долж-
на продолжаться неопределенно долго.
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Бета-адреноблокаторы
Оптимальный период терапии БАБ после КШ мо-

жет составлять от 3–4 нед. до 1 года. При наличии 
фибрилляции предсердий и других причин, напри-
мер, снижения систолической функции ЛЖ терапия 
может быть продлена [6].

ИАПФ/БРА

ИАПФ/БРА следует отменить за 1–2 дня до опера-
ции КШ для предупреждения развития периопера-
ционной гипотонии. После проведения КШ следует 
продолжать терапию неопределенно долго, особен-
но пациентам с недавним ОИМ, ФВ ЛЖ≤40%, АГ, СД 
или хроническими заболеваниями почек. ИАПФ мо-
гут быть назначены у пациентов со стабильной ИБС 
при отсутствии дисфункции ЛЖ для профилактики 
или задержки прогрессирования СН (IIа А) [9].
В  качестве  дополнительной  терапии,  лицам  по-

сле КШ, по показаниям рекомендуется назначение 
антагонистов кальция, ингибиторов  If-каналов  си-
нусового  узла,  антагонистов  минералокортикоид-
ных рецепторов и др. [2].

Физиотерапевтическая 
реабилитации
Достоверных данных, указывающих на снижение 

летальности  или  числа  госпитализаций  при  при-
менении  физиотерапевтических  методов,  не  име-
ется. Тем не менее, физиотерапия у больных, пере-
несших КШ, может применяться по показаниям при 
наличии  сопутствующих  заболеваний  в  качестве 
симптоматической  помощи  [4].  Рекомендуется  ис-
пользование усиленной наружной контрпульсации, 
аппаратной физиотерапии, бальнеотерапии, лечеб-
ного массажа.

Психологическая реабилитация

Информационная и психологическая подготовка 
позволяют рассеять  страхи и опасения больного в 
связи  с  предстоящей  сложной  операцией  и  позво-
лит ему действовать в новой обстановке после КШ 
осознанно,  правильно,  адекватно.  Рекомендуется 
проводить обучение на уровне, понятном больному, 
подкреплять наглядными пособиями.
После операции КШ могут наблюдаться различ-

ные по характеру и степени выраженности наруше-
ния психической сферы, которые нередко принима-
ют затяжной и стойкий характер, что отрицательно 
сказывается  на  личности  больного,  его  семейной, 
бытовой и трудовой адаптации.
У  пациентов  могут  развиваться  кардиофобиче-

ские,  ипохондрические,  истерические  реакции,  де-
прессия, повышенная тревожность. В  связи  с  этим 
больным,  перенесшим  КШ,  рекомендовано  нахо-
диться  под  наблюдением  мультидисциплинарной 
команды  специалистов  (кардиолога,  кардиохирур-
га,  кардиолога-реабилитолога,  психотерапевта, 

психиатра,  невролога,  клинического  психолога  и 
т.д.)  с целью раннего выявления и коррекции пси-
хологических расстройств еще в предоперационном 
периоде [2].
Таким  образом,  кардиореабилитация  является 

важной  составляющей  лечения  пациентов,  пере-
несших коронарное шунтирование. Времени нахож-
дения в стационаре недостаточно, чтобы организм 
полностью  восстановился,  поэтому  дальнейшие 
этапы  реабилитации  помогут  закрепить  результа-
ты терапии и улучшить качество жизни.
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В помощь практическому врачу
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Современные аспекты диетотерапии в Российской Федерации
И.Л. Кляритская, Е.В. Максимова, Е.И. Григоренко, Е.И. Стилиди, Е.О. Шелихова

В настоящее время врачи в своей практике должны использовать не номерную систему диет по 
М.И. Певзнеру, а шесть вариантов стандартных диет: основной вариант стандартной диеты, вари-
ант диеты с механическим и химическим щажением, вариант диеты с повышенным количеством 
белка, вариант диеты с пониженным количеством белка, вариант диеты с пониженной калорийно-
стью, вариант диеты с повышенной калорийностью. Новую систему стандартных диет отличается 
от ранее используемой системы диет по следующим позициям: содержанию основных пищевых 
веществ, энергетической ценности пищи, технологии приготовления пищи, среднесуточному 
набору продуктов. Новая система стандартных диет назначается в зависимости от следующих 
показателей: нозологической формы заболевания, стадии и периода, степени тяжести болезни, 
наличия осложнений со стороны различных органов и систем. С целью оптимизации рационов 
питания в стандартные диеты, наряду с традиционными, могут включаться функциональные и 
специализированные продукты питания (сухие композитные смеси, метаболически направленные 
и сбалансированные смеси и биологически активные добавки к пище: витаминно-минеральные 
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комплексы, полиненасыщенные жирные кислоты, класса омега-3 и омега-6, пре- и пробиотики и 
пр.). Это позволяет индивидуализировать и оптимизировать химический состав и энергетическую 
ценность лечебно-профилактических рационов питания, применительно к состоянию пищевого 
статуса человека, особенностям клинического течения фазы и стадии заболевания, применяющей-
ся терапии, характера и тяжести патологических расстройств, дополнительных реабилитацион-
ных технологий.
Ключевые слова: оптимальное питание, здоровое питание, лечебное питание, диетология, стан-
дартные диеты.

Abstract

Modern aspects of diet therapy in the Russian Federation
I.L. Kliaritskaia, E.V. Maksimova, E.I. Grigorenko, E.I. Stilidi, E.O. Shelikhova

At present, doctors in their practice should not use a numbered diet system for M. I. Pevzner, but six 
versions of standard diets: the basic variant of the standard diet, the diet option with mechanical and 
chemical sparing, the variant of diet with an increased amount of protein, the variant of diet with a 
reduced amount of protein, the variant of a diet with reduced caloric content, the variant of a diet with 
increased caloric content. The new system of standard diets differs from the previously used diet system 
in the following positions: the content of basic nutrients, the energy value of food, cooking technology, the 
average daily set of products. A new system of standard diets is prescribed depending on the following 
indicators: the nosological form of the disease, the stage and the period, the severity of the disease, the 
presence of complications from various organs and systems. In order to optimize diets in standard diets, 
along with traditional diets, functional and specialized foods can be included (dry composite mixtures, 
metabolically directed and balanced mixtures and biologically active food supplements: vitamin-mineral 
complexes, polyunsaturated fatty acids, omega-3 and omega-6, pre- and probiotics, etc.) This allows us 
to individualize and optimize the chemical composition and energy value of therapeutic and preventive 
diets, to the state of human food status, the peculiarities of the clinical course of the phase and stage of 
the disease, the therapy used, the nature and severity of pathological disorders, additional rehabilitation 
technologies.
Keywords: optimal nutrition, healthy nutrition, therapeutic nutrition, dietology, standard diets.

«Ваша пища должна быть лекарством,
а ваше лекарство должно быть пищей»

Гиппократ 460 г. до н.э.

Многочисленными  исслыедованиями 
отечест венных и зарубежных ученых до-
казано  негативное  влияние  на  здоровье 

населения  нарушения  питания,  как  его  дефицит-
ности, так и избытка, что вызывает озабоченность 
и  стимулирует  принятие  корригирующих  мер  не 
только  на  уровне  отдельных  государств,  но  и  на 
уровне международного сообщества [1].
Современные достижения науки и практики в об-

ласти питания расширили представление о дието-
логической помощи населению. В настоящее время 
считается, что она должна включать не только оп-
тимизацию питания больных людей, но и оптими-
зацию питания здорового населения (детей, взрос-
лых,  пожилых,  беременных  и  кормящих  женщин, 
спортсменов и других). Общепризнанным является 
тот факт,  что  оптимизация  питания  современного 
человека – важнейший путь поддержания, улучше-
ния  и  восстановления  его  здоровья.  Недаром,  те-
зис «Здоровое питание – здоровье нации» является 
концепцией государственной политики по оздоров-
лению населения Российской Федерации [2]. Кроме 
того, оптимальное питание – важнейшая составля-
ющая качества жизни.

Концепция  оптимального  питания  заключается 
в необходимости и обязательности полного обеспе-
чения потребностей здорового и больного человека 
в основных пищевых ингредиентах (белках, жирах, 
углеводах)  и  калориях,  соответствующих  энерго-
тратам, а также в эссенциальных макро- и микрону-
триентах (витаминах, минеральных веществах), ми-
норных биологически активных компонентах пищи 
(флавоноиды, индолы, фитостеролы и др.),  оказы-
вающих  многостороннее  действие  на  организм. 
Концепция  оптимального  питания  базируется  на 
2-х законах: законе соответствия суточных энерго-
трат энергетической ценности рациона (1-ый закон 
здорового (оптимального) питания) и законе соот-
ветствия химического состава рациона физиологи-
ческим потребностям организма  в  пищевых  веще-
ствах и энергии (2-ой закон здорового питания) [3].
Согласно  статье  39  Федерального  закона  от 

21  ноября  2011  года №  323-ФЗ  «Об  основах  охра-
ны  здоровья  граждан  в  Российской  Федерации», 
«Лечебное питание – это питание, обеспечивающее 
удовлетворение  физиологических  потребностей 
организма  человека  в  пищевых  веществах  и  энер-
гии  с  учетом  механизмов  развития  заболевания, 
особенностей течения основного и сопутствующего 
заболеваний и выполняющее профилактические и 
лечебные  задачи»  [4].  Лечебное  питание  является 
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неотъемлемым компонентом лечебного процесса и 
профилактических  мероприятий,  включает  в  себя 
пищевые рационы, которые имеют установленный 
химический  состав,  энергетическую  ценность,  со-
стоят из определенных продуктов, в том числе спе-
циализированных  продуктов  лечебного  питания, 
подвергаемых  соответствующей  технологической 
обработке [5].
До 2003 г. лечебное питание строилось по нозо-

логическому принципу в  виде диетических рацио-
нов  применительно  к  каждому  конкретному  забо-
леванию, которые обозначались номерами от 1 до 
15 (номерная система диет М.И. Певзнера).
В  современной  диетологии  система  диет  по 

Певзнеру считается устаревшей, так как она рассчи-
тана, в основном, на обобщенную модель болезни, а 
не на больного, страдающего несколькими заболе-
ваниями, не говоря уже об индивидуальных особен-
ностях  больного  человека.  Придерживаясь  номер-
ной диеты, становилось невозможным реализовать 
определенную  систему  мер,  обеспечивающую  бы-
строе  восстановление  гигиены  внутренней  среды 
организма.
В течение 2003-2007 гг. Министерство здравоох-

ранения и социального развития России сформиро-
вало  общие  требования  к  организации  лечебного 
питания  в  лечебно-профилактических  учреждени-
ях:
Проведена стандартизация лечебных рационов
Определены  основные  требования  к  стандарт-

ным диетам по химическому составу и калорийно-
сти
Определена  система  коррекции  лечебных  раци-

онов  за  счет  включения  в  диету  смесей  белковых 
композитных сухих
Введена новая система взаимозаменяемости про-

дуктов питания
Регламентированы  требования  к  организации 

энтерального питания.
Приказом  Минздрава  России  №  330  от 

05.08.2003  г.  введена  новая  номенклатура  диет 
(система  стандартных  диет),  которая  строится  по 
принципу химического состава и объединяет ранее 
применявшиеся  диеты  номерной  системы  (диеты 
№1-15) [6]. Система стандартных диет учитывает:

•	 Нозологию
•	 Стадию и тяжесть болезни
•	 Выраженность метаболических нарушений
•	 Наличие осложнений
Стандартные  диеты  различаются  по  количе-

ственному  и  качественному  составу  основных  пи-
щевых  веществ  и  микронутриентов,  энергетиче-
ской  ценности,  технологии  приготовления  диети-
ческих блюд и среднесуточному набору продуктов 
и включают шесть вариантов стандартных диет [6]:

•	 Основной вариант стандартной диеты (ОВД)
•	 Вариант диеты с механическим и химическим 

щажением (щадящая диета (ЩД))
•	 Вариант  диеты  с  повышенным  количеством 

белка (высокобелковая диета (ВБД))

•	 Вариант  диеты  с  пониженным  количеством 
белка (низкобелковая диета (НБД))

•	 Вариант диеты с пониженной калорийностью 
(низкокалорийная диета (НКД))

•	 Вариант диеты с повышенной калорийностью 
(высококалорийная диета (ВКД))

1. Основной вариант стандартной 
диеты
Основной  вариант  стандартной  диеты  соответ-

ствует 1, 2, 3, 5, 6, 7, 9, 10, 13, 14, 15 диетам номерной 
системы. 

Показаниями к применению ОВД являются:
 9 хронический гастрит в стадии ремиссии;
 9 язвенная  болезнь  желудка  и  12-перстной 

кишки в стадии ремиссии;
 9 хронические  заболевания  кишечника  (на-

пример, синдром раздраженного кишечника с пре-
обладанием запоров);

 9 острый холецистит и острый гепатит в ста-
дии выздоровления;

 9 хронический  гепатит  с  нерезко  выражен-
ными признаками функциональной недостаточно-
сти печени;

 9 хронический  холецистит  и  желчнокамен-
ная болезнь;

 9 подагра, мочекислый диатез, нефролитиаз, 
гиперурикемия, фосфатурия;

 9 сахарный диабет 2-го типа без сопутствую-
щей избыточной массы тела или ожирения;

 9 заболевания сердечно-сосудистой системы 
с нерезким нарушением кровообращения, гиперто-
ническая болезнь, ИБС, атеросклероз венечных ар-
терий сердца, мозговых, периферических сосудов;

 9 острые инфекционные заболевания;
 9 лихорадочные состояния.

Общая характеристика диеты. Способ 
кулинарной обработки.
Диета  с  физиологическим  содержанием  белков, 

жиров  и  углеводов,  обогащенная  витаминами, ми-
неральными  веществами,  растительной  клетчат-
кой (овощи, фрукты). При назначении диеты боль-
ным  сахарным  диабетом  рафинированные  углево-
ды  (сахар)  исключаются.  Ограничиваются  азоти-
стые экстрактивные вещества, поваренная соль (до 
6-8 г/день), продукты, богатые эфирными маслами. 
Исключаются  острые  приправы,  шпинат,  щавель, 
копчености.
Блюда  приготовляются  в  отварном  виде  или 

на  пару,  запеченные.  Температура  горячих  блюд  – 
не  более  60-65°С,  холодных  блюд  –  не  ниже  15°С. 
Свободная жидкость – 1,5-2 л. Ритм питания дроб-
ный, 4-6 раз в день.

Энергетическая ценность  рациона:  2170-2400 
ккал

Белки общие,  в  т.ч.  животные:  85-90  г/сут  (из 
них: 40-45 г – животного происхождения).
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Жиры общие, в т.ч. растительные: 70-80 г/сут (из 
них: 25-30 г – растительного происхождения).

Углеводы общие, в т.ч. моно- и дисахариды: 300-
330 г/сут (из них: 30-40 г – моно- и дисахариды (ра-
финированные  углеводы  исключаются  из  диеты 
больных сахарным диабетом).

2. Вариант диеты с механическим и 
химическим щажением
Вариант  диеты  с  механическим  и  химическим 

щажением  соответствует  1б,  4б,  4в,  5п  (I  вариант) 
диетам номерной системы. 

Показаниями к применению ЩД являются:
 9 язвенная  болезнь  желудка  и  12-перстной 

кишки в стадии обострения и нестойкой ремиссии;
 9 острый гастрит;
 9 хронический гастрит с сохраненной и высо-

кой кислотностью в стадии нерезкого обострения;
 9 гастроэзофагеальная рефлюксная болезнь;
 9 нарушения функции жевательного аппара-

та;
 9 острый  панкреатит,  стадия  затухающего 

обострения;
 9 выраженное обострение хронического пан-

креатита.
 9 период  выздоровления  после  острых  ин-

фекций;
 9 после  операций  (не  на  внутренних  орга-

нах).

Общая характеристика диеты. Способ 
кулинарной обработки.
Диета  с  физиологическим  содержанием  белков, 

жиров  и  углеводов,  обогащенная  витаминами, ми-
неральными  веществами,  с  умеренным  ограниче-
нием  химических  и  механических  раздражителей 
слизистой  оболочки  и  рецепторного  аппарата  же-
лудочно-кишечного  тракта.  Исключаются  острые 
закуски,  приправы,  пряности;  ограничивается  по-
варенная  соль  (6-8  г/день).  Блюда  приготовляют-
ся  в  отварном  виде  или  на  пару,  протертые  и  не 
протертые.  Температура  пищи  –  от  15  до  60-65°С. 
Свободная жидкость – 1,5-2 л. Режим питания дроб-
ный, 5-6 раз в день.

Энергетическая ценность  рациона:  2170-2480 
ккал

Белки общие, в т.ч. животные: 85-90 г/сут, в том 
числе – 40-45 г/сут – животного происхождения

Жиры общие, в т.ч. растительные: 70-80 г/сут (из 
них: 25-30 г – растительного происхождения).

Углеводы общие, в т.ч. моно- и дисахариды: 300-
350 г/сут (из них: 50-60 г – моно- и дисахариды (ра-
финированные  углеводы  исключаются  из  диеты 
больных сахарным диабетом).

3. Высокобелковая диета
Вариант диеты с повышенным количеством бел-

ка (высокобелковая диета) соответствует 4э, 4аг, 5п 
(II вариант), 7в, 7 г, 9б, 10б, 11, R-I, R-II диетам но-
мерной системы. 

Показания к применению ВБД:
 9 после  резекции  желудка  через  2-4  месяца 

по поводу язвенной болезни при наличии демпинг-
синдрома, холецистита, гепатита;

 9 хронический  энтерит  при  наличии  выра-
женного  нарушения  функционального  состояния 
пищеварительных органов;

 9 глютеновая энтеропатия, целиакия;
 9 Хронический  панкреатит  в  стадии  ремис-

сии;
 9 Хронический  гломерулонефрит  нефроти-

ческого типа в стадии затухающего обострения без 
нарушений азотовыделительной функции почек;

 9 сахарный  диабет  1  или  2  типа  без  сопут-
ствующего  ожирения  и  нарушений  азотовыдели-
тельной функции почек;

 9 ревматизм  с  малой  степенью  активности 
процесса при затяжном течении болезни без нару-
шения кровообращения;

 9 ревматизм в стадии затухающего обостре-
ния;

 9 туберкулез легких;
 9 нагноительные процессы;
 9 ожоговая болезнь.

Общая характеристика диеты. Способ 
кулинарной обработки.
Диета  с  повышенным  содержанием  белка,  нор-

мальным  количеством  жиров,  сложных  углеводов 
и  ограничением  легкоусвояемых  углеводов.  При 
назначении  диеты  больным  сахарным  диабетом 
и  после  резекции  желудка  с  демпинг-синдромом 
рафинированные  углеводы  (сахар)  исключаются. 
Ограничиваются поваренная соль  (6-8 г/день),  хи-
мические  и  механические  раздражители  желудка, 
желчевыводящих путей. Блюда готовят в отварном, 
тушеном,  запеченном,  протертом  и  не  протертом 
виде, на пару. Температура пищи – от 15 до 60-65°С. 
Свободная жидкость – 1,5-2 л. Режим питания дроб-
ный, 4-6 раз в день.
Энергетическая  ценность  рациона:  2080-2690 

ккал
Белки общие,  в  т.ч.  животные: 110-120  г/сут,  в 

том числе – 45-50 г/сут – животного происхождения
Жиры общие, в т.ч. растительные: 80-90 г/сут (из 

них: 30 г – растительного происхождения).
Углеводы общие, в т.ч. моно- и дисахариды: 250-

350 г/сут (из них: 30-40 г – моно- и дисахариды (ра-
финированные  углеводы  исключаются  из  диеты 
больных  сахарным  диабетом  и  больных  после  ре-
зекции желудка с демпинг-синдромом).
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4. Низкобелковая диета
Вариант диеты с пониженным количеством бел-

ка (низкобелковая диета) соответствует 7б, 7а дие-
там номерной системы. 

Показанием  к  применению  НБД  является  хро-
нический гломерулонефрит с резко и умеренно вы-
раженным нарушением азотовыделительной функ-
ции почек и выраженной и умеренно выраженной 
азотемией.

Общая характеристика диеты. Способ 
кулинарной обработки
Диета с ограничением белка до 0,8 г или 0,6 г или 

0,3 г/кг идеальной массы тела (до 60, 40 или 20 г/
день),  с  резким  ограничением  поваренной  соли 
(1,5-3  г/день)  и  жидкости  (0,8-1  л).  Исключаются 
азотистые  экстрактивные  вещества,  алкоголь,  ка-
као шоколад,  кофе,  соленые  закуски.  В  диету  вво-
дятся блюда из саго, безбелковый хлеб, пюре, мус-
сы из набухающего крахмала. Блюда готовятся без 
соли, в отварном виде, на пару, не протертые. Пища 
готовится в  отварном виде на пару, не измельчен-
ная.  Рацион  обогащается  витаминами,  минераль-
ными веществами. Свободная жидкость – 0,8-1,0 л. 
Режим питания дробный, 4-6 раз в день.
Энергетическая  ценность  рациона:  2120-2650 

ккал
Белки общие, в т.ч. животные: 20-60 г/сут, в том 

числе – 15-30 г/сут – животного происхождения
Жиры общие, в т.ч. растительные: 80-90 г/сут (из 

них: 20-30 г – растительного происхождения).
Углеводы общие, в т.ч. моно- и дисахариды: 350-

400 г/сут (из них: 50-100 г – моно- и дисахариды).

5. Низкокалорийная диета

Вариант  диеты  с  пониженной  калорийностью 
(низкокалорийная диета) соответствует 8, 8а, 8о, 
9а, 10с диетам номерной системы.

Показаниями к назначению НКД являются:
-  различные  степени  алиментарного  ожирения 

при  отсутствии  выраженных  осложнений  со  сто-
роны органов пищеварения, кровообращения и др. 
заболеваний, требующих специальных режимов пи-
тания;
- сахарный диабет II типа с ожирением;
- сердечно-сосудистые заболевания при наличии 

избыточного веса.

Общая характеристика диеты. Способ 
кулинарной обработки.
Диета  с  умеренным  ограничением  энергетиче-

ской  ценности  (до  1300-1600  ккал/день)  преиму-
щественно за счет жиров и углеводов. Исключаются 
простые  сахара,  ограничиваются  животные  жиры, 
поваренная  соль  (3-5  г/день).  Включаются  расти-
тельные  жиры,  пищевые  волокна  (сырые  овощи, 
фрукты,  пищевые  отруби).  Ограничивается  жид-
кость. Пища готовится в отварном виде или на пару, 
без соли. Свободная жидкость – 0,8-1,5 л. Режим пи-

тания дробный, 4-6 раз в день.
Энергетическая  ценность  рациона:  1340-1550 

ккал.
Белки общие, в т.ч. животные: 70-80 г/сут, в том 

числе – 40 г/сут – животного происхождения
Жиры общие, в т.ч. растительные: 60-70 г/сут (из 

них: 25 г – растительного происхождения).
Углеводы общие, в т.ч. моно- и дисахариды: 130-

150 г/сут (моно- и дисахариды исключаются).

6. Высококалорийная диета

Вариант  диеты  с  повышенной  калорийностью 
(высококалорийная диета) соответствует 11 диете 
номерной системы.

Показаниями к назначению ВКД являются:
•	 Туберкулез органов дыхания:

 9 первичный;
 9 инфильтративный;
 9 казеозная пневмония;
 9 туберкулема в фазе распада;
 9 кавернозный;
 9 цирротический;
 9 туберкулезный плеврит, в том числе эмпие-

ма; бронхов; силикотуберкулез.
•	 Внелегочный туберкулез:

 9 центральной нервной системы;
 9 периферических лимфатических узлов;
 9 органов брюшной полости;
 9 мочеполовой системы;
 9 генитальный;
 9 костно-мышечной системы;
 9 глаз;
 9 кожи и слизистых оболочек.

