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медицины», заслуженный деятель науки и 
образования, академик Российской aкадемии 
eстествознания, заслуженный врач Респуб-
лики Татарстан, лауреат Государственной 
премии Республики Татарстан в области на-
уки и техники. 

Н.Б. Амиров родился в семье педагога 
и врача. Безусловно, что на становление 
человека оказывает его непосредственное 
окружение. Это  семья: отец – Амиров Багау 

Мифтахович, педагог, выпускник Казанского государственного университета, один из героев 
Великой Отечественной войны, орденоносец, неординарный человек-самоучка, игравший 
профессионально на музыкальных инструментах, начиная от гармошки до органа(!), писав-
ший музыку,  мать – врач, выпускница Казанского государственного медицинского института  
Амирханова Сания Хатыповна, отчим – врач Кондратьев Лев Павлович, человек энцикло-
педических знаний; это воспитатели детского сада и учителя школы, спортивные тренеры; 
в науке это профессор Абдрахманова Раиса Шарафутдиновна, доцент Ахмеров Сайяр Фа-
зылович и многие другие, которые убедили тогда врача, а ныне профессора Н.Б. Амирова, 
увлечься наукой; это друзья  по жизни и по профессии. Хочется персонально поблагодарить 
профессора Визеля Александра Андреевича за более чем 40-летнюю дружбу.

Н.Б. Амиров после окончания в 1967 г. средней школы № 175 г. Киева работал санита-
ром на Киевской станции скорой медицинской помощи. В 1970 г. поступил на первый курс 
лечебного факультета Казанского государственного медицинского института, который с 
отличием окончил в 1976 г. После окончания института прошел интернатуру по терапии и 
работал врачом-терапевтом в Республиканской клинической больнице № 1 (г. Казань). С 
1979 по 1981 г. обучался в специальной (с углубленным изучением английского языка и тро-
пических болезней) клинической ординатуре на кафедре факультетской терапии Казанского 
государственного медицинского института. С 1982 по 1987 г. был направлен в длительную 
заграничную командировку в Социалистическую Республику Вьетнам, где работал Старшим 
(главным) врачом аппарата советника Посольства СССР в СРВ. 

Ю БИЛЕЙНЫЕ ДАТЫ
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За успехи, достигнутые в медицинском обеспечении советских граждан за рубежом, 
отмечен благодарностью и награжден Почетной грамотой ГКЭС СССР (приравнивалась к 
Государственной награде СССР). После окончания загранкомандировки работал ассистен-
том кафедры терапии № 2 Казанского ГИДУВа. С 1988 г. – врач-терапевт Республиканского 
медицинского диагностического центра. За достигнутые успехи отмечен благодарностью 
Минздрава ТАССР. В 1991 г. защитил кандидатскую диссертацию «Отдельные показатели 
гуморального и клеточного иммунитета и микроциркуляция у больных хроническим необ-
структивным бронхитом и системной склеродермией». В 1991 г. приглашен на должность 
ассистента кафедры внутренних болезней № 4 Казанского государственного медицинского 
института и в 1993 г. переведен на должность доцента той же кафедры (с 1994 г. – кафедра 
внутренних болезней № 3). В 1994 г. присвоено ученое звание  доцента по кафедре внутрен-
них болезней. С 1994 по 1997 г. находился в длительной заграничной командировке в Со-
циалистической Республике Вьетнам, где работал Старшим (главным) врачом Торгпредства 
РФ в СРВ. После окончания загранкомандировки работал доцентом кафедры внутренних 
болезней № 3 КГМУ (с 2000 г. – кафедра факультетской терапии), с 2003 г. переведен на 
вновь организованную кафедру последипломного образования общей врачебной практики 
(семейной медицины) Казанского государственного медицинского университета. В 1999 г. 
приглашен на должность заведующего диагностическим отделением Межрегионального 
клинико-диагностического центра, где работал до 2006 г.

С 2006 г. по настоящее время – профессор кафедры общей врачебной практики КГМУ 
(с 2019 г. – кафедра поликлинической терапии и общей врачебной практики). Н.Б. Амиров 
постоянно совершенствует свои профессиональные знания: работает со специальной и 
научной литературой, регулярно проходит циклы усовершенствования врачей и препо-
давателей, за время работы в МКДЦ прошел обучение на цикле усовершенствования в 
учебно-научном центре Медицинского центра УД Президента РФ «По актуальным вопросам 
клинической кардиологии, пульмонологии, эндокринологии», прошел обучение по обмену 
опытом в системе Kaleida Health (Генеральный госпиталь г. Буффало, США). Имеет высшую 
квалификационную категорию врача-терапевта. Прошел подготовку и имеет сертификаты 
врача-терапевта, ультразвуковой диагностики, кардиолога, гастроэнтеролога, пульмонолога 
и общей врачебной практики. Н.Б. Амиров активно занимается научно-исследовательской 
работой, имеет более 390 опубликованных научных работ, в том числе 7 монографий и 
35 учебно-методических пособий. В декабре 2001 г. успешно защитил докторскую диссер-
тацию «Клинические и патогенетические аспекты лазерной терапии в клинике внутренних 
болезней». Является руководителем 4 поисковых научно-исследовательских работ врачей-
соискателей и 2 запланированных диссертаций на соискание ученой степени кандидата 
медицинских наук. При его консультировании и руководстве защищены 4 кандидатские 
диссертации. Н.Б. Амиров неоднократно участвовал в международных, российских, респуб-
ликанских научных конференциях и съездах, где выступал с докладами. В 2002 г. избран 
профессором и членом-корреспондентом Российской академии естествознания. В 2002 г. 
организовал как главный редактор журнал «Вестник МКДЦ», имеющий международную 
регистрацию (ISSN 1726-6149).

С 2002  по 2012 г. являлся Генеральным директором программы «Отель-Клиника».
Н.Б. Амиров пользуется заслуженным авторитетом и уважением у администрации и среди 

коллег и пациентов. В 2000 г. награжден Почетной грамотой МКДЦ и Почетной грамотой МЗ РТ. 
В феврале 2004 г. присвоено почетное звание «Заслуженный врач Республики Татарстан».
С 2006 по 2007 г. был командирован в Африку, где работал начальником Медсанчасти 

предприятия «Алскон» (РУСАЛ) в Нигерии, г. Икот-Абаси.
В мае 2007 г. утвержден ВАК РФ в звании профессора. В мае 2008 г. избран академиком 

Российской академии естествознания.
Н.Б. Амиров с 2008 г. является основателем и главным редактором научно-практическо-

го, рецензируемого журнала «Вестник современной клинической медицины», имеющего 
международную регистрацию [ISSN 2071-0240 (Print) и ISSN 2079-553X (On line)]. Решением 
Президиума ВАК Министерства образования и науки РФ от 05.2012 г. журнал «Вестник со-
временной клинической медицины» включен в Перечень ведущих рецензируемых научных 
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журналов и изданий, в которых публикуются основные научные результаты диссертаций на 
соискание ученой степени доктора и кандидата наук. Импакт-фактор журнала по состоянию 
на январь 2020 г. = 0,808.

С 2008 г. является бессменным организатором и председателем Всероссийской ежегодной 
научно-практической конференции врачей медико-санитарных частей МВД РФ с участием 
врачей Республики Татарстан и с международным участием «Актуальные вопросы диагнос-
тики, лечения и профилактики в общемедицинской практике».

С 2008 г. является заместителем руководителя общества Российско-Вьетнамской дружбы, 
где ведет большую общественную работу по стратегическому партнерству и всестороннему 
сотрудничеству между Российской Федерацией и Социалистической Республикой Вьетнам. 

С 2012 г. является Генеральным директором ООО ММЦ «Современная клиническая 
медицина».

За время работы на всех участках зарекомендовал себя квалифицированным врачом, 
педагогом, научным и общественным работником, соблюдает общественные нормы поведе-
ния и морали, владеет собой и ситуацией в сложных обстоятельствах, корректен, выполняет 
требования внутреннего распорядка, бдителен в отношении соблюдения тайны и взаимо-
отношений с людьми. Нормы взаимоотношения в семье самые теплые. Честен, порядочен, 
трудолюбив, постоянно совершенствует и приобретает новые навыки в работе. Участвует в 
спортивных соревнованиях по волейболу, теннису, шахматам, лыжам. 

В марте 2010 г. за многолетний добросовестный труд награжден Почетной грамотой Ка-
занского государственного медицинского университета. 

В апреле 2010 г. за большой вклад в обеспечение медицинского обслуживания и лечеб-
но-профилактической помощи личному составу МВД по Республике Татарстан, высокий 
профессионализм, а также в связи с 60-летием награжден Почетной грамотой Министерства 
внутренних дел по Республике Татарстан. 

В июне 2010 г. решением президиума общества Российско-Вьетнамской дружбы награжден 
«Почетным знаком» общества и медалью «50 лет общества Российско-Вьетнамской дружбы». 

В марте 2011 г. решением Президиума Российской академии естествознания присвоено 
звание «Заслуженный деятель науки и образования». 

В ноябре 2012 г. Указом Президента Республики Татарстан присуждена Государственная 
премия и присвоено звание «Лауреат Государственной премии Республики Татарстан в об-
ласти науки и техники». 

В рамках национальной программы «Золотой фонд отечественной науки» решением 
комиссии по наградам «Европейского научно-промышленного консорциума» (протокол 
29/04.06.2013) награжден орденом LABORE ET SCIENTIA – ТРУДОМ И ЗНАНИЕМ. 

Н.Б. Амиров имеет награды Российской академии естествознания: диплом «Золотая ка-
федра России», орден Александра Невского «За научные победы и свершения», золотую 
медаль имени В.И. Вернадского. 

Научная биография Н.Б. Амирова включена в общероссийскую энциклопедию «УЧЕНЫЕ 
РОССИИ». Информация в Интернете на сайте: www.famous-scentists.ru – «ЗНАМЕНИТЫЕ 
УЧЕНЫЕ РОССИИ».

В июне 2014 г. за многолетнюю безупречную деятельность по подготовке высококвалифи-
цированных медицинских кадров, эффективную организацию научного и образовательного 
процесса и в связи с 200-летием Казанского государственного медицинского университета 
награжден Почетной грамотой Министерства здравоохранения Республики Татарстан.

В 2015 г. за многолетний, добросовестный труд в системе ведомственного  здра во-
охранения и в связи с юбилеем награжден Грамотой Министерства внутренних России по 
Республике Татарстан. 

В 2015 г. за заслуги в области здравоохранения и многолетний добросовестный труд на-
гражден Почетной грамотой Министерства здравоохранения Российской Федерации.

В ноябре 2015 г. награжден нагрудным знаком «За отличную службу в МВД по Республике 
Татарстан». В сентябре 2017 г. отмечен Благодарственным письмом Председателя Государ-
ственного Совета Республики Татарстан.



10 ВЕСТНИК СОВРЕМЕННОЙ КЛИНИЧЕСКОЙ МЕДИЦИНЫ   2020   Том 13, вып. 1ОРИГИНАЛЬНЫЕ ИССЛЕДОВАНИЯ

© А.А. Бакина, В.И. Павленко, 2020

УДК  616.24-036.12-07:616.15-074 DOI: 10.20969/VSKM.2020.13(1).10-16

КОМПЛЕКСНЫЙ АНАЛИЗ КИСЛОТНО-ОСНОВНОГО СТАТУСА, 
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Реферат. Цель исследования – провести комплексный анализ кислотно-основного статуса, газового и электро-
литного состава венозной крови у больных хронической обструктивной болезнью легких различных категорий 
риска обострений. Материал и методы. Проведено обследование 59 больных с подтвержденным диагнозом 
«хроническая обструктивная болезнь легких», получавших терапию по поводу обострения заболевания в усло-
виях пульмонологического стационара. Участники исследования были разделены на 2 группы: группа низкого 
риска обострений и группа высокого риска обострений. Пациентам проведена комплексная оценка жалоб, 
анамнестических данных, стандартные лабораторные и инструментальные исследования, включая общий 
анализ мочи, клинический и биохимический анализы крови, компьютерную томографию органов грудной клетки, 
электрокардиографию, спирометрическое исследование, пульсоксиметрию (учитывался показатель сатурации 
в состоянии покоя без кислородной поддержки), исследование кислотно-основного состояния, электролитного 
и газового состава венозной крови. Статистическая обработка полученных данных проводилась с использова-
нием программы Microsoft Office Excell 2007 и программного пакета программ Statistica 10. Результаты и их 
обсуждение. Между группами пациентов выявлена статистически значимая разница показателей парциального 
давления кислорода крови, стандартного бикарбоната, уровня калия. У лиц группы высокого риска обостре-
ний достоверно чаще встречалась дыхательная недостаточность II степени. Отмечено наличие корреляций 
между концентрацией гемоглобина и постбронходилатационными значениями практически всех исследуемых 
спирометрических показателей. Выводы. Обнаруженные закономерности могут говорить о влиянии частоты 
обострений хронической обструктивной болезни легких на возникновение дисбаланса кислотно-основного 
состояния, газового и электролитного состава крови. Оценка показателей газов крови, кислотно-основного со-
стояния организма, баланса электролитов должна являться неотъемлемой частью диагностического процесса 
и ведения пациентов с хронической обструктивной болезнью легких, при этом пристального внимания требуют 
пациенты группы высокого риска обострений.
Ключевые слова: хроническая обструктивная болезнь легких, обострение, кислотно-основное состояние, 
электролиты, газовый состав крови.
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Abstract. The aim of the study was to comprehensively analyze the acid-base state, gas and electrolyte composition 
of venous blood in patients suffering from chronic obstructive pulmonary disease (COPD) with various exacerbation 
risk. Material and methods. The study included 59 patients with a confirmed diagnosis of COPD who received treat-
ment for their exacerbation episodes at inpatient department. All participants were divided in 2 groups: patients with low 
exacerbation risk and patients with high risk. They underwent a comprehensive assessment of complaints and medical 



ВЕСТНИК СОВРЕМЕННОЙ КЛИНИЧЕСКОЙ МЕДИЦИНЫ   2020   Том 13, вып. 1   11ОРИГИНАЛЬНЫЕ ИССЛЕДОВАНИЯ

history, laboratory and instrumental research according to COPD examination standard, including clinical and biochemi-
cal blood tests, general urine analysis, electrocardiography, computed tomography of chest organs, spirometry, pulse 
oximetry (saturation rate at rest without oxygen support was taken into account), the investigation of the acid-base state, 
electrolyte and gas composition of the venous blood. We used Microsoft Office Excel 2007 and Statistica 10 software 
package for statistical processing of data. Results and discussion. We revealed a statistically significant difference 
between the partial pressure of blood oxygen, standard bicarbonate and potassium levels in groups of patients. II degree 
respiratory failure was significantly more likely to occur in patients with high exacerbation risk. The correlation between 
hemoglobin concentrations and postbronchodilation numbers of almost all spirometric indicators takes place. Conclu-
sions. Revealed patterns may indicate the effect of COPD exacerbations frequency on the occurrence of imbalance 
in acid-base state, gas and electrolyte blood composition. Evaluation of blood gas parameters, acid-base state and 
balance of electrolytes should be considered as an integral part of the diagnostic process and management in patients 
with COPD, especially in those with high risk of exacerbations.
Key words: chronic obstructive pulmonary disease, exacerbation, acid-base condition, electrolytes, gas composition.
For reference: Bakina AA, Pavlenko VI. Complex analysis of the acid-basic state, gas and electrolyte composition of 
the venous blood in patients with chronic obstructive pulmonary disease with different exacerbation risks. The Bulletin 
of Contemporary Clinical Medicine. 2020; 13 (1): 10-16. DOI: 10.20969/VSKM.2020.13(1).10-16.

По современным международным рекомен-
да циям, хроническая обструктивная бо-

лезнь легких (ХОБЛ) определяется как широко 
распространенное, потенциально предотвратимое 
и курабельное заболевание, характеризующееся 
персистирующей клинической симптоматикой и 
связанное с ограничением воздушного потока, раз-
вивающееся в связи с влиянием раздражающих 
частиц или газов [1]. Вклад ХОБЛ в общую структуру 
заболеваемости и смертности крайне высок. Соглас-
но исследованиям по прогнозированию основных 
причин смертности к 2030 г. ХОБЛ войдет в число 
лидеров среди причин смерти, уступив первенство 
лишь сердечно-сосудистым и цереброваскулярным 
заболеваниям [2]. 

К предикторам неблагоприятного прогноза 
ХОБЛ относят легочную гиперинфляцию, явления 
дыхательной недостаточности (ДН), частые обо-
стрения заболевания [3, 4]. По данным современных 
исследователей, летальный исход большинства 
больных ХОБЛ происходит во время обострения 
заболевания [5]. 

При стабильном течении ХОБЛ основные кон-
станты организма не отклонены от нормальных 
показателей, однако при обострении ХОБЛ часто 
наблюдается их декомпенсация, ведущая к разви-
тию ДН. Согласно данным масштабных зарубежных 
исследований, более чем у половины больных, по-
ступающих на лечение в стационар с обострением 
ХОБЛ, на момент первичного осмотра выявляется 
гипоксемия и повышение значений парциального 
давления углекислого газа крови (pСО2) выше 45 мм 
рт.ст. У 20% больных при госпитализации в связи с 
обострением заболевания наблюдается респира-
торный ацидоз [6]. 

В условиях здорового организма, благодаря 
адекватной буферной емкости крови, активности 
респираторного (легкие) и метаболического (почки) 
буфера происходит поддержание рН на оптималь-
ном уровне [7], который, согласно Siggaard-Andersen 
(1979), для артериальной крови составляет 7,35–
7,45, а для венозной – 7,32–7,41. Ацидоз и алка-
лоз – патологические процессы, изменяющие рН в 
условиях отсутствия адекватной реакции вторичных 
компенсаторных механизмов, возникающих в ответ 
на первичный этиологический фактор. Снижение 
рН крови возникает при ацидозе за счет избытка 

кислот, повышения содержания катионов водорода 
(Н+); увеличение количества оснований, уменьшение 
концентрации Н+ характеризуется ростом рН крови 
и называется алкалозом [8]. 

При обострении ХОБЛ вследствие воздействия 
провоцирующего фактора происходит усиление вос-
паления дыхательного тракта, что способствует по-
вышенной секреции слизи, отеку слизистой оболоч-
ки бронхов и бронхоспазму [9]. Явления обструкции 
при обострении ХОБЛ могут приводить к развитию 
декомпенсированной гиперкапнии, которая чаще 
всего является причиной развития респираторного 
варианта ацидоза [10]. Изначальным механизмом 
смещения равновесия в сторону избытка Н+ при этом 
является увеличение pСО2 и уменьшение  срод ства 
гемоглобина к кислороду, что в первую очередь ве-
дет к увеличению емкости бикарбонатного буфера 
крови, усилению реабсорбции натрия в почках [8]. В 
Великобританском ретроспективном исследовании, 
включавшем данные порядка 1000 пациентов, по-
казано, что респираторный ацидоз, выявляемый у 
20% лиц с ХОБЛ при поступлении в стационар по 
поводу обострения заболевания, связан с повы-
шенным риском последующей интубации трахеи 
и коррелирует с показателями смертности [11]. По 
данным Brill SE (2014), выраженность ацидемии 
влияет на прогноз течения ХОБЛ, при этом значи-
мое его ухудшение прогнозируется при наличии у 
пациента гиперкапнии, персистирующей после ку-
пирования обострения [6]. В недавно проведенных 
исследованиях отмечено, что гиперкапния может 
вызывать снижение темпа репарации эпителиаль-
ных повреждений и уничтожения бактерий в легких 
при обострении ХОБЛ [12]. Гипоксемия, также час то 
выявляемая у больных ХОБЛ, может вызывать утол-
щение комплекса интима–медиа сосудов за счет 
развития гипертрофии и гиперплазии эндотелия, 
гладкомышечных клеток сосудов [13], что в насто-
ящее время рассматривается в качестве маркера 
сердечно-сосудистого риска [14].

Однако, несмотря на активное изучение кислот-
но-основного состояния, электролитного и газового 
состава крови у больных ХОБЛ, на настоящий момент 
остается не до конца изученной роль обострений в 
возникновении дисбаланса указанных систем, взаимо-
связь нарушений КОС с клиническими проявлениями 
обострения ХОБЛ и спирометрическими показателями. 
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Цель исследования – провести комплексный 
анализ кислотно-основного статуса, газового и 
электролитного состава венозной крови у больных 
ХОБЛ различных категорий риска обострений.

Материал и методы. Все методы обследова-
ния одобрены этическим комитетом Федерального 
государственного бюджетного образовательного 
учреждения высшего образования «Амурская 
государственная медицинская академия» Мини-
стерства здравоохранения Российской Федерации. 
Включение лиц в исследование проводилось после 
оформления пациентом добровольного информиро-
ванного согласия.

В исследование включены 59 больных ХОБЛ, 
получавших лечение по поводу обострения ХОБЛ 
в  стационарных условиях государственного авто-
номного учреждения здравоохранения Амурской 
области «Благовещенская городская клиническая 
больница» и Федерального государственного  бюд-
жет ного научного учреждения «Дальневос точный 
научный центр физиологии и патологии дыхания». 
Диагноз выставлялся согласно рекомендациям 
«Глобальной инициативы по хронической обструк-
тивной болезни легких (Global Initiative for Chronic 
Obstructive Lung Disease – GOLD, 2017)» [1], со-
гласно Международной классификации болезней 
10-го пересмотра (МКБ-10), клиническим рекомен-
дациям Российского респираторного общества по 
ХОБЛ (2016).

Распределение пациентов согласно интеграль-
ной оценке ХОБЛ по классификации ABCD отражено 
на рисунке. 

3% 

36% 

14% 

47% 

Категория А ( n=2) 
Категория  B (n=21)
Категория  C (n=8) 
Категория  D (n=28) 

Распределение больных ХОБЛ из общей когорты  
на категории согласно классификации ABCD

В исследование не включали пациентов, имею-
щих следующие патологии: онкологические заболе-
вания любой локализации, туберкулез, диффузные 
поражения легких иной природы, островоспалитель-
ные заболевания, системные заболевания соеди-
нительной ткани, ХОБЛ с крайне тяжелой степенью 
ограничения скорости воздушного потока, любые 
заболевания и состояния, требующие лечения в 
отделениях непульмонологического профиля. 

В гендерном составе превалировали мужчины, 
доля которых составила 96,6% (n=57). Все обсле-
дуемые были лицами среднего возраста (от 44 до 
60 лет). Оценка ведущих симптомов, характерных 
для ХОБЛ, производилась по балльным шкалам. 

Выраженность одышки исследовалась по модифи-
цированному вопроснику Британского медицинско-
го исследовательского совета (mMRC), согласно 
которому 0 баллов характеризовали отсутствие 
одыш ки, 1 балл – легкую одышку, 2 балла – одышку 
средней выраженности, 3 балла – тяжелую одышку, 
4 балла – очень тяжелую одышку. При оценке кашля 
0 баллов выставлялось при его отсутствии, 1 балл – 
при возникновении кашля лишь в утренние часы, 
2 балла характеризовали редкие эпизоды кашля 
(до 3 раз в сутки), 3 балла – частые эпизоды (более 
3 раз в сутки). Четырехбалльная шкала оценки 
выделения мокроты имела следующую града цию 
выражен ности симптома: отсутствие мокроты 
при  ни ма ли за 0 баллов; 1 балл выставляли при 
на личии у пациента незначительного объема мокро-
ты, выделяемой нерегулярно; небольшой объем 
мокроты, присутствующей постоянно, характеризо-
вался 2 баллами; 3 балла выставляли при наличии 
умеренного суточного объема мокроты (до 50 мл); 
4 балла – при выделении более чем 50 мл мокроты 
в сутки. Для оценки влияния ХОБЛ на самочувствие 
и повседневную активность пациента применяли 
тест оценки ХОБЛ (COPD Assessment Test – CAT) с 
подсчетом суммарного балла.

Курильщиками являлись 100% обследованных 
(n=59). Расчет индекса курящего человека (ИКЧ) 
производился по следующей формуле: 

ИКЧ=             (пачка/ 
                 лет). 

Всем пациентам произведена оценка ростове-
совых показателей с расчетом индекса массы тела 
Кетле (ИМТ) по следующей формуле: 

   ИМТ =          (кг/м2).

Всем обследуемым проведены лабораторные и 
инструментальные исследования, входящие в стан-
дарт обследования больного ХОБЛ, включая общий 
анализ мочи, клинический и биохимический анализы 
крови, компьютерную томографию органов грудной 
клетки, спирометрию до и после пробы с бронхо-
литиком, электрокардиографию, пульсоксиметрию 
(учитывался показатель сатурации в состоянии 
покоя без кислородной поддержки). При исследо-
вании гематологических показателей использовали 
образцы венозной крови. Клинико-анамнестическая 
характеристика общей когорты больных представ-
лена в табл. 1. 

При оценке газового состава венозной крови, кис-
лотно-основного состояния и электролитов учитыва-
ли следующие показатели: рН; pCO2; парциальное 
напряжение кислорода в крови (pO2); парциальное 
напряжение кислорода при 50% насыщении крови 
кислородом (P50), отражающего сродство гемогло-
бина к кислороду; общую концентрацию кислорода 
(ctO2); концентрацию общей двуокиси углерода 
(TCO2); общую концентрацию гемоглобина (ctHb); 
оксигемоглобина (FO2Hb); карбоксигемоглобина 
(FCOHb); дезоксигемоглобина (FHHb); метгемогло-
бина (FMetHb); стандартный бикарбонат (SBC); рас-

Количество сигарет, 
выкуриваемых в сутки,шт.× количество

 лет курения,годы
20

Вес, кг
Рост, м2
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считанный дефицит либо избыток оснований (BE); 
рассчитанный дефицит либо избыток оснований 
для всей внеклеточной жидкости, включая кровь 
(BE-ecf); актуальный бикарбонат (cHCO3

-); концент-
рацию лактата в артериальной крови (cLac); ионы 
калия (K+); натрия (Na+); хлора (Cl-).

Все пациенты, принявшие участие в исследова-
нии, были разделены на 2 группы согласно числу 
обострений, перенесенных за 12 мес (ЧОГ) до 
момента включения в исследование: в 1-ю груп-
пу низкого риска обострений вошли 23 больных 
ХОБЛ, которые не госпитализировались по поводу 
обострений ХОБЛ за предшествующие 12 мес или 
пе ре несли ≤1 обострения (ЧОГ составил 0 [0;0]); 
во 2-ю группу высокого риска обострений включе-
ны 36 человек, перенесших ≥2 обострений или ≥1  
обост рения с госпитализацией (ЧОГ – 1 [1,2]). Разни-
ца между ЧОГ 1-й и 2-й группами была статистически 
значимой с уровнем p˂0,001.

Т а б л и ц а  1
Клинико-анамнестическая характеристика  

пациентов с ХОБЛ 

Показатель Значение

Возраст, лет 60 [56; 60]

Пол (мужчины/женщины), n 57/2

Длительность течения ХОБЛ, лет 7[4; 13] 

mMRC, баллы 2 [1; 3]

Кашель, баллы 2 [1; 2]

Мокрота, баллы 2 [2; 4]

CAT, баллы 14,5 [9,5; 23,0]

ИКЧ, пачка/лет 39 [25; 50]

ИМТ, кг/м2 25,54 [22,49; 29,38]

Насыщение артериальной крови 
кислородом (SpO2), %

92 [90; 95]

Отношение объема форсирован-
ного выдоха за первую секунду к 
форсированной жизненной емкости 
легких (ОФВ1/ФЖЕЛ), % от долж
ного

58,93 [44,51; 82,35]

Постбронходилатационный ОФВ1, 
% от должного 35,63 [27,34; 48,75]

Примечание: данные представлены в формате Ме [Q1; Q3]).

Согласно современным рекомендациям, за 
обострение ХОБЛ принимали остро возникшее 
ухудшение респираторной симптоматики, не харак-
терное для ежедневных ее колебаний, требующее 
коррекции применяемой терапии [1]. Оценка ЧОГ 
производилась ретроспективно.

Группы больных были сопоставимы по возрасту, 
ИМТ, ИКЧ, данным шкал, характеризующих клини-
ческую симптоматику (табл. 2).

По данным спирометрии группы были сопостави-
мы по значениям ФЖЕЛ, ОФВ1, пиковой объемной 
скорости (ПОС), мгновенной объемной скорости в 
момент выдоха 25% ФЖЕЛ (МОС25), МОС в момент 
выдоха 50% ФЖЕЛ (МОС50), МОС в момент выдоха 
75% ФЖЕЛ (МОС75) как до, так и после пробы с брон-
холитиком, а также индексу Генслара (ОФВ1/ФЖЕЛ) 
до проведения пробы. Однако постбронходилатаци-
онные значения индекса Генслара были статисти-
чески ниже у пациентов 2-й группы (p=0,04), также 
различия были статистически значимы при сравне-
нии показателей жизненной емкости легких (ЖЕЛ) 
до проведения пробы с бронхолитиком (p=0,028).

Все пациенты, включенные в исследование, 
получали терапию согласно рекомендациям и стан-
дартам медицинской помощи больным ХОБЛ [1]. 

Статистическую обработку данных, полученных 
в ходе исследования, проводили с использованием 
программы Microsoft Office Excell 2007 и программ-
ного пакета статистических программ Statistica 10 
для операционной системы Microsoft Windows. Со-
ответствие изучаемых количественных признаков 
закону нормального распределения оценивали 
аналитическим методом с применением критерия 
Шапиро – Уилка. В методы описательной статистики 
включали вычисление медианы (Ме) в качестве ме-
ры центральной тенденции, значения нижнего (Q1) и 
верхнего (Q3) квартилей как меру рассеяния. Запись 
полученных данных осуществлялась в формате Ме 
[Q1; Q3]. Сравнение двух независимых групп прово-
дили с использованием непараметрического крите-
рия U Манна – Уитни. По категориальному признаку 
производилось сравнение групп с использованием 
χ2 Пирсона с поправкой Йетса в случае, если одно 
из значений ˂10. При малых значениях (≤5), на-
блюдающихся в выборках, сравнение проводили 
с учетом двустороннего точного критерия Фишера. 

Т а б л и ц а  2
Клиническая характеристика групп пациентов 

Показатель 1-я группа
(n=23)

2-я группа
(n=36) р

Возраст, лет 57 [55; 60] 60 [58; 60] 0,08

ИКЧ, пачка/лет 30 [15; 50] 40 [30; 50] 0,13

ИМТ, кг/м2 24,54 [22,04; 29,09] 25,91 [23,15; 29,98] 0,53

mMRC, баллы 2 [2; 3] 3 [1; 3] 0,25

Кашель, баллы 2 [1; 2] 2 [1; 2] 0,77

Мокрота, баллы 2 [1; 2] 3 [2; 4] 0,17

CAT, баллы 12 [10; 19] 21 [9; 25] 0,06

Примечание: данные представлены в формате Ме [Q1; Q3], сравнение групп с использованием критерия U Манна – Уитни.
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Для оценки наличия и выраженности связи между 
признаками применялся коэффициент ранговой 
корреляции Спирмена. Критическим уровнем ста-
тистической значимости считали р˂0,05.

Результаты и их обсуждение. Согласно получен-
ным нами данным (табл. 3), выявлена статис тически 
значимая разница показателей pO2, SBC и уровня K+ 
между исследуемыми группами пациентов с ХОБЛ. 

В общей когорте пациентов явления ды ха тельной 
недостаточности (ДН), оцененные по уровню насы-
щения крови кислородом (SpO2), были выявлены у 
69,5% (n=41) обследуемых. При этом ДН I степени 
(SpO2 на уровне 90–94%) [15] определялась у 45,8% 
(n=27) пациентов, ДН II степени (SpO2 на уровне 
75–89%) [15] – у 23,7% (n=14) пациентов. При де-
тальной оценке выявлено, что у лиц 2-й группы до-
стоверно чаще встречалась ДН II степени (p=0,03), 
статистически значимой разницы между частотой 
встречаемости ДН I степени между группами не 
получено. Разница между значением SpO2 между 
группами была статистически значима (р=0,048), при 
этом значения показателя в 1-й группе составили 94 
[92; 96]%, а во 2-й группе – 91 [88; 94]%. 

Согласно классификации Siggaard–Andersen 
(1979), нормальные значения pO2 венозной крови 
находятся в пределах 40–45 мм рт.ст. По нашим 
данным, лишь у 3,4% (n=2) из общего числа паци-
ентов значение pO2 укладывалось в границы нормы. 
Полученная статистически значимая разница по-
казателей pO2 между группами обследуемых может 

указывать на роль частоты обострений в выражен-
ности гипоксемии.

У 100% (n=59) обследованных пациентов вы-
явлено повышение значения P50, отрицательно 
коррелирующего со значением pO2, что является 
механизмом компенсации и способствует увеличе-
нию оксигенации тканей [16].

Гиперкапния наблюдалась у 32,2% (n=19) паци-
ентов общей когорты, из них 22% (n=13) больных 
относились к числу лиц группы с высокой частотой 
обострений, а 10,2% (n=6) – к группе с низкой час-
тотой обострений. 