•	 Туберкулез в сочетании с другой патологией:
 9 ВИЧ;
 9 сахарным диабетом;
 9 хронической обструктивной болезнью лег-

ких;
 9 токсикоманией и алкоголизмом;
 9 гепатитом;
 9 профвредностью.

•	 Туберкулез в сочетании с множественной лекар-
ственной устойчивостью.

Общая характеристика диеты. Способ 
кулинарной обработки
Диета с повышенным содержанием белка, жира, 

физиологическим количеством сложных углеводов, 
ограничением  легкоусвояемых  сахаров,  поварен-
ной соли (до 6 г/день). Диета с повышенной энерге-
тической ценностью. При назначении диеты боль-
ным  сахарным  диабетом  рафинированные  углево-
ды (сахар) исключаются. Блюда готовят в отварном, 
тушеном, запечённом виде, с механическим или без 
механического щажения. Температура пищи – от 15 
до  60-65  градусов  С.  Свободная  жидкость-  1,5-2  л. 
Режим питания – дробный, 4-6 раз в день.
Энергетическая  ценность  рациона:  3100-3600 

ккал.
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Белки общие,  в  т.ч.  животные: 130-140  г/сут,  в 
том числе – 60-70 г/сут – животного происхождения

Жиры общие, в т.ч. растительные: 110-120 г/сут 
(из них: 40 г – растительного происхождения).

Углеводы общие, в т.ч. моно- и дисахариды: 400-
500 г/сут (из них – 50 г –моно- и дисахариды).
Таким образом, уже начиная с 2003 г., врачи в сво-

ей  практике  должны  использовать  не  привычную 
всем номерную систему диет по М.И. Певзнеру, а но-
вую систему стандартных диет, которая отличается 
от ранее используемой системы диет по следующим 
позициям: содержанию основных пищевых веществ, 
энергетической ценности пищи, технологии приго-
товления  пищи,  среднесуточному  набору  продук-
тов. Новая система стандартных диет назначается в 
зависимости от следующих показателей: нозологи-
ческой формы заболевания, стадии и периода, сте-
пени тяжести болезни, наличия осложнений со сто-
роны различных органов и систем. С целью оптими-
зации рационов питания, согласно новой редакции 
приказа № 330, в стандартные диеты, наряду с тра-
диционными,  в  том  числе  традиционными  обога-
щенными  продуктами  питания,  могут  включаться 
функциональные и специализированные продукты 
питания (сухие композитные смеси, метаболически 
направленные и сбалансированные смеси и биоло-
гически активные добавки к пище (БАД): витамин-
но-минеральные  комплексы  (ВМК),  полиненасы-
щенные жирные кислоты (ПНЖК), класса омега-3 и 
омега-6, пре- и пробиотики и пр. Это позволяет ин-
дивидуализировать и оптимизировать химический 
состав и энергетическую ценность лечебно-профи-
лактических  рационов  питания,  применительно  к 
состоянию  пищевого  статуса  человека,  особенно-
стям клинического течения фазы и стадии заболе-
вания, применяющейся терапии, характера и тяже-

сти  патологических  расстройств,  дополнительных 
реабилитационных технологий [7].
Кроме того, в лечебно-профилактических учреж-

дениях  России,  наряду  со  стандартными  рациона-
ми, по показаниям могут применяться и специаль-
ные диеты, такие как хирургические, разгрузочные, 
вегетарианские,  адаптационные,  разгрузочно-ди-
етическая терапия (лечебное голодание) и пр. При 
включении в стандартные диеты функциональных 
пищевых продуктов можно целенаправленно изме-
нять химический состав и энергетическую ценность 
лечебно-профилактических рационов питания при-
менительно  к  особенностям  течения  заболеваний, 
пищевому статусу больного и наличию сопутствую-
щей патологии [1, 7].
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Резюме

Степень профессионального риска и оценка уровней цитокинов в ранней 
диагностике и прогнозировании профессиональных заболеваний легких
С.А. Бабанов, Д.С. Будаш

Введение: Статья посвящена оценке уровня профессиональной пульмонологической заболеваемо-
сти, профессиональных рисков и наиболее значимых факторов иммунного профиля при воздей-
ствии промышленных фиброгенных аэрозолей.
Цель исследования: Определения типов течения заболевания у лиц, имеющих контакт с промыш-
ленными фиброгенными аэрозолями, для дальнейшего прогнозирования развития профессио-
нальной бронхолегочной патологии.
Материал и методы: Были проанализированы заболеваемость профессиональными заболевани-
ями органов дыхания по данным отделения профпатологии областного центра профпатологии 
с расчетом относительного риска и его этиологической доли. На клиническом этапе работы про-
ведено обследование 161 человека. Уровни иммуноглобулинов А, М, G в сыворотке определяли 
методом радиальной иммунодиффузии по Манчини. Гемолитическая активность комплемента и 
уровень миелопероксидазы определялись при помощи стандартных реакций. Определение уров-
ней общего IgE, фибронектина, цитокинов IL-1α, IL-1β, IL-4, IL-8, IFNγ, TNFα, факторов роста FGF2, 
VEGF в сыворотке крови проводилось методом твердофазного иммуноферментного анализа. Обра-
ботка численных данных проводилась методами дескриптивной статистики, дисперсионного, кор-
реляционного, кластерного и дискриминантного анализа. Достоверность различий определялась 
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при помощи непараметрического U-критерия Манн-Уитни. Корреляционный анализ проводился 
методом Спирмена.
Результаты: Разработана математическая модель определения типов течения заболевания у лиц, 
имеющих контакт с промышленными фиброгенными аэрозолями, и позволяющая соотнести 
новый случай к группе контактных (или вариантам течения пылевых заболеваний легких или ис-
ключить диагноз пылевых заболеваний легких).
Ключевые слова. Профессиональные заболевания легких, профессиональный риск, цитокины, 
факторы роста

Abstract

Degree of professional risk and estimation of cytokine levels in early diagnosis 
and prognosis of professional lung diseases
S.A. Babanov, D.S. Budash

Introduction: the article is devoted to the assessment of the level of professional pulmonological 
morbidity, occupational risks and the most significant factors of the immune profile under the influence of 
industrial fibrogenic aerosols.
The purpose of the study: to determine the types of the disease in persons having contact with industrial 
fibrogenic aerosols, for future forecasting of development of occupational bronchopulmonary pathology.
Materials and methods: the incidence of occupational respiratory diseases was analyzed according to 
the Department of occupational pathology of the regional center of occupational pathology with the 
calculation of the relative risk and its etiological fraction. 161 patients were examinatedat the clinical stage 
of the work. Serum levels of immunoglobulins A, M, G were determined by radial immunodiffusion using 
Mancini. Hemolytic activity of complement and level of myeloperoxidase were determined by standard 
reactions. Determination of the levels of total IgE, fibronectin, cytokines IL-1α, IL-1ß, IL-4, IL-8, IFNy, TNFa, 
growth factors FGF2, VEGF in serum was carried out by solid-phase enzyme immunoassay. Numerical 
data processing was carried out by the methods of descriptive statistics, dispersion, correlation, cluster 
and discriminant analysis. The accuracy of the differences was determined using a nonparametric Mann-
Whitney U-test. The correlation analysis was performed by Spearman method.
Results: a mathematical model has been developed to determine the types of the disease course in people 
who have contact with industrial fibrous aerosols, and to correlate the new case to the group of contact (or 
variants of the course of dust lung diseases or to exclude the diagnosis of dust lung diseases).
Keywords: professional lung diseases, occupational risk, cytokines, growth factors

Актуальность.  В  настоящее  время,  несмотря 
на развитие научно-технического прогресса 
и  внедрение  современных  безопасных  тех-

нологий на производствах,  связанных с пылеобра-
зованием  и  пылевыделением,  проблема  пылевых 
заболеваний лёгких,  обусловленных воздействием 
промышленных  фиброгенных  аэрозолей,  остаётся 
актуальной  не  только  для  Российской Федерации, 
но и для большинства ведущих экономик мира, что 
связано  со  значительными  финансовыми  потеря-
ми, как со стороны пациента, так и работодателя и 
системы социального страхования [1, 2]. Повышен-
ный риск развития пылевой патологии легких от-
мечен в машиностроительной и горнодобывающей 
промышленности.  При  этом  наиболее  пылеопас-
ными  признаны  профессии  обрубщика  литья,  на-
ждачника,  заточника,  шлифовщика,  полировщика, 
шихтовщика,  земледела,  формовщика,  сушильщи-
ка, проходчика, горнорабочего очистного забоя, га-
зоэлектросварщика [3, 4].

Материал и методы исследования
Были  проанализированы  заболеваемость  про-

фессиональными заболеваниями органов дыхания 
по  данным  отделения  профпатологии  областного 
центра  профпатологии  ГБУЗ  СО  «Самарская  меди-
ко-санитарная  часть  №  5  Кировского  района»  за 
2011-2015 годы, а также по заболеваемости профес-
сиональной бронхиальной астмой также и за 2016, 
и 2017 годы. Риск развития заболевания оценивали 
с  помощью  отношения  шансов  (odds  ratio,  OR)  по 
формуле:

Or= 

где a и b – число лиц с наличием и отсутствием 
маркера среди больных; c и d – число лиц с наличи-
ем и отсутствием маркера среди здоровых.
В  случае,  когда  один  из  параметров  был  ра-

вен  0,  показатель  OR  вычислялся  по  формуле: 
[(2a+1)*(2d+1)]/[(2b+1)*(2c+1)].



34 КТЖ 2018, №2

Крымский терапевтический журнал

OR>1  рассматривали  как  положительную  ассо-
циацию  «фактор  риска»),  OR<1  –  как  отрицатель-
ную  ассоциацию  («протективный  фактор»),  OR=1 
считали  отсутствием  ассоциации.  Границы  95% 
доверительного интервала для отношения шансов 
определяли по формулам: верхняя граница: exp [ln 
(OR) + 1.96√1/a+1/b+1/c+1/d]; нижняя граница: exp 
[ln (OR) – 1.96√1/a+1/b+1/c+1/d].
Степень  профессионального  риска  оценива-

лась  посредством  расчета  относительного  риска 
–  RR  (relative  risk),  его  этиологической  доли  (EF). 
Величина  RR  показывает,  во  сколько  раз  больше 
имеется  риск  развития  заболевания  в  случае  на-
личия у человека данного профессионального фак-
тора  риска,  чем  при  его  отсутствии.  RR=  Ie/Ii,  где 
Ie  –  заболеваемость  среди  лиц,  подвергавшихся 
воздействию  профессиональных  факторов  риска, 
Ii  –  заболеваемость  среди  лиц,  не  подвергавшихся 
воздействию факторов риска [5, 6]. Этиологическая 
доля  относительного  риска  в  развитии  заболева-
ния  определялась  по  формуле  EF=  (RR-1)/RRх100, 
где EF – этиологическая доля (фракция), RR – отно-
сительный риск. Этот показатель определяет долю 
заболеваемости  в  популяции,  обусловленную  воз-
действием фактора риска и позволяет оценить сте-
пень обусловленности заболевания данным факто-
ром. Степень профессионального риска оценивали 
как: малую – при значении 1,0 < RR <1,4 и EF < 33%; 
среднюю – при 1,5< RR<2,0 и EF – от 33 до 50%; вы-
сокую – при RR > 2,0 и EF > 50% [7, 8]. Для расчета 
показателей  использовались  специализированные 
компьютерные программы.
На клиническом этапе работы проведено обсле-

дование  161  человека  основных  групп:  1-я  группа 
– 35 человек, имевшие длительный производствен-
ный  контакт  с  промышленными  фиброгенными 
аэрозолями, у которых не было обнаружено клини-
ческих  и  рентгенологических  признаков  пораже-
ния легких (контактные), 2-я группа – 39 человек с 
хроническим пылевым бронхитом, 3-я группа – 56 
больных  силикозом  (преимущественно  интерсти-
циальная  форма,  рентгенологическая  характери-
стика  процесса  соответствовала  категориям  от  s1 
до u2), 4-я группа – 31 больной с пневмокониозом 
от воздействия высокодисперсных сварочных аэро-
золей  (преимущественно  узелковая  форма,  рент-
генологическая  характеристика  процесса  соответ-
ствовала  категориям  р1,  р2,  q1,  q2).  В  5-ю  группу 
(контрольная  группа) вошли 60 человек – доноры 
ГБУЗ СО  «Самарская  станция переливания  крови», 
а также работники промышленных предприятий и 
учреждений, не имевшие в процессе работы контак-
та с профессиональными вредностями (здоровые). 
Нозологическая  характеристика  обследованных 
представлена в табл. 1.
Работа проведена с соблюдением этических стан-

дартов, гарантирующих уважение ко всем субьектам 
исследования и защиту их здоровья и прав в соот-
ветствии с требованиями Хельсинской Декларации 
Всемирной Медицинской Ассоциации (ВМА) (64-ая 

Генеральная Ассамблея ВМА, Форталеза, Бразилия, 
октябрь  2013  года).  Всеми  обследованными  была 
подписана  и  датирована  унифицированная  форма 
протокола  добровольного  информированного  со-
гласия. Исследование было одобрено комитетом по 
биоэтике при ФГБОУ ВО СамГМУ Минздрава России.
Все  случаи  профессиональных  заболеваний  об-

суждались на врачебно-экспертной комиссии отде-
ления  профпатологии  областного  центра  профпа-
тологии  ГБУЗ  СО  «Самарская  медико-санитарная 
часть № 5 Кировского  района». Диагноз  заболева-
ния  (форма  патологии,  клинические  особенности) 
ставился  в  соответствии  с  Перечнем  профессио-
нальных  заболеваний,  утвержденным  Приказом 
№  417н  МЗ  и  СР  РФ  от  27  апреля  2012  года  «Об 
утверждении  перечня  профессиональных  заболе-
ваний»,  «Федеральными  клиническими  рекомен-
дациями по диагностике, лечению и профилактике 
пневмокониозов»  [под  редакцией  Н.Ф.  Измерова, 
А.Ю. Бушманова, И.В. Бухтиярова, 2014], критерия-
ми,  предлагаемыми  Национальным  руководством 
«Профессиональные  заболевания  органов  дыха-
ния»  [под  редакцией Н.Ф.  Измерова,  А.Г.  Чучалина, 
2015],  современной классификацией на основании 
данных  санитарно-гигиенической  характеристики 
условий  труда,  клинико-функционального,  имму-
нологического  и  рентгенологического  обследова-
ния. Уровни иммуноглобулинов А, М, G в сыворотке 
определяли методом радиальной иммунодиффузии 
по Манчини [Mancini G., Carbonara A.O., Heremans J.F., 
1965].  Гемолитическая  активность  комплемента  и 
уровень  миелопероксидазы  определялись  при  по-
мощи стандартных реакций. Определение уровней 
общего  IgE, фибронектина,  цитокинов  IL-1α,  IL-1β, 
IL-4,  IL-8,  IFNγ, TNFα, факторов роста FGF2, VEGF в 
сыворотке  крови  проводилось  методом  твердо-
фазного  иммуноферментного  анализа.  Обработка 
численных данных проводилась методами дескрип-
тивной  статистики,  дисперсионного,  корреляци-
онного, кластерного и дискриминантного анализа. 
Достоверность  различий  определялась  при  помо-
щи  непараметрического  U-критерия  Манн-Уитни. 
Корреляционный  анализ  проводился  методом 
Спирмена.

Результаты и обсуждение

При  проведении  анализа  заболеваемости  про-
фессиональными заболеваниями органов дыхания 
по  данным  отделения  профпатологии  областного 
центра профпатологии ГБУЗ СО «Самарская медико-
санитарная часть № 5 Кировского района» за 2011-
2015 годы установлено, что профессиональные за-
болевания  легких  занимают  одно  из  лидирующих 
мест  в  структуре  профессиональной  заболеваемо-
сти в Самарской области – 19,57% (74 случая из 378 
установленных диагнозов) в 2011 году, 19,49% (69 
случаев  из  354  установленных  диагнозов)  в  2012 
году, 16,80% (61 случай из 363 установленных диа-
гнозов) в 2013 году, 19,46% (88 случаев из 452 уста-
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новленных диагнозов) в 2014 году, 15,31% (53 слу-
чая из 364 установленных диагнозов) в 2015 году.
Диагноз профессиональных заболеваний легких 

в  условиях  отделения  профпатологии  областного 
центра профпатологии ГБУЗ СО «Самарская медико-
санитарная часть № 5 Кировского района» устанав-
ливался на основании современных критериев диа-
гностики данных заболеваний с учетом требований 
Приказа №417 н МЗ и СР РФ 27 апреля 2012 г. «Об 
утверждении перечня профессиональных заболева-
ний», данных комплексного клинического, функци-

онального,  рентгенологического, фибробронхоско-
пического и лабораторного обследования.
При  этом  следует  обратить  внимание,  что  не 

всем работникам промышленных и  сельско-хозяй-
ственных  предприятий,  поступивших  в  отделение 
профпатологии областного центра профпатологии 
ГБУЗ СО «Самарская медико-санитарная часть № 5 
Кировского  района»  для  обследования  и  решения 
экспертных вопросов о связи заболевания с профес-
сией  был  установлен  профессиональный  диагноз. 
Процент положительного решения экспертных во-

Табл. 1
Нозологическая характеристика обследованных

Группа Диагноз n
Возраст

X -0,95 0,95 Min Max S S
1 группа Контактные 35 47,48 45,24 49,72 43 51 2,62 0,49

2 группа Хронический 
пылевой бронхит 39 49,51 48,63 52,39 45 56 2,71 0,43

3 группа Силикоз 56 52,43 50,54 54,32 47 60 3,33 0,45

4 группа 
5 группа

Пневмокониоз 
от воздействия 

высокодисперсных 
сварочных 
аэрозолей 

Контрольная группа

31 
60

53,1 
49,62

51,97 
48,82

55,23 
51,41

49 
44

60 
55

3,08 
3,08

0,55 
0,4

Табл. 2
Выявляемость профессиональных заболеваний органов дыхания по данным отделения профпатологии

Год наблюдения Количество первичных случаев 
(всего)

В том числе профессиональные заболевания 
органов дыхания

2011 378 74 (19,57%)
2012 354 69 (19,49%)
2013 363 61 (16,80%)
2014 452 88 (19,46%)
2015 364 53 (15,31%)

Табл. 3
Отношение шансов (OR) и относительный риск развития (RR) развития заболеваний органов дыхания при 
воздействии промышленных фиброгенных аэрозолей

Показатели
ПФА, высоко 
фиброгенные 

(n=130)
ПФА, умеренно 

фиброгенные (n=90)

Пфа, 
Высоко дисперсные 
сварочные аэрозоли 

(n=84)

Пфа, 
общая группа 

(n=304)

Отношение шансов (OR) 2,933 1,902 2,72 2,538
Стандартная ошибка отношения 

шансов (S) 0,289 0,321 0,319 0,257

Нижняя граница 95% ДИ (CI) OR 1,664 1,014 1,457 1,534

Верхняя граница 95% ДИ (CI) OR 5,17 3,567 5,079 4,198

Относительный риск (RR) 2,115 1,611 2,024 1,941
Стандартная ошибка 

относительного риска (S) 0,209 0,238 0,225 0,196

Нижняя граница 95% ДИ (CI) RR 1,403 1,01 1,301 1,321

Верхняя граница 95% ДИ (CI) RR 3,188 2,569 3,148 2,851

Этиологическая фракция 
относительного риска (EF) 0,5272 0,3793 0,5059 0,4848
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просов  и  установления  профессионального  брон-
холегочного  заболевания  составил  51,39%  в  2011 
году, 54,33% в 2012 году, 49,69% в 2013 году, 52,38% 
в 2014 году и 38,69% в 2015 году.
Остальные  случаи  –  диагноз  заболевания  брон-

холегочной  системы  не  подтвержден,  или  заболе-
вание  бронхолегочной  системы  после  проведения 
обследования  и  врачебно-экспертной  комиссии 
признано  не  связанным  с  профессией.  Анализ  ме-
дицинской  документации  и  анкетный  опрос  лиц 
с  первично  установленным  диагнозом  професси-
ональных  заболеваний  легких  показал,  что  среди 
этих больных число лиц направленных в отделение 
профпатологии областного центра профпатологии 
ГБУЗ СО «Самарская медико-санитарная часть № 5 
Кировского  района»  для  обследования  и  решения 
экспертных вопросов о связи заболевания с профес-
сией  после  проведения  периодического  медицин-
ского  осмотра  (подозрение  на  профессиональное 
заболевание выявлено в ходе проведения периоди-
ческого  медицинского  осмотра)  недостаточно  вы-
сок: 58,11% в 2011 году, 71,01% в 2012 году, 55,74% 
в 2013 году, 56,82% в 2014 году, 58,49% в 2015 году. 
Остальные случаи профессиональных заболеваний 
легких не были первично выявлены в ходе проведе-
ния периодических медицинских осмотров и были 
диагностированы  при  самостоятельном  целена-
правленном обращении пациентов в лечебные уч-
реждения города Самары и Самарской области, что 
свидетельствует о недостаточно высоком качестве 
проводимых периодических медицинских осмотров 
работающих.
Проведено  обследование  304  человека  (мужчи-

ны) со стажем работы более 10 лет в условиях воз-
действия  высоких  концентраций  промышленных 
фиброгенных  аэрозолей  (свыше  предельно  допу-

стимых  концентраций  (ПДК)),  проходивших  углу-
бленный периодический медицинский осмотр в об-
ластном центре профпатологии ГБУЗ СО «Самарская 
медико-санитарная часть № 5 Кировского района». 
Все  обследованные  имели  условия  труда  класс  3 
«вредный»  –  степень  вредности  с  1  по  3  (3.1-3.3) 
по пылевому фактору. Группу сравнения составили 
120 человек, работники тех же предприятий, а так-
же доноры ГБУЗ СО «Самарская станция перелива-
ния крови», не имевшие в процессе работы контак-
та с промышленными фиброгенными аэрозолями.
Согласно  данным,  полученным  при  проведении 

углубленных  периодических  медицинских  осмо-
тров,  профессиональные  заболевания  органов  ды-
хания выявлены среди 42,31% обследованных, ра-
ботающих в контакте с высокофиброгенными про-
мышленными аэрозолями, что в 2,12 раза выше, чем 
в группе сравнения (относительный риск RR=2,115, 
EF=52,72%, 95% CI=1,403-3,188; отношение шансов 
OR=2,933,  95%CI=1,664-5,170).  При  углубленном 
периодическом  медицинском  осмотре  профессио-
нальные  заболевания  органов  дыхания  выявлены 
у  32,22%  обследованных,  работающих  в  контак-
те  с  промышленными  фиброгенными  аэрозолями 
умеренно  фиброгенного  действия,  что  в  1,61  раза 
выше,  чем  в  группе  сравнения  (относительный 
риск RR=1,611, EF=37,93%, 95% CI=1,010-2,569; от-
ношение  шансов  OR=1,902,  95%  CI=1,014-3,567). 
При  углубленном  периодическом  медицинском 
осмотре  профессиональные  заболевания  органов 
дыхания выявлены у 40,47% обследованных, рабо-
тающих  в  контакте  с  высокодисперсными  свароч-
ными промышленными аэрозолями, что в 2,02 раза 
выше, чем в группе сравнения (относительный риск 
RR=2,024, EF=50,69%, 95% CI =1,301-3,148; отноше-
ние шансов OR=2,720, 95% CI=1,457-5,079). Оценка 

Табл. 4
Средние значения иммунологических показателей при пылевых заболеваниях легких и в контрольной группе 
(дескриптивная статистика)

Показатели
Контактные 

(n=35)
Хронический 

пылевой бронхит 
(n=39)

Силикоз 
(n=56)

Пневмокониоз 
от воздействия 

высокодисперсных 
сварочных аэрозолей 

(n=31)