При оценке показателей кислотно-основного 
состояния (табл. 4) выявлено, что у 65,2% (n=15) 
лиц 1-й группы выявлены нарушения КОС. Из них 
у 43,5% (n=10) пациентов наблюдались явления 
ацидоза, при этом явления компенсированного 
ацидоза отмечались у 8,7% (n=2) больных, а на 
долю субкомпенсациии и декомпенсации состояния 
пришлось по 17,4% (n=4) случаев. У 8,7% (n=2) лиц 
выявлено наличие компенсированного респира-
торного алкалоза, аналогичная доля лиц пришлась 
на декомпенсацию метаболического алкалоза. У 
1 (4,3%) больного выявлен декомпенсированный 
метаболический ацидоз. Во 2-й группе высокого 
риска обострений ХОБЛ нарушения КОС определя-
лись у 58,4% (n=21) обследуемых. Наиболее часто 
встречались субкомпенсированный респираторный 
ацидоз (11,1%, n=4) и декомпенсированный метабо-
лический алкалоз (11,1%, n=4), вероятной причиной 

Т а б л и ц а  3
Значения показателей газового состава венозной крови, кислотно-основного статуса,  

электролитного состава у больных ХОБЛ в зависимости от категории риска обострений

Показатель 1-я группа
(n=23)

2-я группа
(n=36) р

рН 7,34 [7,31; 7,39] 7,35 [7,32; 7,39] 0,93

pCO2, мм рт.ст. 51,0 [46,5; 56,0] 47,4 [43,0; 55,0] 0,5

pO2, мм рт.ст. 22,5 [20,0; 29,05] 30,0 [25,85; 34,15] 0,04*

P50, мм рт.ст. 31,36 [29,71; 37,13] 31,25 [29,09; 32,34] 0,61
ctO2, Vol% 8,15 [4,40; 11,10] 12,35 [10,20; 13,65] 0,18
TCO2, ммоль/л 29,25 [28,0; 30,90] 27,3 [25,9; 30,0] 0,32
ctHb, г/л 142 [122; 209] 172 [156; 190] 0,3
FO2Hb, % 18,9 [18,7; 54,4] 45,3 [34,2; 57,0] 0,44
FCOHb, % 1,0 [0,9; 1,5] 0,8 [0,6; 14,0] 0,36
FHHb, % 78,5 [43,9; 79,2] 52,1 [41,3; 64,1] 0,61
FMetHb, % 1,1 [0,8; 1,1] 1,0 [1,0; 1,1] 0,8
SBC, ммоль/л 22,7 [22,7; 22,7] 23,2 [22,9; 24,5] 0,000*
BE, ммоль/л 1,75 [-1,30; 2,10] 0,2 [-1,1; 3,0] 0,9
BE-ecf, ммоль/л 2,3 [-0,4; 3,0] 0,85 [-0,75; 4,05] 0,95
cHCO3

-, ммоль/л 26,3 [22,9; 28,6] 24,7 [22,4; 26,1] 0,47
cLac, ммоль/л 2,5 [2,4; 5,0] 2,6 [2,2; 3,1] 0,9
K+, ммоль/л 3,30 [2,92; 3,62] 3,77 [3,40; 4,24] 0,028*
Na+,ммоль/л 143,35 [138,0; 146,30] 141,0 [139,9; 142,0] 0,17
Cl- , ммоль/л 103 [101; 104] 109 [104; 110] 0,11

Примечание: данные представлены в формате Ме [Q1; Q3], сравнение групп с использованием критерия U Манна – Уитни; 
*различия между группами статистически значимы.
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которого, по данным литературы, может служить 
применение системных глюкокортикостероидов, 
рекомендованных для терапии обострений ХОБЛ 
[1,10]. Статистически значимой разницы между ча-
стотой встречаемости различных видов дисбаланса 
КОС между группами не получено (p˃0,05).

Определено, что у большого числа пациентов 
выявлялись признаки электролитного дисбаланса. 
Так, среди лиц 1-й группы у 69,6% (n=16) отмечен 
пониженный уровень K+. Повышение Na+ отмечено 
у 39,1% (n=9), а его снижение – у 8,7% (n=2) лиц. 
При этом у 43,5% (n=10) пациентов отмечался одно-
временный дисбаланс нескольких показателей. Во 
2-й группе у 30,6% (n=11) обследуемых выявлена 
гипокалиемия, у 11,1% (n=4) – гипонатриемия. В 
отличие от 1-й группы, в которой нарушений обмена 
Cl- выявлено не было, у 8,3% (n=3) лиц 2-й группы 
отмечено снижение показателя, повышенные его 
значения определялись в 69,4% (n=25) случаев 
(˂0,001). Уровень K+ имел корреляции умеренной 
силы с ЧОГ (r=0,45), длительностью течения ХОБЛ 
(r=0,5), ИКЧ (r=0,36) и сильную обратную связь со 
значениями ЖЕЛ до проведения пробы с бронхоли-
тиком (r=-0,8). Уровень Na+ отрицательно коррели-
ровал со значениями ИКЧ (r=-0,38).

При проведении исследования отмечено на-
личие сильной прямой связи между уровнем ctHb 
и постбронходилатационных ПОС (r=0,78), МОС25 
(r=0,76), МОС50 (r=0,84), МОС75 (r=0,83), ОФВ1/
ФЖЕЛ (r=0,8); умеренной или сильной обратной 
связи FCOHb с постбронходилатационными значе-
ниями практически всех исследуемых спирометри-
ческих показателей: ЖЕЛ (r=-0,68), ОФВ1 (r=-0,81), 
индексом Генслара (r=-0,74), ПОС (r=-0,92), МОС25 
(r=-0,74), МОС50 (r=-0,72), МОС75 (r=-0,67). 

Выводы. При обострении ХОБЛ часто наблюда-
ется ДН (69,5%), при этом у лиц с высоким риском 
обострений чаще встречается ДН II степени, а по-
казатель SpO2 статистически ниже, чем в группе 
низкого риска обострений. У пациентов с высоким 
риском обострений выявляется более выраженная 

гипоксемия, чаще встречается повышенный уровень 
Cl-. В исследовании выявлены корреляции между 
ЧОГ и уровнем K+. Обнаруженные закономерности 
могут говорить о влиянии ЧОГ у больных ХОБЛ на 
возникновение дисбаланса кислотно-основного со-
стояния, газового и электролитного состава крови. 
Оценка показателей газов крови, кислотно-основ-
ного состояния организма, баланса электролитов 
должна являться неотъемлемой частью диагнос-
тического процесса и ведения пациентов с ХОБЛ, 
при этом пристального внимания требуют пациенты 
группы высокого риска обострений.

Прозрачность исследования.  Спонсорская 
поддержка для проведения исследования не предо
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Т а б л и ц а  4
Состояние кислотно-основного равновесия у больных ХОБЛ

Состояние 1-я группа
(n=23)

2-я группа
(n=36)

Норма 8 15

Ацидоз

Респираторный

Компенсированный, n 2 2

Субкомпенсированный, n 4 4

Декомпенсированный, n 4 3

Метаболический

Компенсированный, n – –

Субкомпенсированный, n – 2

Декомпенсированный, n 1 1

Алкалоз

Респираторный

Компенсированный, n 2 1

Субкомпенсированный, n – –

Декомпенсированный, n – 1

Метаболический

Компенсированный, n – 3

Субкомпенсированный, n – –

Декомпенсированный, n 2 4
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Реферат. Цель исследования – изучение влияния этилметилгидроксипиридина сукцината на изменения ста-
туса мозгового кровотока, сознание, тяжесть пациентов с тяжелой сочетанной черепно-мозговой травмой при 
непрерывной инфузии в течение 10 сут. Материал и методы. В исследование были включены 50 пациентов 
с тяжелой сочетанной черепно-мозговой травмой. У всех пациентов был диагностирован ушиб головного мозга 
и/или травматическое субарахноидальное кровоизлияние, сочетанные с повреждением длинных трубчатых 
костей и/или травмы грудной клетки, и/или брюшной полости. Пациенты, нуждающиеся в экстренной нейрохи-
рургической помощи – удалении внутримозговой гематомы, в исследование не включались. Пациенты были 
разделены на 2 группы, по 25 в каждой. 1-я группа – контрольная. Пациенты этой группы получали стандартную 
терапию, им не проводили длительную инфузию этилметилгидроксипиридина сукцината. Пациентам 2-й группы 
дополнительно вводили внутривенно через дозатор этилметилгидроксипиридина сукцинат в дозе 100 мг/ч в 
течение 10 сут. Изучались показатели линейных скоростей мозгового кровотока (систолическая скорость, диа-
столическая скорость, пульсационный индекс, индекс сопротивления), на основе которых определялся паттерн 
мозгового кровотока (гипоперфузия, гиперперфузия, ангиоспазм, затрудненная перфузия, нормоперфузия), 
верифицировали уровень сознания (шкала ком Глазго) и рассчитывали тяжесть состояния пациентов по шкале 
APACHE II. Результаты и их обсуждение. Установлено, что использование этилметилгидроксипиридина 
сукцината по указанной методике сопровождалось ускоренной нормализацией церебральной гемодинамики, 
сознания и тяжести состояния. Тем самым подтверждена целесообразность использования инфузии препарата 
по указанной методике. Выводы. Пациентам с тяжелой сочетанной черепно-мозговой травмой целесообразно 
назначение инфузии этилметилгидроксипиридина сукцината в дозе 100 мг/ч в течение 10 сут. 
Ключевые слова: сочетанная черепно-мозговая травма, паттерны мозгового кровотока, нарушения сознания, 
этилметилгидроксипиридина сукцинат. 
Для ссылки: Влияние 10-суточной инфузии этилметилгидроксипиридина сукцината на мозговой кровоток, вос-
становление сознания и тяжесть состояния пациентов с сочетанной черепо-мозговой травмой / О.В. Военнов, 
Г.А. Бояринов, Е.А. Абрамова [и др.] // Вестник современной клинической медицины. – 2020. – Т. 13, вып. 1. – 
С.17–21. DOI: 10.20969/VSKM.2020.13(1).17-21.
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Abstract. The aim of the study was to investigate the effect of ethylmethylhydroxypyridine succinate on changes in 
the status of cerebral blood flow, consciousness, severity of condition in patients with severe complex craniocerebral 
trauma who underwent continuous 10-day infusion. Material and methods. We examined 50 patients with complex 
traumatic brain injury, both men and women. All patients were diagnosed with cerebral contusion and (or) traumatic 
subarachnoid hemorrhage combined with long tubular bones damage and (or) chest and (or) abdominal cavity injury. 
Patients requiring emergency neurosurgical care (intracerebral hematoma removal) were not included in the study. 
Participants of the study were divided in 2 groups of 25 each. The 1st group was considered as a control group: the 
patients received standard therapy and did not undergo prolonged infusion of ethylmethylhydroxypyridine succinate. In 
addition to the standart therapy patients of the 2nd group received infusions of ethylmethylhydroxypyridine succinate 
at a dose of 100 mg/hour for 10 days. Cerebral blood flow pattern (hypoperfusion, hyperperfusion, angiospasm, 
obstructed perfusion, normoperfusion) was determined on the basis of linear cerebral blood flow rates (systolic velocity, 
diastolic velocity, pulsation index, resistance index). The level of consciousness was also evaluated according to the 
Glasgow scale and the severity of patients’ condition was calculated by means of APACHE II scale. Results and 
discussion. We found that the use of ethylmethylhydroxypyridine succinate according to the specified method was 
associated with accelerated normalization of cerebral hemodynamics, consciousness and severity of the condition. 
This confirms the viability of using the infusion of ethylmethylhydroxypyridine succinate according to the specified 
method. Conclusion. It is advisable to include 10-day infusion of ethylmethylhydroxypyridine succinate at a dose of 
100 mg/hour in complex traumatic brain injury treatment.
Key words: complex traumatic brain injury, cerebral blood flow patterns, impairment of consciousness, 
ethylmethylhydroxypyridine succinate. 
For reference: Voennov OV, Boyarinov GA, Abramova EA, Trofimov AO, Chistyakov SI, Antipov NI, Kudryashova AS, 
Murzaliev RL. The effect of ten-day infusion of ethylmethylhydroxypyridine succinate on cerebral blood flow, 
consciousness recovery and severity of condition of patients with complex traumatic brain injury. The Bulletin of 
Contemporary Clinical Medicine. 2020; 13 (1): 17-21. DOI: 10.20969/VSKM.2020.13(1).17-21.

Введение. Сочетанная черепно-мозговая 
травма (СЧМТ) характеризуется черепны-

ми и внечерепными повреждениями, что всегда 
усугубляет тяжесть состояния и ухудшает прогноз 
[1]. Ушиб и компрессия головного мозга являются 
основными видами повреждений головного мозга 
и характеризуются не только первичным пораже-
нием нейронов, но и повреждениями сосудистого 
эндотелия и, как следствие, нарушениями мозгового 
кровотока и его регуляции [2]. Поэтому одним из 
важнейших направлений интенсивной терапии по-
страдавших с повреждением головного мозга явля-
ется нормализация церебральной гемодинамики [3]. 

С учетом ишемического характера вторичных 
повреждений головного мозга становится очевид-
ной патогенетическая обоснованность применения 
лекарственных средств, обладающих вазоактивным, 
антигипоксическим и антиоксидантным действием [4]. 

Весьма перспективным в этом направлении яв-
ляется этилметилгидроксипиридина сукцинат, кото-
рый оказывает универсальное органопротективное 
действие у пациентов с сочетанными органными 
повреждениями и используется для лечения ише-
мических повреждений миокарда, головного мозга 
и профилактики развития синдрома полиорганной 
недостаточности [5]. 
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Цитопротективное действие этилметилгидрок-
сипиридина сукцината обусловлено двумя его 
компонентами, которые проникают через клеточную 
мембрану и оказывают антиоксидантное (эмокси-
пин) и антигипоксическое (сукцинат) действие [6]. 

Таким образом, изменения мозгового кровотока 
при повреждениях головного мозга, во многом опре-
деляющие степень нарушения сознания и тяжесть 
состояния в остром периоде сочетанной травмы, и 
его коррекция крайне важны и требуют дальнейшего 
своего изучения [7]. Разработка методов восстанов-
ления нарушенной церебральной гемодинамики с 
использованием антигипоксантов-антиоксидантов 
является актуальной и перспективной [8]. 

Цель исследования – изучить влияние внутри-
венной инфузии этилметилгидроксипиридина сук-
цината (ЭМГПС), применяемого в течение 10 сут 
посттравматического периода в дозе 100 мг/ч, на 
сроки восстановления мозгового кровотока, уровень 
сознания и индекс тяжести состояния пациента. 

Материал и методы. Нами было проведено 
одноцентровое проспективное рандомизированнное 
исследование. Было обследовано 50 пациентов с 
СЧМТ (38 женщин и 62 мужчины), возраст которых 
составил от 21 до 60 лет, средний возраст – 41,5 (29; 
51) года. У всех была диагностирована ЧМТ средней 
или тяжелой степени, не требующая экстренного 
нейрохирургического вмешательства, сочетанной с 
внечерепными повреждениями длинных трубчатых 
костей и/или органов грудной клетки, и/или брюшной 
полости. После проведения противошоковых меро-
приятий слепым методом проводилось разделение 
пациентов на 2 группы по 25 человек. В 1-й группе 
проводили стандартную терапию согласно клини-
ческим рекомендациям, стандартам и порядкам 
оказания помощи пациентам с ТСЧМТ. Пациенты 
2-й группы в комплексе интенсивной терапии до-
полнительно получали ЭМГПС. По возрасту, поло-
вому составу, тяжести состояния при поступлении в 
стационар пациенты всех групп были сопоставимы 
между собой (табл. 1).

На 1-м этапе исследования у пациентов всех 
групп с целью выявления типов нарушения мозго-
вого кровотока осуществляли первичное изучение 
параметров церебральной гемодинамики методом 
транскраниальной допплерографии (ТКДГ), опреде-
ляли уровень сознания (ШКГ) и тяжесть состояния 
по шкале APACHE II. 

На 2-м этапе в исследуемой группе продолжали 
введение ЭМГПС в течение 10 сут посттравматиче-
ского периода в дозе 100 мг/ч (1,32 мг/кг/ч). Инфузию 
ЭМГПС (торговое название Мексикор 5% р-р 2,0, 
50 мг/мл, ООО «Фарминвест», Россия) начинали че-
рез шприцевой дозатор сразу после проведения ТКДГ. 

В посттравматическом периоде на 3-, 5-, 7- и 10-е 
сут во всех группах оценивали уровень сознания по 
ШКГ, параметры церебральной гемодинамики мето-
дом ТКДГ и тяжесть состояния по шкале APACHE II. 
На проведение исследования было получено раз-
решение локального этического комитета ГБУЗ НО 
«Нижегородская областная клиническая больница 
им Н.А. Семашко» (протокол от 25 января 2011 № 78).

Т а б л и ц а  1
Характеристика больных в группах

Показатель

Группа, количество 
пациентов

1-я, конт-
рольная

2-я, ис-
следуе-

мая

Мужчины 15 16

Женщины 10 9

ЧМТ, сочетанная со скелетной 
травмой

8 7

ЧМТ, сочетанная со скелетной 
травмой и повреждением органов 
грудной клетки и/или живота

17 18

11–13 баллов по ШКГ 14 15

8–10 баллов по ШКГ 8 8

4–7 баллов по ШКГ 3 2

Оперативные вмешательства 12 11

Тяжесть состояния по шкале 
APACHE-II, Ме (Р25; Р75)

22  
(18; 24)

23  
(19; 25)

ТКДГ выполнялась прибором «Сономед 300 В» 
(датчиком 2 мГц) по методике сканирования сред-
ней мозговой артерии и других сосудов виллизи-
ева круга через височное «окно» (Aaslid R. et al.). 
Определялись и рассчитывались систолическая 
(Vmax), диастолическая (Vmin), средняя (Vm) 
скорости кровотока, пульсационный индекс (PI) 
и индекс сопротивления (RI). На основании по-
лученных данных верифицировали паттерны 
мозгового кровотока. За норму брались следую-
щие величины показателей: Vmax – 80–100 см/с, 
Vm – 50–60 см/с, Vmin – 30–50 см/с, PI – 0,7–1,0, 
RI – 0,5–0,55 (Ротенберг В., Гайдар Б.В., 1987) 
[9]. На основе верификации полученных данных 
устанавливали тип МК (ангиоспазм, затрудненная 
перфузия, гипоперфузия, гиперперфузия, нормо-
перфузия) [10]. У пациентов с вазоспазмом отме-
чается повышение систолической скорости более 
120 см/с и пульсационного индекса более 0,9. У 
пациентов с затрудненной перфузией отмечается 
снижение диастолической скорости и увеличение 
пульсационного индекса более 0,9. У пациентов с 
гипоперфузией отмечается снижение систоличе-
ской и диастолической скорости. У пациентов с 
гиперперфузией отмечается увеличение систоли-
ческой и диастолической скоростей и увеличение 
пульсового индекса более 0,7 [11]. 

Статистическая обработка материала про-
водилась программами Microsoft office Exсel и 
Statistica 6.0 с использованием (после проверки 
гипотезы на нормальность распределения в вы-
борках) общепринятых формул (Гублер Е.В., 1978; 
Лакин Г.Ф., 1980; Шимко П.Д., Власов М.П., 2003). 
Средние значения представлены в виде Ме (Р25; 
Р75). Достоверность различий определяли кри-
териями U Манна – Уитни или Фишера (угловой 
преобразователь ȹ*) для непараметрических 
по каза телей. Различие считалось достоверным 
при р˂0,05. 
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Результаты и их обсуждение. При проведении 
лечения пациентам 1-й группы, вне зависимости от 
вида патологического паттерна мозгового кровотока, 
у всех выживших пациентов отмечалась стадия ре-
активной гиперемии с третьих суток с последующим 
формированием нормоперфузии.

У пациентов 2-й (исследуемой) группы нормали-
зация мозгового кровотока также происходила через 
стадию умеренной гиперперфузии с последующим 
развитием нормоперфузии.

На 3-е сут исследования нормоперфузия была 
зарегистрирована у 6 пациентов в контрольной и у 
12 – во 2-й группе. То есть у пациентов 2-й группы 
нормоперфузия отмечалась в 48% случаев, в то 
время как в 1-й – в 24% случаев. На 5-е сут нор-
моперфузия определялась соответственно в 32% 
случаев в 1-й группе и в 60% случаев – во 2-й группе. 
В дальнейшем к 7-м и 10-м сут динамика нормали-
зации показателей МК выравнилась (табл. 2). 

Т а б л и ц а  2
Сроки нормализации линейных показателей мозгового 

кровотока (формирование нормоперфузии) у пациентов 
в группах

Этапы исследо-
вания, сут 

Группа, количество пациентов

1-я, контрольная 2-я, исследуемая

3-и 6 12* (ȹ*=1,793)

5-е 8 15* (ȹ*=2,012)

7-е 12 16

10-е 18 20

*Значение достоверно отличается от значения в 1-й (конт-
рольной) группе на данном этапе исследования (р˂0,05) по 
критерию Фишера (угловой преобразователь ȹ*).

У пациентов 1-й группы на 5-е сут лечения вос-
становление сознания до 15 баллов отмечали у 
6 пациентов (24% от всей группы), а к 10-м сут – у 
15 пациентов (60% от всей группы). Во 2-й группе 
к 5-м суткам лечения сознание восстановилось до 
15 баллов по ШКГ у всех больных, поступивших в 
ОРИТ, с уровнем депрессии сознания 11–13 баллов 
(15 человек, или 60% от всей группы). К 10-м сут 
ясное сознание восстановилось у 20 пациентов (в 
80% случаев) (табл. 3). 

Динамика индекса тяжести пациентов в группах 
приведена в табл. 4. 

Т а б л и ц а  3
Сроки восстановления сознания до 15 баллов по ШКГ
Этапы исследо-

вания, сут 
Группа, количество пациентов

1-я, контрольная 2-я, исследуемая

3-и 3 9* (ȹ*=2,051)

5-е 6 15* (ȹ*=2,645)

7-е 10 16

10-е 15 20

*Значение достоверно отличается от значения в 1-й (конт-
рольной) группе на данном этапе исследования (р˂0,05) по 
критерию Фишера (угловой преобразователь ȹ*).

Как следует из полученных данных, у пациентов 
во 2-й группе отмечали более ранние сроки норма-

лизации показателей МК (на 3–5-е сут) у большого 
числа пациентов по сравнению с пациентами конт-
рольной группы. Данный факт свидетельствует о 
способности ЭМГПС при постоянной и длительной 
инфузии в больших дозах ускорять процесс нор-
мализации мозгового кровотока, что согласуется с 
общепринятыми представлениями об ЭМГПС как о 
субстратном антигипоксанте с антиоксидантными 
свойствами [8]. 

Механизм данного эффекта, вероятно, связан 
во многом с улучшением метаболизма сосудистой 
стенки, что позволяет обеспечить более быстрый 
регресс патологических паттернов (ангиоспазм, 
гипоперфузия, затрудненная перфузия, гиперперфу-
зия) и обеспечить развитие нормоперфузии. Норма-
лизация метаболизма сосудистой стенки приводит к 
нормализации сосудистого тонуса вне зависимости 
от исходного типа нарушения МК. Данный эффект, 
вероятно, отражает нормализацию процессов ауто-
регуляции МК в связи с нормализацией метаболизма 
сосудистой стенки [12]. 

Ускорение нормализации показателей МК и уров-
ня сознания, безусловно, сказывается и на снижении 
индекса тяжести пациентов, что подтверждается и 
данной работой. А именно, преимуществом, про-
демонстрированным пациентами 2-й группы. Не-
смотря на то что к 10-м сут в обеих группах среди 
выживших пациентов отмечалось снижение индекса 
тяжести, все-таки во 2-й группе он был достоверно 
меньшим, чем в контрольной. Определенную роль,  
безус лов но, играет и способность ЭМГПС улучшать 
метаболизм всех органов и тканей и способствовать 
коррекции органных дисфункций [13].

Следовательно, инфузия ЭМГПС в дозе 100 мг в 
час в течение 10 сут посттравматического периода у 
пациентов с СЧМТ приводила к более быстрой нор-
мализации параметров церебральной гемодинами-
ки, сознания и снижению индекса тяжести пациентов 
вне зависимости от типа нарушения церебральной 
гемодинамики. 

Выводы. Применение этилметилгидроксипи-
ридина сукцината в дозе 100 мг/ч на протяжении 
10 сут сопровождается нормализацией параметров 
мозгового кровотока, сознания и  тя жести состояния, 
независимо от исходного типа нарушения мозгового 
кровотока. 

Т а б л и ц а  4
Динамика индекса тяжести пациентов в группах  

(по шкале APACHE-II)

Показатель
Группа, количество пациентов

1-я, контрольная 2-я, исследуемая

Среднее зна-
чение индекса 
тяжести в 1-е сут, 
Ме (Р25; Р75) 

22(18; 24) 23(19; 25)

Среднее зна-
чение индекса 
тяжести на 10-е 
сут, Ме (Р25; Р75)

14 (11; 16) 7 (5;10)* 
U=1,5; р˂0,01

*Значение достоверно отличается от значения в 1-й (конт-
рольной) группе на данном этапе исследования по критерию 
U Манна – Уитни.
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СОЦИАЛЬНО-ДЕМОГРАФИЧЕСКИЙ СТАТУС ПАЦИЕНТА  
ПРИ ВТОРИЧНОЙ ЧАСТИЧНОЙ АДЕНТИИ

ДЖАЛИЛОВА ГОНЧА ИЛЬХАМ кызы, сотрудник кафедры ортопедической стоматологии Азербайджанского 
медицинского университета, Азербайджан, AZ 1007, Баку, ул. Гасымзаде, 14, e-mail: mic_amu@mail.ru

Реферат. Цель исследования – изучение социально-демографического статуса пациентов при вторичной 
частичной адентии в первом и втором периоде среднего возраста. Материал и методы. Обследовано 72 че-
ловека (36 мужчин и 36 женщин) в возрасте от 22 до 55 лет, обратившихся по поводу ортопедического лечения с 
неснимающейся протезной конструкцией при диагнозе вторичной частичной адентии зубного ряда. Для анализа 
естественно-социальных характеристик пациентов разделили на четыре группы и использовали опросные  анке-
ты. Дан ные были обработаны методами вариационной статистики. Различия считались достоверными при р<0,05. 
Результаты и их обсуждение. 60% пациентов имели высшее образование, 40% – среднее (р<0,05). У более 
80% из них рабочее время составляло более 8–10 ч. 60% определяли свое финансовое положение и уровень 
доходов как средний удовлетворительный, 20% – низкий, 18% – выше среднего уровня и 2% – как достаток 
крайне низкий. Большинство пациентов (90% опрошенных) указали, что проживают на отдельной жилплощади, 
остальные 10% отметили другие условия (р<0,001). При анализе семейного статуса пациентов обоих полов 
выяснилось, что большинство (82%) были замужем/женаты. Рацион питания 90% из них был разнообразным, 
8% – мягкое питание, а 2% – особенно жесткое питание. У большинства обследованных (60% случаев) нет 
вредных привычек (aлкоголь, сигареты), а у 40% – есть (р<0,05). 20% пациентов регулярно обращаются за 
стоматологической помощью, 63% – при острых болях, 17% – с целью профилактики. Выводы. Результаты 
исследования указывают на зависимость возникновения вторичной частичной адентии и ортопедического 
лечения от социально-демографического статуса пациента. 
Ключевые слова: вторичная частичная адентия, ортопедическое лечение, несъемный мостовидный протез, 
социально-демографический статус.
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SOCIO-DEMOGRAPHIC STATUS OF PATIENT  
WITH SECONDARY PARTIAL EDENTULISM

JALILOVA GONCHA I., Department of orthopedic stomatology of Azerbaijan Medical University, Azerbaijan, AZ 1007, Baku, 
Gasymzade str., 14, e-mail: mic_amu@mail.ru

Abstract. The aim of the study was to investigate the socio-demographic status of patients with secondary partial 
edentulism in the first and second periods of the middle age. Material and methods. We observed 72 individuals (36 men 
and 36 women) from 22 to 55 years old who applied for orthopedic treatment with fixed prosthetic construction due to 
secondary partial edentulism. Basic and auxiliary examination methods were used in patients. Participants were divided 
into four subgroups for the analysis of their medical and social characteristics by means of social survey questionnaire. 
Results and discussion. 60% of patients have higher education and 40% have secondary education according to the 
results of the study. Working hours of 80% of patients are longer than 8–10 hours. The income level has been defined 
as medium-satisfactory in 60%, low in 20%, upper-middle in 18% and extremely low in 2%. The vast majority (90%) of 
patients noted the fact of living in an independent housing, 10% – other living conditions. When analyzing the marital 
status, most patients (82%) of both sexes were married. Food ration consisted of various products in 90%, soft food 
was preferred in 8% and especially hard food in 2%. 60% of examined don’t have bad habits (alcohol consumption or 
smoking), but 40% of them do. 20% of patients apply for medical assistance regularly, 63% only in case of acute pain, 
17% undergo the examination on preventive purpose. Conclusion. Results of the research confirm that the occurrence 
and orthopedic treatment of secondary partial edentulism depend on socio-demographic status of the patient. 
Key words: secondary partial edentulism, orthopedic treatment, non-removable dental bridge, socio-demographic status.
For reference: Jalilova GI. Socio-demographic status of patient with secondary partial edentulism. The Bulletin of 
Contemporary Clinical Medicine. 2020; 13 (1): 22-26. DOI: 10.20969/VSKM.2020.13(1).22-26.

Частичное отсутствие зубов (частичная вто  -
рич ная адентия) является одним из самых 

рас пространенных заболеваний. По данным 
Всемирной организации здравоохранения, частич-
ной вто рич ной аден тией страдает до 75% населения 
в различных регионах земного  шара [1, 2].

На сохранность зубов взрослого населения 
влияет множество факторов, среди которых можно 
особо выделить социально-экономический. При 
этом важную роль играют родители в период 

детства пациента. Сохранение большего коли-
чества зубов определяется среди взрослых людей, 
доход в семьях которых значительно превышает 
прожиточный минимум [3, 4].

Некоторыми авторами проведены исследо ва-
ния влияния социально-демографических условий 
на функцию жевания. Согласно результатам их 
работы женщины и пожилые люди, независимо 
от пола, афроамериканцы и жители сельской 
местности больше страдают от нарушений же-
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ва  тельной функции, что, вероятно, связано с 
описанным выше влиянием социально-эко но ми-
ческого статуса пациента на сохранность зубов [5].

Среди страдающих частичным отсутствием 
зубов и имеющих зубные протезы при проведении 
ортопедического лечения качество жизни (КЖ) в 
группах молодых пациентов характеризуется более 
негативными показателями, чем в группах людей 
зрелого и пожилого возраста. Согласно исследова-
ниям во всех возрастно-половых группах отмеча-
ется различная зависимость КЖ  ин диви дуума от 
количества отсутствующих зубов. В то же время 
отличий среди пациентов различных возрастных 
групп, страдающих данным заболеванием, но не 
имеющих зубные протезы, не наблюдается [6, 7].

О преобладании среди пациентов женского или 
мужского пола, страдающих частичной вторичной 
адентией, получены противоречивые данные для 
всех возрастных групп [8].

У пациентов, регулярно посещающих врача-
стоматолога, отмечается лучшее состояние здоро-
вья полости рта и большее количество сох ра-
нившихся зубов, чем у пациентов, обра щающихся 
за сто матологической помощью нерегулярно [9].

По данным исследований, проведенных в 
Соединенных Штатах Америки, среди людей с 
высшим образованием количество зубов в среднем 
составляет более 25, среди людей со средним 
образованием – 23,2, среди людей, не имеющих 
среднего образования, – 21,9 [8]. Некоторые ис-
следования показали прямую корреляцию между 
уровнем образования и количеством сохраненных 
зубов у пациентов [9].

В ряде работ было установлено, что у жителей 
сельской местности к среднему возрасту сохра-
няется меньшее количество зубов, чем у жителей 
больших городов [10]. Имеются данные о прямой 
корреляции между меньшим количеством зубов 
и такими социально-экономическими факторами, 
как финансовые ограничения и низкий уровень 
образования [7, 10, 11].

Цель исследования – изучение социально-
демографического статуса пациентов при вторичной 
частичной адентии в первом и втором периоде 
среднего возраста.

Материал и методы. Материалы для иссле-
дования собраны и описаны таким образом, чтобы 
был понятен путь от постановки научной гипотезы 
до возможности использования полученных в 
ходе исследования результатов в практической 
стоматологии. Было обследовано 72 человека 
(36 мужчин и 36 женщин) в возрасте 22–55 лет, 
обратившихся по поводу ортопедического лечения 
с неснимающейся протезной конструкцией при 
диагнозе вторичной частичной адентии зубного 
ряда. 

Обследование пациентов включало следующие 
методы:

1. Основные клинические методы стома то-
логического обследования пациентов.

2. Дополнительные, рентгенологические методы 
изучение диагностических моделей челюстей.

3. Статистические методы обработки данных. 

Для анализа медико-социальной характеристики 
пациентов общая выборка пациентов была раз-
делена на 4 подгруппы по возрастно-половым 
признакам, характеристика которых представлена 
в табл. 1. 

Т а б л и ц а  1
Распределение пациентов по возрастно-половым 

подгруппам

Показа-
тель

1-я под-
группа

2-я под-
группа

3-я под-
группа

4-я под-
группа

Возраст, 
лет

22–35 36–55 22–35 36–55

Мужчины 14 22 0 0

Женщины 0 0 16 20

Всего 14 22 16 20

Разделение обследованных пациентов было 
обусловлено специфическими различиями кли-
нических признаков состояния частичного отсут-
ствия зубов в зависимости от пола и возраста.

Изменения, создаваемые вторичной частичной 
адентией в зубном ряду, изучались на основе 
вертикального и горизонтального перемещения 
зубов, искривления зубов в сторону потерянного 
зуба, роста зубов в сторону переднего антагониста. 

Структура социальной анкеты:
1. Паспортная часть включала в себя данные о 

половой принадлежности, дату и место рождения, 
место жительства, место работы, профессию, 
должность и наличие профессиональных вред-
ностей.

2. Социальная характеристика содержала 
информацию, касающуюся следующих социально-
демографических характеристик: уровень обра-
зования обследуемого; отрасль экономики, в ко то-
рой занят пациент; характер трудовой деятельности 
(степень занятости); материальные условия 
(уровень доходов); жилищные условия; семейный 
статус; характер питания; наличие и характер 
вредных привычек; частота обращаемости за 
стоматологической помощью. Респонденты имели 
высшее и среднее образование, их рабочий день 
составлял 8–10 ч, некоторые имели случайные 
заработки, были также неработающие, пенсионеры 
и учащиеся.

 Материальные условия оценивались согласно 
уровню доходов и были разделены на низкие 
(плохие), средние (удовлетворительные), выше 
среднего (материальный достаток).

Для оценки жилищных условий применялось 
деление на следующие категории: собственный 
дом, отдельная квартира, общежитие, другое жилое 
помещение. При описании данного параметра 
учитывался также срок постоянного проживания 
респондента в данном городе.

В данном исследовании также учитывался 
семейный статус пациента, который рассматри-
вался как «замужем (женат)», «не замужем (хо-
лост)», «разведен(-а)» и «вдова (вдовец)».

При учете характера питания пациентам были 
предложены 3 варианта ответов: «доминирует 
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твердая пища», «исключительно мягкая пища», 
«предпочитаю разнообразное питание».

В социальной анкете было зафиксировано 
наличие или отсутствие вредных привычек, а также 
их характер, а именно: алкоголь, курение, другие 
вредные привычки. В виде вариантов выбора 
использовались следующие ответы: «никогда 
не употребляю», «не употребляю в настоящий 
момент», «употребляю периодически», «употреб-
ляю ежедневно».

В заключительном вопросе анкеты мы выяснили, 
как часто пациент обращается за медицинской 
(стоматологической) помощью: при возникновении 
острой боли, регулярно, с профилактической целью, 
нерегулярно (реже 1 раза в год).

Сбор клинических и социальных данных, необ-
ходимых для проведения исследовательской  
работы, про водился во время первичного кли-
нического обследования до начала лечения. 
Статистическая обработка данных проводилась с 
использованием методов вариационной статистики, 
различия между группами считались достоверными 
при р<0,05. 

Результаты и их обсуждение. Был проведен 
анализ результатов клинического и социально-

демографического исследования четырех воз-
растно-половых групп. Социально-демо графи-
ческие характеристики пациентов общей выборки 
и  четырех возрастно-половых групп в процентном 
эквиваленте представлен в табл. 2.

При анализе результатов анкетирования было 
выяснено, что высшее образование, в том числе 
послевузовское профессиональное образование, 
имели 60%, среднее профессиональное, включая 
неполное высшее образование, – 40% (p<0,05).  
Та ким образом, среди обратившихся за ортопеди-
ческой помощью наибольшая доля пациентов 
имела выс шее образование, наименьшая – средней 
уровень образования. Та же тенденция была выяв-
лена в различных возрастно-половых группах 
пациентов.

Распределение по подгруппам показало, что 
больше всего пациентов с высшим образованием 
приходилось на 2-ю подгруппу: 18,4%, а наибольшее 
число обратившихся, имеющих среднее обра-
зование, было в 3-й подгруппе – 13,3%. Наименьшие 
показатели по обеим категориям регистрировались 
в 1-й подгруппе (11,6 и 7,8% соответственно). 

По характеру трудовой деятельности наи-
боль шее количество пациентов были заняты от 

Т а б л и ц а  2
Социально-демографические показатели исследованных пациентов

Социально-демографическая  
характеристика пациентов

Возрастно-половые подгруппы 
исследованных пациентов

Общая 
выборка 

пациентов,  
%1-я, % 2-я, % 3-я, % 4-я, %

Уровень образования
среднее 7,8 12,2 8,9 11,1 40,0

высшее 11,6 18,4 13,3 16,7 60,0

Трудовая деятельность от 8 до 10 и более часов 15,6 24,4 17,8 22,2 80,0

случайное заработки 2,7 4,3 3,1 3,9 14,0

неработающий, пенсионер, 
учащийся

0,8 1,2  1,8 3,2 6,0

Уровень доходов низкий 3,9 6,1 4,4 5,6 20,0

средний 11,7 18,3 13,3 16,7 60,0

выше среднего 3,5 5,5 4,0 5,0 18,0

Жилищные условия отдельное жилье 15,0 28,0 20,0 27,0 90,0

общежитие, другое жилое 
помещение

3,0 2,0 1,5 3,5 10,0

Частота обращаемости за 
медицинской помощью

острая боль 12,2 19,3 14,0 17,5 63,0

нерегулярно, реже 1 раза 
в год

3,9 6,1 4,4 5,6 20,0

регулярно (с профилакти-
ческой целью) 

3,3 5,2 3,8 4,7 17,0

Характер питания твердая пища 1,0 1,0  ---  --- 2,0

исключительно мягкая  --- 3,0 3,0 2,0 8,0

разнообразное питание 20,0 25,0 22,0 23,0 90,0

Вредные привычки 
(курение, алкоголь)

имеются 12,0 26,0  0,5  1,5 40,0

не имеются 15,0 25,0  8,0  12,0 60,0

Семейный статус женат/замужем 15,9 25,1 22,0 23,0 86,0

холост/не замужем; 
разведен(-а); вдовец/вдова

5,8 0,8 6,2 1,2 14,0
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8 до 10 ч и более в день (80% из общий выборки 
иссле до ванных пациентов). Случайные заработки 
и отсутствие какой-либо постоянной работы, 
а также категория пенсионеров и учащихся 
распределились по 6% в группе общей выборки 
пациентов. Среди всех подгрупп доля пациентов, 
имеющих 8–10-часовой и более рабочий график, 
была наибольшей в 4-й подгруппе и составляла 
22,2%. Менее всего этот показатель был в 1-й 
подгруппе (15,6% пациентов).

Интересен тот факт, что наименьшее количество 
пациентов приходилось на долю пенсионеров и 
учащихся – 6%, причем этот показатель был наи-
меньшим во всех подгруппах. 

Случайные заработки имели 4,3% пациентов 
1-й подгруппы, что было больше, чем в других 
подгруппах. В 4-й подгруппе процент неработающих 
составил 3,2%, что значительно выше по сравнению 
с другими группами.

Среди пациентов общей выборки 60% опре-
де ляли свой уровень доходов как средний (удов-
летворительный), 20% – как низкий (плохой), 18% –
как материальный достаток (выше среднего уровня) 
и 2,% – как достаток крайне низкого уровня. 

При анализе распределения по подгруппам было 
установлено, что наибольший процент пациентов 
со средним и низким достатком приходится на 
долю 2-й подгруппы (18,3 и 6,1% соответственно), 
в то время как количество пациентов с достатком 
выше среднего было примерно одинаковым во всех 
подгруппах. 

Уровень доходов пациентов определяет и 
ус ло вия жизни, что также отражено в данном ис-
сле довании. Большинство пациентов указали 
на проживание на отдельной жилплощади (дом, 
квар тира, съемное жилье) – 90% опрошенных, 
остальные 10% отметили другие условия жизни 
(проживание в общежитии, коммунальная квартира, 
другое жилое помещение).

При анализе семейного статуса выяснилось, что 
большинство пациентов (82%) обоих полов были 
замужем/женаты, 18% опрошенных – разведены, 
незамужние или вдовые (р<0,001). Соотношение в 
1-й подгруппе исследованных пациентов составило 
15,9 и 3,5% соответственно; во 2-й подгруппе – 25,1 и 
5,5%; в 3-й подгруппе – 18,2 и 4,0%; в 4-й подгруппе – 
22,8 и 5,0%.

Семейный статус – важный фактор, обя зы-
вающий человека развиваться в профессиональном 
плане, также тесно взаимосвязан с озабоченностью 
пациента о состоянии своего здоровья.

В пищевом рационе подавляющего боль шин-
ст ва пациентов было отмечено преобладание 
раз но образной пищи – 90% обратившихся, что 
было достоверно выше, чем в других группах 
(р<0,001). Однако 8% пациентов питались исклю-
чительно мягкой пищей, у 2% опрошенных вы-
явлено доминирование твердой пищи в рационе 
пи тания.

Анализ частоты встречаемости вредных при вы-
чек, в частности курения, показал, что большинство 
пациентов не курили – 60%, 40% имели такую 

привычку (р<0,05). В 1-й подгруппе соотношение 
курящих и некурящих пациентов составило 11,7 и 
7,8%; во 2-й подгруппе – 18,3 и 12,2%; в 3-й под-
группе – 13,3 и 8,9%; в 4-й подгруппе – 16,7 и 11,1%. 
Число курящих мужчин в возрасте от 35 до 50 лет 
вдвое превышало количество остальных пациентов.

Частота обращаемости за медицинской (сто-
матологической) помощью среди пациентов общей 
выборки распределилась следующим образом: 
20% пациентов нерегулярно посещают стоматолога 
(реже 1 раза в год), 63% обращаются за меди цин-
ской помощью только при возникновении острой 
боли, 17% проходят стоматологическое обследо-
вание с профилактической целью регулярно. К 
сожалению, большинство пациентов достоверно 
чаще (р<0,01) по сравнению с другими группами 
обращаются к стоматологу по экстренным случаям.

В 1-й подгруппе соотношение по обращае-
мос ти составило 3,9% нерегулярного посещения: 
12,2% па циентов при острой боли и 3,3% с про фи-
лактической целью. Во 2-й под груп пе наи боль  шая 
часть па циентов посещает врачей-стоматологов 
только при возникновении острой боли (19,3%), 
чуть мень ше (6,1%) пациентов обращаются к врачу 
не регулярно, 5,2% соблюдают необходимый режим 
про филактических процедур. Это единственная 
груп па, где большая часть обратившихся пациентов 
ре гулярно следят за здоровьем. В 3-й подгруппе 
наибольший процент людей отметили регулярное 
посещение с профилактической целью (3,8%), 
нере гулярное (реже 1 раза в год) – 4,4%, при острой 
боли – 14%. В 4-й подгруппе большинство (5,6%) 
людей обращается нерегулярно, 17,5% пациентов – 
при острой боли, 4,7% людей посещают врача с 
профилактической целью.

Таким образом, данные нашего исследова ния 
позволяют утверждать, что социально-демо гра фи-
чес кие факторы все еще продол жают иг рать зна чи-
тельную роль в возникновении вто  рич ной частичной 
адентии. Данные условия вли яют не только на 
потерю зубов у пациентов наиболее активного 
воз раста, но и, безусловно, в дальнейшем могут 
негативно сказаться на результатах ортопеди чес-
ко го лечения пациента. 
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ВОЗМОЖНОСТИ МАГНИТНО-РЕЗОНАНСНОЙ ТОМОГРАФИИ  
В ОЦЕНКЕ МЕСТНОЙ РАСПРОСТРАНЕННОСТИ   
ПЕРИФЕРИЧЕСКОГО РАКА ЛЕГКИХ  
НА СМЕЖНЫЕ ОРГАНЫ И ТКАНИ ГРУДНОЙ КЛЕТКИ

МЕХТИЕВА АРЗУ ЮСИФ кызы, ассистент кафедры лучевой диагностики и лучевой терапии Азербайджанского 
медицинского университета, Азербайджан, AZ 1007, Баку, ул. Гасымзаде, 14, e-mail: mic_amu@mail.ru

Реферат. Цель – изучение диагностических возможностей магнитно-резонансной томографии в оценке местной 
распространенности периферического рака легкого на смежные органы и ткани грудной клетки. Материал и 
методы. Под нашим наблюдением находилось 320 больных первичным раком легкого, находившихся на ста-
ционарном лечении в Национальном онкологическом центре Министерства здравоохранения Азербайджанской 
Республики, Городском онкологическом диспансере г. Баку, а также на кафедре онкологии Азербайджанского 
медицинского университета в период с 2010 по 2013 г. Магнитно-резонансная томография проводилась на 
томографе «Magneton Open» (Siеmens). Полученные данные были обработаны статистическими методами с 
использованием непараметрического критерия корреляции рангов Спирмена, достоверность различий признаков 
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в группах определялась по критерию соответствия χ². Вычислялись специфичность, чувствительность и точность 
метода, а также прогностическая ценность положительного и отрицательного результатов. Результаты и их 
обсуждение. Посредством магнитно-резонансной томографии удалось обнаружить раковую инвазию плевры 
у 20 (66,7%) пациентов, а переход опухолевого процесса на стенки грудной клетки обнаружен в 7 (23,3%) слу-
чаях. Переход ракового процесса на плевру и ткани грудной стенки был подтвержден результатами оператив-
ного вмешательства – соответственно в 16 (53,3%) и 8 (26,7%) случаях. Наиболее достоверными признаками 
раковой инвазии париетальной плевры являлись утолщение плевры на значительном протяжении в месте ее 
непосредственного контакта с опухолевым образованием, сглаживание углов между плеврой и опухолевым 
образованием. Эти симптомы выявлялись в 55% случаев. Специфичность магнитно-резонансной томографии 
в выявлении местной распространенности периферического рака легкого составила 50%, чувствительность – 
75%, точность – 70%, прогностическая ценность положительного результата – 85,7%, прогностическая ценность 
отрицательного результата – 33,3%. Выводы. Таким образом, можно говорить о высокой диагностической 
информативности данного метода для решения вопроса о выборе метода лечения и объеме оперативного 
вмешательства при периферическом раке легкого.
Ключевые слова: рак легкого, магнитно-резонансная томография, раковая инвазия, лучевая диагностика.
Для ссылки: Мехтиева, А.Ю. Возможности магнитно-резонансной томографии в оценке местной распростра-
ненности периферического рака легких на смежные органы и ткани грудной клетки / А.Ю. Мехтиева // Вестник 
современной клинической медицины. – 2020. – Т. 13, вып. 1. – С.26–31. DOI: 10.20969/VSKM.2020.13(1).26-31.

THE ABILITIES OF MAGNETIC RESONANCE IMAGING  
IN ASSESSMENT OF THE LOCAL SPREADING  
OF PERIPHERAL LUNG CANCER  
TO THE ORGANS AND TISSUES OF THE CHEST

MEKHTIYEVA ARZU YU, assistant of professor of the Department of radiation diagnostics and therapy of Azerbaijan Medical 
University, Azerbaijan, AZ 1007, Baku, Gasymzade str., 14, e-mail: mic_amu@mail.ru

Abstract. The aim of the study was to evaluate the diagnostic capabilities of magnetic resonance imaging in assessment 
of the local spreading of peripheral lung cancer on adjacent organs and tissues of the chest. Material and methods. 
We observed 320 patients with primary lung cancer who were admitted to the National Oncology Center of the Ministry 
of Health of the Republic of Azerbaijan, the City Oncology Center of Baku, as well as at the Oncology Department of the 
Azerbaijan Medical University from 2010 to 2013. Magnetic resonance imaging was performed by means of «Magneton 
Open» (Siemens) tomograph. The numerical data obtained in the course of the study was processed by statistical 
methods using the non-parametric Spearman rank correlation criterion, the reliability of differences in characters in the 
groups was determined by the χ² compliance criterion. The method specificity, sensitivity and accuracy were calculated 
as well as the predictive value of positive and negative outcomes. Results and discussion. Using magnetic resonance 
imaging we detected cancer invasion in pleura in 20 (66,7%) patients and transition of the neoplastic process to the 
walls of the chest in 7 (23,3%) cases. At the same time, the fact of spreading was confirmed by the results of surgical 
intervention – in 16 (53,3%) and 8 (26,7%) cases, respectively. The main magnetic resonance imaging signs of cancer 
invasion in visceral pleura included it’s thickening, deformation and flattening of the border between pleura and tumor. 
These symptoms were found in 55% of cases. The specificity of magnetic resonance imaging amounted 50%, sensitivity – 
75%, accuracy – 70%, predictive value of a positive outcome – 85,7% and 33,3% for a negative outcome. Conclusion. 
Thus, we want to acknowledge the high diagnostic informativeness of this method for subsequent treatment options 
and surgical intervention extent in peripheral lung cancer.
Key words: lung cancer, magnetic resonance imaging, cancer invasion, radiation diagnosis.
For reference: Mekhtiyeva AYu. The abilities of magnetic resonance imaging in assessment of the local spreading of 
peripheral lung cancer to the organs and tissues of the chest. The Bulletin of Contemporary Clinical Medicine. 2020; 
13 (1): 26-31. DOI: 10.20969/VSKM.2020.13(1).26-31.

Рак легких (РЛ) занимает лидирующую пози-
цию в структуре онкологической заболевае-

мости и является одной из ведущих причин смерти. 
Ежегодная смертность от него в разных регионах 
планеты увеличивается на 5–15% [1, 2]. Согласно 
статистике, в мире РЛ в год заболевают 1,3 млн 
человек, а умирают от данной патологии 1,2 млн. 
Самая высокая заболеваемость РЛ отмечается 
среди мужчин (более 60 на 100 000 населения) [3, 
4, 5]. Несмотря на проведение радикального хирур-
гического лечения и использование современных 
методик консервативной терапии у потенциально 
курабельных больных, пятилетняя выживаемость 
пациентов с РЛ остается низкой [6, 7].

Выбор адекватного лечения периферичес ко го РЛ 
возможен только при наличии полной информации 

о его местной распространенности, а именно о пе-
реходе опухоли на такие анатомические структуры, 
как плевра, ребра, грудные позвонки и мягкие ткани 
грудной стенки. 

Роль современных методов лучевой диагности-
ки состоит в том, чтобы точно определить истинную 
протяженность опухолевого процесса и тем самым 
повысить резектабельность опухоли. Однако, как 
свидетельствует литература, достичь абсолютной 
точности в этом вопросе пока не удается [7, 8, 9]. 
Возможности обзорной рентгенографии в  выяв-
лении признаков раковой инвазии плевры и мяг-
ких тканей грудной стенки, к сожалению, крайне 
ограничены. Обычная рентгенография позволяет 
выявлять эти симптомы только в запущенных 
стадиях, что исключает возможность проведения 
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радикального лечения. Компьютерная томография 
дает возможность своевременно выявлять переход 
опухоли на кост ные структуры, однако она недо-
статочно информативна в оценке состояния мягких 
тканей органов грудной клетки [10, 11].

Учитывая вышесказанное, определение диаг-
ностических возможностей современных методов 
диагностики, в частности магнитно-резонансной 
томографии (МРТ), для оценки распространенности 
процесса, а следовательно, для решения вопроса об 
операбельности и резектабельности опухоли, явля-
ется первостепенной проблемой, решение которой 
может в значительной степени повлиять на исход 
лечения и прогноз у больных РЛ. 

Целью нашего исследования явилось изучение 
диагностических возможностей МРТ в оценке мест-
ной распространенности периферического рака 
легкого на смежные органы и ткани грудной клетки.

Материал и методы. Под нашим наблюдением 
находилось 320 больных первичным раком легкого 
(ПРЛ), лечившихся в стационаре в Национальном 
онкологическом центре Министерства здравоох-
ранения Азербайджанской Республики, Городском 
онкологическом диспансере г. Баку, а также на ка-
федре онкологии Азербайджанского медицинского 
университета в период с 2010 по 2013 г.

Магнитно-резонансная томография проводилась 
на томографе «Magneton Open» фирмы Siеmens, 
имеющим резистивный магнит с напряженностью 
магнитного поля 0,2 Т. Установка и ориентация 
срезов проводилась по срединным изображениям в 
сагиттальной и фронтальной проекциях в последо-
вательности PS в режиме Т1 (TR-250 мс, TE-40 мс). 
Затем осуществляли томографирование в попереч-
ной проекции в последовательности PS в режиме 
Т1 (TR-500 мс, TE-35 мс), позволявшей получить 
срезы. Оценивались взвешенные изображения как 
по Т1, так и по Т2. Зоны обследования определя-
лись локализацией опухоли и возможных путей ее 
метастазирования. При необходимости этот объем 
исследования дополнялся получением изображения 
изучаемого объекта в продольных проекциях (фрон-
тальной и сагиттальной), так как полипроекционное 
сканирование позволяло изучить интересующие 
структуры в оптимальных плоскостях. Во всех слу-
чаях применялась синхронизация посылки радио-
частотных импульсов с электрокардиографией для 
получения качественного изображения, свободного 
от динамических артефактов, связанных с сокраще-
нием сердечной мышцы.

Полученные в ходе исследования цифровые 
данные были обработаны статистическими ме-
тодами с использованием непараметрического 
критерия корреляции рангов Спирмена, достовер-
ность различий признаков в группах определялась 
по критерию соответствия χ². Вычислялись специ-
фичность, чувствительность и точность метода, а 
также прогностическая ценность положительного и 
отрицательного результатов. 

Результаты и их обсуждение. Из общего ко-
личества обследованных больных у 234 (73%) был 
установлен центральный рак, у 86 (27%) – перифе-
рическая форма рака легкого.

Среди находящихся под наблюдением больных 
мужчин было 284 (88,75%), женщин – 36 (11,25%). 
Возраст колебался в пределах от 35 до 75 лет. Чаще 
всего рак легкого обнаруживался у мужчин в возра-
сте 40–60 лет, значительно реже болели женщины. 

У всех больных рак легкого был верифицирован 
по результатам гистологического исследования. 
Плоскоклеточный рак разной степени дифферен-
цировки был установлен у 170 (53,10%) пациентов, 
аденокарцинома – у 114 (35,60%), мелкоклеточный 
рак – у 36 (11,30%).

Для определения стадии рака легкого нами 
была использована классификация TNM Междуна-
родного противоракового союза 1997 г., при которой 
стадирование предусматривало оценку первичной 
опухоли (категория Т), выявление метастазов в 
лимфатические узлы средостения (категория N) 
и отдаленные метастазы (категория М). Согласно 
данной классификации I стадия опухоли определе-
на у 2 (0,62%) больных, II – у 23 (7,1%), III – у 240 
(75%) и IV стадия была установлена у 55 (17,28%). 
Установление дескрипторов Т и N дало возможность 
установить стадию IIA у 2 (0,62%) пациентов, IIБ – у 
21 (6,5%), стадия IIIA определена у 135 (42,18%), 
IIIБ – у 85 (26,56%) больных. Данные о локализации 
первичной опухоли у больных раком легкого при-
ведены в табл. 1.

Т а б л и ц а  1
Распределение больных ПРЛ по локализации 

опухолевого процесса (n=320)

Локализация опухоли
Количество больных

Абс. число %

Правое легкое

верхняя доля 90 28,13

средняя доля 8 2,5

нижняя доля 60 18,75

Левое легкое 
верхняя доля 102 31,87

нижняя доля 60 18,75

Всего 320 100

Как видно из табл. 1, опухолевой процесс при-
мерно с одинаковой частотой определялся в обоих 
легких: в правом легком – в 158 (49,4%) случаях, в 
левом легком – в 162 (59,6%) случях. При этом рак 
чаще развивался в верхних долях – 192 (59,9%) 
случая, реже в нижних долях – 120 (37,5%) случаев 
и очень редко в средней доле – 8 (2,6%) случаев.

Анализ данных МРТ в определении распро-
страненности опухоли на плевральные листки и 
мягкие ткани грудной стенки основывался на таких 
признаках, как: 1) исчезновение экстраплевральной 
жировой ткани; 2) разрушение ребер и переход опу-
холи на мягкие ткани межреберных промежутков; 
3) значительное утолщение плевры и изменение 
ее нормальной конфигурации на границе контакта 
с опухолевым образованием.

Результаты наших исследований показывают на 
то, что неизмененная, или непораженная опухолью, 
плевра на МРТ-изображении определяется как те-
невая полоска, лишенная радиосигнала. Этот кри-
терий определялся достаточно хорошо при анализе 
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времени релаксации как Т1-, так и Т2-режимах, но 
оказалось, что наиболее информативной методикой 
определения указанной патологии стало использова-
ние последовательности Р в режиме Т2. Именно дан-
ная методика позволила получить нужный градиент 
между неизмененными мышцами грудной полости, 
имеющими более низкий радиосигнал, и опухолью, 
обладающей более высоким радиосигналом.

Сведения о частоте и характере выявленных 
признаков раковой инвазии плевры и мягких тка-
ней, установленных посредством МРТ, приведены 
в табл. 2. 

Как видно из табл. 2, с помощью МРТ чаще всего 
удавалось выявить такой симптом, как изменение 
толщины плевры (26,7%), но, к сожалению, кор-
ре ляция данного признака с результатами опе-
ративного вмешательства была очень низкой. Бо-
лее надежным МРТ-признаками раковой ин вазии 
были такие симптомы, как утолщение плевры на 
границе ее непосредственного контакта с опухолью 
на протяжении более 4 см и втяжение – ретракция 
плевры на границе с опухолью (коэффициент 
корреляции которых составил соответственно 
0,829 и 1,00000). При оценке раковой инвазии 
стенок грудной клетки такие признаки, как исчез-
новение экстраплевральной жировой ткани и 
на личие дополнительной тени в межреберных 
промежутках и за ее пределами, имели достаточно 
высокий коэффициент корреляции с результатами 
оперативного вмешательства. 

С помощью вышеперечисленных критериев 
посредством МРТ-исследования нам удалось 
обнаружить раковую инвазию плевры у 20 (66,7%) 
пациентов, а переход опухолевого процесса на 
стенки грудной клетки обнаружен в 7 (23,3%) слу-
ча ях. При этом переход ракового процесса на 
плевру и ткани грудной стенки были подтверждены 

Т а б л и ц а  2
Частота и характер обнаруженных посредством МРТ симптомов раковой инвазии плевры  

и мягких тканей грудной полости (n=30)

Признаки раковой инвазии плевры  
и грудной стенки

Данные МРТ,
абс. число (%)

Данные операции, 
абс. число (%)

к.к. Спирмена* к. χ²**

Разрушение ребер 1 (3,3) 2 (6,6) r =0,681
р=0,00516 

р=0,0083

Втяжение плевры на границе  
с опухолью

3 (10) 2 (6,6) r =1,00000
р=0,00000 

р=0,00001

Изменение толщины плевры 8 (26,7) 7 (23,3) r =0,710
р=0,710 

р=0,006

Утолщение плевры на границе ее  
непосредственного контакта с  
опухолью на протяжении более 4 см

5 (16,7) 4 (13,3) r =0,829
р=0,00013 

р=0,0013

Исчезновение экстраплевральной 
жировой ткани

3 (10) 3 (10) r =1,00000
р=0,00000

р=0,00000

Наличие дополнительной тени в 
межреберных промежутках и за ее 
пределами

3 (10) 3 (10) r =1,00000
р=0,00000

р=0,00000

Изменение нормальной формы  
плевры на границе с опухолью

4 (13,3) 3 (10) r =0,681
р=0,00516

р=0,0083

Всего 27 (90) 24 (80)

Примечание: *к.к. Спирмена – коэффициент корреляции по Спирмену; **к. χ² – достоверность сопряжения признаков по 
критерию χ².

результатами оперативного вмешательства – 
соответственно в 16 (53,3%) и 8 (26,7%) случаях.

Анализ нашего материала показывает, что 
при МРТ основными признаками раковой инвазии 
висцеральной плевры являлись ее утолщение, 
изменение ее нормальной формы и втяжение на 
границе контакта плевры и опухолевого образо-
вания. Указанные симптомы были обнаружены в 
55% случаях (рис. 1а, б). 

Наиболее достоверными признаками раковой 
инвазии париетальной плевры являлись такие при-
знаки, как утолщение плевры на значительном про-
тяжении в месте ее непосредственного кон такта с 
опухолевым образованием, сгла живание углов меж-
ду плеврой и опухолевым образованием, а  также от-
сутствие радиосигнала необходимой интенсивности 
по Т1, исходяшей от экстраплевральной жировой 
ткани (рис. 2). К сожалению, необходимо отметить, 
что даже при выявлении вышепере численных при-
знаков раковой инвазии соседних структур число 
ложноположительных результатов составило 3,3% 
случаев, и это было связано с реактивными изме-
нениями в самой плевре.

Результаты наших исследований сви де тель-
ствуют о том, что наиболее надежным и досто-
верным признаком раковой инвазии мяг ких тканей 
стенок грудной клетки является ис чез новение экст-
раплевральной жировой ткани на границе непо-
средственного контакта опухолевого образования с 
плеврой. На основании результатов МРТ и данных 
операции можно твердо утверждать, что выявление 
указанных симптомов говорит о высоком риске рас-
пространения ракового процесса на анатомические 
структуры стенки грудной клетки.

В наших наблюдениях в 7 (23,3%) случаях при-
знаки раковой инвазии стенки грудной полости, 
выявленные с помощью МРТ, были полностью 
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подтверждены данными операции. Опухолевая 
инфильтрация межреберных мышц имела сиг нал 
высокой интенсивности по сравнению с непоражен-
ными мышцами. 

Рис. 1а. МРТ на уровне трахеи (Т1-взвешенное 
изображение). В S2 верхней доли правого легкого 

субплеврально расположена периферическая опухоль, 
плевра на этом уровне утолщена

Рис. 1б. МРТ грудной клетки во фронтальной проекции 
(Т1-взвешенное изображение). В верхней доле правого 
легкого субплеврально расположена периферическая 

опухоль, плевра на этом уровне утолщена  
и деформирована

Рис. 2. МРТ грудной клетки в аксиальной проекции на 
уровне сердца (Т1-взвешенное изображение).  

Плевра на уровне десятого сегмента утолщена,  
не дифференцируется экстраплевральная  

жировая прослойка

Лишь в одном случае с помощью МРТ нам не уда-
лось обнаружить поверхностную деструкцию реб ра, 
и эта ошибка была связана не столько с разреша-
ющей способностью метода, сколько с неудачно 
выбранной проекцией и соответствуюшим срезом. 
Ложноположительные результаты бы ли связаны с 
наличием остаточных явлений перенесенных ранее 
воспалительных заболеваний легкого и плевры. 

Сведения о диагностической эффективности 
МРТ в определении признаков раковой инвазии 
плевры и стенки грудной клетки приведены в 
табл. 3. 

Т а б л и ц а  3
Диагностическая эффективность МРТ в определении 

признаков раковой инвазии плевры  
и стенок грудной клетки

Диагностические показатели метода %

Чувствительность 75

Специфичность 50

Точность 70

Прогностическая ценность положительного 
результата 

85,7

 Прогностическая ценность отрицательного 
результата

33,3

В наших наблюдениях истинно положительный 
результат (ИП) был установлен в 18 случаях, лож-
ноположительный результат (ЛП) – в 6, ис тинно 
отрицательный результат (ИО) – в 3, а ложноотри-
цательный результат (ЛО) – у 3 больных.

Как видно из табл. 3, МРТ-исследование обла да-
ет как высокой чувствительностью, так и точностью 
в определении признаков раковой инвазии плевры 
и стенок грудной клетки. МРТ наряду с выявлением 
признаков раковой инвазии дает возможность ре-
гистрировать изменения радиосигналов на границе 
непосредственного контакта плевры с опухолевым 
образованием. К сожалению, низкая специфичность 
метода не дает возможность точно утверждать, что 
выявленные изменения всегда связаны с раковой 
инфильтрацией. Как показывает наш опыт, наиболее 
частой причиной получения ложноположительных 
результатов при МРТ яв ляются изменения в самой 
плевре вследствие ранее перенесенных воспали-
тельных заболеваний.