Группа контроля 
(n=60)

X ± S X ± S X ± S X ± S X ± S
IgA, г/л 2,19 ± 0,14 2,54 ± 0,21 1,72 ± 0,19 1,58 ± 0,34 1,83 ± 0,12
IgM, г/л 1,49 ± 0,11 1,58 ± 0,09 1,22 ± 0,27 1,16 ± 0,18 1,32 ± 0,15
IgG, г/л 15,17 ± 1,16 16,56 ± 1,78 18,08 ± 1,28 20,74 ± 1,98 14,78 ± 1,17

IgE, МЕ/мл 108,98 ± 13,99 182,82 ± 21,41 154,22 ± 12,45 258,16 ± 11,62 71,11 ± 15,72
Миелопероксидаза, % 54,09 ± 2,17 67,23 ± 2,56 68,36 ± 3,76 58,69 ± 2,15 47,81 ± 2,96

Фибронектин, нг/мл 319,66 ± 18,45 386,48 ± 28,79 676,31 ± 46,66 738,92 ± 32,23 285,42 ± 24,82
CH50 е.а. 48,86 ± 1,29 46,82 ± 2,87 35,24 ± 1,98 32,11 ± 2,35 50,08 ± 2,11

IL-1α, пг/мл 7,45 ± 1,42 11,14 ± 2,33 14,46 ± 1,56 18,62 ± 1,88 000 ± 000
IL-1β, пг/мл 35,44 ± 1,27 12,27 ± 1,72 9,72 ± 1,42 6,29 ± 1,06 28,98 ± 1,96
IL-4, пг/мл 46,19 ± 2,99 51,18 ± 2,29 39,83 ± 2,89 109,19 ± 2,12 30,41 ± 1,51
IL-8 пг/мл 21,66 ± 1,18 61,68 ± 4,21 62,84 ± 3,84 82,26 ± 6,44 15,62 ± 1,12

IFNγ, пг/мл 272,14 ± 12,86 180,02 ± 5,67 147,22 ± 6,89 427,78 ± 16,42 192,75 ± 11,09
TNFα, пг/мл 27,14 ± 2,28 32,88 ± 2,99 89,87 ± 5,28 134,58 ± 7,78 42,18 ± 3,23
FGF2, пг/мл 2,18 ± 0,14 12,48 ± 1,24 18,14 ± 2,17 3,98 ± 0,36 1,42 ± 0,14
VEGF, пг/мл 264,12 ± 18,14 338,56 ± 24,17 632,76 ± 31,12 798,74 ± 28,76 144,12 ± 14,22
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профессиональных рисков развития играет важную 
роль в ранней диагностике,  прогнозировании раз-
вития  и  выработке  стратегий  профилактики  пы-
левых заболеваний легких, так как относительный 
риск  показывает  силу  связи  между  воздействием 
и заболеванием, что определяет его как меру вли-
яния фактора  риска,  которая  важна  при  изучении 
этиологии заболевания.
На  клиническом  этапе  работы  установлено,  что 

содержание  IgА  (г/л)  в  сыворотке  крови  увеличе-
но в  группе контактных и при хроническом пыле-
вом  бронхите  (р<0,05).  Снижение  же  уровня  IgА  в 
сыворотке  крови  при  пневмокониозе  от  действия 
высокодисперсных  сварочных  аэрозолей  (р<0,05) 
может  быть  объяснено  как  угнетением  системы 
фагоцитоза, так и увеличением при данной форме 
заболевания  количества  антигенов,  с  которыми 
IgA  специфически  связывается.  Уровень  IgМ  (г/л) 
увеличен  в  группе  контактных,  при  хроническом 
пылевом бронхите, (р<0,01 и р<0,001, соответствен-
но)  и  снижен  при  пневмокониозе  от  воздействия 
высокодисперсных  сварочных  аэрозолей  (р<0,05). 
Наблюдается увеличение уровня IgG (г/л) с различ-
ной достоверностью во основных группах обследуе-
мых, кроме группы контактных.
Обращает  на  себя  увеличение  уровня  Ig  Е  (МЕ/

мл)  в  основных  группах  обследуемых.  Так,  наибо-
лее значимые изменения, до величин, характерных 
для аллергической сенсибилизации, выявлены при 
хроническом  пылевом  бронхите  и  пневмоконио-
зе  от  воздействия  высокодисперсных  сварочных 
(р<0,001), что, по нашему мнению, может быть об-
условлено  как  воздействием  аэрозолей  металлов, 
входящих  в  состав  высокодисперсных  сварочных 
аэрозолей, так и большей распространенностью на 
производствах промышленных аэрозолей сложного 
состава, обладающих раздражающим и сенсибили-
зирующим  действием.  При  формировании  асепти-
ческого гранулематозного типа воспаления при пы-
левых заболеваниях легких происходит перекрест-
ное  связывание  поливалентным  промышленным 
аллергеном  специфического  IgE,  фиксированного 
на высокоаффинных  IgE-рецепторах 1-го типа, что 
вызывает  активацию  тучных  клеток  и  базофилов, 
которые  индуцируют  и  поддерживают  аллергиче-
скую реакцию в респираторном тракте с помощью 
IgE-зависимого  механизма.  Синтез  IL-1α  (пг/мл) 
увеличен как в группе контактных больных хрони-
ческим пылевым бронхитом, так и при силикозе и 
пневмокониозе  от  воздействия  высокодисперсных 
сварочных аэрозолей (р<0,001 для каждой группы). 
Так как  IL-1α является внутрисекреторным, то его 
обнаружение в высокой концентрации в сыворотке 
крови  можно  расценивать  как  маркер  поврежде-
ния клеток (в первую очередь, эпителия слизистой 
бронхов). Также в нашем исследовании установле-
но  достоверное  увеличение  концентрации  IL-1β 
в  группе  контактных  (р<0,05)  и  ее  снижение  при 
хроническом пылевом бронхите, пневмокониозе от 
воздействия высокодисперсных сварочных аэрозо-

лей  (р<0,001),  силикозе  (р<0,01).  Снижение  актив-
ности IL-1β является критерием низкой активности 
(персистенции) воспалительного процесса в легких 
при  данных  заболеваниях.  Наблюдается  достовер-
ное увеличение концентрации IL-8 (пг/мл), выпол-
няющего  роль  индуктора  острых  воспалительных 
реакций  и  стимулирующего  адгезивные  свойства 
и хемотаксис нейтрофилов в сыворотке крови при 
хроническом  пылевом  бронхите,  силикозе  и  пнев-
мокониозе  от  воздействия  высокодисперсных  сва-
рочных аэрозолей (р<0,001).
Увеличение  сывороточной  концентрации  IFNγ 

в группе контактных и при пневмокониозе от воз-
действия  высокодисперсных  сварочных  аэрозолей 
(р<0,001)  определяется,  по  нашему  мнению,  сте-
пенью  полноценности  защитных функций  альвео-
лярных макрофагов, а также переходом от реакций 
врожденного иммунитета к реакциям адаптивного 
иммунного ответа и преобладанию клеточно-опос-
редованного ответа. Кроме того,  обладая мощным 
противовоспалительным  действием,  IFNγ  спо-
собствует  выработке  организмом  эффективных 
средств  обратной  регуляции  его  активности  (пре-
жде всего, в виде образования противовоспалитель-
ных цитокинов, например IL-4), что также показано 
в нашем исследовании. В группах пациентов с хро-
ническим  пылевым  бронхитом  и  силикозом  уро-
вень сывороточной концентрации IFNγ достоверно 
снижен (р<0,05), что, по нашему мнению, может го-
ворить о низкой эффективности клеточных факто-
ров иммунитета, способствующей хронизации вос-
палительного процесса в легочной паренхиме.
Снижение  сывороточной  концентрации  TNFα 

(пг/мл),  определяемое  в  группе  контактных 
(р<0,01)  и  при  хроническом  пылевом  бронхите 
(р<0,05),  учитывая  тот факт,  что  TNFα  продуциру-
ется моноцитами, макрофагами, может быть объяс-
нено недостаточной стимуляцией макрофагальной 
защиты организма. Высокие же величины TNFα при 
силикозе и пневмокониозе от воздействия высоко-
дисперсных  сварочных  аэрозолей  (р<0,001)  сви-
детельствуют  о  высокой  степени  воспалительной 
реакции и позволяют с позиций цитотоксического 
эффекта TNFα рассматривать патологический про-
цесс в данных группах как деструктивный.
При  анализе  уровня  FGF2  (фактора  роста  фи-

бробластов,  пг/мл)  установлено  его  достоверное 
повышение в группе контактных (р<0,05), при хро-
ническом пылевом бронхите, силикозе (р<0,001) и 
пневмокониозе  от  воздействия  высокодисперсных 
сварочных аэрозолей (р<0,01). По нашему мнению, 
увеличение уровня FGF2 при пылевых заболевани-
ях  легких  связано  с  тем,  что  пылевая  частица,  по-
глощенная  макрофагами,  разрушает  их  лизосомы, 
высвобождается, а затем вновь поглощается други-
ми  макрофагами,  которые  продуцируют  факторы, 
способствующие  пролиферации  фибробластов  и 
формированию  коллагена,  являющегося  морфоло-
гической основой пневмофиброза. При оценке уров-
ня VEGF (фактора роста эндотелия сосудов, пг/мл) 
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установлено  его достоверное повышение в  группе 
контактных,  при  хроническом  пылевом  бронхите 
(р<0,01)  и  силикозе  (р<0,001).  В  группе  больных 
пневмокониозом  от  воздействия  высокодисперс-
ных  сварочных  аэрозолей  уровень  VEGF  увеличен 
наиболее значимо (до 798,74 ± 28,7 пг/мл) и имеет 
достоверные отличия как по сравнению с  группой 
контроля  (р<0,001),  так  и  с  группой  больных  си-
ликозом  (р<0,05).  По  нашему мнению,  повышение 
VEGF  в  основных  группах  обследуемых  является 
проявлением  адаптивной  реакции  организма  на 
развитие гипоксии при пылевых заболеваниях лег-
ких. Кроме того, учитывая канцерогенные свойства 
ряда  компонентов,  входящих  в  состав  высокоди-
сперсных сварочных аэрозолей и способность VEGF 
стимулировать  рост  сосудов  при  развитии  злока-
чественных  новообразований,  его  увеличение  при 
пневмокониозе  от  воздействия  высокодисперсных 
сварочных  аэрозолей,  следует  рассматривать  как 
неблагоприятный  факт,  требующий  дальнейшего 
наблюдения.
Нами  было  проведено  математическое  модели-

рование  и  разработана  математическая  модель 
определения  типов  течения  заболевания  у  лиц, 
имеющих  контакт  с  промышленными  фиброген-
ными  аэрозолями,  позволяющая  соотнести  новый 
случай к группе контактных (или вариантам тече-
ния пылевых заболеваний легких) или исключить 
диагноз пылевых заболеваний легких.
При  разработке  математической  (прогностиче-

ской) модели мы учитывали наиболее важные при-
знаки  заболевания,  для  отбора  которых нами был 
использован  дискриминантный  анализ.  Для  каж-
дого признака заболевания определялся критерий 
Фишера (F-критерий), и на основании полученного 
цифрового  значения  оценивался  количественный 
вклад каждого признака заболевания. По критерию 
Фишера были включены 15 признаков.  Самым ве-
сомым признаком стало значение показателя фак-
тора некроза опухоли-α (критерий Фишера 78,776), 
Затем в порядке убывания роли влияния шли сле-
дующие  информационные  признаки:  повышение 
FGF2,  снижение  интерферона-γ,  повышение  уров-
ня  интерлейкина-8,  повышение  уровня  интерлей-
кина-4,  повышение  VEGF,  повышение  общего  IgE, 
повышение уровня фибронектина, стаж работы во 
вредных  условиях  труда,  снижение  объёма форси-
рованного выдоха в течении первой секунды, сни-
жение  модифицированного  индекса  Тиффно,  сни-
жение скорости форсированного выдоха при остат-
ке 25% форсированной жизненной емкости легких, 
повышение вязкостного дыхательного сопротивле-
ния, снижение фракции выброса левого желудочка, 
повышение  систолического  давления  в  легочной 
артерии.
Данная математическая модель явилась основой 

для разработки «Программы ранней диагностики и 
профилактики  пылевых  заболеваний  легких»,  по-
зволяющей  оптимизировать  диагностический  по-
иск и раннюю диагностику при пылевых заболева-

ниях легких, которые рекомендуется использовать 
в  практической  деятельности  лечебно-профилак-
тических учреждений: в работе пульмонологов, те-
рапевтов, профпатологов [9, 10].

Заключение

Таким образом, определение особенностей степе-
ни  профессионального  риска,  показателей  иммун-
ного гомеостаза в группе контактных и при различ-
ных нозологических формах пылевых заболеваний 
легких (хроническом пылевом бронхите, силикозе, 
пневмокониозе  от  воздействия  высокодисперсных 
сварочных  аэрозолей)  позволяют  нам  установить 
особенности возникновения, течения и прогресси-
рования  пылевых  заболеваний  легких,  что  позво-
лит  не  только  повысить  качество  ранней  диагно-
стики,  но  оптимизировать  стратегии  первичной  и 
вторичной  профилактики  при  данной  патологии, 
прогнозировать течение заболевания, снизить чис-
ло инвалидизирующих форм профессиональных за-
болеваний легких.

Литература
1. Профессиональные заболевания органов дыхания. Нац. рук. / под ред. 
акад. РАН Н.Ф. Измерова, акад. РАН А.Г. Чучалина. – М.: «Гэотар-
медиа», 2015. – 792 с.
2. Мартинсоне Ж.С. Предварительное исследование наночастиц в 
различных процессах шлифования в Латвии / Ж.С. Мартинсоне, Д.В. 
Калюжная, И.Ю. Мартиньсоне, И.А. Ванадзиньш // Материалы 
международного научного форума «Современные вопросы здоровья и 
безопасности на рабочем месте». – Минск, республика Беларусь. – 2017. 
– С. 203-208.
3. Величковский Б.Т. Оценка цитотоксичности пыли при изготовлении 
высокоглиноземных муллитовых огнеупорных глин / Б.Т. Величков-
ский, Б.Б. Фишман // Гигиена и санитария. – 1999. – № 5. – С.53-
57.
4. Профессиональные болезни. Руководство для врачей. / Под редакцией 
академика РАН Н.А. Мухина, профессора С.А. Бабанова. – М. – 
«Гэотар-медиа». – 2018. – 576 с.
5. Власов В.В. Введение в доказательную медицину / В.В. Власов. – М., 
2001. – 392 с.
6. Флетчер Р. Клиническая эпидемиология. Основы доказательной 
медицины / Р. Флетчер, С. Флетчер, Э. Вагнер. – М., 1998. – С. 211-
267.
7. Методика расчета индивидуального профессионального риска в за-
висимости от условий труда и состояния здоровья работников / Н.Ф. 
Измеров, Л.В. Прокопенко, Н.И. Симонова [и др.] // Актуальные 
проблемы медицины труда: сб. тр. / под ред. Н.Ф. Измерова. – М.: 
Реинфор, 2010. – С. 132-162.
8. Косарев В.В. Эпидемиологические исследования в медицине труда / 
В.В. Косарев, В.С. Лотков, С.А. Бабанов // Медицина труда и про-
мышленная экология. – 2006. – № 8. – С.1-4.
9. Бабанов С.А. Состояние гуморального иммунитета при хрониче-
ском пылевом бронхите и пневмокониозах от воздействия различных 
видов фиброгенной пыли / С.А. Бабанов, Д.С. Будаш // Известия 
высших учебных заведений. Поволжский регион. Медицинские науки. – 
2016. –№ 3. – С.23-34.
10. Бабанов С.А. Иммунный профиль и значение его оценки в прогно-
зировании течения пылевых заболеваний легких / С.А. Бабанов, Д.С. 
Будаш / Материалы международного научного форума «Современные 
вопросы здоровья и безопасности на рабочем месте».– Минск, республика 
Беларусь.-2017. – С.61-65.



39 КТЖ 2018, №2

Крымский терапевтический журнал

Федотова Юлия Михайловна, ассистент кафедры терапевтической стоматологии Волгоградского государственного медицинского университе-
та, врач-стоматолог -терапевт ФГБОУ ВО « Волгоградский государственный медицинский университет Минздравсоцразвития России», 400066, пл. 
Павших Борцов 1. stomat2912@rambler.ru.
Фирсова Ирина Валерьевна, д.м.н., профессор, заведующий кафедрой терапевтической стоматологии ФГБОУ ВО « Волгоградский государственный 
медицинский университет Минздравсоцразвития России», 400066, пл. Павших Борцов 1. stomat2912@rambler.ru.
Македонова Юлия Алексеевна, к.м.н., доцент кафедры терапевтической стоматологии ФГБОУ ВО « Волгоградский государственный медицинский 
университет Минздравсоцразвития России», 400066, пл. Павших Борцов 1. stomat2912@rambler.ru.

Оригинальные исследования

Эффективность различных мукоадгезивных 
средств при лечении эрозивной формы красного 
плоского лишая
Ю.М. Федотова, И.В. Фирсова, Ю.А. Македонова

Efficiency of various mucoadhesive drugs in 
treatment of erosive form of red plane
Y.M. Fedotova, I.V. Firsova, Yu.A. Macedonova

ФГБОУ ВО «Волгоградский государственный медицинский университет Минздравсоцразвития России», г. 
Волгоград

Ключевые слова: красный плоский лишай, эрозия, язва, боль, мукоадгезивный препарат

Резюме

Эффективность различных мукоадгезивных средств при лечении 
эрозивной формы красного плоского лишая
Ю.М. Федотова, И.В. Фирсова, Ю.А. Македонова

На сегодня проблема лечения воспалительно-деструктивных заболеваний слизистой оболочки 
полости рта представляет одну из важных и до конца не решенных задач современной стомато-
логии. Во многом это связано со сложностью диагностики, неуклонным ростом заболеваемости 
среди различных возрастных и социальных групп населения, влиянием системных заболеваний, а 
также ограниченным выбором лекарственных средств, обладающих высоким тропным действием 
к слизистой оболочке. Применение современных мукоадгезивных средств позволяет увеличивать 
биодоступность лекарственных веществ, минимизировать потери при распределении в тканях, 
поддерживать концентрацию в очаге повреждения, а значит, повышает эффективность прово-
димой терапии. Достоинствами локальных методов терапии являются направленность назна-
чения (непосредственно на очаг воспаления), хорошая переносимость, уменьшение количества 
препаратов, применяемых внутрь. В качестве мукоадгезивных препаратов при лечении эрозив-
но-язвенной формы красного плоского лишая мы применяли саморассасывающиеся пластины 
КП-Пласт вита. Данный препарат является перспективными для терапевтического применения 
при воспалительно-деструктивных заболеваниях полости рта. Показанные механизмы действия 
саморассасывающихся пластин КП-Пласт вита на воспалительный процесс характеризует лучший 
терапевтический эффект, по сравнению с традиционными формами лекарственных повязок, что 
подтверждается проведенным исследованием и наличием достоверных различий между испытуе-
мыми группами.
Ключевые слова: красный плоский лишай, эрозия, язва, боль, мукоадгезивный препарат.
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Abstract

Efficiency of various mucoadhesive drugs in treatment of erosive form of red 
plane
Y.M. Fedotova, I.V. Firsova, Yu.A. Macedonova 

For today, the problem of treating inflammatory-destructive diseases of the oral mucosa is one of the 
important and completely unsolved tasks of modern dentistry. This is largely due to the complexity of 
diagnosis, the steady increase in the incidence among various age and social groups of the population, 
the impact of systemic diseases, as well as a limited choice of drugs that have a high tropic effect on the 
mucosa. The use of modern mucoadhesive drug delivery systems increases the bioavailability of drugs, 
minimizes losses in the distribution in tissues, maintains the concentration in the lesion, and, therefore, 
improves the effectiveness of the therapy.
Advantages of local methods of therapy are the direction of the appointment (directly on the 
inflammation site), good tolerability, a decrease in the number of drugs used inside. As mucoadhesive 
drugs in the treatment of the erosive-ulcerative form of red flat lichen, we used self-absorbing plates. 
This drug is promising for therapeutic use in inflammatory-destructive diseases of the oral cavity. The 
shown mechanisms of action of the self-resorbable plates of KP-Plastitis on the inflammatory process 
characterize the best therapeutic effect, in comparison with the traditional forms of medicinal dressings, 
which is confirmed by the conducted study and the presence of significant differences between the test 
groups.
Key words: red flat lichen, erosion, ulcer, pain, mucoadhesive preparation.

Красный плоский лишай, поражающий дерму 
и  слизистые  оболочки,  является  одним  из 
самых сложных заболеваний в терапевтиче-

ском аспекте. Современные данные свидетельству-
ют  о  росте  распространенности  красного  плоско-
го  лишая  (КПЛ)  слизистой  оболочки  полости  рта 
(СОПЛ) среди различных возрастных и социальных 
групп населения [1].
Особенности  анатомического  строения  тканей 

полости  рта,  низкая  адгезия  большинства  форм 
фармакологических  препаратов  к  слизистой  обо-
лочке  не  позволяют  создавать  контролируемую 
концентрацию  лекарственного  вещества  на  пора-
женной  поверхности,  ограничивает  выбор  тера-
певтических средств, а значит, снижают эффектив-
ность местного лечения [2]. Кроме того, некоторые 
формы  КПЛ  рассматриваются  клиницистами  как 
предраковые состояния слизистой оболочки поло-
сти рта, что определяет приоритет в выборе лекар-
ственного  средства,  который  должен  обладать  не 
только  биологической  совместимостью  с  тканями 
полости рта, но и эффективно стимулировать репа-
ративные процессы [3].
Применение  современных  мукоадгезивных 

средств позволяет увеличивать биодоступность ле-
карственных веществ, минимизировать потери при 
распределении в тканях, поддерживать концентра-
цию в  очаге повреждения,  а  значит,  повышает  эф-
фективность проводимой терапии [4].
Достоинствами  локальных  методов  терапии 

являются  направленность  назначения  (непосред-
ственно  на  очаг  воспаления),  хорошая  переноси-
мость, уменьшение количества препаратов, приме-
няемых внутрь [2].
Одним  из  способов  локальной  доставки  лекар-

ственных  средств  в  очаг  поражения  является  ис-
пользование  резорбируемых  мембран,  саморас-
творяющихся  пластин  и  пленок,  которые  активно 
стали применяться в стоматологической практике. 
В  данной  группе  препаратов  относятся  двухслой-
ные  пластины  КП-»Пласт»  вита,  состоящие  из  ги-
дрофильного и гидрофобного слоя. В своем составе 
пленка содержит комплекс витаминов: С, Е, бета-ка-
ротин, которые способствуют нормализации мета-
болических  процессов  в  очаге  воспаления  и  высо-
кой регенерации слизистой оболочки [3].
Таким  образом,  мукоадгезивные  препараты  яв-

ляются  перспективными  для  терапевтического 
применения  при  воспалительно-деструктивных 
заболеваниях полости рта, что предопределило ис-
пользование данных препаратов в нашей работе.

Цель исследования

Цель  исследования  –  повышение  эффективно-
сти лечения больных с эрозивно-язвенной формой 
красного плоского лишая полости рта путём вклю-
чения  современных мукоадгезивных препаратов  в 
схему комплексного лечения.