Анализ нашего материала указывает на то, что 
при периферическом раке легкого МРТ важна для 
установления дескрипторов Т3 и Т4, т.е. если есть 
необходимость определения протяженности  опухо-
ли на соседние ткани. Благодаря способности МРТ-
исследования регистрировать изменения радио-
сигнала на границе контакта опухолевого образо-
ва ния и соседних структур лучше визуа лизируется 
раковая инфильтрация мягких тка ней стенок грудной 
клетки. Таким образом, мож но говорить о высокой 
диагностической ин фор мативности данного метода 
для решения вопроса о выборе метода лечения и 
объеме оперативного вмешательства при ПРЛ. 
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не  имело  спонсорской  поддержки.  Автор  несет 
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Реферат. Цель исследования – изучение динамики показателей функции печени за время стационарного 
лечения у пациентов с выраженной хронической сердечной недостаточностью. Материал и методы. В иссле-
дование было включено 196 пациентов с хронической сердечной недостаточностью ишемического генеза. Всем 
пациентам проводилось обследование, включавшее лабораторное (общие анализы крови, печеночные пробы: 
аспарагиновая трансаминаза, аланиновая трансаминаза, билирубин, щелочная фосфатаза) и инструменталь-
ное (ЭКГ, эхокардиография) обследования. Медикаментозное лечение пациентов в стационаре проводилось в 
соответствии с рекомендациями Общества специалистов по сердечной недостаточности (ОССН, 2017). Средняя 
продолжительность лечения в стационаре составила (12±3,53) дня. Был проведен анализ динамики печеночных 
проб до и после лечения в зависимости от пола пациентов и наличия сахарного диабета II типа. Статистический 
анализ проводился с использованием программы IBM SPSS Statistics v.23. Использовались критерии Шапи-
ро – Уилка, Колмогорова – Смирнова, Стьюдента, U-критерий Манна – Уитни. Все пациенты были разделены 
на подгруппы в зависимости от пола и наличия сахарного диабета II типа: мужчины с хронической сердечной 
недостаточностью (n – 63), мужчины с хронической сердечной недостаточностью и сахарным диабетом II типа 
(n – 37), женщины с хронической сердечной недостаточностью (n – 44) и женщины с хронической сердечной 
недостаточностью и сахарным диабетом II типа (n – 52). Результаты и их обсуждение. Нами были изучены 
функциональные показатели печени в зависимости от пола пациентов и наличия сахарного диабета II типа. 
Медикаментозная терапия пациентов с хронической сердечной недостаточностью в стационаре приводит к 
значимому улучшению показателей функции печени: у мужчин с хронической сердечной недостаточностью с 
сахарным диабетом II типа – снижение аспарагиновой трансаминазы на 17,4% (р=0,002), у мужчин с хронической 
сердечной недостаточностью – снижение аланиновой трансаминазы на 40,1% (р=0,001), аспарагиновой транса-
миназы – на 75% (р=0,002), общего билирубина – на 50,5% (р=0,001), прямого билирубина – на 62% (р=0,001). 
Наличие в печени длительно существующего избыточно большого объема крови приводит к расширению 
синусоидов и перивенозному фиброзу. Этот процесс далее может распространяться на периферию, соединяя 
одну центральную вену с другой, что в конечном итоге приводит к циррозу печени. Наличие функциональных 
и морфологических изменений в печени влияет на метаболизм лекарственных средств, применяемых в лече-
нии хронической сердечной недостаточности. После устранения (уменьшения) застоя в печени метаболизм 
лекарств в печени может улучшаться. Выводы. На основании этих фактов мы пришли к выводу о том, что при 
адекватном стационарном лекарственном лечении хронической сердечной недостаточности функция печени 
может существенно улучшаться. В свою очередь, улучшение функции печени может значительно улучшить 
метаболизм применяемых лекарственных средств. 
Ключевые слова: хроническая сердечная недостаточность, функция печени.
Для ссылки: Функциональные показатели печени у госпитализированных пациентов с хронической сердечной 
недостаточностью / И.М. Мингалимова, З.М. Галеева, Л.В. Балеева, А.С. Галявич // Вестник современной кли-
нической медицины. – 2020. – Т. 13, вып. 1. – С.31–36. DOI: 10.20969/VSKM.2020.13(1).31-36.
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Abstract. The aim of our study was to investigate the dynamics of liver function indicators during inpatient treatment in 
patients with severe heart insufficiency. Material and methods. The study included 196 patients with ischemic chronic 
heart failure. All patients underwent a laboratory examination (general blood tests, liver tests: aspartic transaminase (AcT), 
alanine transaminase (Alt), bilirubin, alkaline phosphatase) and instrumental examination (ECG, echocardiography). 
Medical treatment of patients in the hospital was carried out in accordance with the OSCH recommendations, 2017. The 
average duration of treatment in a hospital was (12±3,53) days. We analyzed the dynamics of liver samples before and 
after treatment, depending on patients’ gender and the presence of diabetes mellitus type 2. Statistical analysis was 
performed using the IBM SPSS Statistics v.23 program. We used Shapiro-Wilk, Kolmogorov-Smirnov, student and U-
test Man on Whitney criteria. All patients were divided into subgroups according to gender and the presence of diabetes 
mellitus (DM) type 2: men with heart failure (63 pers), men with chronic heart failure and type 2 diabetes (37 pers), 
women with heart failure (44 pers) and women with heart failure and type 2 diabetes (52 pers). Results and discussion. 
We have studied the functional parameters of the liver depending on the gender of patients and the presence of type 2 
diabetes. Drug therapy in patients with chronic heart failure in hospital leads to a significant improvement in liver function 
indices: an AcT decrease (by 17,4%; p=0,002) in men with heart failure with diabetes mellitus 2, a decrease in ALT 
(by 40,1%; p=0,001), AcT (by 75%; p=0,002), total bilirubin (by 50,5%; p=0,001) , direct bilirubin (by 62%; p=0,001) in 
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men with heart failure. The presence of a long-existing excessively large blood volume in liver leads to the expansion 
of sinusoids and perivenous fibrosis. This process can further extend to the periphery, connecting one central vein to 
another, which, ultimately, leads to cirrhosis. The presence of functional and morphological changes in the liver affects 
the metabolism of drugs used in the treatment of heart failure. After eliminating (decreasing) stagnation in the liver, the 
metabolism of drugs in the liver can improve. Conclusions. Based on these facts, we came to the conclusion that liver 
function can be improved significantly by adequate inpatient drug treatment for heart failure. In turn, improved liver 
function can significantly improve the metabolism of drugs used. 
Key words: chronic heart failure, liver function.
For reference: Mingalimova IM, Galeyeva ZM, Baleyeva LV, Galyavich AS. Liver function indicators in hospitalized 
patients with chronic heart failure. The Bulletin of Contemporary Clinical Medicine. 2020; 13 (1): 31-36. DOI: 10.20969/
VSKM.2020.13(1).31-36.

Клиническая оценка пациентов с выраженной 
хронической сердечной недостаточностью 

(ХСН) включает в себя обследование ряда важных 
органов и систем, в том числе оценку функции пе-
чени. Это связано с тем, что нарушение насосной 
функции сердца приводит к застою крови в большом 
круге кровообращения и в первую очередь в печени 
из-за ее массивного кровоснабжения. При это воз-
никает так называемая «застойная гепатопатия», 
которая может выявляться в 15–65% случаях при 
выраженной ХСН. В настоящее время изучению 
печени у пациентов с ХСН уделяется не так много 
внимания. 

Цель исследования – изучение динамики по-
казателей функции печени за время стационарного 
лечения у пациентов с выраженной ХСН.

Материал и методы. В исследование было 
включено 196 пациентов с ХСН ишемического ге-
неза. Всем пациентам проводилось обследование, 
включавшее лабораторное [общие анализы крови, 
печеночные пробы: аспарагиновая трансаминаза 
(АсТ), аланиновая трансаминаза (АлТ), билирубин, 
щелочная фосфатаза] и инструментальное (ЭКГ, 
эхокардиография) обследования. Медикаментозное 

лечение пациентов в стационаре проводилось в 
соответствии с рекомендациями Общества спе-
циалистов по сердечной недостаточности (ОССН, 
2017) [3]. Средняя продолжительность лечения в 
стационаре составила (12±3,53) дня. Был проведен 
анализ динамики печеночных проб до и после ле-
чения в зависимости от пола пациентов и наличия 
сахарного диабета (СД) II типа. Статистический 
анализ проводился с использованием программы 
IBM SPSS Statistics v.23. Использовались критерии 
Шапиро – Уилка, Колмогорова – Смирнова, Стью-
дента, U-критерий Манна – Уитни. Статистически 
значимое различие определялось при p<0,05.

Все пациенты были разделены на подгруппы в 
зависимости от пола и наличия СД II типа: мужчины с 
ХСН (63 чел.), мужчины с ХСН и СД II типа (37 чел.), 
женщины с ХСН (44 чел.) и женщины с ХСН и СД 
II типа (52 чел.). 

Результаты и их обсуждение. Нами были 
изучены функциональные показатели печени в за-
висимости от пола пациентов и наличия СД II типа. 
Функциональные показатели печени у мужчин с 
ХСН и наличием/отсутствием СД II типа до и после 
лечения представлены в табл. 1.

Т а б л и ц а  1
Показатели печеночных проб в динамике у мужчин с ХСН и с ХСН и с СД II типа

Показатель Этап  
наблюдения

Исследуемые группы

pХСН+СД II ХСН
Me Q1–Q3 Me Q1–Q3

АлТ, Ед/л

До лечения 28 15–41 38 20–58 0,08
После лечения 24 19–31,2 27 18,5–42 0,584

p 0,265 <0,001* –

АсТ, Ед/л

До лечения 31,7 20,5–48 42 33–71,5 0,002*
После лечения 27 19–32 24 19,5–35 0,914

p 0,017* <0,001* –

Билирубин об-
щий, мкмоль/л

До лечения 23,25 9,3–33,9 16,1 10,7–21,5 0,182
После лечения 16,2 9,8–29,95 10,7 8,72–17,57 0,102

p 0,149 <0,001* –

Билирубин пря-
мой, мкмоль/л

До лечения 7,56 1,8–12,2 5,67 3,45–8,81 0,847
После лечения 7,0 5,5–25,9 3,5 3,3–5,3 0,045*

p 0,225 0,004* –

Щелочная фос-
фатаза, Ед/л

До лечения 184,0 124,0–277,5 203,0 159,5–243,5 0,822
После лечения 132,0 61,0–228,0 117,0 60,0–134,5 0,602

p 0,068 0,593 –

Примечание. ХСН – хроническая сердечная недостаточность; СД – сахарный диабет; Ме – медиана; Q1–Q3 – терцили; 
АсТ – аспарагиновая трансаминаза; АлТ – аланиновая трансаминаза, *различия показателей статистически значимы (p <0,05).
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Т а б л и ц а  3
Уровни глюкозы и гликированного гемоглобина у пациентов с ХСН и с ХСН и с СД II типа в зависимости от пола

Показатель
Исследуемые группы

pХСН+ СД II,
n, чел.

ХСН,
n, чел.

Мужчины, n, чел.

Глюкоза до лечения, ммоль/л 9,73±3,52 7,07±1,64 <0,001*
Глюкоза после лечения, ммоль/л 7,78±3,06 5,27±0,71 <0,001*
Гликированный гемоглобин, % 8,83±1,76 6,36±0,34 0,001*

Женщины, n, чел.

Глюкоза до лечения, ммоль/л 11,78±2,55 7,55±2,38 <0,001*
Глюкоза после лечения, ммоль/л 7,35±2,54 5,53±0,84 <0,001*

Гликированный гемоглобин, % 7,72±1,55 6,23±0,41 0,007*

Примечание. ХСН – хроническая сердечная недостаточность; СД – сахарный диабет; *различия показателей статистически 
значимы (p<0,05).

Т а б л и ц а  2
Показатели печеночных проб у женщин с ХСН и с ХСН и с СД II типа до и после лечения

Показатель Этап  
наблюдения

Исследуемые группы

pХСН+СД II ХСН
Me Q1–Q3 Me Q1–Q3

АлТ, Ед/л

До лечения 23 16–36,5 19 15-35,5 0,52
После лечения 21,95 16–32 22,5 13-28 0,617

p 0,032* 0,011* –

АсТ, Ед/л

До лечения 25,5 17–66 33,5 25-48 0,221
После лечения 22 17–33 26,5 21-35,5 0,062

p 0,006* 0,01* –

Билирубин об-
щий, мкмоль/л

До лечения 9,8 7,3–16,0 10,3 6,95-15,9 0,913
После лечения 9,16 6,3–15,16 9,46 6,11-21,34 0,781

p 0,023* 0,388 –

Билирубин пря-
мой, мкмоль/л

До лечения 2,4 1,75–4,31 3,0 1,35-4,57 0,923
После лечения 2,6 1,85–4,75 4,0 2,3-6,0 0,676

p 0,208 1,0 –

Щелочная фос-
фатаза, Ед/л

До лечения 187 153,5–342,5 190 147-270,5 0,613
После лечения 63,5 46,5–154,1 70,5 58-136,5 0,734

p 0,068 0,028* –

Примечание. ХСН – хроническая сердечная недостаточность; СД – сахарный диабет; Ме – медиана; Q1–Q3 – терцили; 
АсТ – аспарагиновая трансаминаза; АлТ – аланиновая трансаминаза; *различия показателей статистически значимы (p<0,05).

До проведенного лекарственного лечения была 
выявлена значимая разница у пациентов с ХСН и с 
СД II типа и у пациентов только с ХСН по уровню АсТ, 
которая была выше у пациентов с ХСН на 24,5%. 

После проведенного лекарственного лечения у 
мужчин было выявлено значимое снижение уровня 
АсТ вне зависимости от наличия СД II типа: на 14,8% 
у мужчин с СД II типа и на 42,8% у мужчин с ХСН. 
У мужчин с ХСН значимо снизились уровни АлТ на 
28,9%. Кроме того, у мужчин с ХСН в результате 
лечения достоверно снизились уровни билирубина 
общего на 33,5%, прямого билирубина – на 38,3%. 

Показатели печеночных проб у женщин с ХСН и 
с ХСН и с СД II типа до и после лечения представ-
лены в табл. 2.

У женщин с ХСН и с СД II типа после прове-
ден ного лекарственного лечения выявлено 
зна чимое снижение АлТ и АсТ на 4,8 и 13,7% 
соответственно, а также значимо снизились по-
ка затели общего билирубина на 6,5%. У женщин 
с ХСН показатели АлТ значимо возросли на 
18,4%, в то время как показатели ЩФ значимо 
снизились в 2,69 раза.

Учитывая наличие СД II типа, было проведено 
сравнение уровней глюкозы в сыворотке крови и 
гликированного гемоглобина у пациентов с ХСН 
в зависимости от наличия/отсутствия СД на мо-
мент поступления и при выписке из стационара 
(табл. 3).
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Наличие в печени длительно существующего 
избыточно большого объема крови приводит к рас-
ширению синусоидов и перивенозному фиброзу [4, 
5]. Этот процесс далее может распространяться 
на периферию, соединяя одну центральную вену 
с другой, что в конечном итоге приводит к циррозу 
печени [6, 7]. Наличие функциональных и морфоло-
гических изменений в печени влияет на метаболизм 
лекарственных средств, применяемых в лечении 
ХСН [8]. После устранения (уменьшения) застоя в 
печени метаболизм лекарств в печени может улуч-
шаться [9, 10]. 

В нашем исследовании до проведенного лекар-
ственного лечения была выявлена значимая раз-
ница у пациентов с ХСН и с СД II типа и пациентов с 
ХСН по уровню АсТ, которая была выше у пациентов 
с ХСН на 24,5%. 

После проведенного лекарственного лечения у 
мужчин было выявлено значимое снижение уровня 
АсТ вне зависимости от наличия СД II типа: на 14,8% 
у мужчин с СД II типа и на 42,8% у мужчин с ХСН. 
У мужчин с ХСН значимо снизились уровни АлТ на 
28,9%. Кроме того, у мужчин с ХСН в результате 
лечения достоверно снизились уровни билирубина 
общего на 33,5%, прямого билирубина – на 38,3%. 

У женщин с ХСН и с СД II типа после проведен-
ного лекарственного лечения выявлено значимое 
снижение АлТ и АсТ на 4,8 и 13,7% соответствен-
но, а также значимо снизились показатели общего 
билирубина на 6,5%. У женщин с ХСН показатели 
АлТ значимо возросли на 18,4%, в то время как по-
казатели ЩФ значимо снизились в 2,69 раза. 

Полученные нами данные по улучшению функ-
циональных показателей печени можно объяснить 
проведенным лечением, которое уменьшило за-
стойные явления в печени, что согласуется с опуб-
ликованными недавно данными [7, 8]. 

На основании этих фактов мы пришли к выводу о 
том, что при адекватном стационарном лекарствен-
ном лечении ХСН функция печени может существен-
но улучшаться. В свою очередь, улучшение функции 
печени может значительно улучшать метаболизм 
применяемых лекарственных средств. 

Выводы. Медикаментозная терапия пациентов с 
ХСН в стационаре приводит к значимому улучшению 
показателей функции печени: у мужчин с ХСН и с 
сахарным диабетом II типа произошло снижение АсТ 
на 17,4% (р=0,002); у мужчин с ХСН АлТ снизилось 
на 40,1% (р=0,001), АсТ – на 75% (р=0,002); общий 
билирубин – на 50,5% (р=0,001), прямой билиру-
бин – на 62% (р=0,001). 

Прозрачность исследования. Исследование 
проводилось в рамках выполнения научной темы 
исследования «Клинико-лабораторная и  инстру
ментальная характеристика больных с выражен
ной хронической сердечной недостаточностью», 
утвержденной ученым советом (протокол № 3 от 
27.11.2015 г.). Исследование одобрено локальным 
этическим комитетом ФГБОУ ВО «Казанский го
сударственный медицинский университет» Мини
стерства здравоохранения Российской Федерации 
(протокол № 1  от 13.05.2016  г.). Исследование 

не имело спонсорской поддержки. Авторы несут 
полную  ответственность  за  предоставление 
окончательной версии рукописи в печать.

Декларация о финансовых и других взаимо-
отношениях. Все авторы принимали участие в 
разработке концепции, дизайна исследования и в 
написании рукописи. Окончательная версия руко
писи была одобрена всеми авторами. Авторы не 
получали гонорар за исследование.
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THE RELATIONSHIP BETWEEN IMMUNE INFLAMMATION MARKERS  
AND RHEOLOICAL INDICATORS DYNAMICS AFTER TREATMENT 
OPTIMIZATION IN PATIENTS WITH POST-INFARCTION ANGINA

PANAKHOVA NURENGIZ A., senior assistant of the Department of clinical pharmacology of Azerbaijan Medical University, 
Azerbaijan, AZ 1007, Baku, Gasymzade str., 14, e-mail: mic_amu@mail.ru

Abstract. The aim of the study was to determine dynamics and correlation between immune inflammation markers and 
rheological indicators before and after optimized treatment in patients with post-infarction angina. Material and methods. 
47 patients [41 (87,2%) men and 6 (12,8%) women with average age of 59,9±1,1] who experienced coronary events 
within 3-6 months (subacute stage) after myocardial infarction have been examined. 25 practically healthy individuals 
formed the control group. Rheological indicators (fibrinogen, thrombin time, INR values) and immune inflammation 
markers (TNF-alpha, IL-8, CRP) were investigated in the indicated patients group. Results and discussions. According 
to the results of the research, destabilization of disease in patients with post-infarction angina in subacute stage was 
characterized by hyperactivity of cytokine system (TNF-alpha, IL-6, IL-8) and statistically reliable growth of severe 
phase mediators (C-reactive protein, fibrinogen) in comparison with practically healthy people and patients with chronic 
ischemic heart disease (CIHD). Significant correlations between TNF-alpha and IL-6 (r=0,912; p<0,01), CRP and IL-8 
(r=0,466; p<0,01), TNF-alpha and fibrinogen (r=0,566; p<0,01), IL-8 and CRP (r=0,466; p<0,01), IL-6 and fibrinogen 
(r=0,605; p<0,01) were found in the group with post infarction angina (n=47). Conclusion. Immunomodulators and 
selective anti-inflammatory drugs are appropriate as a part of treatment and pharmacotherapeutic optimization of post-
infarction angina with hypercytokinemia.
Key words: Post-infarction angina pectoris, immune inflammation, cytokines, severe phase mediators.
For reference: Panakhova NA. The relationship between immune inflammation markers and rheoloical indicators 
dynamics after treatment optimization in patients with post-infarction angina. The Bulletin of Contemporary Clinical 
Medicine. 2020; 13 (1): 36-41. DOI: 10.20969/VSKM.2020.13(1).36-41.

КОРРЕЛЯЦИОННАЯ ВЗАИМОСВЯЗЬ МАРКЕРОВ ИММУННОГО 
ВОСПАЛЕНИЯ И ДИНАМИКИ РЕОЛОГИЧЕСКИХ ПОКАЗАТЕЛЕЙ  
ПОСЛЕ ОПТИМИЗАЦИИ ЛЕЧЕНИЯ ПАЦИЕНТОВ  
С ПОСТИНФАРКТНОЙ СТЕНОКАРДИЕЙ

ПАНАХОВА НУРЕНГИЗ АЛАДДИН гызы, старший лаборант кафедры клинической фармакологии Азербайджанского 
медицинского университета, Азербайджан, AZ 1007, Баку, ул. Гасымзаде, 14, e-mail: mic_amu@mail.ru

Реферат. Цель – определение динамики и корреляционной взаимосвязи маркеров иммунного воспаления и 
реологических показателей до и после оптимизированного лечения пациентов с постинфарктной стенокар дией. 
Материал и методы. В исследование было включено 47 пациентов с коронарными явлениями в течение 
3–6 мес (подострая стадия) после инфаркта миокарда. Контрольную группу составили 25 практически здоро-
вых лиц. Средний возраст у 41 (87,2%) мужчины и 6 (12,8%) женщин составил (59,9±1,1) года. Реологические 
показатели (фибриноген, время тромбина, значения МНО) и маркеры иммунного воспаления (TNF-альфа IL-6, 
IL-8, CRP) были изучены в указанной группе пациентов. Результаты и их обсуждение. Согласно результатам 
исследования дестабилизация заболевания у пациентов с постинфарктной стенокардией (подострая стадия) 
характеризовалась повышенной активностью цитокиновой системы (TNF-альфа, IL-6, IL-8) и статистически дос-
товерным ростом медиаторов тяжелой фазы (С-реактивный белок, фибриноген) по сравнению с практически 
здоровыми людьми и больными хронической ишемической болезнью сердца (ИБС). Значительная корреляция 
между TNF-альфа и IL-6 (r=0,912; р<0,01), CRP и IL-8 (r=0,466; p<0,01), TNF-альфа и фибриногеном (r=0,566; 
p<0,01), IL-8 и CRP (r=0,466; р<0,01), IL-6 и фибриногеном (r=0,605; p<0,01) были обнаружены в группе пациентов 
с постинфарктной стенокардией (n=47). Выводы. Иммуномодуляторы и селективные противовоспалительные 
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I ntroduction. It was shown the important role of 
inflammation in both beginning and progressing 

of atherosclerosis, as well as in transferring stable 
atherosclerosis plaque to unstable stage [1]. Elevated 
inflammatory markers has bad prognostic importance in 
patients with non-stable angina pectoris in comparison 
with stable angina [2, 3].

An important role in the formation of the pathoge-
nesis of cardiovascular diseases play an imbalance 
of pro- and anti-inflammatory cytokines, such as 
interleukins: interleukin-1 beta (IL1), interleukin-6 (IL-6), 
interleukin-8 (IL-8), tumor necrosis factor-alpha (TNF-α) 
[4, 5, 6, 7, 8]. Inflammatory cytokines (TNF-α, IL-1, IL-6) 
are the markers of acute coronary events risk [9].

IL-6 not only increases the plasma concentration 
of C-reactive protein (CRP), but also the level of 
fibrinogen, an inhibitor of plasminogen activator-1 
(PAI – plasminogen activator inhibitor-1), an inhibitor 
of plasminogen activator-2 (PA1-2) and serum amyloid 
A protein. An increase in TNF-α is associated with 
repeated coronary events in patients with coronary heart 
disease (CHD) [10]. High concentrations of TNF-a in 
the blood of CHD patients are associated with a poor 
prognosis [11]. Elevated IL-6 values   are independent 
predictors of increase of 12-month mortality incidence 
[12].

Aim. To determine dynamics and correlation 
relationship of immune inflammation markers and 
rheological indicators before and after optimized 
treatment in patients with post-infarction angina

Material and methods. 47 patients having re-angina 
within 3–6 months (half-severe stage) after myocardial 
infarction have been included to the research. Control 
group is composed of 15 practically healthy persons. 
Average age of 41 (87,2%) men, 6 (12,8%) women was 
59,9±1,1. Ischemic heart disease (IHD) was diagnosed 

on the basis of clinical instrumental information (typical 
pain syndrome in a quite state, specification of ECG 
changes during daily monitoring, veloergometry test, 
echocardiography). As well as depression of ST 
segment has been in ECG and/or the number of attacks 
has increased with passing changes as inversion of 
T-wave in two or more than attacks before creation of 
new Q-wave in ECG. The patients have been divided 
into two subgroups. First subgroup (n=20) has been 
treated only traditionally with aspirin or clopidogrel 
(100%), b-adrenoblockers (92%), nitrates (75%), ACE-
inhibitors (57%), dihydropyridine Ca-blockers (8%) 
according to the severity degree of the disease. Second 
subgroup was additionally taken immune-modulator and 
selective anti-inflammatory drugs (selverin 100 mg in 
injection and meloksikam 15 mg daily) during 2 months.

Statistical analysis was performed using the 
software Microsoft Excel 7,0 and STATISTICA 6.0. The 
results obtained were expressed as M±m. Confidence 
of values’ differences was determined by Student’s 
and sign criteria. Difference was considered confident 
with p<0,05. For determination of correlations between 
indicators we calculated correlation coefficients by 
Pirson ad built correlation structures.

Results and discussion. Results of trial were 
showed at the following pictures 1, 2. 

As show in the diagrams, immune-inflammation 
markers (TNF-alpha, IL-6, IL-8) and average concen-
tration of fibrinogen were statistically significantly 
increased in patients comparing to healthy individuals 
(p<0,01) (table 1).

As shown in the table 1 there is no statistic difference 
between two subgroups in inflammatory markers before 
treatment. TNF-alpha was 11,2±2,0 before therapy, 
and 7,5±1,4 (p=0,051) after treatment in 1st subgroup; 
13,3±2,2 before and 6,3±0,3 (p<0,001) after therapy in 

препараты целесообразно включать в лечение постинфарктной стенокардии с гиперцитокинемией для опти-
мизации фармакотерапии.
Ключевые слова: постинфарктная стенокардия, иммунное воспаление, цитокины, медиаторы тяжелой фазы.
Для ссылки: Панахова, Н.А. Корреляционная взаимосвязь маркеров иммунного воспаления и динамики 
реологических показателей после оптимизации лечения пациентов с постинфарктной стенокардией / Н.А. Па-
нахова // Вестник современной клинической медицины. – 2020. – Т. 13, вып. 1. – С.36–41. DOI: 10.20969/
VSKM.2020.13(1).36-41.
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Picture 1. TNF-alpha indices in patients in 1st and 2nd 
subgroups 
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Picture 2. The IL-6 level in patients of 1st and 2nd subgroups 
and control group 
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T a b l e  1
Dynamics of cytokines plasma content before and after treatment in patients groups

Indices 1st group (n=20) 2nd group (n=27) Control group
(n=25)

Before  treatment After treatment Before  treatment After treatment 

TNF-alpha, pg/ml 11±2,0*** 7,5±1,4*** 13,3±2,2*** 6,3±1,18**^^ 1,6±0,3

IL-6, pg/ml 10,0±1,9*** 7,4±1,5** 11,3±0,8*** 5,4±0,8**^^ 1,5±0,3

IL-8, pg/ml 4,8±0,8*** 3,5±0,6** 5,9±0,9*** 3,1±0,4**^^ 1,1±0,3

CRP, mg/l 14,7±1,9** 9,5±0,9*^ 14,2±0,6*** 8,4±0,7*^^^ 6,7±0,5

Comparing 1st subgroup to control group *p<0,05, **p<0,01, ***p<0,001.
Comparing 2nd subgroup to control group #p<0,05, ##p<0,01, ###p<0,001.
Comparing before and after treatment in the same group ^p<0,05, ^^p<0,01, ^^^p<0,001.

2nd subgroup. IL-6 was 10,0±1,9 before, and 7,4±1,5 
(p=0,104) after therapy in 1st subgroup; 11,3±1,8 
before, and 5,4±0,8 (p<0,001) in 2nd subgroup. IL-8 was 
4,8±1,8 before the treatment, then 7,1±1,2 (p=0,122) in 
1st subgroup; 10,4±0,8 before, and 3,5±0,6 (p<0,001) 
after treatment in 2nd subgroup. CRP was 14,7±1,9 
before treatment, 9,5±0,9 (p<0,05) after therapy in 1st 
subgroup; 14,2±0,6 was before, 8,4±0,7 (p<0,001) after 
therapy in 2nd subgroup. Fibrinogen was 4,29±0,08 
before the treatment, then 3,97±0,06 (p<0,01) in 1st 
subgroup; and 4,56±0,13 before, and 3,77±0,066 
(p<0,001) after treatment in 2nd subgroup (pictures 3, 4).
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Picture 3. Dynamics of cytokines before and after the 
treatment in the examined patients groups.

Note: 100 is conventionally accepted as control. BT – 
before treatment; AT – after treatment
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Picture 4. Comparison of fibrinogen level in patients in 1st 
and 2nd subgroups with control group
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The level of fibrinogen before therapy was higher 
in the 1st and 2nd subgroups compared with the 
control group: 4,29±0,08; 4,56±0,13 and 3,53±0,06, 
respectively (p<0,001 for both cases).

After 2 months therapy, the fibrinogen level was 
3,97±0,06 in the 1st subgroup (the differences were 
statistically significant compared to the pretreatment 
level; p<0,01); in the 2nd subgroup 3,77±0,06 (the 
differences in comparison with the pre-treatment level 
was also statistically significant (p<0,001). Both indices 
compared with the control group differed significantly 
(p<0,001 and p<0,05) (picture 5).
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Picture 5. Dynamics of rheological indicators in the 
examined patients. 

Note: 100 is conventionally accepted as control. BT – 
before treatment; AT – after treatment 

There was no statistically significant difference in 
INR between the 1st and 2nd subgroups. In patients 
with post infarction angina, this indicator before the 
start of therapy was 1,18±0,02 (their variations within 
the group were 1,09–1,48) and 1,14±0,02 (variations 
within the group were 1,0–1,36).

These indicators in both groups compared with the 
control group differed significantly p<0,001 (for both 
cases). In the control group, it was 1,43±0,06 (with 
fluctuations within the group 1,1–2,1). The obtained 
results indicate that in the majority of patients with post 
infarction angina pectoris (95%), although the INR was 
within the normal range, compared to the control it was 
1,2 times lower (p<0,001). After treatment, the levels 
of INR in the 1st and 2nd subgroups were 1,24±0,02 
and 1,37±0,03, respectively, increasing insignificantly 
compared with baseline values before treatment 
(table 2).
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T a b l e  2
Correlation between clinical laboratory indicators of patients and rheological indicators and immune-inflammation markers 

in patients post-infarction angina pectoris (a, b)

a
Cytokines Age Severity degree 

of disease 
High blood 
pressure

EF CRP Fibrinogen 

TNF-a 0,381** 0,357* 0,043 -0,399** 0,276 0,566**

IL-6 0,334* 0,322 0,247 -0,246 0,261 0,605**

IL_8 0,230 0,398** 0,165 -0,396** 0,466** 0,563**

CRP 0,000 0,291* -0,010 0,361* ------ 0,378**

Fibrinogen 0,154 0,365 0,245 -0,246 0,378** -------

INR 0,60 -0,250 -0,330 0,082 -0,232 -0,552**

b
Cytokines INR TNF-a IL-6 IL-8 Cholesterol HDL LDL-

TNF-a -0,242 ---- 0,912** 0,884** 0,267 -0,013 0,221

IL-6 -0,248 -,912** ---- 0,906** 0,130 0,071 -0,221

IL-8 -0,220 0,884** 0,906** ---- 0,376** -0,134 0,367

CRP -0,232 0,261 0,261 0,466** 0,626** -0,315 0,778**

Fibrinogen -0,552 0,566** 0,605** 0,563** 0,211 0,024 -0,330

Note: significant correlation coefficient *p<0,05; **p<0,01.

During analyzing the results of the research it is 
shown that there is strong dependence between the 
levels of inflammation markers in both group, as well 
as the severity degree of the disease and rheological 
indicators (picture 6).

Strong correlation between TNF-alpha and IL-6 level 
in the patients with post-infarct angina was determined 
(r=0,912; p<0,01) (picture 7).

Correlation between TNF-alpha and fibrinogen levels 
in patients with post-infarct angina pectoris (r=0,566; 
p<0,01) (picture 8).