Материал и методы исследования

Исследование проводилось на  кафедре  терапев-
тической  стоматологии  ВолгГМУ.  Нами  проведено 
обследование и лечение 60 пациентов: 11 мужчин 
(18,3%) и 49 женщин (81,7%) в возрасте от 38 до 65 
лет с диагнозом «Эрозивно-язвенная форма красно-
го плоского лишая».
Критерии включения пациентов в исследование: 

верификация  диагноза:  эрозивно-язвенная  и  бул-
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лезная формы красного плоского лишая (L43); ин-
формированное согласие пациентов; возраст паци-
ентов от 38 до 65 лет.
Критерии  исключения  пациентов  из  исследо-

вания:  отсутствие  информированного  согласия 
пациентов;  злокачественные  новообразования; 
психические  заболевания;  лица  с  сопутствующей 
патологией в  стадии декомпенсации  (сердечно-со-
судистой,  неврологической);  инфекционные  забо-
левания в стадии обострения патологического про-
цесса; беременность и лактация; наличие заболева-
ний слюнных желёз, наркотическая и алкогольная 
зависимость;  получение  иммунотропной  терапии 
в  течение  предшествующих  6  месяцев;  индивиду-
альная  непереносимость  компонентов  лечебных 
препаратов; сочетанное поражение СОПР и кожных 
покровов пациентов с КПЛ.
Пациенты  были  разделены  на  2  группы  по  30 

человек  методом  простой  рандомизации  в  зави-
симости  от  используемой  формы  лекарственного 
препарата  для местного лечения:  1-я  группа  (кон-
трольная) – для аппликаций использовались лекар-
ственные препараты традиционных форм (повязки 
Целестодерма  и  Солкосерила  1:1).  Во  2-й  группе 
(сравнения) использовались саморассасывающиеся 
пластины КП-Пласт вита. Необходимый по размеру 
фрагмент пластины клеящей  (гидрофильной)  сто-
роной прикладывали на очаг поражения.
Базовая  терапия  эрозивных  поражений  СОПР 

включала:  антисептическую  обработку  0,02% 
раствором  хлоргексидина,  обезболивание  (гель 
«Камистад»),  профессиональная  гигиена  полости 
рта, сошлифовывание острых краёв зубов, санация 
полости рта. Помимо местного лечения, пациентам 
с эрозивно-язвенной формой КПЛ назначали имму-
номодулирующие  (Галавит),  антигистаминные  и 
седативные средства.
Динамику клинических проявлений и сроки эпи-

телизации эрозий у больных КПЛ оценивали по ре-
зультатам клинического обследования СОПР на 3-й, 
7-й,  14-й день лечения,  а  также  спустя 1,  3,  6 и 12 
месяцев после лечения.
С  целью объективизации  клинической  картины 

и влияния различных типов терапии на изменение 
местного иммунитета СОПР у больных с эрозивно-
язвенной  формой  красного  плоского  лишая,  про-
водилось  исследование  цитокинового  профиля  и 
содержание  иммуноглобулинов  ротовой  жидкости 
пациентов. Лабораторное исследование проводили 
в те же сроки, что и клиническое обследование: на 
3-й, 7-й, 14-й, 21-й день лечения, а также спустя 1, 3, 
6 и 12 месяца после лечения. Исследование ротовой 
жидкости включало определение содержания цито-
кинов с провоспалительным (IL-lß, IL-8, TNF-α, IFNγ) 
и противовоспалительным действием (IL-4).
Данные, полученные в результате исследований, 

обрабатывали  вариационно-статистическим  мето-
дом на IBMPC/AT Pentium-IV в среде Windows 2000 
с  использованием  пакета  прикладных  программ 
Statistica  6  (Statsoft-Russia,  1999)  и  Microsoft  Excel 

Windows 2000. Статистический анализ проводился 
методом  вариационной  статистики  с  определени-
ем средней величины (М), её средней ошибки (±m), 
оценки достоверности различия по группам с помо-
щью критерия Стьюдента (t). Различия между срав-
ниваемыми  показателями  считалось  достоверным 
при p<0,05, t≥2.
Статистическую обработку результатов иммуно-

логического  исследования  проводили  с  использо-
ванием программного обеспечения StatsoftStatistica 
8.0 и GraphPadPrism 5.0. Для данных, подчиняющих-
ся  закону нормального  распределения,  приводили 
значения среднего и ошибки среднего.

Результаты исследования и их 
обсуждение
До начала лечения пациенты предъявляли жало-

бы на боль, жжение, дискомфорт в полости рта при 
приеме пищи и разговоре, а также на наличие эро-
зий на  слизистой полости рта. Площадь эрозий во 
всех группах, в среднем, превышала 1-1,5 см2 в диа-
метре.
Размер  эрозий  до  лечения  в  1-й  группе,  в  сред-

нем,  составил  1,3 ± 0,06  см2;  все  пациенты  отмеча-
ли  сильные  болевые  ощущения  –  3,03 ± 0,1  балла. 
Интенсивность  кровоточивости  составила  в  груп-
пе  1,37 ± 0,1  баллов.  Эрозии  окружала  яркая  гипе-
римерированная и отечная слизистая полости рта, 
интенсивность  которых  оценивалась  в  бальных 
значениях  как  2,4 ± 0,09  и  2,3 ± 0,1,  соответствен-
но.  Схожая  клиническая  картина  наблюдалась  и  у 
пациентов  2-й  группы  исследования.  У  пациентов 
2-й  группы  размер  эрозий  до  лечения,  в  среднем, 
составлял  1,4 ± 0,06  см2;  спонтанно  кровоточащие 
1,13 ± 0,1.  Пациенты  отмечали  сильные  болевые 
ощущения  (3,1 ± 0,1  балла).  Характер  гиперемии  и 
отечности  составили  2,5 ± 0,09  и  2,3 ± 0,12  баллов, 
соответственно.
В 1-й группе (лечение по стандартной схеме) до 

10-го  дня  лечения  сохранялись  жалобы  на  боль, 
жжение и дискомфорт в полости рта, но более уме-
ренные по сравнению с первичным обращением. На 
3-и и 7-е сутки на слизистой оболочке полости рта 
у всех сохранялись эрозии, при этом в большинстве 
случаев (83,3%) фибринозный налёт отсутствовал. 
Эпителизация  эрозий  отмечалась  у  6  пациентов 
(20%)  только к  14-му дню лечения. Полное  отсут-
ствие  гиперемии  к  14-му  дню наступило  только  у 
4 пациентов,  у остальных сохранялся характер не-
значительного  воспаления  слизистой  оболочки 
(2,03 ± 0,1  балла).  Спустя  1  месяц  у  17  пациентов 
(56,7%)  сохранялись  эрозии,  причём,  у  7  (23,3%) 
пациентов эрозии составляли от 0,8 до 1 см, немно-
го меньшего  размера  эрозии,  до  0,6  см,  были  у  10 
пациентов. Через 3 месяца у 14 (46,7%) пациентов 
наблюдались  новые  случаи  образования  эрозий. 
Размер  эрозий у 10 пациентов  составлял от 0,8 до 
1,5 см, при этом фибринозный налёт отсутствовал. 
В  связи  с  этим,  данные пациенты прошли повтор-
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ный курс лечения.
Во 2-й группе с применением пластин КП-«Пласт» 

вита процессы эпителизации эрозий проходили бы-
стрее, чем в 1-й группе. Отсутствие болевого синдро-
ма, чувства «стянутости» и «шероховатости» слизи-
стой  к  3-му  дню  лечения  отметили  12  пациентов 
(40%), к 14-му дню – 27 пациентов (90%). Отмечено 
прогрессивное уменьшение размера эрозий к 14-му 
дню  лечения.  Сохранялась  умеренная  болезнен-
ность (0,3 ± 0,1 балла) и гиперемия (1,3 ± 0,08 балла) 
при отсутствии кровоточивости. Спустя 1 месяц по-
сле лечения у 9  (30%) пациентов отмечены новые 
случаи образования эрозий, а через 3 месяца – у 11 
(36,7%) пациентов. Данным пациентам был назна-
чен повторный курс лечения по той же схеме.
В 1-й группе полное отсутствие гиперемии к 14-

му дню наступило только у 11 пациентов  (36,7%); 
у  пациентов  2-й  группы  –  у  21  пациента  (70%). 
Отсутствие кровоточивости к 14-му дню лечения у 
пациентов 1-й группы было достигнуто у 8 пациен-
тов (26,7%); у 2-й группы – отсутствие кровоточи-
вости наблюдалось у 29 пациентов (96,7%).
Спустя  6  месяцев  диспансерного  наблюдения  у 

16  пациентов  1-й  группы  (53%)  были  зарегистри-
рованы новые случаи образования эрозий, при этом 
размер эрозий составлял, в среднем, 0,9 ± 0,02 см в 
диаметре. Спустя 12 месяцев у 19 пациентов (63%) 
размер эрозий составлял, в среднем, 0,8-1 см в диа-
метре.  У  6  пациентов  (20%)  эрозии  находились  в 
активной фазе эпителизации. У 6 (20%) пациентов 
2-й группы спустя 6 месяцев обследования размер 
эрозий составлял 0,37 ± 0,02 см, причем такие пока-
затели сохранялись спустя год после лечения.
Для  всех  определенных  провоспалительных  ци-

токинов наблюдалось статистически значимое сни-
жение,  в  процессе  лечения.  Однако  характер  сни-
жения  в  зависимости  от  выбранной  терапии  был 
разным.
Концентрация  IL-1β  в  1-й  группе  (в  терапии ис-

пользовались  традиционные  формы  лекарствен-
ных  повязок)  достоверно  снижалось  до  14-го  дня 
(231,38 ± 1,03  пг/мл),  с  момента  начала  терапии 
(395,95 ± 1,4  пг/мл).  После  наблюдалось  относи-
тельное  повышение  показателей,  при  этом  кон-
центрация  IL-1β  через  6  (268,54 ± 1,07 пг/мл) и  12 
(272,18 ± 1,1 пг/мл) месяцев достоверно не отлича-
лась от 7-дневных значений (277,18 ± 0,9 пг/мл).
Показатели концентрации IL-1β во 2-й группе (в 

комплексном  лечении  использовали  саморассасы-
вающиеся  пластины  Кп-«Пласт»  вита)  вели  себя 
аналогично первой, но при этом снижение до 14-го 
дня (182,61 ± 1,4 пг/мл), с момента начала терапии 
было более выражено.
Концентрация IL-8 в 1-й группе достоверно сни-

жалась  до  14-го  дня  (231,38 ± 1,0  пг/мл)  с  момен-
та  начала  терапии  (395,95 ± 1,4  пг/мл).  После  на-
блюдалось  относительное  повышение  показате-
лей, при этом концентрация  IL-8 через 12 месяцев 
(272,18 ± 1,1  пг/мл)  достоверно  не  отличалась  от 
7-дневных значений (277,18 ± 0,9 пг/мл).

Показатели концентрации IL-8 во 2-й группе вели 
себя аналогично первой, но при этом статистичече-
ски значимо отличались от таковой во всех времен-
ных интервалах, кроме 3-го и 6-го месяца.
Концентрация  FNO-α  в  1-й  группе  достоверно 

снижалось до 14-го дня (1,784 ± 0,213 пг/мл), с мо-
мента начала терапии. После наблюдалось относи-
тельное повышение показателей, при этом концен-
трация FNO-α через 12 месяцев (2,471 ± 0,36 пг/мл) 
достоверно  не  отличалась  от  7-дневных  значений 
(2,948 ± 0,26 пг/мл).
Показатели  концентрации  FNO-α  во  2-й  груп-

пе  вели  себя  аналогично первой,  но  при  этом  ста-
тистичечески  значимо  отличались  от  таковой  на 
3-й,  7-й  и  14-й  день  терапии.  Концентрация  IFN-γ 
в  1-й  группе  достоверно  снижалось  до  14-го  дня 
(4,08 ± 0,51 пг/мл), с момента начала терапии. После 
наблюдалось  относительное повышение показате-
лей, при этом концентрация IFN-γ через 12 месяцев 
(4,92 ± 0,316  пг/мл)  достоверно  не  отличалась  от 
3-дневных значений (5,03 ± 0,347 пг/мл).
Показатели  концентрации  IFN-γ  во  2-й  группе 

группе  вели  себя  аналогично  первой,  но  при  этом 
снижение до 14-го дня,  с момента начала  терапии 
было более выражено.
Для  противовоспалительного  цитокина  IL-4,  ха-

рактерным  явилось  повышение  значений  концен-
траций, после начала терапии и до 14-го дня, далее 
наблюдалось  относительное  снижение  показате-
лей. При этом через год после начала терапии зна-
чения были достоверно ниже 7-дневных,  но  выше 
3-дневных. Так же при 2-м типе терапии значения 
IL-4 были значительно выше, чем 1-й группе на 7-й 
и 21-й день терапии, а также через 3, 6 и 12 месяцев.
Динамика изменения концентрации иммуногло-

булинов соответствовала картине воспаления.
Концентрация  IgA  продолжала  нарастать,  даже 

после начала лечения, вплоть до 7-го дня терапии. 
При  этом  средние  значения  во  2-й  группе  были 
ниже, чем в 1-й, но статистически не различались. 
Однако  к  14-му  дню  терапии  наблюдалось  резкое 
снижение  показателей,  относительно  7  дня.  При 
этом средние значения во 2 группе были статисти-
чески значимо ниже, чем в 1-й. Далее наблюдалось 
снижение концентраций, вплоть до 1-го месяца по-
сле начала терапии.
Концентрация  IgG  продолжала  нарастать,  даже 

после начала лечения, вплоть до 14-го дня терапии, 
и держалась на данном уровне до 30-го дня после 
начала терапии. Далее наблюдалось снижение кон-
центраций, вплоть до 1 года после начала терапии. 
При этом значимых различий между типами тера-
пий выявлено не было.

Выводы

Таким образом,  в  течение всего периода наблю-
дения в 1-й группе пациентов,  где использовались 
традиционные  формы  лекарственных  средств, 
дважды  отмечались  случаи  рецидива  появлений 
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2. Македонова Ю.А., Фирсова И.В., Афанасьева О.Ю., Федотова 
Ю.М. Немедикаментозные методы лечения эрозивно-язвенных пораже-
ний полости рта (обзор литературы) // Волгоградский научно-медицин-
ский журнал. – 2016. – № 1 (49). – С. 8-10.
3. Поройский С.В., Македонова Ю.А., Фирсова И.В. Изучение эф-
фективности лекарственной композиции для лечения эрозивно-язвенной 
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ности местного лечения на фоне общей терапии // Пародонтология. – 
2015. – Т. 20, №1. – С. 26-30.

эрозий  после  проведенной  терапии,  течение  забо-
левания  имело  характер  перманентного,  добиться 
стабилизации положительных результатов удалось 
только  в  5  случаях.  Показанные  механизмы  дей-
ствия  саморассасывающихся  пластин  КП-«Пласт» 
вита  на  воспалительный  процесс  характеризует 
лучший  терапевтический  эффект,  по  сравнению  с 
традиционными формами лекарственных повязок, 
что  подтверждается  проведенным  исследованием 
и наличием достоверных различий между испыту-
емыми группами.
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Резюме

Особенности развития кариозного процесса у больных ювенильным 
ревматоидным артритом
О.П. Галкина

Многофакторность развития ювенильного ревматоидного артрита, имеющего ряд внесуставных 
проявлений, среди которых регистрируются изменения стоматологического характера, актуали-
зирует изучение данных заболеваний с позиции коморбидности.
Целью исследования явилась изучение особенностей развития кариозного процесса у больных 
ювенильным ревматоидным артритом (ЮРА).
Материал и методы. Проведено стоматологическое обследование 285 больных ЮРА в соот-
ветствии с возрастом и формой прикуса зубов (молочный, сменный, постоянный). Определяли 
распространенность кариеса, уровень гигиены полости рта (индекс OHI-S Green-Vermillion), ин-
тенсивность и степень активности кариеса (форму) по индексам кп, КПУ+кп, КП.У. Показатели про-
анализированы в зависимости длительности заболеваемости артритом и формы ЮР.А.
Результаты и их обсуждение. Установлено, что кариес у данной категории больных характеризует-
ся высокой распространенностью (до 100%), I-II степенью активности на фоне «удовлетворитель-
ной» гигиены полости рта. У больных ЮРА в развитии деструктивного процесса твердых тканей 
зубов нивелируется роль основного местного фактора (зубных отложений), что проявляется в 
ослаблении коррелятивной связи индексов гигиены и КПУ, усиливается влияние соматической 
патологии. С увеличением длительности и утяжелением формы ЮРА интенсивность кариеса воз-
растает.
Выводы. Ввиду коморбидности состояния больные ЮРА нуждаются в индивидуальном подборе 
средств и методов гигиены полости рта, а также комплексном междисциплинарный подходе при 
планировании лечебно-профилактических мероприятий.
Ключевые слова: кариес, гигиена полости рта, ювенильный ревматоидный артрит.
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Abstract

Peculiarities of caries process development in patients with juvenile rheuma-
toid arthritis
O.P. Galkina

The multifactor development of juvenile rheumatoid arthritis, which has a number of extra-articular 
manifestations, among which changes in the dental character are registered, actualizes the study of these 
diseases from the position of comorbidity.
The aim of the study was to study the features of the development of the caries process in patients with 
juvenile rheumatoid arthritis (JRA).
Materials and methods. Dental examination of 285 patients of JRA was carried out in accordance with the 
age and the form of teeth bite (baby teeth, replaceable, permanent). The prevalence of caries, the level of 
oral hygiene (index OHI-S Green-Vermillion), the intensity and degree of caries activity (the form) by df-
index, DMF+df-index, DMF-index were determined. Performances are analyzed in relation to the duration 
of arthritis incidence and the form of JR.A.
Results and its discussion. It was established that caries in this category of patients is characterized by 
high prevalence (up to 100%), I-II degree of activity against the background of «satisfactory» oral hygiene. 
In patients with JRA in the development of the destructive process of hard tissues of teeth, the role of the 
main local factor (dental deposits) is eliminated, which is manifested in the weakening of the correlation 
between the indices of hygiene and DMF-index, and the influence of somatic pathology is increasing. With 
increasing duration and weighting of the form of JRA, the intensity of caries increases.
Conclusion. Due to the comorbidity of the condition, patients with JRA need individual selection of 
means and methods for oral hygiene, as well as an integrated interdisciplinary approach when planning 
treatment and prevention activities.
Keywords: caries, oral hygiene, juvenile rheumatoid arthritis.

Сохранение высокого уровня здоровья популя-
ции относится к основным приоритетным на-
правлениям  государственной  деятельности. 

Соматическое здоровье выделено в основную кате-
горию понятия здорового человека, составляющей 
которого является также здоровье стоматологиче-
ское [1].
Общеизвестно,  что истоки ряда болезней взрос-

лых  заложены  в  детском  возрасте.  Поэтому  нега-
тивная тенденция состояния здоровья детей и под-
ростков,  выявленная  в  результате  исследований 
последнего  десятилетия,  требует  повышенного 
внимания  к  данной  проблеме.  Наименее  контро-
лируемыми  в  возникновении  и  развитии  являют-
ся патологические состояния организма, имеющие 
мультифакторную природу, среди которых отмеча-
ются болезни костно-мышечной системы. В данном 
классе заболеваний за период 2000-2012 гг. прирост 
ювенильного ревматоидного артрита (ЮРА) соста-
вил  24,84%,  уступив  лишь  реактивным  артропа-
тиям  и  системным  поражениям  соединительным 
тканям.  Однако,  учитывая  отсутствие  единства  в 
понимании  возникновения  и  механизма  развития 
ЮРА, а также высокую степень инвалидизации, про-
спективные прогнозы по данному заболеванию не-
утешительны [2, 3].
Современными  исследованиями  по  изучению 

особенностей этиопатогенеза и клинических прояв-
ления  оральной  патологии  широко  представлены 
результаты, демонстрирующие неразрывную связь 

уровня стоматологического здоровья и общего со-
стояния  организма.  Поэтому,  с  целью  повышения 
эффективности  проведения  лечебно-профилакти-
ческих  мероприятий  стоматологического  характе-
ра необходим комплексный и междисциплинарный 
подход, учитывающий наличие фонового заболева-
ния [4].
Важность  стоматологической  составляющей, 

влияющей  в  определенной  мере  на  качество  жиз-
ни  человека,  подчеркивают  «Глобальные  цели  по 
улучшению  стоматологического  здоровья  насе-
ления  к  2020  г.»,  разработанные  ВОЗ  совместно  с 
Международной федерацией стоматологов. Данный 
документ  определил  направления  в  профилакти-
ке  кариеса  –  основного  стоматологического  забо-
левания,  имеющего  распространенность  до  100%. 
Стратегически  важными  обозначены  следующие 
показатели:  повышение  уровня  гигиены  полости 
рта,  оптимальное  поступление  фторидов  в  орга-
низм и  снижение употребление легкоферментиру-
емых углеводов. В данном рейтинге гигиеническое 
состояние  полости  рта  неслучайно  занимает  пер-
вую позицию, так как микробный фактор является, 
в большинстве случаев, ведущим в развитии кари-
озного процесса и патологии пародонта [5]. В совре-
менной  стоматологии  зубные  отложения  рассма-
триваются  как  высокоорганизованное  сообщество 
– Quorum Sensing, способное реагировать на измене-
ния в органах и системах, а также вызывать ответ-
ную реакцию макроорганизма [6, 7] в соответствии 
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с  принципом  причинно-следственных  связей  [8]. 
Данный факт, несомненно, должен приниматься во 
внимание узкопрофильными врачами и обусловли-
вать  расширение междисциплинарных  подходов  в 
реализации лечебно-профилактических программ.
Анализ  литературных  источников  свидетель-

ствует,  что  данные  о  стоматологическом  здоровье 
больных ЮРА единичны, поэтому научные работы, 
проводимые в этом направлении, актуальны и пер-
спективны.

Цель исследования

Целью  нашего  исследования  явилось  изучение 
особенностей  развития  кариозного  процесса  у 
больных ювенильным ревматоидным артритом.

Материал и методы
Обследовано  307  больных ЮРА  в  возрасте  5-16 

лет,  находившихся  на  этапе  реабилитации  в  сана-
торно-курортных условиях в ГУ «Детский специали-
зированный  клинический  санаторий  «Здравница» 
(г.  Евпатория).  Дети и  подростки  были  обследова-
ны  стоматологом  с  учетом возраста и  в  зависимо-
сти  от  формы  прикуса  зубов:  временный  прикус 
(5-6  лет  (n=22),  средний  возраст  –  5,73 ± 0,1  лет), 
сменный  прикус  (7-11  лет,  (n=144),  средний  воз-
раст  –  9,05 ± 0,11  лет),  постоянный  прикус  (12-16 
лет  (n=141),  средний  возраст  –  13,98 ± 0,12  лет).  В 
группах  со  временным  и  сменным  прикусом  у  де-
тей был установлен ЮРА суставной формы, у детей 
и  подростков  с  постоянным прикусом  –  суставной 
(n=129) и суставно-висцеральной формы (n=12).
Определяли  гигиеническое  состояние  полости 

рта  (по  индексу  OHI-S  Green-Vermillion  (G-V)),  рас-

Табл. 1
Интенсивность и степень активности кариеса зубов у больных ювенильным ревматоидным артритом в 
период временного, сменного, постоянного прикуса (M±m)

Показатель
Возрастная
группа, пол,
форма прикуса

КПУ+кп

Интенсивность,
степень 

активности
(форма) кариеса

КПУ кп

5-6 лет
(временный
прикус, ВП) 

в группе 
(n=22) - высокая инт. - 5,77±0,71

м (n=8) - высокая инт. - 4,75±0,92

д (n=14) - высокая инт. - 6,36±0,98

7-11 лет
(сменный

прикус, СМ)

в группе 
(n=144) 5,21±0,25 II степень акт. 

(субкомпенсир. ф.) 1,7±0,11
3,5±0,19

рСП-ВП<0,001

м (n=67) 4,94±0,37
I степень акт.,

 (компенсир. ф.) 1,7±0,19 3,25±0,29

д (n=77) 5,44±0,34
II степень акт.

(субкомпенсир. ф.)
1,7±0,13

3,71±0,26
рСП-ВП<0,025

12-16 лет
(постоянный
прикус, ПП)

в группе 
(n=141) -

I степень акт.
(компенсир. ф.)

4,87±0,26
рПП-СП<0,001

-

м (n=64) -
I степень акт.

(компенсир. ф.)
4,64±0,36

рПП-СП<0,001
-

д (n=77) -
II степень акт.

(субкомпенсир. ф.)
5,05±0,37

рПП-СП<0,001
-

Индекс КПУ у больных ювенильным ревматоидным артритом 12-16 лет в зависимости от формы 
артрита

Примечание: р – достоверность различия между возрастными группами.
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пространенность  и  интенсивность  кариеса  (ин-
дексы  кп,  КПУ+кп,  КПУ)  [9].  Степень  активности 
(форму)  кариозного  процесса  устанавливали  по 
Т.Ф. Виноградовой (1987 г.)  [10]. Полученные пока-
затели  проанализированы  с  позиции  формы  ЮРА 
(при постоянном прикусе) и длительности заболе-
вания артритом (менее или более 6 лет – при смен-
ном  и  постоянном  прикусе).  Статистический  ана-
лиз проводили с помощью программы Statistica 6.0 
(Statsoft, USA), используя методы параметрической 
и непараметрической статистики [11].

Результаты

Стоматологическое  обследование  больных  ЮРА 
со сменным и постоянным прикусом зубов (n=285) 
выявило  «удовлетворительный»  уровень  гигие-
ны  полости  рта  вне  зависимости  от  формы  при-
куса  (сменный  –  1,44 ± 0,06  балла;  постоянный  – 
1,38 ± 0,06 балла). «Неудовлетворительный» и «пло-

хой» показатель определен в 37,74% случаев (n=99). 
Достоверных различий в зависимости от гендерно-
го признака не выявлено (р>0,05).
Распространенность  кариеса  у  больных  ЮРА 

была «высокой» и составляла: у детей 5-6-ти лет – 
100% (n=22), 7-11-ти лет – 90,97% (n=131), 12-16-ти 
лет – 92,91% (n=131).
Кариозный процесс во временном прикусе проте-

кал с высокой степенью интенсивности (5,77 ± 0,71) 
[9].  У  больных ЮРА  со  сменным  прикусом  актив-
ность кариеса отмечена II степени (субкомпенсиро-
ванная форма), с постоянным прикусом – I степени 
(компенсированная  форма)  [10].  Значения  индек-
сов  кп,  КПУ+кп,  КПУ  в  зависимости  от  возраста  и 
гендерного признака представлены в табл. 1.
Анализ  активности  кариеса  в  группе  больных 

с  постоянным  прикусом  в  зависимости  от  формы 
ЮРА  выявил  I  степень  (компенсированная форма) 
у  детей  с  суставной формой  (4,8 ± 0,27;  n=129) и  II 
степень (субкомпенсированная форма) – с суставно-

Табл. 2
Степень активности кариозного процесса у больных ювенильным ревматоидным артритом в зависимости 
от формы прикуса и длительности фоновой патологии (M ± m) 
Форма прикуса, 

возраст Дебют ЮРА менее 6 лет Дебют ЮРА более 6 лет

Сменный прикус, 
7-11 лет, 
(n=144)

77,08% (n=111)
КПУ+кп 5,32 ± 0,3 

(II степень) n=33 
-0,2292

КПУ+кп 4,82 ± 0,42 
(I степень)

КПУ 1,45 ± 0,11 КПУ 2,55 ± 0,26**
кп 3,86 ± 0,22 кп 2,72 ± 0,32

Постоянный 
прикус, 

12-16 лет, 
(n=141)

43,97% (n=62) КПУ 3,5 ± 0,32 
(I степень)

n=79 
-0,5603 КПУ 5,94 ± 0,35*** 

(II степень)

Примечания:
** – достоверность различия в сравнении с детьми, имеющими дебют ЮРА менее 6 лет (в сменном прикусе), р<0,05;

***  –  достоверность  различия  в  сравнении  с  детьми,  имеющими дебют ЮРА менее  6  лет  (в  постоянном прикусе), 
р<0,001.

Рис. 2. Регрессионная модель зависимости формы кариеса (компенсированная, субкомпенси рован-
ная, декомпенсированная) от уровня гигиены полости рта (индекс Green-Vermillion, G-V) у больных 
ювенильным ревматоидным артритом 7-16 лет
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висцеральной (5,58 ± 0,9; n=12) (рис. 1).
В  зависимости  от  длительности  фоновой  пато-

логии  у  больных  7-11-ти  лет  показатель  актив-
ности  кариозного  процесса  (индекс  КПУ+кп)  при 
дебюте ЮРА менее 6 лет соответствовал II степени 
(субкомпенсированная  форма),  при  дебюте  ЮРА 
более 6 лет – I степени (компенсированная форма). 
Достоверных  различий  показателей  не  выявлено 
(р>0,05).
У больных 12-16-ти лет с длительностью артрита 

менее 6 лет индекс КПУ отмечен на уровне I степе-
ни активности кариеса (компенсированная форма). 
У  длительно  болеющих  детей  показатель  был  до-
стоверно выше (р<0,001) и был в соответствии со II 
степенью  активности  кариеса  (субкомпенсирован-
ная форма) (табл. 2).
При построении линейной регрессионной моде-

ли в зависимости формы кариеса (степени активно-
сти) от уровня гигиены полости рта выявлена сла-
бая  корреляционная  связь  (r  =  0,237,  р<0,05).  При 
этом, значения индексов гигиенического состояния 
полости рта больных ЮРА с компенсированной, суб-
компенсированной  и  декомпенсированной  форма-
ми кариеса достоверных различий не имели (рис.2).

Обсуждение

Уровень  гигиены  полости  рта  у  больных  ЮРА 
(«удовлетворительный»  показатель),  в  целом,  яв-
лялся  приемлемым  для  данной  категории.  Было 
выявлено,  что  в  68,08%  случаев  имело  место  си-
стемное  проведение  гигиенических  мероприятий 
стоматологического  характера,  в  31,92%  случаев 
–  эпизодическое.  Отказ  от  ежедневной  двухразо-
вой  чистки  зубов  больные  ЮРА  аргументировали 
утренней скованностью верхних и нижних конечно-
стей, болью в суставах  (коленных, локтевых, луче-
запястных,  височно-нижнечелюстных),  вынужден-
ным  позотоническим  состоянием,  что  затрудняло 
открывание  рта,  ограничивало  манипуляционные 
движения  зубной  щеткой  и  время  чистки  зубов. 
Также  объективным фактором  трудности  в  дости-
жении  высокого  уровня  гигиены  у  больных  ЮРА 
является  высокая  частота  зубочелюстных  анома-
лий  [12].  Тем не менее,  учитывая  коморбидность 
состояния,  данные  причины  не  могут  являться 
оправдательными. Поэтому больным ЮРА, наряду с 
проведением санитарно-просветительской работой 
и обучением качественной чистке зубов, необходи-
мо  разрабатывать  комплекс  специализированных 
профилактических мероприятий и проводить под-
бор  гигиенических  средств  с  учетом  выявленных 
особенностей.
Показатели  гигиенического  состояния  полости 

рта  (индекс  OHI-S)  в  зависимости  от  формы  при-
куса зубов были сопоставимы с индексами КПУ+кп 
и КПУ. Однако, необходимо отметить, что традици-
онно  высокая  их  сопряженность,  у  больных  ЮРА 
имела умеренную корреляционную зависимость (в 
сменном прикусе r=0,3, р<0,001; в постоянном при-

кус r=0,43, р<0,001), что свидетельствовало о ниве-
лировании ведущего местного фактора (зубных от-
ложений) в развитии кариеса и возрастающей роли 
общих факторов – системных изменений, характер-
ных для ЮР.А.
При рассмотрении индексов КПУ+кп, КПУ с пози-

ции степени активности кариозного процесса так-
же было выявлено ослабление коэффициента ран-
говой  корреляции  Спирмена  с  индексом  гигиены 
полости  рта  (как  правило,  высокого)  до  значения 
слабого (р<0,05), что отражало детерминирующую 
роль соматической патологии в развитии процесса 
деминерализации твердых тканей зубов у больных 
ЮР.А.
Можно предположить, что результаты, получен-

ные в нашем исследовании, обусловлены, в опреде-
ленной мере, базисной терапией ЮРА, проводимой 
метотрексатом. Данный препарат может оказывать 
супрессивное действие не только на иммунный ста-
тус  организма,  но  и  на  активность Quorum Sensing 
зубного  налета,  приводящего  к  снижению  виру-
лентности кариесопатогенов Streptococcus mutans и 
Lactobacillus salivarius [13, 14].
У  больных  ЮРА  12-16-ти  лет  в  зависимости  от 

формы артрита индекс КПУ был выше на 13,98% при 
суставно-висцеральной форме в сравнении с сустав-
ной. Несмотря на отсутствие достоверной разницы 
показателей, отмеченная тенденция роста количе-
ства кариозных и пломбированных зубов является 
неблагоприятным  показателем  снижения  уровня 
стоматологического здоровья у данной группы де-
тей. Учитывая прогрессирующий характер измене-
ний в обменных процессах при системном пораже-
нии  у  больных ЮРА,  с  увеличением  длительности 
артрита при системно-висцеральной форме можно 
прогнозировать  прирост  кариозных  зубов. Данная 
концепция  нашла  отражение  в  индексной  оценке 
кариозного процесса в зависимости от начала дебю-
та ревматоидного артрита.
У детей 7-11-ти лет в зависимости от длительно-

сти заболевания ЮРА индекс КПУ+кп достоверных 
отличий не  проявлял,  при  этом  в  числовом  значе-
нии  показатель  был  ниже  у  длительно  болеющих 
детей.  Однако  логическая  последовательность 
предполагает повышение показателя с увеличени-
ем  длительности  фоновой  патологии,  что  и  было 
выявлено нами при детальном анализе составляю-
щих индекса КПУ+кп. В частности, при дебюте ЮРА 
более 6 лет количество кариозных и пломбирован-
ных молочных зубов (составляющая кп) снижалось 
за  счет  удалений  (вследствии  физиологической 
смены, по поводу осложненного кариеса), а количе-
ство постоянных зубов, пораженных кариесом (со-
ставляющая КПУ), увеличивалось (р<0,01).
В группе 12-16-ти летних больных значение ин-

декса КПУ было выше при дебюте ЮРА более 6 лет, 
что свидетельствовало о возрастающей роли эндо-
генных факторов развития кариеса во времени.
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Выводы

•	 У больных ЮРА кариес характеризуется высо-
кой  распространенностью,  I-II  степенью  активно-
сти процесса на фоне «удовлетворительной» гиги-
ены полости рта.

•	 У детей и подростков, страдающих ЮРА, в раз-
витии  деструктивного  процесса  в  твердых  тканях 
зубов нивелируется роль основного местного фак-
тора (зубных отложений) и возрастает влияние со-
матической патологии.

•	 С целью повышения уровня гигиены полости 
рта, снижения прироста кариеса, профилактики за-
болеваний тканей пародонта и развития патологии 
слизистой оболочки полости рта больным ЮРА не-
обходим индивидуальный подход в подборе средств 
и методов гигиенических мероприятий стоматоло-
гического характера.

•	 В  виду  коморбидности  состояния  у  больных 
ЮРА проведение лечебно- профилактических меро-
приятий  требует  комплексного  междисциплинар-
ного подхода.
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Резюме

Анафилактический шок в стоматологической практике. Профилактика и 
неотложная помощь
Д.Ю. Крючков, И.Г. Романенко, А.А. Джерелей, С.М. Горобец, Д.А. Веревочкин

Анафилактический шок является одним из вероятных и крайне тяжелых неотложных состояний, 
развитие которого чаще всего обусловлено отсутствием адекватных профилактических мероприя-
тий. Представляя собой аллергическую реакцию немедленного типа, анафилактический шок чаще 
развивается в случае повторного контакта специфического антигена и сенсибилизированных кле-
ток организма. В основе развития анафилактического шока может лежать и более редкая реакция 
прямой дегрануляции тучных клеток, которая возникает без предшествующей сенсибилизации.
Причиной развития анафилактического шока может стать использование практически любого 
лекарственного средства, в любой форме выпуска и при любом способе использования, а также 
воздействие разнообразных химических веществ, которые могут входить в состав стоматологиче-
ских материалов.
Тяжесть анафилактического шока и, соответственно, прогноз во многом определяются проме-
жутком времени от воздействия аллергена до развития признаков шока. В клинической картине 
центральное место занимают стремительно развивающиеся гемодинамические нарушения с 
формированием острой сердечной и сосудистой недостаточности, которые обусловлены несоот-
ветствием между снижающимся объемом циркулирующей крови и увеличенным объемом сосуди-
стого русла.
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Основой успешных реанимационных мероприятий является выполнение сердечно-легочной реа-
нимации и одновременное интенсивное восполнение объема циркулирующей крови. Предотвра-
тить развитие анафилактического шока может соблюдение достаточно простых мер профилакти-
ки с тщательной оценкой анамнеза пациента и консультацией аллерголога.
Ключевые слова: анафилактический шок, стоматологическая практика, профилактика, неотлож-
ная помощь.

Abstract

Anaphylactic shock in stomatological practice. Prevention and emergency help
D.Yu. Kryuchkov, I.G. Romanenko, A.A. Dzhereley, S.M. Gorobets, D.A. Verevochkin

Anaphylactic shock is one of the probable and extremely serious emergency conditions, the development 
of which is most often caused by the lack of adequate preventive measures. Represents an allergic reaction 
of immediate type, anaphylactic shock more often develops in case of repeated contact of a specific antigen 
and sensitized cells of the body. At the heart of the development of anaphylactic shock may lie a more rare 
reaction of direct degranulation of mast cells, which occurs without previous sensitization.
The cause of the development of anaphylactic shock can be the use of almost any drug, in any form of 
release and in any way of use, as well as the impact of a variety of chemicals that can be part of dental 
materials.
The severity of anaphylactic shock and, accordingly, the prognosis is largely determined by the time 
interval from the exposure of the allergen to the development of signs of shock. In the clinical picture, the 
rapidly developing hemodynamic disorders with the formation of acute cardiac and vascular insufficiency 
occupy a central place, which are caused by a discrepancy between the decreasing volume of circulating 
blood and the increased volume of the vascular bed.
The basis of successful resuscitation is the implementation of cardiopulmonary resuscitation and 
simultaneous intensive replenishment of the circulating blood volume. To prevent the development of an 
anaphylactic shock, simple enough preventive measures can be followed with a thorough evaluation of the 
patient’s history and consultation of an allergist.
Keywords: anaphylactic shock, dental practice, prevention, emergency care.

Анафилактический  шок  является  одним  из 
вероятных  и  крайне  тяжелых  неотложных 
состояний,  развитие  которого  чаще  всего 

обусловлено  отсутствием  адекватных  профилак-
тических  мероприятий.  Согласно  рекомендациям 
World Allergy Organization, аллергический шок пред-
ставляет  собой  анафилаксию,  сопровождающую-
ся  выраженными  нарушениями  гемодинамики,  а 
именно  снижением  систолического  артериального 
давления  ниже  90  мм  рт.ст.  или  на  30%  от  исход-
ного  уровня,  приводящим  к  недостаточности  кро-
вообращения  и  гипоксии  жизненно  важных  орга-
нов.  Частота  анафилактического  шока  составляет 
в  среднем  1:3500-1:13000.  Представляя  собой  ре-
акцию гиперчувствительности немедленного типа, 
анафилактический шок чаще развивается в случае 
повторного  контакта  специфического  антигена  и 
сенсибилизированных клеток организма,  содержа-
щих на  своей  поверхности  специфические  антите-
ла – иммуноглобулины Е, G, M. Поэтому главным в 
профилактике  анафилактического  шока  является 
тщательная  и  внимательная  оценка  аллергологи-
ческого анамнеза [1-2].
Развитие анафилактического шока в стоматоло-

гической практике может быть обусловлено влия-
нием  разнообразных  антигенов.  Наиболее  вероят-
ным является повторный контакт с анестетиками и 

антибиотиками. К сожалению, нередко именно этой 
информацией  и  ограничивается  представление 
врачей  стоматологических  специальностей  о  дан-
ной проблеме. Упускается,  что причиной развития 
анафилактического шока может  стать использова-
ние практически любого лекарственного средства, 
в  любой  форме  выпуска  и  при  любом  способе  ис-
пользования (парентеральном, пероральном, мест-
ном и т.д.), а также воздействие разнообразных хи-
мических веществ, которые могут входить в состав 
пломбировочных  и  слепочных  материалов,  стома-
тологических паст, пластмасс и т.д. Необходимо от-
метить, что также нет четкой зависимости вероят-
ности  развития  анафилактического  шока  от  дозы 
используемого  препарата  или  вещества.  Наконец, 
важно  учитывать,  что  кроме  классической  анафи-
лактической  реакции,  обусловленной  повторным 
влиянием антигена, в основе развития анафилакти-
ческого шока может лежать и более редкая реакция 
прямой дегрануляции тучных клеток (анафилакто-
идная реакция), которая возникает без предшеству-
ющей сенсибилизации [3].
В  большинстве  случаев,  при развитии  IgE–зави-

симой  (анафилактической)  реакции немедленного 
типа  в  результате повторного  взаимодействия  ан-
тигена и антитела развивается агрессивное высво-
бождение из базофильных гранулоцитов и тучных 
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клеток  таких  биологически  активных  эндогенных 
веществ,  как  гистамин,  серотонин,  лейкотриены 
С4, D4, Е4, гепарин, интерлейкины, фактор некроза 
опухоли-альфа,  эндотелин,  калликреин,  протеоли-
тические ферменты и т.д.
При  первом  контакте  с  аллергеном  синтезиру-

ются  и  выделяются  плазматическими  клетками 
аллерген-специфические  IgE-антитела,  которые 
сначала связаны только с Fc-частью молекулы им-
муноглобулина  Е,  расположенной  на  рецепторах 
базофильных и нейтрофильных гранулоцитов. При 
повторном  контакте  бивалентные  аллергены  свя-
зывают  вторую  Fab-часть  молекулы  IgE,  обращен-
ную внутрь клетки. Именно это является причиной 
высвобождения  гистамина  из  внутриклеточных 
гранул  и  ускоренного  синтеза  из  фосфолипидов 
клеточных мембран лейкотриенов. Эти первичные 
медиаторы  и  обусловливают  развитие  анафилак-
тической  реакции.  Понимание  этого  механизма 
позволяет объяснить, почему первый контакт с ал-
лергеном  переносится  вполне  удовлетворительно. 
Планируя использовать в стоматологической прак-
тике  любой лекарственный препарат или  химиче-
ское вещество, важно оценить факт его применения 
у данного пациента в прошлом. Указание в анамне-
зе  даже  малейших  признаков  непереносимости  в 
виде зуда, покраснения, сыпи, сухого кашля должно 
насторожить, т.к. эти проявления могут стать пред-
шественниками развития анафилактического шока 
при повторном воздействии аллергена. В такой си-
туации  лучше  выбрать  альтернативный метод  ле-
чения и не пробовать сомнительное лекарственной 
средство даже в малой дозе. Важно помнить о воз-
можности  у  пациента,  с  указанием  на  лекарствен-
ную  аллергию  в  анамнезе,  перекрестной  сенсиби-
лизации  при  использовании  препаратов  близкой 
химической структуры.
Реже  анафилактический  шок  возникает  в  ре-

зультате  IgE-независимой  (анафилактоидной)  ре-
акции  гиперчувствительности  немедленного  типа 
при высвобождении медиаторов нейтрофильными 
или  базофильными  гранулоцитами  под  влиянием 
физических,  химических,  осмотических  факторов, 
независимо от  реакции  антиген-антитело.  В  связи 
с  этим даже первое использование в  стоматологи-
ческой практике, например, химического вещества 
не  исключает  развития  анафилактического  шока. 
Клинические проявления, прогноз и подходы к ока-
занию  неотложной  помощи  при  различных  пато-
генетических  вариантах  анафилактического  шока 
существенно не различаются, в связи с чем, соглас-
но  рекомендациям  Европейской  академии  аллер-
гологии  и  клинической  иммунологии,  независимо 
от  механизма  развития  гиперчувствительности,  в 
клинической  практике  используется  термин  «ана-
филаксия».  Понятия  анафилактической  и  анафи-
лактоидной  реакции  в  настоящее  время  имеют,  в 
большей степени, исторический интерес.
Высвобождение  первичных  медиаторов  сопро-

вождается  также  вовлечением  под  воздействием 

хемотаксических факторов в процесс других клеток 
иммунной  системы.  Их  продукты  секреции  стано-
вятся  вторичными  медиаторами  развивающейся 
иммуно-воспалительной  реакции.  Кумулятивный 
клинический  эффект  высвобождения  различных 
медиаторов  проявляется  повышенной  сосудистой 
проницаемостью, вазодилатацией, бронхоспазмом.
Тяжесть  анафилактического  шока  и,  соответ-

ственно,  прогноз  во  многом  определяются  про-
межутком  времени  от  воздействия  аллергена  до 
развития признаков шока.  В  настоящее  время  вы-
деляют пять степеней выраженности клинических 
проявлений и несколько вариантов характера тече-
ния анафилактического шока. При остром злокаче-
ственном течении этот промежуток времени менее 
1-2 минут. Для острого доброкачественного харак-
тера течения шока характерна продолжительность 
светлого  промежутка  до  5-7  минут,  при  затяжном 
анафилактическом  шоке  этот  промежуток  време-
ни может удлиняться до 30 минут. В любом случае, 
время для оказания помощи определяется несколь-
кими минутами, и в такой ситуации четкое знание 
клинических проявлений анафилактического шока, 
мер неотложной помощи и наличие доступа к про-
тивошоковой  укладке  определяет  прогноз  жизни 
пациента [4].
Даже  активная  противошоковая  терапия  может 

давать  только  временный  или  частичный  эффект, 
и у пациентов с затяжным характером течения на-
блюдается  сохранение  менее  острой  симптомати-
ки, нередко рефрактерной к лечению. Кроме этого 
клинические  проявления  могут  рецидивировать, 
с  развитием повторных шоковых  состояний после 
первоначального купирования, что наиболее часто 
наблюдается при развитии анафилаксии на лекар-
ственные  средства  пролонгированного  действия. 
Наиболее благоприятным является абортивный ва-
риант течения анафилактического шока, с меньшей 
тяжестью гемодинамических изменений.
В клинической картине анафилактического шока 

центральное место занимают стремительно разви-
вающиеся  гемодинамические нарушения  с форми-
рованием острой сосудистой недостаточности. При 
остром  злокачественном  течении  –  это  внезапная 
потеря  сознания,  резкая  бледность  и  цианоз  кож-
ных  покровов,  расширение  зрачков,  отсутствие 
пульсации на магистральных артериях, агональное 
дыхание или  его  отсутствие. При  остром доброка-
чественном  или  затяжном  вариантах  анафилакти-
ческого  шока  эти  гемодинамические  нарушения 
развиваются  постепенно,  сопровождаются  различ-
ными жалобами  пациента,  прогрессирующим  сни-
жением артериального давления, тахикардией, по-
явлением нитевидного пульса и нарастанием сим-
птоматики тяжелых нарушений гемодинамики.
Развитие  гемодинамических  нарушений  обу-

словлено  несоответствием  между  снижающимся 
объемом  циркулирующей  крови  и  увеличенным, 
под  влиянием  эндогенных  медиаторов  и,  соответ-
ственно,  развивающейся  вазодилатации,  объемом 
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сосудистого  русла.  Падение  объема  циркулирую-
щей  крови  развивается  вследствие  повышенной 
проницаемости сосудистой стенки и перехода части 
плазмы во внесосудистое пространство с развитием 
отека периферических тканей – лица, гортани, сли-
зистой ротоглотки и т.д. Отек и нарушение проходи-
мости гортани и трахеи в сочетании с бронхоспаз-
мом клинически проявляются осиплостью, стридо-
розным  дыханием,  нарастающим  удушьем  и  нару-
шением газообмена. Ларингеальный отек является 
наиболее  вероятной  непосредственной  причиной 
смерти при анафилактическом шоке [5-6].
Стимуляция  гистаминовых  рецепторов  приво-