It was defined that hypersecretion of IL-6 and TNF-
alpha can provokes recurrence of myocardial infarction, 
burden of the clinical course and prognosis of the 
disease. In the light of the data obtained, destabilization 
of the course of IHD after myocardial infarction is 
characterized by hypersecretion of pro-inflammatory 
cytokines, increased levels of C-reactive protein and 
hyperactivity of immune inflammatory reactions.
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Picture 6. Correlation between TNF-alpha and IL-6 in 

patients with post-infarct angina before treatment (n=47)
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Picture 7. Correlation between TNF-alpha and fibrinogen in 
patients with post-infarct angina before the treatment (n=47)
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Picture 8. Correlation relationship between IL-6 and 
fibrinogen (n=47).

Close correlation between the level of IL-6 and fibrinogen 
(r=0605; p<0,01)
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There is lack of investigations studied the rela-
tion  ship of immune inflammatory reactions with 
hemodynamics during different variants of the clinical 
course of IHD [7, 8]. So the role of immune inflammatory 
reactions in the destabilization and more severe course 
of IHD still not completely clear. In connection with the 
above mentioned observation, the study of various 
mechanisms, new risk factors and new approaches 
to therapy for such category of patients should be 
continued.

A moderate-stage hypercytokinemia without parallel 
rise of acute-phase mediators in patients with chronic 
IHD suggests the role of inflammatory pro-mediators 
in the development of IHD and this fact can be 
evaluated as a of the immune system participation in 
the pathogenesis of atherosclerosis [9].

It has been established that acute-phase proteins 
are the independent predictor of IHD development [10]. 
In our research it was confirmed that the concentration 
of fibrinogen and CRB was statistically significantly 
higher than in control group. Besides, there is a strong 
correlation between IL-6 and CBR levels and the degree 
of increase of acute-phase proteins in response to 
stimulation of inflammatory cytokines.

Significant increase of the level of immune 
inflammation markers in many cases associated with 
the alterations of blood cells rheological properties.

The degree of cytokine imbalance varies depending 
on the severity of IHD and correlates with acute-phase 
proteins, which allows the usage of laboratory diagnostic 
methods for objective measurement of IHD clinical 
course [11, 12].

Many studies have shown that during treatment on 
the traditional basis (aspirin, ACE inhibitors and statins) 
the levels of cytokines in the blood plasma were not 
essentially changed, except statins which demonstrates 
the decrease of CRB level [13, 14, 15, 16].

In our research, the inclusion of anti-inflammatory 
and immunomodulatory agents leads to a drop in 
markers of inflammation in the blood plasma as well 
as to improvement of the rheological properties of the 
blood comparing to another patients group treated only 
by the conventional therapy (without anti-inflammatory 
and immunomodulatory agents).

With this in mind, immuno-modulators and selective 
anti-inflammatory drugs are appropriate to include in 
the treatment in post-infarction angina with hypercyto-
kinemia for optimization of pharmacotherapy.
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ЗНАЧЕНИЕ ИНГИБИЦИИ ИНТЕРЛЕЙКИНА 6  
ПРИ ЮВЕНИЛЬНОМ РЕВМАТОИДНОМ АРТРИТЕ

САЛАМЗАДЕ ГЮНАЙ ЗЕЛАБДИН кызы, старший лаборант кафедры детских болезней №2 Азербайджанского 
медицинского университета, Азербайджан, AZ 1007, Баку, ул. Гасымзаде, 14, e-mail: mic_amu@mail.ru

Реферат. Цель – оценка роли интерлейкина 6 в патогенезе и значение его ингибиции при ювенильном 
ревматоидном артрите, а также его участие в развитии таких внесуставных проявлений данного заболевания, 
как анемия, тромбоцитоз, остеопороз. Материал и методы. В исследовании приняли участие 54 ребенка. 
Средний возраст детей составил (11,1±0,6) года. 34 из них – дети с установленным диагнозом «ювенильный 
ревматоидный артрит» – составили 1-ю группу. Контрольную группу составили 20 практически здоровых детей. 
Были проведены клинический анализ крови, включающий определение уровней гемоглобина, числа эритро-
цитов, тромбоцитов, лейкоцитов, нейтрофилов, СОЭ; иммунологический анализ, включающий определение 
уровня С-реактивного белка, ревматоидного фактора, антител к циклическому цитруллинированному пептиду, 
уровень интерлейкина 6. В биохимическом анализе крови определяли уровень ионизированного кальция. 
Активность заболевания определялась по индексу DAS28 (Disease Activity Score), основанному на исследовании 
28 суставов. Статистическая обработка цифрового материала была выполнена методами вариационного (Mann – 
Whitney, Moses), корреляционного (Spearman) и ROC-анализов в статистическом пакете IBM SPSS Statistics-21. 
Результаты и их обсуждение. Было обнаружено достоверное повышение уровня интерлейкина 6 в 1-й группе 
пациентов по сравнению с контрольной группой, установлена положительная корреляционная связь уровня 
интерлейкина 6 с числом тромбоцитов, понижением концентрации ионизированного кальция, понижением 
числа эритроцитов и уровня гемоглобина. Результаты подтверждают значимую роль интерлейкина 6 в пато-
генезе ювенильного ревматоидного артрита и его участие в развитии внесуставных проявлений. Выводы. 
Применение ингибиторов интерлейкина 6 позволяет достичь существенного прогресса в лечении ювенильного 
ревматоидного артрита и рассматривать ингибицию данного цитокина как одно из наиболее перспективных 
направлений фармакотерапии этого заболевания. 
Ключевые слова: ювенильный ревматоидный артрит, цитокины, интерлейкин 6, ингибиция.
Для ссылки: Саламзаде, Г.З. Значение ингибиции интерлейкина 6 при ювенильном ревматоидном артрите / 
Г.З. Саламзаде // Вестник современной клинической медицины. – 2020. – Т. 13, вып. 1. – С.41–46. DOI: 10.20969/
VSKM.2020.13(1).41-46.
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THE IMPORTANCE OF INTERLEUKIN 6 INHIBITION  
IN JUVENIL RHEUMATOID ARTHRITIS

SALAMZADE GUNAY Z., senior assistant of the Department of сhidren’s diseases №2 of Azerbaijan Medical University, 
Azerbaijan, AZ 1007, Baku, Gasymzade str., 14, e-mail: mic_amu@mail.ru

Abstract. The aim of the study was to evaluate the role of interleukin 6 in juvenile rheumatoid arthritis pathogenesis 
and the importance of its inhibition in this condition. We also studied its influence on the development of such extra-
articular manifestations of this disease as anemia, thrombocytosis and osteoporosis. Material and methods. The study 
involved 54 children with average age of (11,1±0,6) years. 34 of them – children with juvenile rheumatoid arthritis – made 
up the first group. The control group consisted of 20 healthy children. Laboratory methods of research included clinical 
blood test with determination of hemoglobin level, the number of erythrocytes, platelets, leucocytes, neutrophils, ESR; 
immunological analysis with determination of C-reactive protein level, rheumatoid factor, antibodies to cyclic citrullinated 
peptide, interleukin 6 level. The level of ionized calcium was investigated in biochemical blood test. Disease activity was 
evaluated by the DAS28 (disease activity score) index based on an examination of 28 joints. Statistical processing of 
digital material was performed by means of variational (Mann – Whitney, Moses), correlation (Spearman) and ROC-
analyzes in the IBM SPSS Statistics-21 package. Results and discussion. A significant increase in interleukin 6 level 
was detected in the first group of patients compared to the control group. We found a positive correlation between the 
level of interleukin 6 and increase in platelets number, decrease in ionized calcium concentration, erythrocytes and the 
level of hemoglobin. The results confirm the significant role of interleukin 6 in the pathogenesis of juvenile rheumatoid 
arthritis and the development of extra-articular manifestations. Conclusion. The use of interleukin 6 inhibitors will allow 
to achieve significant success in treatment of juvenile rheumatoid arthritis and to pave a new way in pharmacotherapy 
of this condition. 
Key words: juvenile rheumatoid arthritis, cytokines, interleukin 6, inhibition. 
For reference: Salamzade GZ. The importance of interleukin 6 inhibition in juvenil rheumatoid arthritis. The Bulletin of 
Contemporary Clinical Medicine. 2020; 13 (1): 41-46. DOI: 10.20969/VSKM.2020.13(1).41-46.

Ювенильный ревматоидный артрит (ЮРА) – 
хроническое деструктивное воспали тель-

ное заболевание суставов, сопровождающееся 
экстраартикулярными проявлениями, харак тери-
зующееся прогредиентным течением и приводящее 
к ранней инвалидизации по состоянию опорно-
двигательного аппарата [1]. Смертность при ЮРА 
невысокая. Большинство летальных исходов 
связаны с развитием амилоидоза или инфекцион ных 
осложнений у больных системным вариантом ЮРА.

Иммуносупрессивная терапия существенно 
облегчила клиническую симптоматику у многих 
больных ЮРА, улучшила качество их жизни. Тем не 
менее некоторые пациенты остаются рефрактерны 
к проводимому лечению. Угроза инвалидизации 
этих больных диктует необходимость разработки 
и внедрения новых подходов к патогенетической 
терапии заболевания [2]. 

Важнейшая роль в патогенезе ЮРА отво-
дится дисбалансу провоспалительных и проти-
вовоспалительных цитокинов. Действие цитокинов 
лежит в основе многих проявлений ревматоидного 
синовита: воспаления тканей, повреждения хряща 
и костной ткани, а также системных проявлений. 
Уровень провоспалительных цитокинов при ЮРА 
коррелирует с активностью процесса, отражает 
тяжесть заболевания и дальнейший прогноз [3].

В последние годы особое внима ние при вле кает   
провоспалительный цитокин интерлей кин 6 (ИЛ-6). 
ИЛ-6 – мультифункциональный ци токин, который 
продуцируется различными типами лимфоидных и 
нелимфоидных клеток.  ИЛ-6, имея широкий спектр 
биологической активности, действует на различные 
типы клеток [4]. 

Важную роль ИЛ-6 в патогенезе  ЮРА  свя зы-
вают с влиянием данного цитокина на иммунный 
от вет. ИЛ-6 способствует пролиферации и диф -
ференцировке В-лимфоцитов в зрелые плаз ма-

ти ческие клетки, секретирующие ауто антитела: 
ревматоид ный фак тор (РФ), антитела к циклическим 
цитруллинированным пеп тидам (АЦЦП). Патоло-
гические нарушения этих клеточных популяций 
рассматриваются в качестве ключевых компонентов 
хронического воспаления и аутоиммунитета при 
им муновоспалительных заболеваниях со  е ди ни-
тельной ткани [5, 6].

ИЛ-6 является одним из централь ных ме-
диа  то  ров активности остеокластов и важным 
фактором риска ас социированного с артритом 
остеопороза. Высокие сы вороточные концентрации 
самого цитокина и его рецептора коррелируют с 
прогрессированием костно-хрящевой деструкции. 
Хотя одновременный прием глюкокортикоидов 
тесно связан с утратой костной ткани, данный фено-
мен часто отмечается при ревматоидном артрите у 
пациентов, никогда не получавших глюкокортикоиды 
[7]. Установле но так же учас тие ИЛ-6 в усилении про-
дукции тромбоцитов [8]. 

Согласно данным литературы, у 36–65% 
детей, страдающих ЮРА, развивается синдром 
анемии. При этом чаще всего диагностируется 
анемия хронического заболевания (АХЗ) – 25–
64%. Считается, что ведущую роль в развитии 
АХЗ при ЮРА играет нарушение метаболизма 
железа [9]. Роль универсального гуморального 
регулятора метаболизма железа выполняет 
гепсидин – белок, синтезирующийся в печени [10]. 
Установле но, что при ЮРА происходит повышение 
продукции гепсидина, блокирующего рецепто-
ры ферропортина – белка, транспортирующего 
железо, адсорбированное энтероцитами. В ре-
зультате нарушается экспорт железа из клеток, 
содержащих этот белок, в кровь [11]. Существует 
мнение, что данные нарушения связаны с воздей-
ствием различных провоспалительных цитокинов 
[12]. 
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Таким образом, важная роль цитокинов в пато-
генезе ревматоидного артрита привела к идее 
ис пользования блокаторов цитокинов в лечении 
этого заболевания [13]. Тем не менее имеющиеся 
в литературе данные о результатах ингибиро вания 
цитокинов и воздействии подобных методов те  рапии 
на основные клинико-лабораторные пока затели при 
ЮРА все еще достаточно про ти во речивы. 

Цель исследования – оценка роли ИЛ-6 в 
патогенезе и значение его ингибиции при ЮРА.

Материал и методы. В исследование было 
включено 54 ребенка: 36 девочек и 18 мальчиков 
в возрасте от 3 до 18 лет. Средний возраст де-
тей составил (11,1±0,6) года. 34 из них – дети с 
ус тановленным диагнозом ЮРА, находящиеся на 
ле чении в Детском кардиоревматологическом отде-
лении учебно-терапевтической клиники Азер бай-
джанского медицинского университета, – составили 
1-ю группу, 2-ю группу (контрольную) составили 
20 практически здоровых детей соответствующего 
возраста. 

Всем пациентам проводилось клинико-лабо-
раторное обследование. Были проведены кли-
нический анализ крови, включающий определение 
уровней гемоглобина, числа эритроцитов, тром-
боцитов, лейкоцитов, нейтрофилов, СОЭ. Также 
был проведен иммунологический анализ, который 
включал определение уровня С-реактивного белка 
(СРБ), ревматоидного фактора (РФ), антител к цик-
ли ческому цитруллинированному пептиду (АЦЦП), 
а также ИЛ-6. В биохимическом анализе крови 
определяли уровень ионизированного каль ция 
Са++. Активность заболевания определя ла сь по 
индексу DAS28 (Disease Activity Score), основанному 
на исследовании 28 суставов. 

Статистическая обработка цифрового материала 
была выполнена методами вариационного (Mann – 
Whitney, Moses), корреляционного (Spearman) и 
ROC-анализов в статистическом пакете IBM SPSS 
Statistics-21. Статистически значимое различие 
определялось при p<0,05.

Результаты и их обсуждение. Среди больных, 
включенных в исследование, число пациентов 
с высокой активностью по индексу DAS28 (>5,1) 
составляло 12 (35,3%) человек, со средней ак-
тивностью (от 3,2 до 5,1) – 19 (55,9%), с низкой 
активностью (<3,2) – 3 (8,8%).

Была выявлена положительная корреляция 
индекса DAS28 с повышением числа лейкоцитов 
(ρ=0,427; p=0,012), нейтрофилов (ρ=0,389; p=0,023), 
тромбоцитов (ρ=0,654; p<0,001), уровней СОЭ 
(ρ=0802; p<0,001) и СРБ (ρ=0,642; p<0,001), а также 
со снижением числа эритроцитов (ρ=0,375; p=0,029) 
и уровня гемоглобина (ρ=0,609; p<0,001).

Клиническая активность болезни сопровож-
далась общевоспалительной реакцией. При 
оцен  ке по критерию Манна – Уитни было по-
лу чено статистически значимое повышение 
уровня лей коцитов (р<0,001), тромбоцитов 
(р<0,001), СОЭ (р<0,001), снижение числа 
эрит роцитов, уровня гемоглобина (р=0,016 
и р<0,001 соответственно) и Са++ (р<0,001). 
Недостоверным явилось по   вы  ше ние уровня 
нейтрофилов (р=0,070).

Среди иммунологических показателей также 
было отмечено достоверное повышение уровней 
СРБ (р<0,001), РФ (р=0,018), ИЛ-6 (р=0,002). 
Недостоверным явилось лишь повышение уровня 
АЦЦП (р=0,085) (табл. 1).

Т а б л и ц а  1
Характеристика показателей в 1-й и 2-й группах (M±m, min-max)

Показатель
Значения

р
Больные (n=34) Здоровые (n=20)

Лейкоциты 12,69±1,10
(4,40–26,40)

6,40±0,27
(4,50–8,50)

< 0,001

Нейтрофилы 8,22±0,93
(1,90–23,30)

5,21±0,32
(2,50–7,50)

0,070

Эритроциты 4,46±0,08
(3,07–5,54)

4,70±0,04
(4,45–5,20)

0,016

Гемоглобин 10,8±0,3
(6,6–14,7)

12,6±0,1
(12,1–13,1)

< 0,001

Тромбоциты 512,0±35,6
(261,0–1244,0)

258,3±10,9
(190,0–315,0)

< 0,001

СОЭ 41,2±6,1
(3,0–160,0)

8,9±0,9
(3,0–16,0)

< 0,001

СРБ 30,0±5,2
(0,60–128,40)

3,5±0,2
(1,50–4,80)

< 0,001

РФ 23,4±26,0
(9,00–124,0)

13,5±0,4
(11,0–17,0)

0,018

АЦЦП 19,3±2,7
(1,2–60,0)

9,6±0,5
(5,0–14,00)

0,085

ИЛ-6 14,0±2,74
(0,3–52,9)

2,8±1,47
(0,2–30,3)

0,002

Са++ 0,968±0,011
(0,79–1,14)

1,214±0,015
(1,13–1,31)

< 0,001
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Были также обнаружены статистичес ки  зна чи-
мые различия уровня ИЛ-6 у больных и здоровых 
детей при оценке по Мозес-тесту (p=0,002), что ука-
зывает на достоверные изменения этого показателя 
при ЮРА (рис. 1).
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Рис.1. Уровень ИЛ-6 у больных и здоровых детей  
при оценке по Мозес-тесту

С помощью ROC-анализа определяли специ-
фичность и чувствительность ИЛ-6 при ЮРА. По 
результатам ROC-анализа можно сделать вывод, 
что специфичность и чувствительность ИЛ-6 
при ЮРА являются статистически значимыми. 
Полученные данные отражены на рис. 2. 
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Рис. 2. Специфичность и чувствительность ИЛ-6  

при ЮРА

Далее определяли наиболее удаленные точки 
от опорной линии – точки отсечения (cut-off point) в 
координатах ROC-кривых, где суммарное значение 
специфичности и чувствительности является наи-
большим (табл. 2). 

Результаты анализа (cut-off point) в координатах 
ROC-кривых представлены в табл. 3.

Т а б л и ц а  2
Удаленные точки от опорной линии – точки отсечения 

(cut-off point) в координатах ROC-кривых

Измен-
чивость 

теста

Пло-
щадь

Станд. 
откл.

рдост. 95% доверительный 
интервал

нижняя 
граница

верхняя 
граница

ИЛ-6 0,789 0,061 <0,001 0,669 0,909

Т а б л и ц а  3
Специфичность и чувствительность ИЛ-6 в точке 

отсечения

Показатель Больные,
n=34

Здоровые,
n=20

Точка отсечения ≥5,2 <5,2

n+/- 19 20

Чувствительность 55,9±8,5

Специфичность 100,0

Общая диагностическая 
ценность

72,2±6,1

pPV [предсказательная 
полезность (+) результата]

100,0

Npv [предсказательная 
полезность (–) результата]

57,1±8,4

LR+ [отношения 
правдоподобия (+) 
результата]

Отличный

LR- [отношения 
правдоподобия (–) 
результата]

Посредст венный

Анализ показателей среди пациентов, при вле-
ченных в исследование, выявил положительную 
корреляцию уровня ИЛ-6 с понижением концент-
рации Са++ (ρ=0,546; p<0,001), являющегося цен-
ным показателем метаболизма костной ткани. Так 
как снижение концентрации Са++ наблюдается при 
остеопорозе, то полученная корреляционная взаи-
мосвязь говорит об участии ИЛ-6 в процессе костной 
резорбции при ЮРА, причиной которой, в первую 
очередь, является активность ревматического 
процесса. 

Была также установлена положительная корре-
ляция между уровнем ИЛ-6 и числом тромбоцитов 
(ρ=0,310; p=0,022). При ЮРА гипертромбоцитоз, 
являясь одним из признаков синдрома активации 
макрофагов, свидетельствует о высокой активности 
заболевания. 

Результаты корреляционного анализа показали 
положительную взаимосвязь уровня ИЛ-6 с пони-
жением числа эритроцитов (ρ=0,373; p=0,03) и 
уровня гемоглобина (ρ=0,359; p=0,037). Данный 
факт говорит о ведущей роли ИЛ-6 в развитии 
анемического синдрома при ЮРА, в частности, его 
воздействие на секрецию регулятора метаболизма 
железа – гепсидина. 

Несмотря на наличие в литературе данных о 
влиянии ИЛ-6 на секрецию аутоантител, положи-
тельной корреляции уровня этого цитокина с уров-
нями АЦЦП и РФ выявлено не было, что, вероятно, 
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связано с малым числом серопозитивных по АЦЦП 
и РФ пациентов в нашем исследовании.

Выводы. Результаты настоящего исследования 
доказали важное значение ИЛ-6 в пато гене зе ЮРА,  
а также показали наличие тесной взаимосвязи меж-
ду уровнем данного цитокина с костной деструкцией, 
с синдромом анемии и высокой активностью про-
цесса при данном заболевании. 

Таким образом, применение ингибиторов ИЛ-6 
позволит достигнуть существенного прогресса 
в лечении ЮРА. Избирательное влияние на 
опре деленные звенья в патогенетической цепи 
позволит избежать негативного воздействия 
на организм цитостатических и гормональных 
препаратов, входящих в состав стандартной 
противоревматической терапии. Так, наличие АХЗ 
при ЮРА усугубляется воздействием препаратов, 
используемых при базисной терапии. Метотрексат, 
входящий в базисную терапию, является ингибито-
ром дигидрофолатредуктазы, тем самым вызывая 
мегалобластную анемию [14]. Применение суль-
фасалазина и препаратов золота может привести 
к возникновению апластической анемии [15]. 
Угнетение функции костного мозга также может 
провоцировать и азатиоприн, который вызыва-
ет сморщивание и гибель клетки [16]. Глюко-
кортикостероиды, в свою очередь, вызывают 
стероидный остеопороз, тем самым усугубляя 
процессы резорбции кости [17]. Выраженность пере-
численных выше нарушений можно значительно 
снизить за счет преимущественного использования 
антицитокиновой терапии.

Вышесказанное позволяет рассматривать 
ингибицию ИЛ-6 как одно из наиболее перспектив-
ных нап рав лений фармакотерапии ЮРА.
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не  имело  спонсорской  поддержки.  Автор  несет 
полную  ответственность  за  предоставление 
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Декларация о финансовых и других взаи-
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Реферат. Известно, что антибактериальная терапия приводит к нарушению состава микробиоты кишечника, 
что может негативно отразиться на здоровье человека. Цель исследования – определить исходный состав и 
влия ние эра дикационной терапии Helicobacter pylori (H.pylori) на состав микробиоты толстой кишки у H.pylori-
позитивных пациентов с различными заболеваниями верхних отделов желудочно-кишечного тракта. Материал 
и методы. В исследование были включены 102 H.pylori-позитивных пациента с наличием показаний к про-
ведению эрадикационной терапии. Для анализа были использованы образцы кала пациентов до проведения 
эрадикационной терапии (102 пациента), сразу после (102 пациента) и через один месяц после завершения 
эрадикационной терапии (29 пациентов). Для изучения состава микробиоты кишечника был использован метод 
шотган-секвенирования (SOLiD 5500 Wildfire). Результаты и их обсуждение. До начала эрадикационной 
терапии в микробиоте кишечника H.pylori-позитивных пациентов наиболее широко были представлены бактерии 
фил: Firmicutes – (58,52±21,48)%, Bacteroidetes – (33,49±23,51)%, Actinobacteria – (3,08±6,34)%, Proteobacteria – 
(2,33±6,70)%, Verrucomicrobia – (0,89±2,43)%, археи филы Euryarchaeota – (0,76±2,16)%. Состав микробиоты 
кишечника у H.pylori-позитивных пациентов с различными заболеваниями верхних отделов желудочно-кишечного 
тракта в случае большинства фил бактерий, вирусов, архей и эукариот был аналогичен. При анализе изменений 
состава микробиоты кишечника в зависимости от заболеваний верхних отделов желудочно-кишечного тракта 
было выявлено, что у пациентов с язвенной болезнью, хроническим поверхностным гастритом, ассоциированным 
с H.pylori (с клиническими проявлениями синдрома диспепсии), гастроэзофагеальной рефлюксной болезнью 
и лиц, у которых эрадикация была проведена с целью профилактики рака желудка, наиболее выраженные 
изменения наблюдались в отношении бактерий фил Actinobacteria, Verrucomicrobia  (пациенты с  язвенной 
болезнью, хроническим поверхностным гастритом, гастроэзофагеальной рефлюксной болезнью) и Firmicutes 
(пациенты с  язвенной болезнью), относительная представленность которых снижалась сразу после лечения 
(p<0,05). Через 4 нед после эрадикационной терапии в случае большинства заболеваний наблюдалось 
восстановление представленности бактерий основных фил практически до исходного уровня, за исключением 
пациентов с язвенной болезнью, у которых сохранялось снижение представленности Actinobacteria (p=0,001). 
Выводы. Таким образом, эрадикационная терапия H.pylori оказывает выраженное влияние на состав микробиоты 
кишечника. Некоторые изменения сохраняются спустя один месяц после завершения терапии. 
Ключевые слова: микробиота толстой кишки, H.pylori, эрадикационная терапия H.pylori, шотган-секвенирование.
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эрадикационной терапии Helicobacter pylori (H.pylori) 
на состав микробиоты толстой кишки у H.pylori-
позитивных пациентов с различными заболева-
ниями верхних отделов ЖКТ. 

Материал и методы. Было проведено открытое 
исследование, одобренное локальным этическим 
комитетом ФГАОУ ВО «Казанский (Приволжский) 
федеральный университет» (протокол № 3 от 
20.04.2015). Отбор пациентов в исследование 
проводили в соответствии с разработанными 
критериями включения/невключения. Критерии 
включения: пациенты мужского и женского пола в 
возрасте от 18 до 65 лет; наличие проведенной 
процедуры эзофагогастродуоденоскопии (ЭГДС) 
и определения H.pylori одним или несколькими 
методами в течение одного месяца до момента 
включения в исследование; добровольное со-
гла сие пациента на участие в исследовании, 
под твержденное подписанием формы ин фор ми-
рованного согласия; добровольное согласие па-
циента соблюдать одинаковый рацион питания 
в течение периода участия в исследовании. 
Кри терии невключения: пациенты, у которых по 
результатам ЭГДС обнаружены полипы или зло -
качественное образование желудка; на ли чие 
в анамнезе сопутствующих состояний и забо-
леваний, которые могут привести к выражен ным 
изменениям состава микробиоты кишечника: 
воспалительные заболевания кишечника; синдром 
мальабсорбции, наличие у пациента ожирения и 
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Abstract. Aim of the study was to determine initial gut microbiota composition, as well as assess effect of Helicobacter 
pylori (H.pylori) eradication on the gut microbiota composition in H.pylori-positive patients with various diseases of the 
upper gastrointestinal tract. Material and methods. One hundred and two 102 H.pylori-positive patients were included 
into the study. Stool samples before eradication (102 samples), immediately after (102 samples) and one month after 
eradication (29 samples) therapy were collected. Gut microbiota composition was analyzed using shotgun metagenomic 
sequencing (SOLiD 5500 Wildfire platform). Results and discussion. Most widely represented bacterial phyla in the 
gut microbiota of H.pylori-positive patients before eradication therapy were Firmicutes – (58,52±21,48)%, Bacteroide
tes – (33,49±23,51)%, Actinobacteria – (3,08±6,34)%, Proteobacteria – (2,33±6,70)%, Verrucomicrobia – (0,89±2,43)%, 
and Euryarchaeota archaeal phyla – (0,76±2,16)%. The gut microbiota composition was similar in case of most bacterial 
phyla, viruses, archaea, and eukaryotes in H.pylori-positive patients with various diseases of the upper gastrointestinal 
tract. Analysis of gut microbiota composition changes depending on diseases of the upper gastrointestinal tract revealed 
that in patients with ulcer (Ul), chronic H.pylori-associated gastritis (with clinical manifestations of dyspepsia) (ChG), 
gastroesophageal reflux disease (GERD) and those in whom eradication was performed for the prevention of gastric 
cancer the most pronounced changes were observed in abundance of Actinobacteria, Verrucomicrobia (patients with 
Ul, ChG, GERD) and Firmicutes (patients with Ul), which relative representation decreased immediately after treatment 
(p<0,05). Four weeks after eradication therapy abundance of most bacterial phyla almost completely returned to the 
initial level in case of most diseases, except the ulcer disease patients with Ul who still had a decreased representa-
tion of Actinobacteria (p=0,001). Conclusion. Thus, H.pylori eradication therapy causes significant changes of the gut 
microbiota composition. Some changes persist even one month after completion of eradication therapy.
Key words: gut microbiota, H.pylori, H.pylori eradication therapy, shotgun sequencing.
For reference: Safina DD, Abdulhakov SR, Markelova MI, Grigoryeva TV, Khusnutdinova DR, Bulygina EA, Malanin SYu, 
Vasilyev IYu, Siniagina MN, Abdulhakov RA. Helicobacter pylori eradication therapy and gut microbiota composition in 
patients with various diseases of upper gastrointestinal tract. The Bulletin of Contemporary Clinical Medicine. 2020; 13 
(1): 46-53. DOI: 10.20969/VSKM.2020.13(1).46-53.

Введение. В соответствии с положениями 
V Маастрихтского и Киотского кон сен-

сусов, реко мендациями Российской гастро энте-
рологической ассоциации эрадикация H.pylori 
является обязательной при наличии таких за-
бо леваний, как язвенная болезнь желудка и 
двенадцатиперстной кишки, атрофический гастрит, 
MALT-ома, состояние после резекции желудка 
по поводу рака, а также у близких родственников 
больных раком желудка. Более того, в настоящее 
время есть основания полагать, что эрадикация 
Н.pylori, в том числе у «бессимптомных» лиц, яв ляет-
ся наи более эффективной мерой профилактики ра  ка 
желудка [1, 2, 3]. Известно, что антибактериальная 
терапия приводит к изменениям и нарушению 
состава микробиоты желудочно-кишечного тракта 
(ЖКТ) человека, что было показано при помощи 
культуральных и молекулярно-генетических ме-
тодов исследования [4]. Однако результаты этих 
работ весьма противоречивы и неоднозначны. 
В связи с этим актуальным становится изучение 
вопросов безопасности эрадикационной терапии 
H.pylori. Актуальность и необходимость изучения 
этих аспектов подтверждается положением V 
Маастрихтского консенсуса, в котором указывается, 
что решение проблем, связанных с долгосрочным 
влиянием эрадикации H.pylori на состав микробиоты 
кишечника, требует проведения дополнительных 
исследований [1]. Целью настоящего исследования 
было определить исходный состав и влияние 
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др.; проведение эрадикационной терапии H.pylori в 
анамнезе; прием некоторых лекарственных средств 
(иммуносупрессивные препараты, цитостатики, 
глюкокортикостероиды, антибактериальные пре-
параты, пребиотики, пробиотики, регулярный прием 
нестероидных противовоспалительных препаратов) 
в течение трех месяцев до момента включения в 
исследование.

На первичном визите всем пациентам проводили 
обследование, включавшее сбор анамнеза и фи-
зикальное исследование. Всем H.pylori-позитивным 
пациентам с наличием показаний к эрадикации 
H.pylori назначали эрадикационную терапию 
первой линии: эзомепразол 20 мг, кларитромицин 
500 мг, амоксициллин 1000 мг, висмута трикалия 
дицитрат 240 мг 2 раза в день, внутрь, в течение 
14 дней. Контроль эффективности эрадикационной 
терапии осуществляли не ранее чем через 4 нед 
пос ле завершения терапии с помощью им муно-
хроматографического неинвазивного эк спресс-
тес та для выявления антигенов H.pylori в кале 
(H&R H.pylori-тест, Vegal Farmaceutica S.L.). 
Забор образцов кала у  H.pylori-позитивных па-
циентов проводили по следующей схеме: 1) до 
начала эрадикационной терапии для определения 
исходного состава микробиоты кишечника (точка I, 
n=102); 2) после окончания эрадикационной терапии 
[через 14 (+3) дней от начала эрадикационной 
терапии] для изучения влияния эрадикацион-
ной терапии на состав микробиоты кишечника 
(точка II, n=102); 3) через 4 нед (+5 дней) после 
окончания лечения для изучения долгосрочного 
влияния эрадикационной терапии H.pylori на 
состав микробиоты кишечника (точка III, n=29). 
Пациенты проводили сбор кала в одноразовые 
пластиковые контейнеры, в этот же день образцы 
замораживали и хранили при температуре –80°С до 
проведения метагеномного анализа. Нуклеотидная 
последовательность выделенной ДНК была ус-
та новлена методом шотган секвенирования с 
ис  пользованием высокопроизводительного сек-
ве натора SOLiD 5500 Wildfire, Applied Biosystems 
(США) [5].

Анализ состава микробиоты кишечника оце-
нивался в группах пациентов с язвенной болезнью 
(ЯБ) желудка и двенадцатиперстной кишки (ДПК), 
гастроэзофагеальной рефлюк сной бо  лезнью  
(ГЭРБ), хро    ническим поверхностным гастритом, 
ассоци ированным с H.pylori (с клиническими 
про яв лениями синдрома диспепсии) (ХГ), атро-
фическим гас три том (АтГ), с сочетанием ЯБ 
ДПК и ГЭРБ, с сочетанием ГЭРБ и ХГ и в группе 
пациентов, которым эра дикационная терапия 
H.pylori была проведена с целью профилактики 
рака желудка (хроничес кий поверхностный га-
стрит, ассоциированный с H.pylori, без клиниче-
ских проявлений).