дит  к  усилению  моторики  желудочно-кишечного 
тракта, что может стать причиной появления тош-
ноты, рвоты, спастических болей в животе и других 
диспептических  явлений.  Потере  сознания  может 
предшествовать возбуждение,  беспокойство,  появ-
ление чувства страха смерти, пульсирующей голов-
ной боли, шума или звона в ушах, развитие судорог. 
Первыми  признаками  развивающегося  анафилак-
тического шока могут быть резко выраженная ре-
акция  в  месте  попадания  аллергена  в  организм 
(резкая  боль,  отек,  гиперемия  в  месте  инъекции) 
или  развитие  генерализованного  кожного  зуда, 
возможно, кожной сыпи, чувства жара и гиперемии 
кожных покровов.
При  возникновении  первых  признаков  анафи-

лактического шока необходимо прекратить  посту-
пление аллергена в организм, оценить уровень со-
знания и дыхания, определить АД, по возможности 
оценить  сатурацию  кислорода  и  снять  ЭКГ.  Также 
важно экстренно постараться обеспечить венозный 
доступ и приступить к инфузии 0,9% раствора на-
трия  хлорида,  не  создавая при  этом  задержки для 
введения  эпинефрина  (адреналина).  Больного  не-
обходимо  уложить  с  приподнятыми  ногами,  если 
есть возможность, приложив к ним теплые грелки. 
С  целью  обеспечения  проходимости  дыхательных 
путей,  голову  пациента  запрокинуть,  повернуть  в 
сторону,  выдвинуть  нижнюю  челюсть  (при  нали-
чии зубных протезов – удалить их) и зафиксировать 
язык. Через маску или носовые канюли приступить 
к проведению ингаляций 100% кислорода.
При отсутствии сознания и дыхания приступить 

к выполнению сердечно-легочной и мозговой реа-
нимации  (СЛМР).  Мероприятия  СЛМР,  состоящие 
из компрессий грудной клетки в сочетании с искус-
ственным  дыханием,  непосредственно  выполня-
ются одним или двумя людьми, при этом наличие 
у них медицинского образования не является обя-
зательным. Одновременно необходимо обеспечить 
еще целый ряд неотложных действий, поэтому важ-
но  в  этой  ситуации  врачу  немедленно  позвать  на 
помощь окружающих и дать каждому из них четкие 
директивы.
Выполняющие  СЛМР  должны  обеспечить  ком-

прессию  грудной  клетки  глубиной  приблизитель-
но  5  сантиметров  с  частотой  100-120/мин.  После 
каждой  компрессии  следует  дождаться  полного 

расправления  грудной  клетки,  при  этом  миними-
зировать интервалы между компрессиями. При вы-
полнении искусственного дыхания, на вдох следует 
тратить  приблизительно  1  секунду,  обеспечивая 
объем, достаточный для видимого подъема грудной 
клетки.  Соотношение  компрессий  с  вдохами  30:2. 
Не следует прерывать компрессии грудной клетки 
более, чем на 10 сек. для выполнения вдохов.
Препаратом  первой  линии  в  оказании неотлож-

ной помощи при анафилаксии является эпинефрин 
(адреналин),  который  до  обеспечения  венозного 
доступа  вводят  в  переднюю  или  латеральную  по-
верхность бедра. Внутримышечно вводят 0,3-0,5 мл 
1%  раствора  эпинефрина  (адреналина),  повторяя 
инъекцию  при  отсутствии  венозного  доступа  че-
рез 5 минут. Рекомендуется так же обколоть место 
введения аллергена 0,3-0,5 мл 1% раствора эпинеф-
рина (адреналина) и приложить к месту инъекции 
аллергена холод. При неэффективности внутримы-
шечного  введения  эпинефрина  в  дальнейшем  его 
используют  внутривенно:  0,1-0,2  мг  в  добавление 
к 9 мл 0,9% раствора натрия хлорида в течение 1-2 
минут.  При  сохраняющейся  гипотензии  дальней-
ший режим инфузии 0,9% раствора натрия хлорида 
– 1000-2000 мл струйно. Если введение эпинефрина 
сопровождается положительной динамикой АД, ре-
комендована в/в капельная инфузия 0,9% раствора 
натрия хлорида в объеме 500 – 1 000 мл.
Препаратами второго ряда являются блокаторы 

гистаминовых  рецепторов.  Из  блокаторов  Н1-  ги-
стаминовых  рецепторов  используется  внутривен-
ное  введение  25-50  мг  дифенгидрамина  (диме-
дрол). С целью блокады Н2-типа гистаминовых ре-
цепторов  рекомендовано  внутривенное  введение 
50 мг ранитидина или 20 мг фамотидина.
В дальнейшем, при отсутствии эффекта исполь-

зуют 1-2 мг глюкагона в/в или в/м в течение 5 ми-
нут, инфузию эпинефрина (адреналина) 0,1-1 мкг/
кг/мин, сальбутамол (ингаляции через небулайзер).
Глюкокортикостероиды  достоверного  влияния 

на исходы анафилактического шока в остром пери-
оде не имеют, но могут предотвратить вторую фазу 
реакции,  которая  развивается  спустя  24-72  часа.  С 
этой  целью  может  быть  использован  гидрокорти-
зон 200 мг в/м или в/в, дексаметазон 8-20 мг, пред-
низолон 90-150 мг.
При  развитии  первых  симптомов  анафилакти-

ческого шока  врачу-стоматологу  необходимо, мак-
симально обеспечив вышеперечисленные подходы 
к оказанию неотложной помощи с использованием 
противошоковой укладки,  экстренно вызвать бри-
гаду  специализированной  медицинской  помощи  с 
транспортировкой пациента в реанимационное от-
деление [7-9].
Предотвратить  развитие  анафилактического 

шока  может  соблюдение  достаточно  простых  мер 
профилактики.  Планируя  использовать  любое  ле-
карственное  средство  или  стоматологический  ма-
териал, особое внимание необходимо уделить фак-
ту  применения  и  переносимости  этого  вещества 



54 КТЖ 2018, №2

Крымский терапевтический журнал
4. Рекомендации по проведению реанимационного мероприятия Евро-
пейского Совета по реанимации (пересмотр 2015 г.) // Нац. Совет по 
реанимации: под ред. Мороза В.В. М.: НИОР; 2016 г.
5. Российская ассоциация аллергологов и клинических иммунологов. Фе-
деральные клинические рекомендации по диагностике и терапии анафи-
лаксии, 2015 г. http://www.nrcii.ru/docs/KR_po_anafilaksii_24.12.2015
6. Федерация анестезиологов и реаниматологов. Клинические рекомен-
дации по реанимации и интенсивной терапии анафилактического шока, 
2015 г. http://www.arfpoint.ru/wp-content/uploads/2016/01/Klinicheskie-
rekomendatsii-po-reanimatsii-i-intensivnoj-terapii-anafilakticheskogo-shok
7. Adriaensens I., Vercauteren M., Soetens F., Janssen L., Leysen J., Ebo 
D. Allergic reactions during labour analgesia and caesarean section anaesthesia 
// International Journal of  Obstetric Anesthesia. – 2013. – Vol. 22. – Р. 
231–242.
8. Hepner D. L., Castells M., Mouton-Faivre C., Dewachter P. Anaphy-
laxis in the Clinical Setting of  Obstetric Anesthesia: A Literature Review // 
Anesth Analg. – 2013. – Vol. 117. – Р. 1357 – 1367.
9. Muraro A., Roberts G., Worm M. et al. Anaphylaxis Guidelines from 
the European Academy of  Allergy and Clinical Immunology // Allergy. – 
2014. – Vol. 69. – Р. 1026-1045.
10. Perkins G.D., Handley A.J. Koster R.W. et al. European Resuscitation 
Council guidelines for resuscitation 2015. Section 2. Adult basic life support 
and automated external defibrillation // Resuscitation. – 2015. – Vol. 95. – 
Р. 81-99.
11. Simons R., Ardusso L., Bilo B et al. World Allergy Organization Guide-
lines for the Assessment and Management of  Anaphylaxis // WAO Position 
Paper. – 2011. – Vol. 2. – P. 13-37.

или  вещества  близкой  химической  структуры  у 
данного пациента в прошлом. Обратить внимание, 
при сборе анамнеза, на какой препарат развивалась 
в  прошлом  аллергическая  реакция,  на  какой  день 
приема лекарственного средства, как проявлялась, 
чем  купировалась.  При  наличии  в  анамнезе  даже 
малейших признаков аллергической реакции, необ-
ходимо  исключить  использование  данного  препа-
рата, его производных или лекарственных средств, 
имеющих перекрестные свойства.
При  отягощенном  аллергологическом  анамне-

зе, в качестве премедикации, за 30 минут – 1 час до 
вмешательства  может  быть  использован  дексаме-
тазон 4-8 мг или преднизолон 30-60 мг в/м или в/в, 
тавегил или супрастин 1-2 мл в/м.
Кожные  тесты  у  пациентов  при  отсутствии  в 

анамнезе  лекарственной  непереносимости  не  ин-
формативны, в связи с чем, таким пациентам они не 
рекомендуются. Пациентов с поливалентной аллер-
гией перед планируемым стоматологическим вме-
шательством рекомендуется направить на консуль-
тацию к аллергологу с целью решения вопроса о не-
обходимости проведения кожных диагностических 
или провокационных проб [10-11].
Важными  организационными  вопросами,  реше-

ние  которых может  снизить  вероятность  неблаго-
приятного исхода в случае развития анафилактиче-
ского шока,  является  контроль над  соответствием 
состава  противошоковой  укладки  современным 
стандартам оказания неотложной помощи, а также 
своевременное и регулярное повышение квалифи-
кации врачей-стоматологов с обучением алгоритму 
диагностики и лечения анафилактического шока.
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Резюме

Клиническое значение тромбоцитопении при системной красной 
волчанке
А.В. Петров, В.А. Белоглазов, А.С. Гаффарова, Е.Д. Родько, А.А. Петров

Цель. Изучить особенности клинических проявлений системной красной волчанки (СКВ) и про-
филя антинуклеарных антител у больных с тромбоцитопенией.
Материал и методы. В основу работы был положен анализ клинических и иммунологических 
данных 70 больных СКВ, которые находились на стационарном лечении в ГБУЗ РК «РКБ им. Се-
машко» за период 2011-2014 гг. В 1 группу были включены 22 больных с тромбоцитопенией, а во 
2 группу – 48 больных, у которых не наблюдалось гематологических проявлений СКВ. Пациентам 
проводилось клинико-лабораторное обследование с исследованием профиля антинуклеарных 
антител при помощи иммуноферментного иммуноблотинга.
Результаты. У больных 1 группы достоверно чаще, по сравнению с 2 группой (p<0,05), встреча-
лись поражение центральной нервной системы, активный нефрит, нефрит с исходом в хрониче-
скую почечную недостаточность, эндокардит Либманна-Сакса с развитием пороков митрального 
и аортального клапанов, экссудативный перикардит, пульмонит и антифосфолипидный синдром. 
Тромбоцитопения ассоциировалась с повышением частоты выявления антинуклеарных антител к 
двуспиральной ДНК, рибопротеину, RNP и фосфолипидам.
Выводы. Тромбоцитопения является маркером высокого риска развития ряда тяжелых органных 
поражений у больных СКВ.
Ключевые слова: системная красная волчанка, тромбоцитопения, антинуклеарные антитела.
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Abstract

Clinical significance of thrombocytopenia in systemic lupus erythematosus
A.V. Petrov, V.A. Beloglazov, A.S. Gaffarova, E.D. Rodko, A.A. Petrov

The aim. To evaluate clinical and immunological peculiarities of systemic lupus erythematosus (SLE) in 
patients with thrombocytopenia.
Materials and methods. The clinical and laboratory data of 70 patients with SLE were analyzed. These 
patients were treated in rheumatology department of Crimean clinical hospital named after N.A. Semashko 
for the period 2011-2014. The 22 patients with thrombocytopenia were included in the 1 group, the 48 
patients without hematologic changes were included in the 2 group. Patients were observed with routine 
clinical and laboratory methods with inclusion of study of antinuclear antibody profile by immunoenzyme 
immunoblotting.
Results. The central nervous system impairment, active nephritis, nephritis with chronic kidney failure, 
Liebmann-Saks endocarditis with development of mitral and aortic valves defects, exudative pericarditis, 
pulmonitis and antiphospholipid syndrome were significantly more frequently (p<0.05) found in patients 
of 1 group in comparison with patients of 2 group. Overproduction of antibodies was more frequently 
identified for patients with thrombocytopenia. Thrombocytopenia was associated with increase of rate of 
autoantibody production to double-stranded DNA, riboproteins, RNP and phospholipids.
Conclusion. Thrombocytopenia is a marker of high risk of some severe vital organs damage in SLE 
patients.
Key words: systemic lupus erythematous, thrombocytopenia, antinuclear antibodies.

Системная красная волчанка (СКВ) – это тяже-
лое  аутоиммунное  заболевание  невыяснен-
ной  этиологии,  характеризующееся  гетеро-

генными  клиническими  проявлениями  и  волноо-
бразным течением с чередованием периодов ремис-
сий и обострений. Патогенез СКВ заключается в на-
рушении иммунной регуляции с неконтролируемой 
гиперпродукцией  аутоантител.  СКВ  чаще  встреча-
ется у лиц женского пола в возрасте от 15 до 40 лет. 
Распространенность СКВ колеблется от 5 до 250 слу-
чаев на 100 тыс. населения, а заболеваемость дости-
гает 35 новых случаев в год [1, 2]. Благодаря усовер-
шенствованию методов диагностики и лечения СКВ 
продолжительность  жизни  больных  значительно 
увеличилась, однако степень летальности остается 
высокой,  в  3  раза  превышая  смертность  в  связи  с 
инфекционными заболеваниями и патологией сер-
дечно-сосудистой  системы  [3,  4].  Степень  тяжести 
СКВ широко  варьирует  от  латентных,  клинически 
«немых»,  до  тяжелых  форм,  течение  заболевания 
также  различается  и  может  проявляться  в  виде 
форм с постоянной высокой активностью воспали-
тельного  процесса,  иметь  рецидивирующее  тече-
ние или характеризоваться периодами спонтанной 
ремиссии [5]. Многообразие клинической картины 
СКВ  ассоциировано  с  вовлечением  в  патологиче-
ский  процесс жизненно  важных  органов  и  систем, 
таких как почки (35-90%), сердце (52-89%), легкие 
(>50%), ЦНС (12-59%), суставы (53-95%), кожа (55-
90%)  [6,  7]. Патологические  сдвиги возникают и в 
системе крови в виде анемии (50-60%), лейкопении 
(50-60%) и тромбоцитопении (10-15%)  [8, 9]. Хотя 
тяжелые гематологические проявления в виде пан-
цитопении редко возникают у больных СКВ, в ряде 

случаев  тромбоцитопения  возникает  раньше  дру-
гих клинических проявлений заболевания. Прогно-
стическое  и  клиническое  значение  тромбоцитопе-
нии и ее взаимосвязь с аутоиммунным поражением 
внутренних органов являются мало изученными.

Цель работы

Изучить  особенности  клинических  проявлений 
СКВ и профиля антинуклеарных антител у больных 
с тромбоцитопенией.

Материал и методы

В  основу  работы  был  положен  анализ  клини-
ческих  и  иммунологических  данных  70  больных 
СКВ,  соответствующих  критериям  Systemic  Lupus 
International Collaborating Clinics 2012 г. [9], которые 
находились  на  стационарном  лечении  в  ГБУЗ  РК 
«РКБ им.  Семашко»  за  период  2011-2014  гг.  Среди 
наблюдаемых больных было 60 женщин и 10 муж-
чин, возраст больных варьировал от 18 до 57 лет. В 
зависимости  от  наличия  гематологических  прояв-
лений все наблюдаемые больные были разделены 
на две группы. В 1-ю группу были включены 22 па-
циента, у которых в первый год после установления 
диагноза  наблюдалась  тромбоцитопения  (уровень 
тромбоцитов менее 160×109/л). Во 2-ю группу вош-
ли 48 больных, у которых не наблюдалось гематоло-
гических проявлений СКВ (анемии с ретикулоцито-
зом,  лейкопении  и  тромбоцитопении).  Пациентам 
проводилось  клинико-лабораторное  обследование 
в соответствии со стандартами введения больных с 
СКВ, в том числе исследование профиля антинукле-
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арных  антител  при  помощи  иммуноферментного 
иммуноблотинга  с  определением  антител  класса 
IgG  к  двуспиральной  (нативной)  ДНК,  хроматину, 
рибосомальному протеину, SSA, SSB, RNP/Sm и фос-
фолипидам.
Статистическая  обработка  производилась  с  по-

мощью пакета MedStat с определением достоверно-
сти различий в исследуемых группах согласно кри-
терию Стьюдента, для параметрических и коэффи-
циента Пирсона для непараметрических критериев 
на уровне значимости p<0,05.

Результаты и обсуждение

При  проведении сравнительного  анализа  ча-
стоты  различных  синдромов  и  симптомов  СКВ  у 
обследованных  больных  было  установлено,  что  в 
1-й группе по сравнению со 2-й группой достовер-
но  чаще  отмечалось  поражение  почек:  активный 
нефрит  (9,09%  против  0%,  p<0,05)  и  нефрит  с  ис-
ходом  в  хроническую  почечную  недостаточность 
(ХПН,  45,46% и  20,83%,  соответственно,  p<0,05).  В 
1-й группе также была зафиксирована более высо-
кая  частота  эндокардита  Либманна-Сакса  с  разви-
тием  пороков  митрального  и  аортального  клапа-
нов (22,72% против 8,16% во 2-й группе, p<0,05) и 
экссудативного перикардита (18,18% против 8,33% 
во 2-й группе, p<0,05). У больных 1-й группы в 2,6 
раза  чаще  наблюдался  пульмонит  (31,82%  против 
12,25% во 2-й группе, p<0,05) и в 3,9 раза – вторич-
ный антифосфолипидный синдром (31,82% против 
8,16% во 2-й группе, p<0,05). Воспалительное пора-
жение  центральной  нервной  системы  было  отме-
чено у 6 больных 1-й группы (27,27%) и только у 1 
больного 2-й группы (2,08%, p<0,05). При сравнении 
частоты встречаемости  синдрома Рейно  (40,91% у 
больных 1-й группы и 32,65% у больных 2-й группы, 
p>0,05) и дерматита (54,55% у больных 1-й группы 
и 65,31% у больных 2-й группы, p>0,05) статистиче-
ски достоверных различий выявлено не было.
Как показал сравнительный анализ результатов 

иммунологического  исследования,  у  больных  1-й 
группы  достоверно  чаще  определялись  антитела 
к  двуспиральной  ДНК  (53,3%  против  37%  у  боль-
ных 2-й группы, p<0,05), рибосомальному протеину 
(9,1% против  5,6% у  больных 2-й  группы,  p<0,05), 
RNP  (18,2%  против  11,1%  у  больных  2-й  группы, 
p<0,05)  и  фосфолипидам  (20%  против  11,1%,  у 
больных 2-й группы, p<0,05). В то же время у боль-
ных 1-й группы реже определялись антитела с на-
правленностью против SSA антигена (18,2% против 
61,1% у больных 2-й группы, p<0,01) и SSB антигена 
(9,1% против 22,2% у больных 2-й группы, p<0,05).
Таким  образом,  в  результате  проведенного  ана-

лиза  клинических  и  лабораторных  данных  можно 
сделать  заключение  о  том,  что  появление  в  кли-
нической симптоматике СКВ тромбоцитопении ас-
социируется  с  повышением  риска  развития  таких 
потенциально  клинически  тяжелых  проявлений 
заболевания,  как  нефрит,  поражение  центральной 

нервной  системы,  пульмонит,  клапанная  болезнь 
сердца  и  антифосфолипидный  синдром,  а  также 
имеет некоторые особенности профиля антинукле-
арных антител.

Выводы

1. У больных СКВ с тромбоцитопенией повышена 
частота развития следующих клинических синдро-
мов: цереброваскулита, нефрита, нефрита с исходом 
в  ХПН,  эндокардита  Либманна-Сакса  с  развитием 
клапанных  пороков,  экссудативного  перикардита, 
пульмонита и антифосфолипидного синдрома.
2. У больных СКВ с тромбоцитопенией достовер-

но чаще наблюдаются позитивные тесты на нали-
чие антител к двуспиральной ДНК, рибосомально-
му протеину, антигену RNP и фосфолипидам и реже 
– на наличие антител к антигенам SSA и SSB.
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Резюме

Клиническая картина дисфункции протеза клапана сердца
Д.В. Шатов, Е.А. Захарьян

Имплантация механических клапанов сердца является наиболее частым оперативным вмеша-
тельством, которое выполняется при несостоятельности клапанного аппарата, вызванного це-
лым рядом причин различного этиологического происхождения. Вместе с увеличением средней 
продолжительности жизни прооперированных пациентов и количества выполненных операций 
увеличивается и число пациентов с дисфункцией имплантированных механических протезов. 
Клинические проявления нарушения нормальной работы клапанного протеза являются разноо-
бразными и зависят от имплантационной позиции, степени выраженность дисфункции и скорости 
её нарастания. Гемодинамические изменения в работе клапана будут проявляться в виде комбина-
ции стеноза и недостаточности, степень выраженности которых будет зависеть от произошедших 
изменений в протезе. Дисфункция протезов клапанов, срывая адаптационные механизмы, приво-
дит к прогрессированию сердечной недостаточности с формированием полиорганной недоста-
точности. Скорость появления и прогрессирования симптоматики будет иметь свои клинические 
особенности в зависимости от этиологических факторов, позиции имплантированного протеза, а 
также самого вида имплантированного протеза. Таким образом, знание практическими врачами 
клинической картины, возникающей при развитии дисфункции протеза клапана сердца, позволит 
вовремя заподозрить её и принять необходимые лечебно-организационные мероприятия.
Ключевые слова: протез клапана сердца, дисфункция протеза, клиника.

Abstract

Clinical picture of heart valve prosthesis’ dysfunction
D.V. Shatov, E.A. Zakharyan

Implantation of mechanical heart valves is the most frequent surgical intervention performed in a case 
of failure of the valvular apparatus, caused by a variety of causes of different etiological origins. Along 
with increase of the average lifetime of the operated patients and the number of performed operations, 
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the number of patients with dysfunction of implanted mechanical prostheses also increases. Clinical 
manifestations of the failure of the normal functioning of the valve prosthesis are different and depend 
on the implantation position, the severity of the dysfunction and the rate of its growth. Hemodynamic 
changes in the valve’s functioning will be manifested in the form of combination of stenosis and 
insufficiency, the degree of which will depend on the changes in the prosthesis. Dysfunction of the valve 
prostheses, damaging the adaptive mechanisms, leads to the progression of heart insufficiency with the 
formation of multiple organ failure. The rate of appearance and progression of the symptoms will have its 
own clinical peculiarities depending on the etiological factors, the position of the implanted prosthesis, 
and also the type of implant prosthesis itself. Thus, the knowledge of the clinical picture that occurs when 
the dysfunction of the heart valve prosthesis is developed will allow the practicing doctors to suspect it in 
time and take the necessary medical and organizational measures.
Key words: heart valve prosthesis, dysfunction of prosthesis, clinical picture

Имплантация механических клапанов сердца 
является ведущим оперативным вмешатель-
ством,  которое  выполняется  при  несостоя-

тельности клапанного аппарата, вызванного целым 
рядом  причин  различного  происхождения.  Вместе 
с увеличением средней продолжительности жизни 
населения  и  количества  выполненных  операций 
увеличивается число пациентов с дисфункцией им-
плантированных протезов, требующих выполнения 
действий на восстановление их нормального функ-
ционирования с помощью ряда медикаментозных и 
хирургических средств. Повторные вмешательства 
на клапанах сердца у пациентов в тяжёлом и край-
не тяжёлом состоянии сопровождаются значитель-
ным  риском  возникновения  периоперационных 
осложнений. Летальность, по данным литературы, 
в  случае  репротезирования  митрального  клапана 
достигает  15%  [1,  2].  В  то же  время,  современные 
достижения  хирургии  и  интенсивной  терапии  по-
зволяют  выполнять  повторные  оперативные  вме-
шательства у более тяжелой категории пациентов 
с отягощенным коморбидным фоном и высоким ри-
ском развития сердечной и полиорганной недоста-
точности [3]. Однако, все достижения современной 
медицины сводятся к нулю, когда диагноз клапан-
ной протезной дисфункции диагностируется со зна-
чительным запозданием у больных с выраженными 
проявлениями полиорганной недостаточности.
Клинические  проявления  дисфункции  проте-

за  клапана  являются  разнообразными  и  зависят 
от  позиции  имплантированного  клапана,  степе-
ни дисфункции протеза и  скорости её нарастания. 
Гемодинамические изменения в работе клапана бу-
дут проявляться в виде комбинации стеноза и недо-
статочности, степень выраженности которых будет 
зависеть от произошедших изменений в протезе.
Дисфункция  протезов  клапанов,  нарушающая 

адаптационные  механизмы,  приводит  к  прогрес-
сивной декомпенсации сердечной недостаточности 
и  формированию  полиорганной  недостаточности. 
Вслед  за  прогрессированием  сердечной  недоста-
точности  развиваются  ренальные  осложнения, 
сопровождающиеся  почечной  недостаточностью, 
которые  могут  привести  к  летальным  исходам. 
Почечная недостаточность у пациентов с дисфунк-

циями механических клапанов является основным 
фактором,  определяющим  исход  оперативного  ле-
чения.  Неврологические  осложнения  возникают 
у  10-12%  больных  с  нарушением  работы  протеза, 
вызванные обструкцией (тромбоз, паннус с вторич-
ным тромбозом) [4].
Симптоматика дисфункции протеза проявляется 

в  виде  снижения  функционального  класса  хрони-
ческой  сердечной  недостаточности  по  классифи-
кации,  предложенной  Нью-йоркской  ассоциацией 
кардиологов (NYHA).
Пациенты могут  высказывать жалобы,  носящие 

неспецифический  характер,  что  может  затруднять 
диагностику:  на  нарастающие  слабость,  одышку, 
малопродуктивный  кашель,  иногда  с  примесью 
крови,  дискомфорт  в  правом  подреберье,  появле-
ние или нарастание отёков на нижних конечностях, 
сердцебиение [5]. Другие клинические проявления 
включают в  себя  синдром низкого  сердечного вы-
броса,  шок,  эмболию  в  сосуды  соответствующего 
круга  кровообращения,  боль  в  груди,  непереноси-
мость  физической  нагрузки,  внезапную  остановку 
сердечной  деятельности.  Во многих  случаях  паци-
енты  могут  быть  бессимптомными,  пока  степень 
дисфункции  не  достигнет  угрожающих  значений 
[6].
Скорость появления и прогрессирования симпто-

матики будет иметь свои клинические особенности 
в  зависимости  от  причины  дисфункции,  позиции 
протеза, а также вида имплантированного протеза 
[7].
Клинические  проявления  дисфункции  в  ми-

тральной позиции.
Для тромбоза протеза митрального клапана (рис. 

1)  характерно  резкое,  быстро  прогрессирующее 
ухудшение общего  состояния и  самочувствия:  сер-
дечная  астма,  отёк  лёгких,  значительный  цианоз, 
выраженная  тахикардия,  недостаточность  кровоо-
бращения  по  большому  кругу,  возможны  эпизоды 
системной  тромбоэмболии,  лихорадка.  Ухудшение 
развивается в течение нескольких часов или дней. 
При  аускультации  тон  открытия  клапана  слабый 
или не выслушивается, диастолический шум на вер-
хушке.  Возможно  появление  систолического шума 
на  верхушке  при  блоке  запирательного  элемента. 



60 КТЖ 2018, №2

Крымский терапевтический журнал

При дисфункции двухстворчатых протезов клапана 
возможно  появление  аускультативного  феномена 
«двойного щелчка» [8].

Рис 1. Изображение протеза клапана, 
эксплантированного из митральной позиции, 
с тромбом на предсердной стороне (отмечено 
стрелкой) [9].

Рис 2. Изображение двухстворчатого протеза, 
эксплантированного из митральной позиции, с 
паннусом на предсердной стороне [7].

При формировании  паннуса  (рис.  2)  отмечается 
прогрессирующее  ухудшение  самочувствия  и  со-
стояния в течение нескольких недель или месяцев, 
с  нарастанием  признаков  сердечной  недостаточ-
ности и регрессированием функционального клас-
са  переносимости  физических  нагрузок:  усиление 
одышки,  нарастание  тахикардии,  увеличением  ге-

патомегалии на фоне проводимой базовой медика-
ментозной терапии. При аускультации выслушива-
ется неизменённый или  слабоизменённый тон от-
крытия клапана, появляется диастолический шум и 
непостоянный систолический шум на верхушке при 
блокировании запирательных элементов.

Клинические проявления 
дисфункции протеза клапана в 
аортальной позиции
Ухудшение самочувствия и общего состояния при 

тромбозе аортального клапана чаще внезапное, со-
четающееся  со  снижением  толерантности  к  физи-
ческим нагрузкам: появление одышки, тахикардии, 
возможны эпизоды системных тромбоэмболий. При 
аускультации – изменение работы протеза клапана: 
тон открытия клапана  слабый или не выслушива-
ется  вовсе,  выслушивается  систолический  шум  в 
проекции аортального клапана. Возможно развитие 
артериальной гипертензии, сменяющейся гипотен-
зией.
Клиническая  картина  при  разрастании  панну-

са  (рис.  3),  как  правило,  проявляется  медленно. 
Скорость  её  развития  зависит  от  вовлеченности  в 
разрастание  створок,  ограниченности  амплитуды 
их  движения. При небольших изменениях пациен-
ты не предъявляют жалоб долгое время,  сохраняя 
высокую физическую активность. По мере прогрес-
сирования дисфункции протеза по типу сочетания 
стеноза и недостаточности, в зависимости от роста 
паннуса, происходит нарастание одышки вплоть до 
сердечной астмы, тахикардии, головокружения, по-
явление болей стенокардитического характера. При 
аускультации  отмечается  постепенное  ослабление 
вплоть  до  полного  исчезновения  тона  открытия 
клапана, наличие систолического шума в проекции 
аортального клапана  с  возможным присоединени-
ем диастолического шума при нарастании недоста-
точности.

Клинические проявления 
дисфункции протеза клапана в 
трёхстворчатой позиции
Для  тромбоза протеза  трикуспидального  клапа-

на характерно быстропрогрессирующее ухудшение 
самочувствия  и  состояния:  одышка,  тахикардия, 
нарастание цианоза, стойкая недостаточность кро-
вообращения по большому кругу кровообращения, 
возможны эпизоды тромбоэмболии в легочную ар-
терию. При  аускультации  –  изменение шума  рабо-
ты протеза:  тон  открытия клапана  слабый или не 
выслушивается; диастолический шум и появление 
систолического  шума  при  блоке  запирательных 
элементов  над  мечевидным  отростком  и  в  точке 
Боткина.
При  образовании  паннуса  ухудшение  самочув-

ствия и состояния развивается в течение несколь-
ких  недель  или месяцев  с  нарастанием  признаков 
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сердечной недостаточности, особенно по большому 
кругу  кровообращения,  снижением  функциональ-
ного  класса  переносимости  физических  нагрузок, 
возможны эпизоды тромбоэмболии в легочную ар-
терию. При аускультации – изменение работы про-
теза: тон открытия клапана ослаблен или не выслу-
шивается,  появление  диастолического  шума  и  не-
постоянного систолического шума в точке Боткина. 
Следует отметить, что при практически отсутству-
ющей функции протезов трикуспидального клапа-

на  декомпенсация  кровообращения  не  достигает 
критического  уровня  за  счет  включения  механиз-
мов компенсации.
Для  оценивания  клинической  выраженности 

сердечной недостаточности будет полезно исполь-
зовать  клиническую  классификацию,  основанную 
на  данных  прикроватного  физикального  осмотра 
(табл.  1).  Для  этого  отмечают  наличие  или  отсут-
ствие  клинических  симптомов/признаков  застой-
ных явлений («влажный» или «сухой») и перифери-
ческой  гипоперфузии  («холодный»  или  «тёплый») 
[11].
Сочетание этих вариантов образует четыре груп-

пы:
•	 тёплый и влажный (хорошо перфузируемый и 

перегруженный),
•	 холодный и влажный (плохо перфузируемый и 

перегруженный),
•	 холодный  и  сухой  (гипоперфузиремый  и  без 

застойный явлений),
•	 тёплый и сухой (хорошо перфузируемый и без 

застойных явлений).
Эта классификация может быть полезной на на-

чальном  этапе  терапии  и  несёт  прогностическую 

Рис 3. Изображение паннуса на протезе аортального клапана (слева) и его фрагментов после 
удаления (справа) [10].

Табл. 1
Клинические профили пациентов с острой сердечной недостаточностью, основанной на присутствии/от-
сутствии застоя и/или гипоперфузии

Застойные явления¹ (-) Застойные явления (+)

Гипоперфузия² (-) Тёплый-Сухой Тёплый-Влажный

Гипоперфузия (+) Холодный-Сухой Холодный-Влажный
Примечание:
1-Застойные явления: застой в лёгких, ортопное/пароксизмальная ночная одышка, периферические (двухсторон-

ние) отёки, дилятация яремных вен, застойная гепатомегалия, застой в кишечнике, асцит, гепатоюгулярный рефлюкс.
2-Гипоперфузия: холодные и влажные конечности, олигурия,  спутанность сознания,  головокружение, маленькое 

пульсовое давление.

Табл. 2
Диагностическая ценность клинических признаков 
дисфункций искусственных клапанов сердца

Клинические признаки %

Эхокардиографическая картина 98,7

Сердечная недостаточность 84,2

Трансформация аускультативной картины 79,6

Рентгенографическая картина 71,9

Электрокардиографическая картина 43,3

Полиорганная недостаточность 38,9

Системные эмболии 19,7
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J.B. Soumoulou, T.F. Cianciulli, A. Zappi, A. Cozzarin et al. // World J 
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7. Bonou M. Prosthetic heart valve obstruction: thrombolysis or surgical 
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2321-2329. – DOI: 10.3978/j.issn.2072-1439.2015.12.25.
9. Maragiannis D. Prosthetic mitral valve thrombosis / D. Maragiannis, N. 
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10. Choi J.H. Intermittent, noncyclic severe mechanical aortic valve regurgita-
tion / J.H. Choi, S.Song, M.-Y. Lee // Cardiovasc Ultrasound. – 2013. 
– Vol. 21, № 4. – P. 189-191. – DOI: 10.4250/jcu.2013.21.4.189.
11. Ponikowski P. 2016 ESC Guidelines for the diagnosis and treatment of  
acute and chronic heart failure: The Task Force for the diagnosis and treatment 
of  acute and chronic heart failure of  the European Society of  Cardiology 
/ P. Ponikowski, A.A. Voors, S.D. Anker, H. Bueno, J.G.F. Cleland, 
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информацию. Следует отметить, что гипоперфузия 
не является синонимом гипотензии, но часто гипо-
перфузия сочетается с гипотензией.
В  завершение  приводим  диагностическую  цен-

ность  клинических  признаков  дисфункции  проте-
зов клапанов по данным Назарова В.М. (2003) (табл. 
2).
Таким  образом,  знание  практическими  врачами 

клинической картины, возникающей при развитии 
дисфункции протеза клапана сердца, даст возмож-
ность  вовремя  заподозрить  описанное  состояние. 
Это позволит в  более ранние  сроки направить па-
циента  для  выполнения дополнительных методов 
исследования  с  последующим  определением  стра-
тегии  восстановления нормального функциониро-
вания протеза.
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Резюме

Нарушение гемостаза у пациентов, страдающих терминальной почечной 
недостаточностью
В.Н. Устимова

В настоящее время исследование гемостаза имеет огромное прогностическое значение у пациен-
тов с коморбидной патологией. Данная категория пациентов является группой риска по развитию 
тромботических и геморрагических осложнений. Предпосылками к развитию коагуляционных 
нарушений не всегда могут быть предрасполагающие генетические изменения, течение основного 
заболевания, но и методы его лечения. Подавляющее число больных, получающих лечение гемо-
диализом, составляет молодая и трудоспособная прослойка населения, что естественным образом 
приводит к ранней инвалидизации. Пациенты с хронической болезнью почек – это большая груп-
па пациентов не только с исходным первичным заболеванием почек, но и пациенты, у которых по-
чечная недостаточность является осложнением сердечно-сосудистых, онкологических, системных 
и других заболеваний [1, 2]. Отсутствие статистических данных о наличии геморрагического или 
тромботического осложнений затрудняет первичную диагностику возможных наследственных 
форм коагулопатий, а также исключение приобретенных заболеваний гемостаза. Учитывая вы-
сокотехнологическую помощь, оказываемую путем гемодиализа, перитонеального диализа или 
родственной трансплантации почки пациентам и невозможность продолжения жизни без нее, из-
учение различных форм коагулопатий является одним из актуальных направлений в настоящее 
время.
Ключевые слова: хроническая почечная недостаточность, гемодиализ, тромбоциты, болезнь Вил-
лебранда.

Abstract

Bleeding disorder in patients suffering from end-stage renal failure
V.N. Ustimova

At the present time, research in hemostasis has great prognostic value for patients with comorbid 
pathology. This category of patients is at risk of developing thrombotic and hemorrhagic complications. 
Not only predisposing genetic disorders or progress of an underlying disease could be the precondition 
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factors for development of these disorders, but also treatment methods for such disease. Overwhelming 
majority of patients receiving hemodialysis consists of young and able-bodied stratum of the population, 
which naturally leads to early disability of patients [1, 2]. Lack of statistical data on the presence of 
hemorrhagic or thrombotic complications makes initial diagnosis of possible hereditary bleeding 
disorders difficult, as well as ruling-out acquired hemostatic disorders. Considering high-tech medical care 
provided by hemodialysis, peritoneal dialysis or related kidney transplantation patients and inability to 
continue life without it, study of various forms of bleeding disorders is one of the important directions at 
the present moment.
Keywords: Chronic renal failure, hemodialysis, hemostasis, platelets, von Willebrand disease.

Пациенты  с  терминальной  почечной  недо-
статочностью входят в группу риска по раз-
витию  сердечно-сосудистых  катастроф.  По 

данным Российского  регистра  заместительной  по-
чечной  терапии  1998-2013  гг.,  всего  в  Российской 
Федерации лечение  гемодиализом получают 183,4 
человека на 1 млн. населения, с ежегодным приро-
стом до 10%. По-прежнему, превалирует начало ле-
чения  гемодиализом  в  экстренном  порядке,  когда 
диагноз хронической болезни почек ставится впер-
вые на терминальной стадии, требующей замести-
тельной почечной терапии  [2]. Экстренный ввод в 
гемодиализ приводит к затруднению обследования 
пациента  на  предмет  возможных  причин  тех  или 
иных коагуляционных нарушений. В  структуре ос-
новных причин по развитию хронической болезни 
почек  лидирующее  место  занимает  хронический 
гломерулонефрит,  диабетическая  нефропатия,  ги-
пертонический  нефросклероз  и  т.д.  В  структуре 
первопричин летальности  первое место  занимают 
сердечно-сосудистые  катастрофы,  инфекционно-
воспалительные  заболевания  [3].  По  данным  не-
которых  авторов,  у  каждого  второго  пациента  с 
терминальной  почечной  недостаточностью  встре-
чается нарушение свертываемости крови. При этом 
не уточняется, какой именно вид нарушения имеет 
место быть. Развитие коагулопатии у данной кате-
гории  пациентов  происходит  вследствие  течения 
основного  заболевания,  которое  привело  к  разви-
тию почечной недостаточности и рассматривается 
в качестве его осложнения. Однако все больший ин-
терес  вызывают пациенты  со  сложно контролиру-
емыми  кровотечениями,  частыми  тромботически-
ми  эпизодами  или  сочетанием  геморрагического 
и  тромботического  синдромов.  Частота  тромбозов 
экстракорпорального  доступа  достигает  50%  от 
общего  числа  пациентов,  что  препятствует  адек-
ватному проведению гемодиализа, удлиняет сроки 
госпитализации,  осложняет  течение  основного  и 
сопутствующих  заболеваний.  Не  менее  редко  про-
являет  себя  и  геморрагический  синдром  длитель-
ными кровотечениями из артериовенозной фисту-
лы при ее пункции, желудочно-кишечными крово-
течениями, носовыми кровотечениями, маточными 
кровотечениями,  геморрагическим  диатезом  [4,  5, 
6].  Механизм  развития  тромбогеморрагического 
синдрома  многообразен  вследствие  влияния  мно-
гих  факторов  риска,  течения  основного  заболева-

ния,  возраста  пациента,  лекарственной  нагрузки, 
генетической  предрасположенности  к  развитию 
коагулопатии. В настоящее время нет точных дан-
ных о том, что стандартные методы профилактики 
и лечения тромбоэмболических осложнений значи-
тельно  снижают  риски их  развития  у  пациентов  с 
терминальной почечной недостаточностью.
При анализе течения хронической почечной не-

достаточности  не  выделена  в  отдельную  группу 
частота встречаемости геморрагических и тромбо-
тических  осложнений.  Анализ  тромбогеморраги-
ческого  синдрома  проводится  опосредованно  от 
течения основного заболевания и рассматривается 
в качестве осложнения заключительного клиниче-
ского диагноза. Клиника геморрагического синдро-
ма достаточно разнообразна и может проявляться 
петехиями,  экхимозами,  развитием  тяжелого  же-
лудочно-кишечного  кровотечения,  некупируемого 
кровотечения после пункции сосудистого доступа и 
т.п. [7, 8]. Таким образом, можно предположить, что 
у  пациентов  с  хронической болезнью почек имеет 
место  сочетание  геморрагического  и  тромботиче-
ского синдромов. Основной отличительной чертой 
пациентов  данной  группы  является  наличие  на-
тивной  артериовенозной  фистулы,  специального 
сосудистого доступа, обеспечивающего адекватное 
проведение процедуры гемодиализа [9]. При невоз-
можности  формирования  артериовенозной  фисту-
лы формируется сосудистый протез; в более слож-
ных клинических случаях рассматривается вопрос о 
применении перманентного катетера.
Частым осложнением постоянной пункции сосу-

дистого  доступа  являются  аневризмообразование, 
реже  стенозирующий  неоинтимальный  гиперпла-
стический  процесс.  Сочетание  морфологических 
изменений сосудистой стенки и постоянного инва-
зивного  вмешательства  способствует  нарушению 
работы  сосудисто-тромбоцитарного  гемостаза. 
Проведение  ангиопластики,  применение  протези-
рования  пораженной  области,  возможно,  снижают 
риск развития тромбоза артериовенозной фистулы, 
однако  рандомизированные  исследования  не  под-
тверждают  данную  теорию.  Агрессивное  течение 
гиперплазии неоинтимы, несостоятельность  эндо-
телия в результате повреждения сосуда способству-
ют локализованному тромбозу экстракорпорально-
го доступа. Возможно, поэтому основной причиной 
кровотечения  и/или  тромбообразования  при  уре-
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мии рассматривается дисфункция тромбоцитов, но 
природа данного явления до сих пор не подтверж-
дена. Коагуляционные нарушения сложны по своей 
природе, сложность их изучения у пациентов, нахо-
дящихся  на  заместительной  почечной  терапии  за-
ключается в постоянном присутствии эндотелиаль-
ного фактора, использовании экстракорпорального 
корпуса,  диализирующих  растворов,  изменении 
механизма  связывания  тромбоцитов  с  фактором 
Виллебранда, нарушении фибринолиза и, безуслов-
но, наличии сопутствующей патологии [7,10,11].
Оценка  функциональной  способности  тромбо-

цитов до начала диализа, в некоторых исследуемых 
группах  не  показывает  значимых  отклонений,  по-
сле  начала  диализа  у  большинства  пациентов  от-
мечалось увеличение агрегации тромбоцитов с ри-
стоцетином в низких дозах, напоминая течение бо-
лезни фон Виллебранда IIb [12]. По данным другого 
исследования, процедура гемодиализа отрицатель-
но влияет на изначально угнетенную функциональ-
ную активность тромбоцитов (АДФ – индуцирован-
ная агрегация), отмечается повышение количества 
рецепторов  GPIb,  повышение  активности  фактора 
Виллебранда, увеличение продуктов ПОЛ [13]. При 
развитии нарушения деятельности эндотелия уси-
ливается синтез эндотелина – I, происходит его на-
копление,  увеличивается  синтез  NO,  повышается 
уровень фактора Виллебранда, тромбоксана А2, все 
перечисленное  способствует  усилению  адгезии  и 
агрегации тромбоцитов [14].
Самое  высокое  содержание  фактора  фон 

Виллебранда  зафиксировано  в  субэндотелии,  что 
имеет  большое  значение,  поскольку  при  повреж-
дении  здорового  эндотелия  должно  произойти 
высвобождение  фактора  фон  Виллебранда  и  тем 
самым  дать  начало  адгезии  кровяных  пластинок. 
При морфофункциональных нарушениях в структу-
ре эндотелия артериовенозной фистулы возможно 
снижение фактора фон Виллебранда, и уменьшение 
количества рецепторов GpIb, всвязи с чем возника-
ет риск кровотечения. Соответствующий опыт был 
проведен в лаборатории с мышами, у которых при 
дефиците GpIb тромбоциты не способны были адге-
зировать к поврежденному эндотелию [15].
Обследование  пациента  специфическими  гема-

тологическими методами позволит выявить сниже-
ние фактора фон Виллебранда, состояние агрегаци-
онной функции тромбоцитов. Именно дисфункции 
тромбоцитов отводится основная роль в механизме 
развития коагулопатии у пациентов с почечной не-
достаточностью.  Данный  механизм  проявляется 
снижением общего содержания Gp1b, увеличением 
продукции  NO,  снижением  внутриклеточного  аде-
нозина дифосфата и  серотонина. Такие изменения 
проявляются  спонтанными,  массивными  кровоте-
чениями различной локализации. Описывается не-
гативное влияние внутривенного введения гепари-
на на течение коагуляции у пациентов с терминаль-
ной  почечной  недостаточностью,  но  проявления 
гипокоагуляции  не  всегда  сопровождаются  имею-

щимися изначально явлениями коагулопатии [16].
Считается,  что  кровотечение  при  почечной  не-

достаточности  носит  только  приобретенный  ха-
рактер и является дефектом первичного гемостаза. 
Исследования на сегодняшний день выявили мно-
жество  дефектов,  которые  могут  лежать  в  основе 
геморрагического  синдрома  у  пациентов  с  почеч-
ной  недостаточностью,  однако  единого  патогене-
тического механизма до сих пор нет. Более частым 
является описание дефекта сцепления тромбоцита 
с фибриногеном и фактором фон Виллебранда. При 
хронической  почечной  недостаточности  функция 
тромбоцитов ухудшается, скорее всего, в результа-
те конформационных изменений и фибрин-лиганд-
связывания  с  дефектным  комплексом  GpIIb-IIIa. 
Гемодиализ  в  свою  очередь  способствует  частич-
ному улучшению коагуляции, вследствие удаления 
уремических ингибиторов провоцирующих агрега-
цию тромбоцитов [17].
На активацию тромбоцитов также влияют фраг-