Для статистического анализа были  ис поль зо -
ва ны непараметрические методы – U-крите рий 
Манна – Уитни с поправкой на множественное 
сравнение Бенджамини – Хохберга; при значении 
p<0,05 принималась альтернативная гипотеза о на-
личии различий в сравниваемых группах. 

Результаты и их обсуждение. В исследование 
были включены 102 H.pylori-позитивных пациента, 
(62 женщины и 40 мужчин), полностью завершив-
ших курс эрадикационной терапии, в возрасте 
от 19 до 64 лет; средний возраст составил 40 
(IQR31,00:48,00) лет. Определение наличия H.pylori 
проводилось одним или несколькими методами 
в течение одного месяца до момента включения 
в исследование. Показания для проведения эра-
ди кационной терапии были определены согласно 
международным и отечественным рекомендациям 
[1, 6, 7, 8, 9, 10]. В настоящем исследовании в 
группе H.pylori-позитивных пациентов язвенная 
болезнь двенадцатиперстной кишки (ЯБ ДПК) была 
выявлена у 22 (21,6%) пациентов, язвенная болезнь 
(ЯБ) желудка – у 3 (2,9%) пациентов, хронический 
поверхностный гастрит, ассоциированный с H.py-
lori (с клиническими проявлениями синдрома 
диспепсии) (ХГ), – у 22 (21,6%) пациентов; гастро-
эзофагеальная рефлюксная болезнь (ГЭРБ) была 
выявлена у 26 (25,5%) пациентов, им была про-
ведена эрадикационная терапия H.pylori в связи с 
планируемым длительным приемом ИПП; диагноз 
атрофического гастрита (АтГ) был подтвержден 
морфологически у 5 (4,9%) пациентов. Кроме того, 
в группе пациентов с хроническим поверхност-
ным гастритом, ассоциированным с H.pylori  (без 
клинических проявлений), эрадикация H.pylori 
была проведена с позиции канцеропревенции 
10 (9,8%) пациентам, дополнительно в 2,9% 
случаев (3 пациента) эрадикация была проведена 
близким родственникам больных раком желудка, у 
7 (6,9%) пациентов было отмечено сочетание ЯБ 
ДПК и ГЭРБ, у 4 (3,9%) – сочетание ХГ и ГЭРБ. 
Эффективность эрадикационной терапии H.pylori у 
включенных в исследование пациентов составила 
91,9% при проведении контроля эффективности 
лечения с помощью иммунохроматографического 
экспресс-теста для выявления антигенов H.pylori 
в кале. Приверженность к терапии в соответствии 
с протоколом исследования составила 94,4% 
(102 пациента полностью завершили лечение из 
108 пациентов, начавших курс эрадикационной 
терапии). Ввиду наличия нежелательных явлений 
6 пациентов не завершили эрадикационную те ра -
пию H.pylori в соответствии с протоколом иссле-
дования.

Таким образом, результаты настоящей ра-
боты подтверждают возможность применения 
стандартной тройной терапии с добавлением 
препарата висмута в течение 14 дней в регионе 
проведения исследования в качестве терапии 
первой линии. 

Исходный состав микробиоты толстой кишки в 
группе H.pylori-позитивных пациентов до проведе-
ния эра дикационной терапии характеризовался 
следующими особенностями: наиболее широко 
были представлены бактерии фил Firmicutes – 
(58,52±21,48)%, Bacteroidetes – (33,49±23,51)%, 
Actinobacteria – (3,08±6,34)%, Proteobacteria – 
(2,33±6,70)%, Verrucomicrobia – (0,89±2,43)%, археи 
филы Euryarchaeota – (0,76±2,16)%; представлен-
ность вирусов составила (0,92±3,24)%, представлен-
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ность бактерий других фил составила менее 0,006%, 
что соответствует данным литературы. 

Так, в работе A.V. Tyakht et al. (2013) было по-
казано, что у населения Российской Федерации 
наиболее представленными были бактерии филы 
Firmicutes, в меньшей степени – фил Bacteroidetes, 
Verrucomicrobia, Actinobacteria, Proteobacteria  [11]. 
Таксономический состав микробиоты кишечника 
у H.pylori-позитивных пациентов с различными 
заболеваниями верхних отделов ЖКТ в случае 
большинства фил бактерий, вирусов, архей и 
эукариот был аналогичен, однако были выявлены 
отдельные статистически значимые различия в 
представленности ряда фил бактерий.

У пациентов с ЯБ до начала терапии пред-
ставленность бактерий филы Actinobacteria была 
статистически значимо выше по сравнению с 
пациентами с АтГ – (3,49±4,29)% vs (0,59±0,46)%, 
p=0,0457 соответственно. У пациентов с АтГ 
представленность бактерий филы Acidobacteria 
была значимо меньше по сравнению с пациентами 
с ХГ – 0 vs (0,0059±0,4626)%, p=0,0453 соот ветст-
вен но. В то же время исходная представленность 
бактерий филы Deinococcus  Thermus и вирусов 
Viroids noname бы ла статистически значимо выше у 
пациентов с АтГ по срав нению с пациентами с ХГ – 
(0,0023±0,0052)% vs 0, p=0,0453 и (0,039±0,088)% 
vs 0, p=0,0452 соответственно. У пациентов с со-
четанием ХГ и ГЭРБ представленность Candidatus 
Saccharibacteria была статистически значимо вы ше 
по сравнению с пациентами с ЯБ, ГЭРБ, ХГ [(0,0042)% 
vs 0, p=0,0001; (0,0042)% vs (0,0002±0,0011)%, 
p=0,0044; (0,0042)% vs (0,001±0,004)%, p=0,0145 
соответственно], а также с пациентами, которым 
эрадикационная терапия H.pylori была проведена 
с целью профилактики рака желудка – (0,0042)% 
vs 0, p=0,0133. Представленность архей филы 
Euryarchaeota была статистически значимо меньше 
у пациентов с ГЭРБ, чем у пациентов с сочетанием 
ЯБ ДПК и ГЭРБ – (0,16±0,43)% vs (5,19±7,89)%, 
p=0,045 соответственно.

В рамках исследования проводилась оценка 
влияния эрадикационной терапии  H.pylori на 
таксономический состав микробиоты кишечника 
сразу после лечения и через 4 нед после проведе-
ния эрадикационной терапии H.pylori в зависимости 
от типа патологии со стороны верхних отделов 
ЖКТ. Так, у пациентов с ЯБ сразу после лечения 
(точка II) наблюдалось статистически значи-
мое снижение относительной представленности 
бактерий фил Firmicutes ‒ (48,89±22,98)% vs 
(64,52±15,19)%, p=0,036;   Act inobacter ia  ‒ 
(0,79±1,56)% vs (3,49±4,29)%, p=0,002; Verrucomicro
bia ‒ (0,22±0,87)% vs (1,92±4,10)%, p=0,003 по 
сравнению с исходным значением (точка I). Через 
4 нед после проведения эрадикационной терапии 
H.pylori (точка III) изменения сохранялись в случае 
бактерий филы Actinobacteria, представленность 
которых оставалась статистически значимо ниже 
исходного уровня ‒ (0,17±0,11)% vs (3,49±4,29)%, 
p=0,001 (рисунок). 

Аналогичные изменения состава микробиоты 
кишечника на фоне эрадикационной терапии H.pylori 

были определены у пациентов с ХГ и ГЭРБ. Сразу 
после окончания лечения (точка II) по сравнению с 
исходным уровнем было отмечено статистически 
значимое снижение представленности бактерий 
фил Actinobacteria [(0,29±0,44)% vs (2,25±2,21)%, 
p=7E-05 и (0,33±0,45)% vs (5,58±12,16)%, p=5E-05] 
и Verrucomicrobia [(0,03±0,10)% vs (0,33±0,60)%, 
p=0,0003 и (0,06±0,25)% vs (0,72±1,50)%, p=0,037]. 
В группе пациентов, которым эрадикационная тера-
пия H.pylori была проведена с целью профилак тики 
рака желудка, представленность бактерий фи лы 
Actinobacteria была статистически значимо ниже сра-
зу после завершения терапии (точка II) по сравне нию 
с исходным уровнем ‒ (0,11±0,08)% vs (0,90±1,01)%, 
p=0,045. При этом у данных пациентов ста тис ти -
чес ки зна чимых изменений в представленности 
бактериальных фил через 4 нед после завершения 
лечения (точка III) по сравнению с исходным уров-
нем не было выявлено (см. рисунок). 

Таким образом, при анализе изменений мик-
робиоты кишечника в зависимости от заболеваний 
верхних отделов ЖКТ было выявлено, что у 
пациентов с ЯБ, ХГ, ГЭРБ и лиц, у которых 
эрадикация была проведена с целью профилактики 
рака желудка, наиболее выраженные изменения 
наблюдались в отношении бактерий фил Acti-
nobacteria,  Verrucomicrobia  (пациенты с ЯБ, ХГ, 
ГЭРБ) и Firmicutes (пациенты с ЯБ), относительная 
представленность которых снижалась после лече-
ния (точка II). Через 4 нед после эрадикационной 
терапии в большинстве заболеваний наблюдалось 
восстановление представленности бактерий ос-
нов ных фил практически до исходного уровня, за 
исключением пациентов с ЯБ, у ко торых сохраня-
лось снижение представленности Actinobacteria 
(см. рисунок).

Принято считать, что микробиота ЖКТ вос-
станавливается примерно в течение одного месяца 
после приема антибиотиков [12], однако в ряде 
случаев этот процесс может занимать несколько 
месяцев [13, 14]. 

В настоящее время в опубликованной литера-
туре имеются ограниченные сведения о наличии 
различий в составе микробиоты толстой кишки у 
пациентов при различных заболеваниях верхних 
отделов ЖКТ. Отличительной особенностью 
настоящего исследования был анализ исходного 
таксономического состава микробиоты кишечника 
у H.pylori-позитивных пациентов при различных 
заболеваниях верхних отделов ЖКТ: ЯБ желудка 
и ДПК, ГЭРБ, ХГ, АтГ; сочетание ЯБ ДПК и ГЭРБ; 
сочетание ГЭРБ и ХГ; в группе пациентов, которым 
эрадикационная терапия H.pylori была проведена 
профилактически с целью канцеропревенции 
(хронический поверхностный гастрит, ассоцииро-
ванный с H.pylori, без клинических проявлений). 
Следуют отметить, что состав кишечной микро-
биоты у пациентов с различными заболеваниями 
верхних отделов ЖКТ практически не отличался от 
большинства фил бактерий, вирусов и эукариот; 
были выявлены отдельные статистически значи-
мые различия в представленности некоторых фил 
бактерий. 



ВЕСТНИК СОВРЕМЕННОЙ КЛИНИЧЕСКОЙ МЕДИЦИНЫ   2020   Том 13, вып. 1   51ОРИГИНАЛЬНЫЕ ИССЛЕДОВАНИЯ

В настоящем исследовании показано, что 
эрадикационная терапия H.pylori оказывает вы-
раженное влияние на состав микробиоты толстой 
кишки, значимые изменения прослеживались 
в представленности отдельных фил бактерий. 
Наиболее выраженные изменения были выявлены 
сразу после окончания лечения и в бóльшей сте пе-
ни обусловлены снижением относительного коли-
чества представителей нормальной микробиоты 
кишечника и увеличением представленности 
условно-патогенных бактерий. В ряде случаев 
эти изменения имели тенденцию к возвращению к 
исходному уровню через 4 нед после завершения 
лечения. 

Несмотря на важность и актуальность изучения 
влияния эрадикационной терапии H.pylori  на 
состояние микробиоты кишечника, к настоящему 
времени недостаточно работ, в которых при помощи 
молекулярно-генетических тестов, в частности 
пол ногеномного секвенирования, изучалось вли-
яние эра  дикационной терапии H.pylori  на сос-
тав  ки шеч  ной микробиоты. В опубликованной 
литературе имеются отдельные исследования 
с раз личным дизайном и схемами эрадикации 
H.pylori, в которых изучалась кишечная микробиота 
при помощи молекулярно-генетических методов 
исследования [15, 16, 17, 18, 19, 20]. Следует 
также отметить, что результаты опубликованных 
в литературе исследований показывают, что 
во многих случаях наблюдает ся различный ис-
ход ный состав микробиоты ки шечника и разная 

динамика изменений кишечной микробиоты на 
фоне эрадикационной терапии. Разнонаправленная 
динамика может быть связана с различным воз-
растом и этническими особенностями пациентов. В 
настоящее исследование были вклю чены H.pylori-
позитивные пациенты в воз расте от 19 до 64 лет, 
средний возраст –  40 лет (IQR31,00:48,00), прожи ваю-
щие в г. Казани (Россия). Другими обстоятельства-
ми, приводящими к отличию результатов, могут быть 
раз личный дизайн исследований, использованные 
схемы эрадикационной терапии, методология 
оценки, а также разные временны́е точки изучения 
состава кишечной микробиоты. Однако, несмотря 
на имеющиеся различия в результатах проведенных 
исследований, можно выявить следующие общие 
тенденции: сразу после эрадикационной терапии 
снижается разнообразие кишечной микробиоты, 
наблюдается ряд общих тенденций в изменении 
представленности бактерий, таких как снижение 
представленности нормальной микробиоты и 
увеличение представленности условно-патогенных 
бактерий.

Выводы. Таким образом, преобладающая часть 
различий таксономического состава микробиоты 
толстой кишки у пациентов с различными забо-
ле ваниями верхних отделов ЖКТ касается лишь 
некоторых фил бактерий, относящихся к «ми-
норным» представителям кишечной микробиоты. 
На основании полученных результатов можно 
сделать вывод,  что  эрадикационная терапия 
H.pylori приводит к значимым изменениям состава 

Относительная представленность фил бактерий и архей в метагеноме кишечника пациентов с заболеваниями верх-
них отделов ЖКТ на фоне эрадикационной терапии H.pylori: 

точка I ‒ H.pylori-позитивные пациенты до начала эрадикационной терапии; точка II ‒ H.pylori-позитивные пациенты 
после окончания эрадикационной терапии [через 14 (+3) дней)] от начала эрадикационной терапии); точка III – H.pylori-
позитивные пациенты через 4 нед (+5 дней) после окончания эрадикационной терапии; *р<0,05
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микробиоты толстой кишки. В наибольшей сте-
пени изменения состава кишечной микробиоты 
наблюдаются сразу после завершения приема 
антибактериальных препаратов и в ряде случаев 
имеют тенденцию к возвращению к исходному 
уровню через 4 нед после завершения лечения. 

Прозрачность исследования. Исследование 
не имело спонсорской поддержки. Авторы несут 
полную  ответственность  за  предоставление 
окончательной версии рукописи в печать.

Декларация о финансовых и других взаи-
моотношениях. Все авторы принимали участие 
в  разработке  концепции,  дизайна  исследования 
и  в  написании  рукописи. Окончательная  версия 
рукописи была одобрена всеми авторами. Авторы 
не получали гонорар за исследование.
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Abstract. Aim. The purpose of the study was to analyze the medical literature on the use of single-photon emission 
computed tomography in diagnosis and to present the results of this research method in patients with silent myocardial 
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ischemia. Material and methods. We analyzed the medical literature and presented our own investigation results. The 
study included patients who underwent single-photon emission computed tomography from January 2013 to December 
2017 at Interregional Clinical Diagnostic Center on a MILLENIUM MPR / GE Medical Systems / gamma-ray tomograph 
according to a two-day protocol. Results and discussion. Impaired myocardial perfusion at rest was revealed in all 
patients. The exercise test provoked an increase in the number of segments with hypoperfusion from 10,6±3,53 to 
11,06±3,13, significant differences (p<0,05) for segments 11, 12, 16, 17, 19, for segments 16 and 18 in patients with a his-
tory of myocardial infarction (p<0,05), for segment 12 – among patients without myocardial infarction. 88,24% of patients 
had a high risk of coronary complications. High-risk scintigrams: multiple (more than 1 coronary artery pool) transient 
stress-induced perfusion defects were found in 82,5% of patients. Conclusion. The method of myocardial perfusion 
tomoscintigraphy allows to obtain a three-dimensional image of the left ventricle with information about the distribution 
of perfusion volume in myocardium and makes it possible to differentiate silent myocardial ischemia more accurately. 
The obtained data set the task of further studying of silent ischemia diagnosis by means of perfusion tomoscintigraphy 
and comparative analysis of indicators depending on the type of silent myocardial ischemia, comorbidities, age and sex. 
Key words: silent myocardial ischemia, perfusion scintigraphy.
For reference: Abdrakhmanova AI, Saifullina GB, Amirov NB, Khusainova AK, Khasanova AG. Myocardial perfusion 
tomoscintigraphy indicators in silent myocardial ischemia.The Bulletin of Contemporary Clinical Medicine. 2020; 13 (1): 
54-61. DOI: 10.20969/VSKM.2020.13(1).54-61.

При безболевой ишемии миокарда (ББИМ) 
происходят нарушения перфузии, метабо-

лизма, функции и электрической активности мио-
карда, которые не сопровождаются клиническими 
проявлениями (приступом стенокардии или ее 
эквивалентами) [1]. Эти нарушения встречаются у 
2–57% населения [2], т.е. у каждого восьмого «прак-
тически здорового» человека в возрасте 55–75 лет 
[3, 4]. ББИМ может быть самостоятельной формой 
ишемической болезни сердца (ИБС) или сочетаться 
с другими формами ИБС. У 40–100% лиц со ста-
бильной стенокардией регистрируются безболевые 
ишемические эпизоды [5–7]. При наличии ББИМ 
повышается риск внезапной сердечной смерти 
(ВСС) в 10 раз, нарушений ритма сердца – в 2 раза, 
инфаркта миокарда (ИМ) и застойной сердечной 
недостаточности – в 1–1,5 раза [1, 8]. У пациентов, 
первыми проявлениями ИБС которых были ИМ или 
ВСС, в течение длительного периода времени могла 
быть недиагностированная бессимптомная ишемия 
миокарда [8–12].

При повреждении, вызванном ишемией миокар-
да, происходит ряд патологических процессов: гете-
рогенность перфузии, метаболические нарушения, 
диастолическая и систолическая дисфункция левого 
желудочка (ЛЖ), изменения на электрокардиограм-
ме (ЭКГ), затем появляется клиника стенокардии или 
ее эквиваленты. Нарушение перфузии – более точ-
ный и ранний маркер ишемии, чем ЭКГ-изменения, 
определение диссинергии более специфично [13, 
14]. 

Выявлена ведущая роль однофотонной эмис-
сионной компьютерной томографии (ОФЭКТ) 
в разносторонней оценке состояния миокарда 
[15–18]. Она позволяет выявлять ранние наруше-
ния метаболизма, перфузии, жизнеспособности, 
рецепторных изменений миокарда у пациентов не 
только с выраженными клиническими проявлениями 
ИБС, но и при отсутствии таковых, а также при не-
измененных коронарных артериях [19–25]. Чувстви-
тельность и специфичность метода перфузионной 
ОФЭКТ составляют 87 и 76% соответственно, ЭКГ-
синхронизация увеличивает специфичность метода 
до 96% [26–28].

При проведении ОФЭКТ наиболее оптималь-
ны  ми для применения по физико-химическим 

свойствам являются радиофармацевтические 
препара ты (РФП) на основе короткоживущего изо-
топа технеция (соединения технеция – технетрил, 
тетрофосмин и т.д.). РФП распределяются в мио-
карде пропорционально коронарному кровотоку и 
жизнеспособности миокарда. РФП данной группы, 
являясь липофильными катионами, путем пассив-
ной диффузии (по электрохимическому градиенту) 
проникают через клеточную мембрану, а затем 
более стабильно связываются с митохондриаль-
ной мембраной, тем самым отражая клеточную 
перфузию миокарда – конечную цель кро вотока. 
Неповрежденные ткани с нормаль  ным коронарным 
кровотоком накапливают РФП доста точно равно-
мерно, тогда как при ишемии или повреждении 
(некроз, фиброз) миокарда появляются зоны сни-
женного накопления – дефекты перфузии [29, 30]. 
Оценка перфузии по данным томосцинтиграфии 
является полуколичественной. Она основана на 
поиске пикселя с максимальной интенсивностью 
сигнала, которая принимается за 100%, после 
чего рассчитывается интенсивность остальных 
в процентах от этого максимума, а изображения 
картируются с помощью различных градуированных 
цветовых шкал. В режиме томографических сре-
зов данные отображаются в трех сечениях: по 
вертикальной длинной оси (Vertical Long Axis, 
VLA), по горизонтальной длинной оси (Horizontal 
Long Axis, HLA) и по короткой оси (Short Axis, SAX) 
[31–33]. 

В режиме полярных карт оценивается рав-
номерность распределения РФП в миокарде ЛЖ. В 
этом режиме более точно указывается локализация 
дефектов перфузии по сегментам (могут быть 17-, 
19- или 20-сегментарные варианты полярных карт) 
[34, 35].

Оценка нарушений перфузии основана на 
сравнении карты перфузии пациента с одной 
из нормальных баз данных, соответствующей 
полу пациента и типу исследования. Нормальная 
база данных предоставляется производителем 
программ обработки. Для каждого сегмента может 
вычисляться коэффициент глубины повреждения 
(Severity), который представляет собой значение 
стандартного отклонения (sd) относительной 
перфузии сегмента по сравнению с нормальным 
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значением согласно выбранной базе нормы. За-
тем диапазоны глубины дефекта соотносятся с 
определенными баллами. Сумма таких уточненных 
баллов во всех сегментах перфузионной карты 
при исследовании в покое получила название 
SRS (Summed Rest Score), а после нагрузки – SSS 
(Summed Stress Score) [36, 37]. Кроме того, во 
всех современных программах на полярной карте 
можно отобразить участки достоверного дефекта 
кровоснабжения, в которых глубина нарушений 
перфузии превышает пороговое значение для 
данной базы норм [38]. Площадь таких участков 
определяется как распространенность дефекта 
(Extent), вычисленная в процентах от площади 
ЛЖ. Синхронизация с ЭКГ пациента позволяет с 
помощью метода ОФЭКТ визуализировать кинетику 
стенок миокарда в различные фазы сердечного 
цикла и тем самым одновременно оценивать 
функциональное состояние миокарда ЛЖ, получить 
дополнительную информацию о наличии обрати-
мой дисфункции миокарда и степени ее выражен-
ности. При этом происходит оценка глобальной 
и локальной сократимости ЛЖ, количественный 
анализ систолической и диастолической функций 
ЛЖ, повышается диагностическая точность 
пер  фу зионного исследования [39]. Основные 
параметры глобальной сократимости ЛЖ, такие 
как конечно-диастолический объем (КДО), ко-
нечно-систолический объем (КСО) и фракция 
выброса (ФВ), являются наиболее клинически 
значимыми, поэтому их указывают в описании 
результатов. Амплитуда движения эндокарда (в 
мм) и систолическое утолщение миокарда ЛЖ в 
систолу (в %) могут быть представлены в виде 
полярных карт. С помощью амплитудной карты для 
каждого сегмента сократимость определяют как 
нормальную (нормокинез), сниженную (гипокинез), 
практически отсутствующую (выраженный гипо-, 
акинез), отсутствующую (акинез) и парадоксальную 
(дискинез) [40].

Оценка перфузии миокарда при ОФЭКТ дает 
достоверную прогностическую информацию о ко-
ронарных осложнениях у больных ИБС всех групп 
риска [9], причем значительная часть этой инфор-
мации может быть получена только при нагрузочной 
пробе (НП). Чувствительность и специфичность 
сцинтиграфии с нагрузкой составляют в среднем 
85–90% и 70–75% соответственно [39].

Вычисление и визуализация разности между 
относительными значениями перфузии после 
нагрузочной пробы и в покое являются основой 
диагностики преходящей ишемии миокарда. Та-
ким образом, в режиме полярных карт особое 
внимание должно уделяться анализу разностной 
карты обратимых изменений перфузии. При 
визуализации в процентном режиме в каждом 
сегменте разностной карты отображается разность 
относительной перфузии, в режиме Extent – участки 
достоверного ухудшения перфузии в ответ на 
нагрузочную пробу (зоны преходящей ишемии 
миокарда). Площадь этих обратимых изменений 
(Reversibility Extent, RE) измеряется в процен-
тах от площади ЛЖ, а их тяжесть – в разности 

коэффициентов глубины (Reversibility Severity), 
которые также градуируются баллами. Сумма этих 
баллов стресс-индуцированной преходящей ише-
мии получила название SDS (Summed Difference 
Score). Параметр SDS не всегда равен разности 
SSS и SRS, поскольку он учитывает зоны улучшения 
перфузии после нагрузки [40].

Доказано, что результаты ОФЭКТ более важны 
для прогноза, чем количество пораженных артерий 
при КАГ [41, 42]. Показано, что летальность пациен-
тов с ИБС растет пропорционально площади зоны 
преходящей ишемии, достигая 6,5% в год при зна-
чениях более 20% от общей площади левого желу-
дочка (ЛЖ) [43]. Более того, наличие перифокальной 
ишемии (вокруг зоны рубца после перенесенного 
ИМ) связано с более высоким риском кардиальной 
смерти, чем наличие зон ишемии, не связанных с 
рубцом. Одной из основных диагностических задач 
нагрузочной ОФЭКТ является стратификация групп 
риска по наличию и выраженности ишемии, индуци-
рованной нагрузкой, ее локализации, преходящей 
дилатации, дисфункции ЛЖ, снижению фракции 
выброса [44]. Преимуществом ОФЭКТ по протоколу 
«покой+нагрузка» является простота ее выполне-
ния. И хотя часто возникающая необходимость 
в повторных исследованиях миокардиальной 
перфузии связана с определенной лучевой на-
грузкой, метод представляет неоспоримую ценность 
для диагностики и стратификации риска у пациентов 
с установленным или заподозренным диагнозом 
ИБС [14, 41, 45].

Ретроспективно проанализированы результа-
ты ОФЭКТ пациентов с выявленными методом 
суточного мониторирования ЭКГ эпизодами диа-
гностически значимой бессимптомной депрессии 
сегмента ST, которым было проведено исследо-
вание в период с января 2013 г. по декабрь 2017 г. 
ЭКГ-синхронизированная ОФЭКТ проводилась на 
гамма-томографе MILLENIUM MPR/GE Medical 
Systems/, использовался технеций-99m (99mTc). 
ОФЭКТ миокарда осуществлялась по двухдневно-
му протоколу в последовательности: проба в покое 
(REST) – исследование в сочетании со стресс-
тестом (STRESS). В качестве нагрузочного теста 
использовалась велоэргометрия. 

Обработка данных произведена в программе 
Microsoft Excel 2019, IBM SPSS Statistics 23 и с по-
мощью языка программирования Python  (биб лио-
теки numpy, math, matplotlib, seaborn, pandas). Полу-
ченные данные представлены в виде выборочного 
среднего и стандартного отклонения вида среднего 
± стандартного отклонения в случаях нормального 
распределения или в виде медианы и интерквар-
тильного размаха (25-й и 75-й процентили) вида Ме 
(Х0,25; X0,75) или в виде в случае ненормального рас-
пределения. Для проверки статистических гипотез 
о видах распределения был использован критерий 
Колмогорова – Смирнова. При сравнении двух за-
висимых выборок с нормальным распределением 
использовался t-критерий Стьюдента для парных 
выборок; с ненормальным распределением – кри-
терий Уилкоксона с использованием поправки 
Холма – Бонферрони для множественных сравне-
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ний. При сравнении двух независимых выборок с 
нормальным распределением применялся критерий 
равенства дисперсий Ливиня; с ненор мальным 
распределением – U-критерий Манна – Уитни с ис-
пользованием поправки Холма – Бонферрони для 
множественных сравнений. Различия считались 
статистически значимыми при р<0,05. Корреляция 
проводилась методом расчета ковариационной 
матрицы.

Общее количество пациентов составило 40 че-
ловек [средний возраст (57,9±11,73) года], из них 
4 (10%) женщины и 36 (90%)  мужчин. У 18 (45%) 
пациентов была полностью ББИМ (I тип), у 22 
(55%) пациентов сочетание болевых и безболевых 
эпизодов (II тип). 24 (60%) пациентов имели в анам-
незе перенесенный ИМ, 25 (62,5%) – артериальную  
гипертензию, 15 (37,5%) пациентов страдали СД 
II типа. Характеристика пациентов представлена 
в табл. 1. 

Для оценки кровоснабжения ЛЖ проводился 
анализ полярной карты с визуальной, полу коли-
чест венной, количественной оценкой перфузии и 
дефектов по степени нарушения и выраженности. 
Количественный подход к оценке наличия и тяжести 
дефектов перфузии миокарда включал разделение 
миокарда на 19 сегментов и определение процента 
включения РФП в каждый сегмент. 

При анализе тяжести нарушений перфузии ис-
пользовали 5-балльную шкалу по степени накопле- 

Т а б л и ц а  1
Общая характеристика пациентов с безболевой 

ишемией миокарда

Показатель Абс. число 
(n=40) %

Мужчины/женщины 36/4 90/10

Возраст, ME [LQ, UQ], лет 57 [77, 20]

ББИМ тип I/ББИМ тип II 18/22 45/55

Артериальная гипертензия 25 62,5

Инфаркт миокарда в анамнезе 24 60

Сахарный диабет 15 37,5

Коронарное шунтирование  
в анамнезе

6 15

Чрескожное вмешательство  
в анамнезе

34 85

Реваскуляризация миокарда  
в анамнезе

12 30

ния РФП в миокарде (% от максимального захвата): 
более 80% соответствует норме (0 баллов), слабо 
сниженное накопление/сомнительная гипоперфузия 
(75–80%) – 1 балл, умеренно сниженное/умеренная 
гипоперфузия (50–74%) – 2 балла, значительно 
сниженное накопление/выраженная гипоперфузия 
(менее 50%) – 3 балла, аперфузия (0–25%) – 4 бал-
ла. Среднее количество сегментов со сниженным 
накоплением РФП (менее или равно 80%) у пациен-
тов при исследовании в покое – 11,34±3,52; строго 
меньше 80% – 10,6±3,53. 

Проведение нагрузочного теста провоцировало 
увеличение числа сегментов с гипоперфузией (ме-
нее или равно 80%) до 11,71±3,08; строго меньше 
80% – 11,06±3,13.

При сравнении среднего количества сегментов 
со сниженным накоплением РФП покой/нагрузка 
(t-критерий) статистически достоверные данные 
не были получены, что, возможно, связано в недо-
статочным количеством пациентов в исследуемой 
группе. 

При анализе динамики нарушений перфузии 
отдельно по сегментам (сравнение покой/нагрузка) 
были обнаружены достоверные различия (р<0,05) 
для сегментов 11, 12, 16, 17, 19 (при проверке на 
нормальность критерием Колмогорова–Смирнова, 
ненормальные распределения – критерий Уилкок-
сона, нормальные – t-критерий), для сегментов 16 
и 18 имеются статистически значимые различия 
между перфузией в покое и в стрессе у пациентов 
с ИМ в анамнезе (р<0,05) [области кровоснабжения 
передней межжелудочковой ветви левой коронарной 
артерии (КА)], для сегмента 12 – среди пациентов 
без ИМ (область кровоснабжения огибающей ветви 
левой КА) (р<0,05).

При подсчете суммарной балльной оценки [сум-
марный стресс-счет (summed stress score, SSS – 
сумма баллов во всех сегментах, полученной при 
проведении стрессовой нагрузки); суммарный покой-
счет (summed rest score, SRS – сумма баллов во 
всех сегментах в покое] были получены следующие 
результаты: SRS – (20,79±8,26), SSS – (21,18±8,05) 
(р<0,005). Индекс стресс-индуцированного наруше-
ния перфузии SDS (summed difference score SSS- 
SRS) составил 3,2±2,98. Результаты представлены 
в табл. 2. 

Определение суммарного стресс-счета (SSS) 
использовали для стратификации риска коро-

Т а б л и ц а  2
Результаты однофотонной эмиссионной компьютерной томографии миокарда

Показатель ОФЭКТ (REST) ОФЭКТ (STRESS)

Количество сегментов со сниженным накоплением РФП 10,6±3,53 11,06±3,13

Суммарный счет, балл SRS SSS

Суммарный счет, балл 20,79 [21,5; 28,75 ] 21,18 [22; 27]*

Доля лиц SSS более 8, % (абс.) – 100

КДО, мл 112,79±34,19 110,29±32,23

ФВ, % 55,93±11,1 53,47±12,78

Примечание: КДО – конечно-диастолический объем ЛЖ; ФВ – фракция выброса; 
*р<0,005.
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нарных событий. При SSS менее 4 – низкая 
вероятность неблагоприятных коронарных со-
бытий минимальна; при SSS от 4 до 7 – легкое 
нарушение миокардиального кровотока, увеличение 
вероятности неблагоприятных событий, умеренный 
риск развития ИМ и низкий риск сердечной смер-
ти; при SSS 8–11 – средняя степень тяжести 
гипоперфузии, более 12 – тяжелые нарушения 
перфузии миокарда и высокий риск коронарных 
осложнений. У всех пациентов SSS составлял более 
8, при этом у 88,24% SSS был более 12. 

При интерпретации данных исследования 
вы деляют сцинтиграммы высокого риска – мно-
жественные поражения более чем в 1 бассейне 
КА или выраженные в 1 бассейне. У пациентов с 
ББИМ сцинтиграммы высокого риска (более чем в 
1 бассейне КА) преходящие стресс-индуцированные 
дефекты перфузии – 33 пациента (82,5%), из них 
передняя межжелудочковая артерия (ПМЖА) и 
правая коронарная артерия (ПКА) – 58%, ПМЖА и 
огибающая артерия (ОА) – 42%. Преходящие стресс-
индуцированные выраженные дефекты перфузии в 
1 бассейне КА – 7 пациентов (17,5%), из них ПМЖА 
34%, ПКА – 66%. 

Подытожив результаты анализа данных пер-
фузионной томосцинтиграфии пациентов с ББИМ 
можно заключить, что при этом поражении проис-
ходит стресс-индуцированное ухудшение перфузии 
миокарда (рост суммарного значения величины 
дефекта перфузии и увеличение числа сегментов 
с гипо перфузией в протоколах REST-STRESS),  
стресс-индуцированное ухудшение перфузии 
мио карда (выявлены рост суммарного значения 
величины дефекта перфузии и увеличение числа 
сегментов с гипоперфузией в протоколах REST-
STRESS). У 88,24% пациентов с ББИМ – тяжелые 
нарушения перфузии миокарда и высокий риск 
коронарных осложнений, у остальных – средние 
нарушения перфузии миокарда. Сцинтиграммы 
высокого риска: множественные (более, чем в 
1 бассейне КА) преходящие стресс-индуцированные 
дефекты перфузии – 82,5%. Сцинтиграммы вы-
сокого риска: преходящие стресс-индуцированные 
выраженные дефекты перфузии в 1 бассейне КА – 
17,5%. 

Полученные данные ставят задачи дальнейшего 
изучения диагностики безболевой ишемии с 
помощью перфузионной томосцинтиграфии, срав-
нительного анализа показателей в зависимости от 
типа ББИМ, сопутствующих заболеваний, возраста 
и пола.

Прозрачность исследования. Исследование 
не имело спонсорской поддержки. Авторы несут 
полную  ответственность  за  предоставление 
окончательной версии рукописи в печать.

 Декларация о финансовых и других взаимо-
отношениях.  Все  авторы  принимали  участие 
в  разработке  концепции,  дизайна  исследования 
и  в  написании  рукописи. Окончательная  версия 
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Реферат. Цель исследования – анализ медицинской литературы, посвященной ревматоидному артриту. 
Материал и методы. Проведен анализ научной и медицинской литературы посвященной расстройствам 
тревожно-депрессивного спектра у пациентов с ревматоидным артритом. Результаты и их обсуждение. 
Ревматоидный артрит – одно из самых распространенных ревматологических заболеваний людей трудоспо 
с об ного возраста в нашей стране и в мире. Наличие ревматоидного артрита не только снижает физическую 
ак тив  ность па циента и приводит к потере трудоспособности, но и ухудшает качество и продолжительность 
жизни человека. Применение современных методов лечения ревматоидного артрита направлено на 
эффективный контроль над активностью заболевания, увеличение длительности ремиссий и в целом к 
улучшению долгосрочного прогноза у больных ревматоидным артритом. Однако этому положительному 
процессу мешает наличие сопутствующей ревматоидному артриту патологии. Наиболее частыми из коморбидных 



62 ВЕСТНИК СОВРЕМЕННОЙ КЛИНИЧЕСКОЙ МЕДИЦИНЫ   2020   Том 13, вып. 1ОБЗОРЫ

состояний являются расстройства тревожно-депрессивного спектра, их наличие мешает эффективному и 
результативному лечению пациента, тормозит положительный процесс. Расстройства тревожно-депрессивного 
спектра приводят не только к сни жению приверженности пациентов с ревматоидным артритом к лечению, 
но и к росту количества суицидальных случаев. Они в несколько раз увеличивают характерный для больных 
ревматоидным артритом высокий риск возникновения сердечно-сосудистых заболеваний. Все это в конечном 
итоге приводит к ухудшению качества и уменьшению срока жизни пациентов с ревматоидным артритом. 
Психологические факторы, индивидуальная реакция на стресс, поведенческие расстройства и личность 
пациента являются факторами, которые влияют на развитие расстройств тревожно-депрессивного спектра у 
пациентов с ревматоидным артритом. Большое значение в развитии этих явлений играют молодой возраст 
пациентов и высокая активность воспалительного процесса. Продолжается изучение всех механизмов патогенеза 
ревматоидного артрита и взаимосвязь с расстройствами тревожно-депрессивного спектра, что поможет повысить 
комплаентность пациентов и их ка чество жизни. Выводы. Особенностью расстройства тревожно-депрессивного 
спектра при ревматоидном арт рите являет ся преобладание хронических вариантов – дистимии и рекуррентного 
депрессивного расстройства, при этом развитие хронических вариантов депрессивных расстройств, как правило, 
на несколько лет опережает дебют этого заболевания или совпадает с ним. Своевременная диагностика и 
адекватное лечение расстройств тревожно-депрессивного спектра у пациентов с ревматоидным артритом 
является важной задачей в общеклинической практике.
Ключевые слова: ревматология, тревожно-депрессивные состояния, ревматоидный артрит.
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Abstract. The aim of the study was to analyze the medical literature on rheumatoid arthritis. Material and methods. 
We analyzed the medical literature devoted to anxiety-depressive disorders in patients with rheumatoid arthritis. Results 
and discussion. Rheumatoid arthritis is the most common rheumatic disease in people of working age. This condition 
reduces the physical activity, leads to disability and lowers life quality and its duration. The use of modern treatment 
methods is aimed at effective control over the disease activity, increasing the remissions’ duration and improving the 
long-term prognosis in patients. However, this positive process is hampered by the presence of concomitant conditions, 
in particular anxiety-depressive disorders which impede the effective treatment and inhibit the positive process. Anxiety-
depressive disorders lead not only to a decrease in patient complience but also to growth in number of suicidal cases. 
The increase of an already high cardiovascular risk also takes place. All this ultimately leads to a deterioration in the 
quality and life span of patients with rheumatoid arthritis. Psychological factors, individual stress response, behavioral 
disorders and patient’s personality are factors that influence the development of anxiety-depressive disorders in patients 
with rheumatoid arthritis. Young age of patients and highly active inflammatory process play an important role in the 
development of these phenomena. Further research of all rheumatoid arthritis pathogenesis mechanisms and its rela-
tionship with anxiety-depressive disorders can help to improve patients’ compliance and quality of life. Conclusion. The 
peculiarity of anxiety-depressive disorders in rheumatoid arthritis lies in the prevalence of chronic variants – dysthymia 
and recurrent depressive disorder. The development of chronic variants of depressive disorders may happen several 
years ahead of rheumatoid arthritis manifestation or coincide with it. Timely diagnosis and adequate management of 
anxiety-depressive disorders in patients with rheumatoid arthritis form an important objective in clinical practice.
Key words: rheumatology, anxiety and depression, rheumatoid arthritis.
For reference: Abdrakhmanova AI, Zaripova FA, Amirov NB. Anxiety-depressive disorders in rheumatic diseases. The 
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В ведение. Наличие у пациента с ревматоид-
ным артритом (РА) коморбидных состояний, 

таких как расстройства тревожно-депрессивного 
спектра (РТДС), отрицательно влияет не только на 
общее состояние пациента, качество жизни (КЖ), 
эффективность лечения РА, но и на общую про-
должительность жизни. 

Материал и методы. Проведен анализ науч ной 
и медицинской литературы, посвященной РТДС у 
пациентов с РА.

Результаты и их обсуждение. РА является 
одним из самых частых ревматологических за-
бо леваний, его распространенность в общей 

популяции, по данным литературы, составляет от 
0,3 до 1%. Заболеваемость РА в России в 2013 г. 
составила 245,6 случая на 100 тыс. населения, 
за год регистрируется более 25,2 первичных 
случаев РА на 100 тыс. взрослого населения [1]. 
Анализ значимости основных групп хронических 
состояний показывает, что именно РА вносит 
наибольший вклад в снижение работоспособности, 
ухудшает общее состояние здоровья пациента 
и увеличивает количество обращений к врачам 
первичного звена в течение последнего года. 
Наличие РА оказывает негативное влияние на 
КЖ и продолжительность жизни пациентов [2]. 
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По данным ряда международных исследований, 
одними из наиболее значимых сопутствующих 
РА состояний являются РТДС. При их наличии 
больные РА испытывают более выраженную боль, 
усталость, чаще имеют нарушения сна, выраженную 
функциональную недостаточность и низкое КЖ, 
они менее привержены проводимой противовос-
палительной и иммуносупрессивной терапии, что 
также определяет прогноз развития заболевания 
[3–6]. Наличие депрессии (как проявления РТДС) 
является независимым фактором риска развития 
смертельного исхода при РА [7], она повышает 
риск суицида [8] и в 2–4 раза увеличивает риск 
развития сердечно-сосудистых заболеваний (ССЗ) 
и смертности от сердечно-сосудистых осложнений 
[9–12].

Психологические факторы, индивидуальная 
реакция на стресс, поведенческие расстройства и 
личность пациента являются факторами, которые 
влияют на развитие депрессии у пациентов с РА [13].

В последние годы нейроиммунологические 
исследования позволили выявить патологические 
механизмы депрессии на клеточном уровне, а 
также подтвердить и объяснить вышеупомянутые 
связи. Провоспалительные цитокины, такие 
как TNF-α, IL-1, IL-2 и IL-6, а также нарушение 
регуляции лимбико-гипоталамо-гипофизарно-над -
по чеч  ни  ко   вой оси играют ключевую роль в этом 
пато механизме [14, 15]. Увеличение этих цитокинов 
может привести к устойчивости к лечению антиде-
прессантами. Повышенный уровень С-реактивного 
белка (СРБ) в качестве маркера воспаления связан 
с повышенным риском психологического стресса и 
депрессии, что подтвердило исследование Wium–
Andersen [16]. В настоящее время большое внима-
ние уделяется роли IL-17 в патогенезе воспаления, 
а также в развитии тревоги и депрессии. Изучение 
всех механизмов патогенеза РА и взаимосвязь с 
РТДС позволят в обозримом будущем повысить 
комплаентность пациентов и их КЖ.

Результаты продольного популяционного ис-
сле дования говорят о наличии взаимосвязи РА 
с настроением и тревожными расстройствами 
(отношение шансов – 1,48, 95% доверительный ин-
тервал – 1,09–1,99). Долгосрочные результаты пока-
зали, что существовавший ранее РА повышал  риск 
развития любого РТДС (отношение шансов – 1,94, 
95% доверительный интервал – 1,23–3,07). Выявле-
но, что заболеваемость психическими расстройст-
вами была значительно выше среди молодых людей 
(<45 лет) с артритом при сравнении с людьми той 
же возрастной категории без артрита [17]. 

Среди пациентов с РА наблюдается преоб-
ладание дистимии (29%) и рекуррентного деп-
рессивного расстройства (22%). Что касается 
структуры психопатологических синдромов, то для 
РА характерным является преобладание тревожных 
вариантов РТДС: тревожного, тревожно-тоскливого, 
тревожно-апатического. Тоскливый, апатический и 
дисфоро-апатический варианты встречаются реже 
[18].

Обнаружена связь между депрессией, оценкой 
активности РА DAS-28 (Disease Activity Score для 

28 суставов) и анкетой оценки здоровья HAQ (Health 
assessment questionnaire disability index), у 70% 
пациентов с высокой активностью заболевания и у 
38% пациентов с функциональной инвалидностью 
выявляется депрессия средней степени тяжести 
[19]. Симптомы депрессии и тревоги имеют зна-
чение для активности болезни, в первую очередь, 
из-за их влияния на чувствительность суставов 
и общей оценки состояния пациента. Боль при 
хорошо контролируемых маркерах воспалительных 
показателей может указывать на значительную 
психологическую заболеваемость и связанную с 
этим невоспалительную боль, а не на истинную 
активность заболевания. Исходные и постоянные 
симптомы депрессии/тревоги связаны с ухудшением 
состояния здоровья с течением времени, а также 
снижением ответа на лечение. Психическое 
здоровье должно регулярно измеряться как в 
клинической практике, так и в исследованиях и 
должно управляться наряду с ревматологическим 
заболеванием для оптимизации результатов в 
отношении здоровья [20].

Симптомы депрессии у пациентов с РА чаще 
встречаются в группе профессионально неактивных 
пациентов, лечение этих больных биологическими 
препаратами, подавляющими провоспалитель ные 
цитокины, снижает обострение и распространен ность 
симптомов депрессии в этой группе пациентов [21].

Особенностью РДТС при РА является преоб-
ладание хронических вариантов – дистимии и 
рекуррентного депрессивного расстройства, при 
этом развитие хронических вариантов депрес-
сивных расстройств, как правило, на несколько лет 
опережает дебют этого заболевания или совпадает 
с ним. Наличие депрессии, дистимии снижает 
функциональные возможности (способность 
к са мообслуживанию, непрофессиональную и 
про  фес сио нальную деятельность) пациентов с 
РА. Поэтому в лечении РА необходимо уделить 
внимание профилактике стрессов, психотерапии, 
немедикаментозному и медикаментозному лечению 
расстройств тревожно-депрессивного спектра [22].

Выводы. Учитывая высокую частоту встре-
чаемости РТДС у пациентов с РА, их негативное вли-
яние на прогноз развития основного заболевания, 
качество и продолжительность жизни пациента, 
необходима ранняя и своевременная диагностика 
РТДС у пациентов с РА с последующим назначе-
нием меди каментозного и немедикаментозного 
лечения. Эта проблема требует дальнейшего 
изучения. Своевременная диагностика и адекватное 
лечение РТДС у пациентов с РА – важная задача в 
общеклинической практике.

Заключение. РА – частое системное заболева-
ние с хроническим течением. По данным ряда 
международных исследований, одними из наиболее 
значимых сопутствующих РА состояний являются 
РТДС. Эти состояния ухудшают КЖ пациента, 
снижают приверженность и эффективность лечения 
основного заболевания, повышают риск суицида и 
развития ССЗ, что приводит к несвоевременной ги-
бели больных. Перед клиницистами стоит острая не-
обходимость в ранней своевременной диагностике 
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нарушений тревожно-депрессивного спектра и 
назначении лечения этой группе сопутствующих 
заболеваний.

Прозрачность исследования. Исследование 
не имело спонсорской поддержки. Авторы несут 
полную  ответственность  за  предоставление 
окончательной версии рукописи в печать.

Декларация о финансовых и других взаимо-
отношениях.  Все  авторы  принимали  участие 
в  разработке  концепции,  дизайна  исследования 
и  в  написании  рукописи. Окончательная  версия 
рукописи была одобрена всеми авторами. Авторы 
не получали гонорар за исследование.

ЛИТЕРАТУРА

1. Галушко,  Е.А. Распространенность ревматических 
заболеваний в России / Е.А. Галушко, Е.Л. Насонов // 
Альманах клинической медицины. – 2018. – № 46 (1). – 
С.32–39.

2. Насонов, Е.Л. Достижения ревматологии в XXI веке / 
Е.Л. Насонов // Научно-практическая ревматология. – 
2014. – № 2 (52). – С.133–140.

3. The Relationship Between Mental Health, Disease Sever-
ity, and Genetic Risk for Depression in Early Rheumatoid 
Arthritis / J. Euesden, F. Matcham, M. Hotopf [et al.]// 
Psychosom. Med. – 2017. – Vol. 79, № 6. – Р.638–645.

4. Symptoms of depression and anxiety predict treatment 
response and long-term physical health outcomes in 
rheumatoid arthritis: secondary analysis of a randomized 
controlled trial / F. Matcham, S. Norton, D.L. Scott [et al.] 
// Rheumatology (Oxford). –2015. – Vol. 55, № 2. – 
Р.269–278.

5. Bidirectional associations between rheumatoid arthritis 
and depression: a nationwide longitudinal study / M.-C. Lu, 
H.-R. Guo, M.-C. Lin [et al.] // Sci. Rep. – 2016. – №6. – 
P.2064–2067. 

6. Абрамкин,  А.А. Влияние коморбидных психических 
расстройств на эффективность терапии у больных 
ревматоидным артритом / А.А. Абрамкин // Научно-
практическая ревматология. – 2016. – № 54 (3). – 
C.339–345. 

7. Rathbun, A.M. The temporal relationship between de-
pression and rheumatoid arthritis disease activity, treat-
ment persistence and response: a systematic review / 
A.M. Rathbun, G.W. Reed, L.R. Harrold // Rheumatol-
ogy. – 2013. – Vol. 52. –Р.1785–1794.

8. Comorbid depression is an independent risk factor for 
mortality in patients with rheumatoid arthritis / D.C. Ang, 
H. Choi, K. Kroenke [et al.] // J. Rheumatol. – 2005. – 
Vol. 32. – P.1013–1019.

9. Treharne, G.J. Suicidal ideation in patients with rheumatoid 
arthritis. Research may help identify patients at high risk 
/ G.J. Treharne, A.C. Lyons, G.D. Kitas // Br. Med. J. – 
2000. – Vol. 32, № 1. – Р.1290.

10. Cardiovascular disease and psychological morbid-
ity among rheumatoid arthritis patients / G.J. Treharne, 
E.D. Hale, A.C. Lyons [et al.] // Rheumatology (Oxford). – 
2005. – Vol. 44, № 2. – P.241–246.

11. Factors of depression among patients with rheumatoid 
arthritis / B. Kwiatkowska, A. Kłak, M. Maślińska [et al.] // 
Reumatologia. – 2018. – Vol. 56, № 4. –P.219–227.

12. The Relationship Between Mental Health, Disease Sever-
ity, and Genetic Risk for Depression in Early Rheumatoid 
Arthritis / J. Euesden, F. Matcham, M. Hotopf [et al.] // 
Psychosom. Med. – 2017. – Vol. 79, № 6. – P.638–645.

13. Low disease activity (DAS28</=3.2) reduces the risk of 
first cardiovascular event in rheumatoid arthritis: a time-
dependent Cox regression analysis in a large cohort study 

/ E.E. Arts, J. Fransen, A.A. Den Broeder [et al.] //Ann. 
Rheum. Dis. – 2017. – Vol. 76. – P.1693–1699.

14. Identification of transcription regulatory relationships in 
rheumatoid arthritis and osteoarthritis / G. Li, N. Han, 
Z. Li [et al.] // Clin. Rheumatol. – 2013. – Vol. 32, № 5. – 
P.609–615.

15. Behavioral deficits are accompanied by immunological and 
neurochemical changes in a mouse model for neuropsychi-
atric lupus (NP-SLE)/ G. Li, A.R. Eskelund, H. Zhou [et al.] 
// Int. J. Mol. Sci. – 2015. – Vol. 16. – Р.15150–15171.

16. Elevated C-reactive protein levels, psychological distress, 
and depression in 73, 131 individuals / M.K. Wium-Ander-
sen, D.D. Orsted, S.F. Nielsen [et al.] // JAMA Psychiatry. – 
2013. – Vol. 70, № 2. – P.176–184.

17. Perry, М. Nicassio Arthritis and psychiatric disorders: Dis-
entangling the relationship / M. Perry// Journal of Psycho-
somatic Research. – 2010. – Vol. 68, № 2. – P.183–185.

18. Chronic stress and depression in patients with rheumatoid 
arthritis / A.E. Zeltyn, Yu.S. Fofanova, T.A. Lisitsyna [et al.] 
// Social and Clinical Psychiatry. – 2009. – Vol. 19, № 2. – 
P.66–75.

19. Depression in Rheumatoid Arthritis / G. Maldonadoa, 
C. Ríosb, C. Paredesa [et al.] // Rev. Colomb. Reumatol. – 
2017. – Vol. 24, № 2. – P.17–25.

20. Symptoms of depression and anxiety predict treatment 
response and long-term physical health outcomes in 
rheumatoid arthritis: secondary analysis of a randomized 
controlled trial / F. Matcham, S. Norton, D.L. Scott [et al.] 
// Rheumatology (Oxford). – 2016. – Vol. 55, № 2. – 
P.268–278.

21. Лисицына, Т.А. Психические расстройства у больных 
ревматическими заболеваниями: диагностика и лече-
ние / Т.А. Лисицына, Д.Ю. Вельтищев // Научно-практи-
ческая ревматология. – 2015. – № 5 (53). – Р.512–521.

22. Клинико-патогенетические взаимосвязи иммуновос-
палительных ревматических заболеваний и психиче-
ских расстройств / Т.А. Лисицына, Д.Ю. Вельтищев, 
В.Н. Краснов [и др.] // Клиническая медицина. – 2014. – 
№ 1. – С.13–18.

REFERENCES

1. Galushko EA, Nasonov EL. Rasprostranennost’ rev-
maticheskih zabolevanij v Rossii [Prevalence of rheumatic 
diseases in Russia]. Al’manah klinicheskoj mediciny 
[Clinical Medicine Almanac]. 2018; 1 (46): 32-39. 

2. Nasonov EL. Dostizheniya revmatologii v XXI veke 
[Achievements of rheumatology in the XXI century]. 
Nauchno-prakticheskaya revmatologiya [Scientific and 
practical rheumatology]. 2014; 2 (52): 133-140. 

3. Euesden J, Matcham F, Hotopf M, et al. The Relationship 
Between Mental Health, Disease Severity, and Genetic 
Risk for Depression in Early Rheumatoid Arthritis. Psy-
chosom Med. 2017; 6 (79): 638-645.

4. Matcham F, Norton S, Scott DL, et al. Symptoms of depres-
sion and anxiety predict treatment response and long-term 
physical health outcomes in rheumatoid arthritis: second-
ary analysis of a randomized controlled trial. Rheumatology 
(Oxford). 2015; 55 (2): 269-278. 

5. Lu M-C, Guo H-R, Lin M-C, et al. Bidirectional associations 
between rheumatoid arthritis and depression: a nationwide 
longitudinal study. Sci Rep. 2016; 6 (February): 20647. 

6. Abramkin AA. Vliyanie komorbidnyh psihicheskih rasstro-
jstv na effektivnost’ terapii u bol’nyh revmatoidnym artritom 
[The effect of comorbid mental disorders on the effective-
ness of therapy in patients with rheumatoid arthritis]. 
Nauchno-prakticheskaya revmatologiya [Scientific and 
practical rheumatology Scientific and practical rheumatol-
ogy]. 2016; 54 (3): 339-345. 

7. Rathbun AM, Reed GW, Harrold LR. The temporal relation-
ship between depression and rheumatoid arthritis disease 



ВЕСТНИК СОВРЕМЕННОЙ КЛИНИЧЕСКОЙ МЕДИЦИНЫ   2020   Том 13, вып. 1   65ОБЗОРЫ

activity, treatment persistence and response: a systematic 
review. Rheumatology. 2013; 52: 1785–1794. 

8. Ang DC, Choi H, Kroenke K, et al. Comorbid depression 
is an independent risk factor for mortality in patients with 
rheumatoid arthritis. J Rheumatol. 2005; 32: 1013-1019. 

9. Treharne GJ, Lyons AC, Kitas GD. Suicidal ideation in 
patients with rheumatoid arthritis. Research may help 
identify patients at high risk. Br Med J. 2000; 1 (32): 1290. 

10. Treharne GJ, Hale ED, Lyons AC, et al. Cardiovascular 
disease and psychological morbidity among rheumatoid 
arthritis patients. Rheumatology (Oxford). 2005; 2 (44): 
241-246. 

11. Kwiatkowska B, Klak A, Maślińska M, et al. Factors of 
depression among patients with rheumatoid arthritis. 
Reumatologia. 2018; 4 (56): 219-227. 

12. Euesden J, Matcham F, Hotopf M, et al. The Relationship 
Between Mental Health, disease Severity, and Genetic 
Risk for Depression in Early Rheumatoid Arthritis. Psy-
chosom Med. 2017; 79 (6): 638-645.

13. Arts EE, Fransen J, Den Broeder AA, et al. Low disease 
activity (DAS28</=3.2) reduces the risk of first cardiovas-
cular event in rheumatoid arthritis: a time-dependent Cox 
regression analysis in a large cohort study. Ann Rheum 
Dis. 2017; 76: 1693-1699. 

14. Li G, Han N, Li Z, et al. Identification of transcription regula-
tory relationships in rheumatoid arthritis and osteoarthritis. 
Clin Rheumatol. 2013; 5 (32): 609-615. 

15. Li Y, Eskelund AR, Zhou H, et al. Behavioral deficits are ac-
companied by immunological and neurochemical changes 
in a mouse model for neuropsychiatric lupus (NP-SLE). 
Int J Mol Sci. 2015; 16: 15150–15171. 

16. Wium-Andersen MK, Orsted DD, Nielsen SF, et al. El-
evated C-reactive protein levels, psychological distress, 
and depression in 73, 131 individuals. JAMA Psychiatry. 
2013; 2 (70): 176-184. 

17. Perry M. Nicassio Arthritis and psychiatric disorders: 
Disentangling the relationship. Journal of Psychosomatic 
Research. 2010; 2 (68): 183-185. 

18. Zeltyn AE, Fofanova YuS, Lisitsyna TA, et al. Chronic 
stress and depression in patients with rheumatoid arthritis. 
Social and Clinical Psychiatry. 2009; 2 (19): 66-75.

19. Maldonadoa G, Ríosb C, Paredesa C, et al. Depression 
in Rheumatoid Arthritis. Rev Colomb Reumatol. 2017; 2 
(24): 17-25.

20. Matcham F, Norton S, Scott DL, et al. Symptoms of depres-
sion and anxiety predict treatment response and long-term 
physical health outcomes in rheumatoid arthritis: second-
ary analysis of a randomized controlled trial. Rheumatology 
(Oxford). 2016; 2 (55): 268-278.

21. Lisitsyna TA, Veltishchev DYu. Psikhicheskiye rasstroystva 
u bol’nykh revmaticheskimi zabolevaniyami: diagnostika 
i lecheniye [Mental disorders in patients with rheumatic 
diseases: Diagnosis and treatment]. Nauchno – Prak-
ticheskaya Revmatologiya [Rheumatology Science and 
Practice]. 2015; 5 (53): 512-521. 

22. Lisitsyna TA, Veltishchev DYu, Krasnov VN, et al. Kliniko-
patogeneticheskiye vzaimosvyazi immunovospalitel’nykh 
revmaticheskikh zabolevaniy i psikhicheskikh rasstroystv 
[Clinical and pathogenetic relationships of immuno-
inflammatory rheumatic diseases and mental disorders]. 
Klinicheskaya meditsina [Clinical Medicine]. 2014; 1: 
13-18.

© А.З. Шарафеев, Т.С. Индербиев, А.Ф. Халирахманов, 2020

УДК  616.127-089:[616.12-005.4-06:616.379-008.64] (048.6) DOI: 10.20969/VSKM.2020.13(1).65-76

РЕВАСКУЛЯРИЗАЦИЯ МИОКАРДА У ПАЦИЕНТОВ  
С ИШЕМИЧЕСКОЙ БОЛЕЗНЬЮ СЕРДЦА И САХАРНЫМ ДИАБЕТОМ

ШАРАФЕЕВ АЙДАР ЗАЙТУНОВИЧ, ORCID ID: 0000-0002-3483-7103; SCOPUS Author ID 57193997123; докт. мед. наук, 
доцент, профессор кафедры госпитальной хирургии ФГБОУ ВО «Чеченский государственный университет», Россия, 
364030, Грозный, ул. А. Шерипова, 32; руководитель службы кардиологии, рентгеноэндоваскулярной и сердечно-
сосудистой хирургии ГБУ «Республиканская клиническая больница им. Ш.Ш. Эпендиева», Россия, 364030, Грозный, 
ул. Хвойная, 5, тел. +7-927-410-93-89, e-mail: aidarch@mail.ru
ИНДЕРБИЕВ ТИМУР СЕРГЕЕВИЧ, ORCID ID: 0000-0001-5798-1880; канд. мед. наук, главный врач ГБУ «Республиканский 
клинический госпиталь ветеранов войн», Россия, 364095, Грозный, ул. Жданова, 18, тел. +7-963-587-55-66,  
e-mail: inderbiev@gmail.com
ХАЛИРАХМАНОВ АЙРАТ ФАЙЗЕЛГАЯНОВИЧ, ORCID ID: 0000-0001-7758-3935; канд. мед. наук, врач отделения 
рентгенохирургических методов диагностики и лечения Медико-санитарной части ФГБОУ ВО «Казанский (Приволжский) 
федеральный университет», Россия, 420043, Казань ул. Чехова, 1а; старший преподаватель кафедры хирургии, 
акушерства и гинекологии ИФМиБ ФГАОУ ВО «Казанский (Приволжский) федеральный университет», Россия, 420012, 
Казань, ул. Карла Маркса, 74, тел. +7-929-722-33-34, e-mail: ai.bolit@mail.ru

Реферат. Цель исследования – сравнить эффективность стентирования и аортокоронарного шунтирования у 
пациентов с сахарным диабетом. Материал и методы. На основании изучения 45 литературных источников 
за 2015–2019 гг. мы провели анализ эффективности реваскуляризации у пациентов с сахарным диабетом. 
Результаты и их обсуждение. Общая трехлетняя первичная конечная точка была значительно выше у 
пациентов с сахарным диабетом (20% против 12,9%; p<0,001). В течение 1–5 лет после реваскуляризации, 
смертность у пациентов с диабетом после шунтирования существенно не отличалась от таковой у пациентов с 
диабетом после стентирования (ОР – 0,90; 95% ДИ 0,61–1,31; p=0,57). Частота инсульта также была одинаковой 
в обеих группах (ОР – 1,24; 95% ДИ 0,78–1,99; p=0,36). Тем не менее уровень сердечно-сосудистых событий был 
выше в группе стентирования (ОР – 0,63; 95% ДИ 0,48–0,82; p=0,0006). Частота повторной реваскуляризации 
и инфаркта была значительно ниже при шунтировании, чем при стентировании (ОР – 0,27; 95% ДИ 0,24–0,30; 
p=0,00001 и ОР –0,40; 95% ДИ 0,35–0,47; p=0,00001). Реваскуляризация пациентов с поражением ствола левой 
коронарной артерии и коронарного русла по шкале SYNTAX ≤32 имеет сходные первичные конечные точки 
(смерть, инсульт, инфаркт через 3 года наблюдения), хотя через 30 дней после стентирования произошло меньше 
побочных эффектов. Применение бесполимерных стентов с лекарственным покрытием третьего поколения 
уменьшает частоту повторной реваскуляризации (5% vs 13%; p=0,002 и 4% vs 9%; p=0,019) по сравнению со 
стентами 2-го поколения, покрытых биолимусом. Статистическое превосходство стентов 3-го поколения по 
сравнению со стентами 2-го поколения у пациента с диабетом была выражена при уровне HbA1c >7,3% (p=0,02). 
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Выводы. После проведения плановой реваскуляризации миокарда у пациентов с сахарным диабетом II типа в 
отдаленном периоде (1–5 лет) частота всех неблагоприятных событий была выше по сравнению с пациентами 
без диабета. Уровень сердечно-сосудистой смертности выше в группе стентирования; уровень сердечной 
смертности и инсульта достоверно не отличались; частота других серьезных нежелательных явлений выше в 
группе аортокоронарного шунтирования. Аортокоронарное шунтирование считается методом выбора у пациентов 
с СД II типа и SYNTAX ≥22. Применение бесполимерных стентов 3-го поколения с аблюминальным покрытием 
из биорезорбцируемого полимера позволяет уменьшить частоту повторной реваскуляризации по сравнению 
со стентами с биолимусным покрытием 2-го поколения.
Ключевые слова: ишемическая болезнь сердца, сахарный диабет, АКШ, ЧКВ.
Для ссылки: Шарафеев, А.З. Реваскуляризация миокарда у пациентов с ишемической болезнью сердца и 
сахарным диабетом / А.З. Шарафеев, Т.С. Индербиев, А.Ф. Халирахманов // Вестник современной клинической 
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Abstract. The aim of the study was to compare the efficacy of stenting and coronary artery bypass grafting in pa-
tients with diabetes mellitus. Material and methods. Based on a study of 45 literary sources of 2015–2019 years, we 
analyzed the effectiveness of revascularization in patients with diabetes. Results and discussion. The three-year 
primary endpoint was significantly higher in patients with diabetes mellitus (20% versus 12,9%; p<0,001). Within 
1–5 years after revascularization mortality in patients with diabetes after shunting did not differ from mortality after 
stenting (RR – 0,90; 95% CI 0,61–1,31; p=0,57). The stroke rate was also the same in both groups (RR – 1,24; 95% 
CI 0,78–1,99; p=0,36). However, the level of cardiovascular events was higher in the stenting group (RR – 0,63; 95% 
CI 0,48–0,82; p=0,0006). The frequency of repeated revascularization and myocardial infarction was significantly 
lower after stenting (RR – 0,27; 95% CI 0,24–0,30; p=0,00001 and RR – 0,40; 95% CI 0,35–0,47; p=0,00001). Re-
vascularization in patients with left coronary artery lesions and SYNTAX score of ≤32 have similar primary endpoints 
(death, stroke, heart attack in 3 years under observation), although less side effects occurred 30 days after stenting. 
The use of polymer-free 3rd generation drug-eluting stents reduces the frequency of re-revascularization (5% vs 13%; 
p=0,002 and 4% vs 9%; p=0,019) compared to 2nd generation biolimus-eluting stents. The statistical superiority of 3rd 
generation stents compared to 2nd generation stents in patient with diabetes was expressed at HbA1c >7,3% (p=0,02). 
Conclusions. After performing the planned myocardial revascularization in patients with type II diabetes mellitus the 
frequency of all adverse events is higher than in patients without diabetes in the long-term period (1–5 years). Car-
diovascular mortality is higher in stenting group; the level of cardiac mortality and stroke does not significantly differ; 
the incidence of other serious adverse events is higher in the coronary artery bypass grafting group. Aortocoronary 
bypass surgery is the method of choice in patients with type II diabetes and SYNTAX score ≥22. The use of the 3rd 
generation polymer-free stents with an abluminal eluting made of bioresorbable polymer reduces the frequency of 
repeated revascularization compared to 2nd generation biolimus-eluting stents.
Key words: coronary heart disease, diabetes mellitus, CABG, PCI.
For reference: Sharafeev AZ, Inderbiev TS, Khalirakhmanov AF. Myocardial revascularization in patients with isch-
emic heart disease and diabetes mellitus. The Bulletin of Contemporary Clinical Medicine. 2020; 13 (1): 65-76. DOI: 
10.20969/VSKM.2020.13(1).65-76.