менты  распада  фибриногена.  Вероятно,  эти  фраг-
менты  являются  токсическими  пептидами  сред-
них молекул. Исследования показали наличие этих 
молекул  в  уремической  сыворотке,  в  сравнении  с 
сывороткой  здорового  человека.  Активируя  про-
цессы  агрегации  тромбоцитов  путем  связывания 
фибриногена с GP IIb-IIIa, инициируется кровооста-
навливающий  эффект.  При  этом  гемодиализ  спо-
собствует  частичному  удалению  средних  молекул. 
Исследование,  направленное на изучение  роли  ге-
мостатических факторов у пациентов с хронической 
почечной недостаточностью и эпизодами венозных 
тромбозов,  находящихся  на  гемодиализе,  описало 
повышение фибриногена,  фактора  VII,  фактора  IX, 
XI  и  выраженное  повышение  фактора  VIII  и  фон 
Виллебранда,  проявляющихся  прокоагулянтными 
изменениями  по  сравнению  с  группой  здоровых 
лиц [18].
В зарубежных источниках описывают возникно-

вение белых сгустков внутри диализного контура, 
что  является  достаточно  редким  явлением.  Такие 
эпизоды происходили независимо от вида диализ-
ной  машины,  экстракорпорального  контура,  доз 
антикоагуляции и вида диализирующих растворов. 
Авторы  подчеркивают,  что  влияние  диализирую-
щих растворов на реологические и коагуляционные 
процессы возможны, но носят транзиторный харак-
тер, проявляя себя в интрадиализной тромбоцито-
пении,  и  являются  следствием  методик  стерили-
зации мембран и  биохимического  взаимодействия 
между  кровью  пациента  и  диализной  мембраной, 
что, в свою очередь, провоцирует дополнительную 
активацию  тромбоцитов.  Могут  образовываться 
нейтрофильные,  эритроцитарные  тромбы  во  вре-
мя диализа. При этом реакция на диализирующую 
мембрану не приводит к увеличению тромботиче-
ских рисков [19].
Ограниченное  использование  специфических 

гематологических методов исследования у данной 
группы  пациентов,  отсутствие  референтных  вели-
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чин для лабораторных показателей  создают опре-
деленные трудности с интерпретацией полученных 
данных  при  тщательном  гематологическом  обсле-
довании. Неправильно собранный анамнез пациен-
та приводит к недооценке тромботических и гемор-
рагических рисков. Нельзя исключать вероятность 
того, что у многих из таких пациентов может быть 
ранее  не  диагностированная,  наследственная  или 
приобретенная патология гемостаза.
Учитывая  вышеперечисленные  факторы,  необ-

ходимо  правильно  оценивать  тромбогеморраги-
ческие  риски  у  каждого  пациента  с  почечной  не-
достаточностью  как  потенциального  претендента 
на  получение  лечения  заместительной  почечной 
терапией, а при высоких рисках прибегать к более 
специфическим методам обследования для опреде-
ления дальнейшей тактики ведения пациента.
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Загадки подагры
И.Л. Кляритская, Е.В. Максимова, И.А. Иськова, Ю.А. Мошко, Г.А. Шахбазиди

Подагра в настоящее время является одним из самых интересных ревматологических заболева-
ний, а также одним из самых древних заболеваний, известных человечеству. В основе гиперури-
кемии и, в конечном счете, подагры, безусловно, лежат какие-то генетические нарушения. Еще 
Гален считал подагру наследственным заболеванием, а современные подсчеты показывают, что 
более 80% больных подагрой обладают наследственной предрасположенностью к этому недугу. 
Ранее подагра считалась болезнью богатых и знаменитых людей, которые могли позволить себе 
слишком много жирной пищи и вина. В настоящее время известно, что жирная пища и чрезмерное 
употребление алкоголя могут способствовать развитию подагры, но они не являются определяю-
щими причинами болезни. Подагрой болели очень многие известные люди, оставившие свой след 
в мировой истории. Это были люди гениальные, о которых знала вся мировая общественность. Вы-
сокий уровень мочевой кислоты в организме несколько коррелирует с умственной активностью 
мозга, поэтому люди, в чьей крови отмечается повышенное ее содержание, являются людьми с 
особо выдающимися умственными способностями, но причины этой взаимосвязи на сегодняшний 
день в мире еще никто конкретно не назвал. В настоящее время для оптимального лечения пода-
гры рекомендуется комбинация нефармакологических и фармакологических подходов.
Ключевые слова: подагра, мочевая кислота, история
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Abstract

Mysteries of the gout
I.L. Kliaritskaia, E.V. Maksimova, I.A. Iskova, Y.A. Moshko., G. Shakhbazidi

Gout is currently one of the most interesting rheumatological diseases, as well as one of the most ancient 
diseases known to mankind. At the heart of hyperuricemia and, ultimately, gout, there are certainly some 
genetic disorders. Even Galen considered gout a hereditary disease, and modern estimates show that 
more than 80% of patients with gout have a hereditary predisposition to this ailment. Earlier, gout was 
considered a disease of the rich and famous people who could afford too much fatty food and wine. It 
is now known that fatty foods and excessive consumption of alcohol can contribute to the development 
of gout, but they are not the determining causes of the disease. Many famous people suffered from 
gout, leaving their mark on world history. They were people of genius, of which the entire world public 
was aware. The high level of uric acid in the body is somewhat correlated with mental activity of the 
brain, therefore people whose blood is marked with increased levels of it are people with particularly 
outstanding mental abilities, but no one has specifically named the cause of this relationship to date. At 
present, a combination of non-pharmacological and pharmacological approaches is recommended for the 
optimal treatment of gout.
Keywords: gout, uric acid, history

Подагра  в  настоящее  время  является  одним 
из  самых  интересных  ревматологических 
заболеваний, а также одним из самых древ-

них  заболеваний,  известных  человечеству. Первое 
упоминание о подагре относится к V веку до нашей 
эры,  когда впервые  Гиппократ  назвал  «подагрой» 
острые боли в стопе [1]. Более 2400 лет назад Гип-
пократ описал признаки подагры, выявил взаимос-
вязь между привычкой чрезмерно есть и усилением 
сезонных  приступов,  установил  влияние  наслед-
ственности  на  развитие  этого  недуга.  Проследил 
Гиппократ и связь подагры с состоянием эндокрин-
ной системы: «Евнух никогда не болеет подагрой и 
никогда не лысеет. У мужчины не бывает подагры 
до половой зрелости, а у женщин – до менопаузы». 
Первый известный больной подагрой – тиран Сира-
куз Гиерон (V век до н.э.). Даже в больших пальцах 
стоп мумий египетских фараонов при исследовании 
были  обнаружены  кристаллы  мочевой  кислоты. 
Первое  описание  подарического  тофуса  принадле-
жит Клавдию Галену (129-199 г н.э). Клавдий Гален 
лечил от подагры императора Луция Септимия Се-
вера,  облегчая  его  состояние  посредством  диеты, 
гимнастики  и  радоновыми  омовениями.  Клавдий 
Гален советовал: «Вставайте из-за стола слегка го-
лодными, и вы будете всегда здоровы» [1].
Только  в  конце  XVIII  века  английский  ученый 

Уильям Хайд Воластон указал на причину подагры 
– наличие мочевой кислоты в подагрических узлах. 
А через 100 лет соли мочевой кислоты были обнару-
жены в суставной жидкости больных подагрой [2].
С латинского подагра дословно переводится как 

«нога в капкане» (от «pod» – стопа и «agros» – кап-
кан). Действительно, чаще всего подагра поражает 
плюснефаланговые  суставы  стопы,  хотя  возможна 
и другая локализация. В Древней Греции, в зависи-
мости от места, куда впивался этот «капкан боли», 
различали:  гонагру  (поражение  колена)  и  омагру 
(поражение суставов плеча) [3].
Подагра  имеет  очень много  красочных  и  образ-

ных  определений:  «царская  болезнь»,  «болезнь 
королей», «король болезней», «болезнь аристокра-
тов»,  «признак  гениальности»,  «болезнь  пиратов, 
королей  и  аристократов»  [4-8].  И  действительно, 
подагрой  болели  очень  многие  известные  люди, 
оставившие свой след в мировой истории. Это были 
люди гениальные, о которых знала вся мировая об-
щественность. Среди них отмечалось много ученых, 
литераторов, композиторов, артистов, художников. 
Одно  время  подагру  называли  «болезнью  столиц» 
(так как она облюбовывала поочередно все преуспе-
вающие  города  древности  (Афины,  Александрия, 
Рим,  Константинополь)).  Позднее  «страной  пода-
гры»  стала  Англия,  а  затем  Голландия.  Известный 
английский  врач  XVII  века  Т.  Сиденгам,  который 
тоже  страдал  подагрой,  писал:  «Подагра  поражает 
больше  богатых,  чем  бедных,  больше  умных,  чем 
простоватых. Знаменитые короли, императоры, фи-
лософы становятся ее жертвами» [9].
Д.Г.  Рохлин  в  книге  «Болезни  древних  людей» 

описывает  обнаруженные  им  при  раскопках  бога-
тых погребений в Новгороде кости со следами пода-
гры («...вот следствие постоянных пиров с объеда-
нием, возлияниями») [5].
Подагру  умоляли  о  пощаде:  «Будь  милостива  к 

нам, ты, всему миру известная и всех устрашающая 
подагра, пусть причиняемая тобою боль будет лег-
кой и кратковременной, а не ужасной и невыноси-
мой, пусть она не превращает нас в калек» (Лукиан). 
Ею угрожали: «Подагра злая, скрючь седых вельмож; 
пусть, как их честность, и они хромают» (Шекспир).
Проходили  столетия,  и  в  XX  в.  отмечена  новая 

волна  подагрического  диатеза:  в  Западной Европе 
в  послевоенные  годы  частота  болезни  возросла  в 
15-20  раз.  В  США  насчитывается  2  млн.  больных. 
Возникла  тенденция  к  омоложению  болезни,  де-
бют которой раньше развивался к 35-40 годам. Хотя 
по-прежнему  подавляющее  большинство  больных 
(95%) составляют мужчины, неуклонно растет и за-
болеваемость женщин (чаще «мужеподобных»), что 
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заставляет вспомнить сетования Сенеки: «Тяжелые 
времена, исчезла старая добродетель, даже женщи-
ны стали болеть подагрой» [10].
История открытия роли мочевой кислоты в раз-

витии подагры относится к 1776 г., когда Шееле об-
наружил мочевую кислоту в образующихся у пода-
гриков почечных камнях. Столетие спустя в трудах 
медико-хирургического  общества  Гаррод  писал  по 
этому поводу еще определеннее: «В крови больного 
подагрой постоянно содержится мочевая кислота в 
форме урата натрия, который может быть выделен 
из нее в кристаллической форме». Свои наблюдения 
Гаррод  подтверждал  эффектным  экспериментом  – 
опускал  нитку  в  кровь  больных  подагрой,  где  она 
покрывалась кристаллами мочекаменных соедине-
ний. Надо заметить, что на отложение солей в суста-
вах больных подагрой указывал еще в средние века 
знаменитый врач и натуропат Парацельс, описывая 
этот феномен с помощью характерной для того вре-
мени  алхимической  терминологии.  Парацельс  ут-
верждал, что суставы подагриков сначала пропиты-
ваются слизистым, жгучим, подобно адскому огню, 
вязким  веществом  тартарус  (намек  на  подземное 
царство мертвых Тартар), из которого под воздей-
ствием духа соли удаляется влага, а землистые соли 
при этом выпадают в осадок. Накопление солей мо-
чевой кислоты в тканях и суставных сумках неред-
ко приводит к развитию острого приступа подагры, 
яркое  описание  которого  дал  еще  в  1735  г.  Томас 
Сиденгам  [11].  Томас  Сиденгам  сам  страдал  пода-
грой 34 года и знал не понаслышке, о чем писал!
«Жертва ложится в постель в полном здравии, – 

писал Сиденгам. – Около двух часов ночи она про-
сыпается из-за острой боли в большом пальце ноги; 
более редкая – в пятке, локте или подъеме. Боль по-
добна боли при вывихе, и все же чувство такое, как 
будто на пораженные места льется  холодная вода. 
Затем следуют озноб, дрожь и небольшой жар. Боль, 
сначала умеренная, становится более сильной. С ее 
усилением  усиливаются  озноб  и  дрожь.  Через  не-
которое время все это достигает наибольшей высо-
ты, распространяясь на кости и связки предплюсны 
и  плюсны.  То  ощущается  сильнейшее  растяжение, 
разрывание  связок,  то  это  грызущая  боль,  то  это 
давление  и  натяжение.  Теперь  чувствительность 
пораженной части настолько сильна и жива, что она 
не может переносить ни тяжесть одеяла, ни толчки 
от чьего-то хождения по комнате. Ночь проходит в 
пытке...» [11].
В основе гиперурикемии и, в конечном счете, по-

дагры,  безусловно,  лежат  какие-то  генетические 
нарушения [12]. Еще Гален считал подагру наслед-
ственным  заболеванием,  а  современные  подсчеты 
показывают,  что  более  80%  подагриков  обладают 
наследственной  предрасположенностью  к  этому 
недугу. Ранее подагра считалась болезнью богатых 
и  знаменитых  людей,  которые  могли  позволить 
себе слишком много жирной пищи и вина. В настоя-
щее время известно, что жирная пища и чрезмерное 
употребление  алкоголя могут  способствовать  раз-

витию подагры, но они не являются определяющи-
ми причинами болезни [13].
Подагрой болели очень многие известные люди, 

оставившие свой след в мировой истории. Это были 
люди  гениальные,  о  которых  знала  вся  мировая 
общественность: Исаак Ньютон, Альберт Эйнштейн 
(по  имеющимся  сведениям,  даже  умер  от  ослож-
нений подагры), Чарльз Дарвин, Петр  I, Александр 
Македонский,  многие  члены  семьи  Медичи  из 
Флоренции, Л.Н. Толстой, Микеланджело, Леонардо 
да Винчи, Бенджамин Франклин [1, 5, 10, 14].
Высокий уровень мочевой кислоты в организме 

несколько коррелирует с умственной активностью 
мозга,  поэтому люди,  в  чьей крови отмечается по-
вышенное ее  содержание, являются людьми с осо-
бо выдающимися умственными способностями, но 
причины этой взаимосвязи на сегодняшний день в 
мире еще никто конкретно не назвал.
Впервые  на  возможную  связь  подагры  с  по-

вышенной  умственной  активностью  указал  ан-
глийский  исследователь  Э.Орван  в  своей  статье 
«Происхождение человека», опубликованной в зна-
менитом научном журнале «Nature» в 1955 г [15].
Он  обратил  внимание  на  то,  что  структура  мо-

чевой  кислоты  чрезвычайно  схожа  со  структурой 
кофеина и  теобромина –  веществ,  содержащихся в 
кофе и чае и способных стимулировать умственную 
активность. Последние вещества являются «мозго-
выми  стимуляторами»,  потому  что  ингибируют  в 
клетках  мозга  фермент  фосфодиэстеразу,  которая, 
в  свою  очередь,  уничтожает  другое  соединение  – 
циклический  аденозинмонофосфат  (ЦАМФ).  А  это 
последнее вещество образуется в результате посту-
пления в клетки всевозможных сигналов и служит 
универсальным  активатором  множества  внутри-
клеточных  процессов.  Следовательно,  если  моче-
вая кислота хотя бы частично обладает действием 
кофеина и теобромина, то при концентрации этой 
кислоты,  в  20–30  раз  превышающей  нормальную, 
она будет постоянно стимулировать мозговую, да и 
физическую активность подагриков [15].
В  своей  статье  Э.Орван  указал,  что  наши  род-

ственники,  приматы,  лишены  фермента  уриказы, 
который у прочих млекопитающих расщепляет мо-
чевую кислоту до более простых органических  со-
единений.  Следовательно,  мозг  приматов  должен 
был постоянно испытывать на себе стимулирующее 
влияние мочевой кислоты,  что и могло во многом 
предопределить  дальнейшее  появление  разумных 
существ именно в  этой ветви эволюции позвоноч-
ных.  У  подагриков  стимулирующее  влияние  моче-
вой кислоты увеличено многократно, что и создает 
предпосылки для проявления необыкновенной ра-
ботоспособности и гениальности [15].
В  настоящее  время  для  оптимального  лечения 

подагры рекомендуется комбинация нефармаколо-
гических и фармакологических подходов и должно 
учитывать:

•	 Специфические факторы  (сывороточный  уро-
вень  мочевой  кислоты  (МК),  количество  предше-
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ствующих атак, рентгенография)
•	 Стадию  болезни  (асимптоматическая  гиперу-

рикемия с отсутствием/наличием депозитов моно-
урата  натрия  (МУН),  острый  артрит/межприступ-
ный период, хроническая тофусная подагра)

•	 Общие факторы риска (возраст, пол, ожирение, 
приём  гиперурикемических  препаратов,  наличие 
сопутствующих заболеваний, полипрагмазия, гене-
тические факторы) [16].
Рекомендуется  обучение  больного  правильно-

му образу жизни  (уменьшение  веса  тела при  ожи-
рении,  диета  с  ограничением  пуринов  животного 
происхождения,  уменьшение  приема  алкоголя, 
особенно  пива,  подслащенных  сахаром  напитков). 
Ограничение  в пищевом рационе богатых пурина-
ми продуктов животного происхождения и  сниже-
ние массы тела способствует снижению сывороточ-
ного уровня МК. Алкоголь, особенно пиво и крепкие 
спиртные  напитки  являются  независимым  фак-
тором риска для подагры. Диета, обогащенная мо-
лочными продуктами с низким содержанием жира, 
приводит к снижению сывороточного уровня МК и 
частоты приступов артрита [16, 17].
Нестероидные  противовоспалительные  препа-

раты (НПВП) и колхицин, а также глюкокортикои-
ды  (ГК)  рекомендуются  «первой  линией»  терапии 
острого  приступа  артрита  (уровень  доказатель-
ности  А).  Выбор  конкретного  препарата  должен 
определяться исходя из наличия и отсутствия про-
тивопоказаний,  с  учетом  лекарственных  взаимо-
действий. Лечение НПВП и колхицином желательно 
начинать как можно раньше от начала приступа ар-
трита. Каждый пациент должен быть обучен само-
стоятельному  применению  указанных  препаратов 
при развитии первых признаков острого приступа 
артрита [18].
Использовать высокие дозы колхицина не реко-

мендуется, так как это почти всегда вызывает неже-
лательные реакции  (НР), целесообразно использо-
вание низких доз (1,5 мг в первый день (1 мг и че-
рез час ещё 0,5 мг и 1 мг со следующего дня) может 
быть достаточно у большинства пациентов [16].
Рекомендуется введение внутрисуставно ГК или 

внутримышечное  введение  ГК  или  назначение 
средних доз ГК перорально с быстрой отменой (30-
35 мг преднизолона в сутки на несколько (4-6 дней) 
с  последующей  быстрой  полной  отменой).  Данная 
терапия  эффективна  и  сопоставима  по  безопасно-
сти с НПВП в лечении острого приступа артрита.
При наличии  абсолютных противопоказаний и/

или  неэффективности НПВП,  колхицина  и  ГК,  для 
купирования острого приступа рекомендуется рас-
смотрение вопроса о применении моноклональных 
антител  к  интерлейкину  (ИЛ)-1  (канакинумаб). 
Применение  канакинумаба  следует  избегать  при 
наличии инфекционных заболеваний [17].
Рекомендуется  проведение  уратснижающей  те-

рапии  всем  больным  со  стойкой  гиперурикемией 
(ГУ)  и  острыми  атаками  артрита  (в  том  числе,  в 
анамнезе), хроническим артритом, наличием тофу-

сов (независимо от локализации и метода выявле-
ния (при осмотре, методами лучевой диагностики). 
Пациентам с дебютом подагры в возрасте менее 40 
лет,  при  наличии  почечной  патологии,  коморбид-
ных заболеваний уратснижающую терапию следует 
инициировать сразу после первого приступа артри-
та.  Проведение  уратснижающей  терапии  в  других 
случаях (при неосложненной подагре) показано при 
неэффективности  нефармакологических  методов 
лечения [17].
Целью  уратснижающей  терапии  является  пред-

упреждение образования и растворение имеющих-
ся  кристаллов  МУН.  Для  её  достижения  рекомен-
дуется поддержание уровня МК ниже точки супер-
насыщения  сыворотки  уратами  (<360  мкмоль/л). 
У  больных  с  тяжелой  тофусной  подагрой  реко-
мендуется  поддержание  сывороточного  уровня 
МК  <  300  мкмоль/л.  Не  рекомендуется  длитель-
ное  поддержание  сывороточного  уровня МК  ниже 
180 мкмоль/л [18].
Аллопуринол  –  эффективное  средство  для  дли-

тельного  лечения  у  больных  с  хронической  пода-
грой  и  препарат  первой  линии  терапии  при  нор-
мальной функции почек;  его  эффект  в  отношении 
снижения  сывороточного  уровня  МК  зависит  от 
дозы.  Рекомендуется  назначение  препарата  в  ис-
ходно низкой дозе (50-100 мг ежедневно) с последу-
ющим увеличением (при необходимости) по 100 мг 
каждые две-четыре недели.
Рекомендуется  коррекция  максимальной  дози-

ровки аллопуринола с клиренсом креатинина у па-
циентов с нарушением функции почек. В случае раз-
вития НР, связанных с применением аллопуринола, 
а  также  при  недостижении  целевого  уровня  МК 
сыворотки при применении максимально допусти-
мых  доз  аллопуринола  рекомендуется  назначение 
других  ингибиторов  ксантиноксидазы  (фебуксо-
стат) или некоторых урикозуриков (бензбромарон) 
(при СКФ > 30 мл/мин) или сочетанное применение 
ингибиторов ксантиноксидазы (аллопуринола, фе-
буксостата) и урикозуриков [16]. Фебукостат назна-
чают внутрь,  по 80 мг 1 раз в  сутки в  течение 2-4 
недель.
Фебуксостат и бензбромарон могут применяться 

у больных с мягкой и умеренной почечной недоста-
точностью,  их  эффективность  в  отношении  влия-
ния на сывороточный уровень МК при применении 
средних доз препаратов превышает таковую у алло-
пуринола; при этом прием бензбромарона требует 
контроля  в  связи  с  риском  гепатотоксичности).  У 
больных подагрой со сниженной фукцией почек фе-
буксостат и  бензбромарон чаще,  чем  аллопуринол 
позволяют достигать целевого уровня МК.
Рекомендуется  коррекция  гиперлипидемии,  ар-

териальной  гипертензии,  гипергликемии,  ожире-
ния и  отказ  от  курения. Данная рекомендация  яв-
ляется  важным  компонентом  ведения  больных  с 
подагрой.
У больных с подагрой рекомендуется исключить 

прием  диуретиков,  за  исключением  наличия  жиз-
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ненных показаний. В качестве альтернативы могут 
быть  использованы  другие  гипотензивные  препа-
раты.
Лозартан, амлодипин и фенофибрат имеют уме-

ренный урикозурический эффект, их рекомендова-
но использовать у пациентов с подагрой при нали-
чии прямых показаний.
Пациентам с высоким сывороточный уровнем хо-

лестерина рекомендуется назначение ингибиторов 
ГМГ-КоА-редуктазы (статинов).
Рекомендуется для профилактики приступов ар-

трита в течение первых месяцев после начала урат-
снижающей терапии использовать колхицин (0,5 мг 
в  сутки) и/или НПВП (с гастропротекцией при по-
казании).  При  наличии  абсолютных  противопока-
заний и/или неэффективности НПВП и колхицина 
для профилактики приступов артрита в первые ме-
сяцы  уратснижающей  терапии  возможно  назначе-
ние канакинумаба [16-18].
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