Введение. Эпидемиология. Сердечно-со-
судис тые заболевания (ССЗ) на протяжении 

последних десятилетий являются основной проб-
лемой ми ро вого здравоохранения и главной 
причиной летальности по всему миру. Ни одна 
болезнь не уносит такое количество жизней еже-
год но, как болезни системы крови. Согласно резуль-
татам Все мирной организации здравоохранения 
(ВОЗ), в 2016 г. от ССЗ погибло около восемнадцати 
миллионов человек. Это почти треть всех случаев 
летальности по всему миру. Около 90% этих 
смертей произошло в результате острого инфаркта 
миокарда (ОИМ) либо острой недостаточности 

мозгового кровообращения (ОНМК). Вместе с 
тем за прошедшие 40 лет отмечается снижение 
показателей смертности от ССЗ в развитых странах 
по всему миру. Так, в Израиле смертность от ССЗ 
снизилась на 74%, в Австралии и Англии – на 68%, 
Ирландии и Японии – на 67%. Однако высокие 
показатели смертности от ССЗ (>350 на 100 тыс. 
населения) сохраняются или даже нарастают как 
минимум в 15 мировых государствах – участницах 
ВОЗ, 10 из которых – бывшие союзные республики 
(включая Россию) [1, 2].

Не менее актуальной проблемой современной 
медицины является сахарный диабет (СД). За 
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промежуток с 1980 по 2014 г. количество человек 
с диагностированным СД увеличилось со 108 млн 
до 422 млн. Распространенность СД по всему 
миру среди населения старше 18 лет за этот же 
промежуток времени увеличилась с 4,7 до 8,5% [3]. 
Эта отрицательная тенденция наиболее отчетливо 
наблюдается в странах со средним и низким уров-
нем жизни. Диабет является прямой причиной 
таких серьезных состояний, как ОИМ, ОНМК, по-
чечная недостаточность, слепота и критическая 
ишемия нижних конечностей. По данным экспертов 
Всемирной организации здравоохранения, в 
2016 г. 1,6 млн случаев смерти были напрямую 
вызваны СД, а еще более 2 млн случаев смерти в 
2012 г. были обусловлены повышенным уровнем 
глюкозы в крови. Более половины всех случаев 
летальности от осложнений СД, обусловленных 
высоким содержанием глюкозы в крови, происходит 
в возрастной группе старше 50 лет. По оценкам ВОЗ, 
в 2016 г. СД находился на седьмом месте среди всех 
причин смертности. Распространенность СД про-
должает неуклонно расти, и по прогнозу экспертов 
Международной федерации диабета, численность 
больных СД к 2035 г. может достичь 600 млн чело век. 
Вместе с тем по всему миру увеличивается уровень 
смертности от макрососудистых осложнений (ОИМ 
и ОНМК) данного грозного заболевания [4–5].

В 2015 г. на территории Российской Федерации 
провели исследование NATION, целью которого 
было оценить истинную распространенность СД 
на основании анализа уровня гликированного 
гемоглобина (HbA1c). В рамках данного проекта 
было обследовано более 26 тыс. человек. По 
результатам исследования СД был выявлен у 5,4% 
обследованных, в том числе впервые выявленный 
СД – у 2,9%, предиабет – у 19,3%. Вместе с тем ра-
нее распространенность СД в России оценивалась 
лишь на уровне 3,2% [6]. Таким образом, при 
проведении активного скрининга нарушений угле-
водного обмена, истинная распространенность СД 
оказалась в 2 раза выше [7]!

Патогенез. В основе патогенеза изменений 
со судистой стенки при СД главенствующая роль 
отводится увеличению уровня сахара крови. Сахар 
из крови начинает интенсивно диффундировать 
через эндотелий в толщу стенки артерии. Данный 
патологический процесс запускает изменение 
структуры артериальной стенки и в дальнейшем 
приводит к увеличению сосудистой прони цае-
мости. В толщу артериальной стенки активно 
диф фундируют продукты обмена глюкозы (фрук-
тоза и сорбитол).  Все вышеописанное при-
во дит к активному притя жению молекул воды 
и отеку артериальной стен ки с последующим 
повреждением всех слоев артерии.  Как известно, 
на ру шение эндотелиальной целостности при-
во дит к активации фактора фон Вил ле бранта и 
запуску каскада свертываемости. Помимо это го, 
ухудшение целостности сосудистой стенки при-
во дит к уменьшению секреции эндотелиального 
релаксирующего фактора. Все вышеперечисленное 
приводит к активации триады Вирхова – изме-
нение сосудистой стенки, нарушение системы 

свер тывания и замедление кровотока. Вследствие 
вышеперечисленных механизмов кровеносные 
сосуды, в первую очередь мелкие, сужаются, 
их просвет уменьшается, а кровоток снижается 
вплоть до остановки. В тканях, которые они 
кровоснабжают, наблюдается гипоксия  (кислород-
ное голодание), атрофия, в результате – повышение 
проницаемости и отек. Кислородное голодание 
приводит к  ак тива ции фибробластов и активному 
синтезу соединительной ткани. Все вышеописанные 
механизмы вызывают склерозирование артерий. 
Патологический процесс начинается с артерий 
с наименьшим диаметром и наибольшим рас-
стоя нием между клетками – артериолы почек. 
Как исход данного патологического процесса 
нару шается ренальная функция с развитием хро-
ни ческой почечной недостаточности. Нередко в 
ходе данного патологического процесса возникают 
патологические тромбозы и образуются аневризмы. 
Сосуды изменяют свою структуру, становятся 
хруп кими, ломкими, что является причиной частых 
кровоизлияний. 

Нарушение почечной функции является гроз-
ным процессом, непосредственно влияющим на 
частоту сердечно-сосудистых событий (ССС). 
По данным многих авторов, даже незначитель-
ное снижение скорости клубочковой фильтра ции 
(СКФ) ассоциирует ся с увеличением ССС [34, 
35]. Также у пациентов с ренальной дисфунк-
цией наблюдается большая частота ослож не ний 
после эндоваскулярной реваскуляризации мио-
карда [36]. В патогенезе диабетической нефропа-
тии участвуют метаболические (гипергликемия, 
дис  ли  пидемия) и гемодинамические факторы 
(внутриклубочковая гипертензия). В развитии 
ССС у пациентов с ренальной дисфункцией на 
фоне нарушения углеводного обмена ключевая 
роль принадлежит ренальной ишемии, воспале-
нию и дисфункции эндотелия. Развивающаяся 
гиперинсулинемия в условиях ренальной ишемии 
приводит к повышению синтеза провоспалительных 
факторов (С-реактивного белка, интерлейкина 6, 
фибриногена). Эти факторы приводят к прогрес-
сированию атеросклеротического поражения сосу-
дистого русла, повышенному тромбообразованию 
и дестабилизации атеросклеротической бляшки. 
В условиях ренальной ишемии нарушаются со-
су  дорасширяющие эффекты инсулина за счет 
снижения активности NO-синтазы и уменьшения 
образования оксида азота, увеличивается выра-
ботка провоспалительных цитокинов, которые 
способствуют развитию дисфункции эндотелия [37].

Реваскуляризация коронарной артерии (КА) 
у боль ных СД. У больных СД и ИБС часто на-
блю дается диффузный атеросклероз нескольких 
КА [8]. Реваскуляризация миокарда у пациентов 
с СД остается актуальной проблемой коронарной 
хирургии [9]. Имеется достаточное количество 
данных, описывающих негативное влияние СД 
на течение ИБС и результаты реваскуляризации 
миокарда. Оперативное вмешательство на сосудах 
у пациентов с СД сопряжено с большим количеством 
интраоперационных осложнений (тромбоз стента, 
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кровотечение, диссекции, перипроцедурный ОИМ). 
У таких пациентов наблюдается большая часто-
та сердечно-сосудистой смертности и рецидива 
стенокардии после реваскуляризации по сравнению 
с пациен тами без СД [10, 11, 12]. 

В последнее время (2001–2008) было опуб-
ликованно несколько метаанализов, сравниваю-
щих операцию АКШ с ЧКВ у пациентов с СД [13, 
14, 15, 16, 17, 18]. Эти исследования сравнивали 
оба метода реваскуляризации в среднесрочной 
и долгосрочной перспективе. По результатам 
сравнения большинство метаанализов достигли 
противоречивых выводов в данном вопросе [19, 20]. 
Немаловажным фактором полученных результатов 
является то, что количество пациентов в этих 
ретроспективных исследованиях было небольшим, 
некоторые исследования были одноцентровыми, 
что ставит под сомнение полученные результаты. 
Количество опубликованных рандомизированных 
исследований у данной группы пациентов в 
настоящее время невелико. Многие исследователи 
не обнаружили убедительных доказательств 
статистически значимого различия в отношении 
смертности от всех причин основных небла-
гоприятных ССС и цереброваскулярных событий 
(ЦВС), ОНМК, повторной реваскуляризации и ОИМ 
между группами ЧКВ и АКШ [21, 22]. 

Хотя по результатам многих авторов, АКШ 
считается методом выбора по сравнению с ЧКВ у 
пациентов с СД и многососудистым поражением 
(МСП) КА, он также приводит к более высокой 
частоте неблагоприятных церебральных сосу-
дистых исходов и периоперационных осложнений. 
Так, АКШ является более травматичным вме-
шательством по сравнению с ЧКВ, что заставляет 
многих пациентов выбирать ЧКВ в качестве стра-
те гии реваскуляризации. Вместе с тем появле-
ние стентов с лекарственным покрытием (СЛП) 
зна    чительно уменьшило частоту рестеноза и 
пов  торных реваскуляризаций по сравнению с 
голо  металлическими стентами (ГМС) [23, 24, 25, 
26]. Однако результаты использования стентов 
с лекарственным покрытием у пациентов с СД II 
остаются противоречивыми. Исследователи вы-
я вили, что у пациентов со стабильной ИБС и СД, 
независимо от типа реваскуляризации, имеется 
худший прогноз послеоперационного периода 
по сравнению со здоровыми [27]. В отдаленном 
периоде у данной категории пациентов достоверно 
чаще регистрировались различные ССС, в том 
числе рестенозы стентов и прогрессирование 
коронарного атеросклероза. Высокая частота 
рестенозов при СД связана с гиперплазией 
неоинтимы вследствие механизмов, описанных 
выше [28].

Стентирование КА вызывает механическое 
пов  реждение сосудистой стенки и эндотелия, 
раз  рыв внутренней эластической мембраны, 
отде  ляющей интиму от медии, и повреждение мы-
шечного слоя артерии с последующей активацией 
тромбоцитов и лейкоцитов в месте повреждения. 
Данные патологические процессы стимулируют 
локальное тромбообразование и распространение 

воспалительного процесса. Агрегация тром бо цитов 
приводит к секреции интерлейкинов и агрегации 
тромбоцитов [29]. В то же время хроническая 
гипергликемия и инсулинорезистентность (ИР), 
способствуя повышению воспалительного ответа 
и развитию окислительного стресса, усугубляют 
процесс неоатерогенеза и патологической каль ци-
фи ка ции [30, 31]. В экспериментальных исследо-
ваниях доказано, что медиатором кальцификации 
медии в условиях гипергликемии является N-аце-
тилглюкозамин [32]. Было предположено, что 
наиболее активный процесс рестеноза про ис  ходит 
первые полгода после процедуры стен тирования [33].

Учитывая эти противоречивые выводы, а также 
последние разработки в области интервенционной 
кардиологии (выпуск бесполимерных СЛП 3-го по-
коления) и недавнее введение новых руководств 
по длительности антиагрегантной терапии у 
пациентов после реваскуляризации миокарда, 
требуется провести оценку роли эндоваскулярной 
реваскуляризации у пациентов с ИБС и СД. 

Материал и методы. На основании изу че ния 
45 литературных источников за 2018–2019 гг. в 
электронных базах данных (PubMed, ScienceDirect, 
EMBASE и Кокрановская библиотека) мы провели 
анализ эффективности результатов ЧКВ и АКШ у 
пациентов с СД. Ключевыми словами поиска были: 
coronary  artery  revascularization, coronary artery 
stenting, diabetes mellitus.

Результаты и их обсуждение. В журнале 
Arq Brasilian Cardiology № 5 (2019) коллективом 
авторов J.N. Pedro, L. João, A. Brenode, A. Her-
mano был представлен метаанализ сравнения 
результатов эндоваскулярной (ЧКВ) и открытой 
(АКШ) реваскуляризации пациентов с ИБС и 
сопутствующим СД. В исследование были вклю-
чены только рандомизированные контролируемые 
исследования (РКИ) или скорректированные 
обзорные исследования. 

Проводилось сравнение первичных и вторич-
ных конечных точек основных неблагоприятных 
ССС и ЦВС – летальность; ОИМ; повторная ре вас-
куляризация (ПР); ОНМК; ССС (табл. 1).

Длительность наблюдения варьировала от 
1 до 5 лет, большинство исследований имели 
длительность наблюдения более 3 лет. В конечном 
счете было проанализировано восемь  ис сле  до-
ваний (13114 пациентов с СД II типа: 5502 пациента 
после АКШ и 7612 пациентов после ЧКВ), как 
показано в табл. 2.

Исходные данные пациентов представлены в 
табл. 3.

Этот метаанализ, включавший только рандо-
мизированные и обсервационные исследования, 
опуб ликованные после 2015 г., показал, что в тече-
ние 1–5 лет после реваскуляризации смертность у 
пациентов с СД II типа после КШ существенно не 
отличалась от таковой у пациентов с СД II типа после 
ЧКВ (ОР – 0,90; 95% ДИ 0,61–1,31; p=0,57). Час-
тота ОНМК также была одинаковой в обеих группах 
(ОР – 1,24; 95% ДИ 0,78–1,99; p=0,36). Тем не менее 
уровень ССС был достоверно выше в группе ЧКВ 
(ОР – 0,63; 95% ДИ 0,48–0,82; p=0,0006) (рис. 1).
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Т а б л и ц а  1
Конечные точки участников и длительность последующего наблюдения для каждого из исследований, 

рассматриваемых в данной работе

Автор Год публикации Конечные точки Группа пациентов Длительность
наблюдения (лет)

Barber et al. 2016 ССС, летальность, ОИМ, ОНМК, ПР СД II и МСП 3,8

Bangalore et al. 2015 ИМ, ПР, летальность, СД II и МСП 4

Ben-Gal et al. 2015 ССС, летальность, сердечная смерть, 
ОИМ, ПР, ОНМК

СД II и МСП c ОКС 
бп ST 1

Li et al. 2017 Летальность, ОИМ, ПР, ОНМК, ССС

Диабетическая 
нефропатия, 

поражение ствола 
ЛКА

4,3

Marui et al. 2016 Летальность, сердечная смерть, ОИМ, 
ОНМК, ПР СД II и ИБС 5

Naito et al. 2016 Летальность, сердечная смерть СД II и МСП 3,7
Li et al. 2017 Летальность, ОИМ, ПР, ОНМК, ССС СД II и ИБС 5
Ramanathan et al. 2017 Летальность, ОИМ, ПР, ОНМК, ССС СД II и ОКС 5

Примечание. ССС – сердечно-сосудистые события; ОИМ – острый инфаркт миокарда; ПР – повторная реваскуляризация; 
СД II – сахарный диабет II типа; ИБС – ишемическая болезнь сердца; ОКС бп ST – острый коронарный синдром без подъема 
сегмента ST; МСП – многососудистое поражение; ЛКА – левая коронарная артерия; ОКС – острый коронарный синдром.

Т а б л и ц а  2
Общее количество пациентов, вошедших в исследование

Автор Год публикации Тип исследования Кол-во пациентов после 
АКШ (n)

Кол-во пациентов после 
ЧКВ (n)

Barber et al. 2016 РКИ 894 949
Bangalore et al. 2015 ОИ 773 773
Ben-Gal et al. 2015 РКИ 423 1349
Li et al. 2017 ОИ 53 46
Marui et al. 2015 ОИ 861 1123
Naito et al. 2016 ОИ 227 256
Li et al. 2017 ОИ 406 406
Ramanathan et al. 2017 ОИ 1865 2710
Общее кол-во пациентов 
(n) – – 5502 7612

Примечание. РКИ – рандомизированное контролируемое исследование; ОИ – обзорное исследование; АКШ – аортокоро-
нарное шунтирование; ЧКВ – чрескожное коронарное вмешательство.

Т а б л и ц а  3
Исходные данные пациентов

Автор
Возраст 

(лет)
Мужской пол 

(%)
АГ (%) Дислипи демия 

(%)
Курение (%)

Вид 
СЛП

АКШ/ЧКВ АКШ/ЧКВ АКШ/ЧКВ АКШ/ЧКВ АКШ/ЧКВ

Barber et al. 64,1/64,8 67,9/69,7 87,7/87,9 84,1/84,2 14,6/13,6 СЛП

Bangalore et al. 64,7/64,9 68,0/68,0 – – – ЭПС

Ben-Gal et al. 65,0/65,0 73,0/66,3 79,4/85,9 61,8/72,7 24,0/21,0 СЛП

Li et al. 71,5/72,9 73,6/89,1 88,7/91,3 50,0/54,0 67,9/41,3 СЛП*

Marui et al 67,8/68,7 73,0/68,0 84,0/88,0 – 25,0/25,0 СЛП

Naito et al. 72,7/72,7 68,3/78,1 74,0/77,0 68,7/76,6 62,6/58,6 СЛП

Li et al. 42,1/41,4 89,2/94,3 65,8/57,2 – 62,1/72,8 СЛП

Ramanathan 
et al. 

65,2/67,3 73,2/72,0 91,8/88,1 79,5/77,5 – СЛП

Примечание. СЛП – стенты с лекарственным покрытием; ЭПС – эверолимуспокрытые стенты.
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Рис. 1. Сравнение неблагоприятных исходов у пациентов с АКШ и ЧКВ у пациентов с СД II типа

Частота сердечной смертности достоверно не 
различалась (ОР – 1,00; 95% ДИ 0,78–1,30; p=0,98). 
Тем не менее частота повторной реваскуляризации 
и ОИМ была значительно ниже при АКШ, чем при 
ЧКВ (ОР – 0,27; 95% ДИ 0,24–0,30; p=0,00001 и ОР – 
0,40; 95% ДИ 0,35–0,47; p= 0,00001) (рис. 2).

Данный метаанализ имел ряд ограничений. 
Во-первых, общее количество пациентов не 
было достаточным, чтобы прийти к окончатель-
ному  выводу. Во-вторых, были объединены и 
проанализированы результаты рандомизированных 
и наблюдательных исследований. В-третьих, 
длительность наблюдения была неоднородной. 
В-четвертых, варьировали сопутствующие забо-
левания – поражение ЛКА, МСП, диабетическая 
нефропатия. Наконец, для придания однородности 
исследования данные были скорректированы.

В 2019 г. в журнале Американского колледжа 
кардиологов были представлены результаты ис-
следования EXCEL (Milojevic M., Serruys P.W., Sabik 
J.F., et al.), в котором проводилось сравнение АКШ 
и ЧКВ у 1905 пациентов с поражением ствола ЛКА 
и сопутствующим СД II типа. Данное исследование 
было разработано для изучения влияния СД II типа 
на отдаленные результаты АКШ и ЧКВ в случае 
поражения ЛКА и низким/промежуточным уровнем 
баллов по шкале SYNTAX (≥32). 

Согласно результатам исследова ния   30- днев ные 
результаты ЧКВ с эверолимуспокрытыми стентами 
в сравнении с АКШ у пациентов с СД и без СД в 
случае поражения ствола ЛКА были равнозначны. 
Общая 3-летняя первичная конечная точка была 
значительно выше у пациентов с СД по сравнению 
с пациентами без СД (20% против 12,9%; p<0,001). 
Трехлетняя первичная конечная точка после лече-
ния была одинаковой между ЧКВ и АКШ у пациен-
тов с СД (20,7% vs 19,3% соответственно; ОР – 1,03; 
95% ДИ 0,71–1,50; p=0,87) и у пациентов без СД 
(12,9% vs 12,9% соответственно; ОР – 0,98; 95% 
ДИ 0,73–1,32; p= 0,89).

Трехлетняя смерть от всех причин наблюдалась 
у 9,0% пациентов после АКШ и у 13,6% пациентов 
после ЧКВ (р=0,046). Вместе с тем не было выявлено 
статистической разницы между наличием СД и лю-
бой конечной точкой, включая смерть от всех причин 
(р=0,22), 3-летняя первичная конечная точка (р=0,82), 
основные вторичные конечные точки (ОНМК, ОИМ 
или смертность от всех причин) через 30 дней 
(p=0,61) или ОИМ, ОНМК, реваскуляризация, вы-
званная ишемией, или смерть через 3 года (p=0,65).

Исследователи пришли к выводу, что среди 
пациентов как СД, так и без СД с поражением ствола 
ЛКА и поражением коронарного русла SYNTAX ≤32, 
ЧКВ с применением ЭПС и АКШ имеют сходные 
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первичные конечные точки (смерть, ОНМК или ОИМ 
через 3 года наблюдения), хотя после ЧКВ через 
30 дней произошло меньше побочных эффектов. 
Для пациентов с СД и поражением ствола ЛКА и 
простой коронарной анатомией ЧКВ может быть 
разумным подходом, в то время как АКШ следует 
рассматривать для пациентов с более тяжелым 
поражением КА по шкале SYNTAX.

Сахарный диабет II типа оказывает небла го-
приятное действие на прогноз плановой ревас-
куляризации миокарда по сравнению с пациентами 
без СД (20% против 12,9%; p<0,001). Выявляется 
равнозначная эффективность АКШ и ЧКВ при 
реваскуляризации пациентов с СД II типа через 
5 лет: частота смертности (ОР – 0,90; 95% ДИ 
0,61–1,31; p=0,57) и ОНМК (ОР – 1,24; 95% ДИ 
0,78–1,99; p=0,36) была одинаковой в обеих 
группах. Вместе с тем частота других серьезных 
нежелательных явлений выше в группе АКШ 
по сравнению с группой ЧКВ. АКШ считается 
более подходящим методом реваскуляризации у 
пациентов с СД II типа при поражении ствола ЛКА 
и МСП (р=0,046). 

Появились оптимистичные данные эффек-
тив ности стентирования КА у больных СД с при-
ме нением бесполимерных СЛП 3-го поколения с 

дозированным высвобождением лекарственного 
препарата (Cre8, «CID», Италия). Данный стент 
обладает следующими отличительными осо-
бенностями:

1) для лучшей гемосовместимости, минимальной 
активации тромбоцитов и ускоренной эндотели-
зации балок стента девайс полностью покрыт 
ультратонкой инертной пироуглеродной пленкой;

2) стент покрыт антипролиферативным  сред -
ством «Амфилимус» (смесь сиролимуса и бес-
полимерного амфифильного носителя), что поз-
воляет избегать быстрого высвобождения вслед-
ствие отсутствия полимера. Пиковая концентрация 
препарата в тканях достигается в течение первых 
дней, причем 50% препарата элюирует примерно 
за 18 дней, 65–70% препарата высвобождается за 
30 дней, а оставшееся количество – за 90 дней;

3) стент лишен полимера, и препарат вы с во-
бождается из специальных резервуаров с аблюми-
нальной поверхности стента. Несмотря на то 
что количество сиролимуса в стенте меньше, по 
сравнению с другими стентами, наличие резерву-
аров позволяет препарату полностью проникать 
в стенку сосуда с минимальным его высвобожде-
нием в сторону просвета сосуда или вымыванием 
препарата в кровь.

Рис. 2. Сравнение неблагоприятных исходов у пациентов с АКШ и ЧКВ у пациентов с СД II типа
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Т а б л и ц а  4
Рекомендации о реваскуляризации пациентов с ИБС с сопутствующим поражением КА в зависимости от анатомии, 

степени поражения КА и риска хирургической летальности

Рекомендации в соответствии со степенью поражения КА 
АКШ ЧКВ

Класс Уровень Класс Уровень

Однососудистое поражение КА

Без проксимального поражения ПМЖА IIb C I C

С проксимальным поражением ПМЖА I A I A

Двухсосудистое поражение КА

Без проксимального поражения ПМЖА IIb C I C

С проксимальным поражением ПМЖА I B I C

Трехсосудистое поражение КА

Легкое поражение КА (0–22 балла по шкале SYNTAX) I A IIb A

Умеренное или сложное поражение КА (более 22 баллов по шкале 
SYNTAX)

I A III A

Поражение ствола ЛКА

Легкое поражение КА (0–22 балла по шкале SYNTAX) I A I A

Умеренное поражение КА (23–32 балла по шкале SYNTAX) I A IIa A

Сложное поражение КА (более 33 баллов по шкале SYNTAX) I A III B

Исследование RESERVOIR показало досто-
верное статистическое превосходство стента 
Cre8 по сравнению со стентами 2-го поколения у 
па циентов с СД при уровне HbA1c >7,3% (p=0,02). 
По результатам двух многоцентровых регистров 
(ASTUTE56 и INSPIRE-1) было выявлено, что стент 
Cre8 продемонстрировал более низкую частоту 
повторной реваскуляризации (5% vs 13%; p=0,002) 
и (4% vs 9%; p=0,019) по сравнению со стентами 
2-го поколения, покрытого биолимусом [44, 45]. 

В последние годы вышло несколько публикаций, 
которые сравнивали неблагоприятные результаты 
АКШ и ЧКВ у пациентов с СД II типа [1]. Сообща-
лось, что у пациентов с СД II типа после ЧКВ и АКШ 
смертность от всех причин была одинаковой. 

Результаты настоящего анализа показывают, 
что в течение периода наблюдения от 1 до 5 лет 
смертность от всех причин и частота сердечной 
смерти у пациентов с СД II типа, получавших 
АКШ, существенно не отличались от таковых у 
пациентов с СД II типа, получавших ЧКВ. Тем не 
менее частота ССС (включая ОИМ и ПР) была зна-
чительно выше в группе с ЧКВ. Разница в частоте 
ОНМК между группами не была статистически 
значимой.

Пациенты с СД II типа были более под вер-
жены риску рестеноза (окклюзирующего и неок-
клюзирующего) в стенте после ЧКВ, даже во время 
среднеотдаленного периода наблюдения, что 
способствует значительно более высокому уровню 
ССС по сравнению с пациентами с СД II типа, 
получавшими АКШ. Наличие СД вне за висимости 
от тяжести и терапии инсулином являлось небла го-
приятным предиктором исхода после ЧКВ.

Недавняя публикация в Scientific Reports [16] 
также представила результаты, аналогичные теку-
щему анализу, хотя в нем конкретно не упоминались 
пациенты с СД II типа. Никакой разницы в смерт-

ности между пациентами, получавшими ЭПС, и 
пациентами, получавшими АКШ, не наблюдалось, 
тогда как ЭПС был связан со значительно более 
высокой частотой серьезных неблагоприятных ССС, 
чем АКШ. Кроме того, в исследовании, посвящен-
ном пациентам с МСП и тяжелой систолической 
дисфункцией левого желудочка, отдаленная смерт-
ность в группах ЧКВ и АКШ была сопоставимой, 
тогда как группа ЧКВ была связана со значительно 
более высокими показателями ОИМ и повторной 
реваскуляризацией [17].

Результаты исследований говорят о связи более 
высокой смертности у пациентов с СД II типа с ЧКВ 
по сравнению с АКШ, которые могли быть связаны с 
применением инсулина, как указывалось ранее [18].

Появились оптимистичные данные эф фек-
тивности стентирования КА у больных СД с 
применением бесполимерных СЛП 3-го поколения: 
выявляется более низкая частота повторной 
реваскуляризации (5% vs 13%; p=0,002 и 4% 
vs 9%; p=0,019) по сравнению со стентами 2-го 
поколения, покрытых биолимусом. Статисти-
ческое превосходство стентов 3-го поколения 
по сравнению со стентами 2-го поколения у 
пациентов с СД была особенно выражена при 
уровне HbA1c >7,3% (p=0,02). В свете последних 
клинических исследований рекомендации по 
реваскуляризации миокарда у пациентов с сахар-
ным диабетом и сопутствующим ИБС с поражением 
КА представлены в табл. 4. 

Выводы. При проведении плановой ревас-
куляризации миокарда (АКШ и ЧКВ) у пациентов с 
сахарным диабетом II типа в отдаленном  пе  рио-
де (1–5 лет) выше частота всех неблагоприятных 
событий по сравнению с пациентами без СД 
(20% против 12,9%; p<0,001); уровень ССС дос-
товерно выше в группе ЧКВ (ОР – 0,63; 95% 
ДИ 0,48–0,82; p=0,0006); уровень сердечной 
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Реферат. Цель исследования – показать сложность диагностики туберкулеза легких у больного в сочетании 
с сахарным диабетом I типа и с отсутствием патогномоничных клинико-лабораторных данных. Материал и 
методы. Представлен клинический случай полиморбидного пациента с туберкулезом легких в сочетании с 
сахарным диабетом I типа (целевой уровень HbA1c <7,0%) с рентгенологическими признаками изменений 
в левом легком. Результаты и их обсуждение. Пациент с впервые выявленными изменениями в S1-S2 
левого легкого поступил на дообследование для подтверждения диагноза в Республиканскую клиническую 
туберкулезную больницу. В процессе обследования больного выяснилось, что бактериологические, 
иммунологические и молекулярно-генетические методы показали отрицательный результат. Эти данные 
могли указывать на морфологически схожую онкопатологию легкого. Имеющийся у больного коморбидный фон 
являлся противопоказанием к выполнению оперативного вмешательства. В процессе выбора лечебной тактики 
врачебной комиссией была предложена противотуберкулезная тест-терапия. В процессе противотуберкулезной 
тест-химиотерапии у пациента наблюдалась положительная рентгенологическая динамика в виде регрессии 
обнаруженного фокуса в левом легком, и через 3 мес терапии пациент был выписан с полной регрессией 
патологического процесса. Выводы. В условиях тяжелого коморбидного фона, выступающего противопока-
занием к оперативному лечению, и при отсутствии патогномоничных клинико-лабораторных данных вариантом 
выбора должна стать противотуберкулезная тест-терапия с рентгенологической оценкой изменений в динамике.
Ключевые слова: туберкулез, сахарный диабет I типа, коморбидная патология.
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Abstract. The aim of the study was to show the difficulty in diagnosis of pulmonary tuberculosis in patient with type I 
diabetes mellitus without pathognomonic clinical laboratory data. Material and methods. The article presents a clinical 
case of a multimorbid patient with pulmonary tuberculosis in combination with type I diabetes mellitus (target HbA1c 
level <7,0%) with X-ray signs of changes in the left lung. Results and discussion. The patient with the first identified 
changes in S1-S2 of the left lung was admitted to the Republican Clinical Tuberculosis Hospital for further examination 
to confirm the diagnosis. During the examination we found that bacteriological, immunological and molecular genetic 
methods showed negative results. These data could indicate morphologically similar lung tumor. Comorbid background 
of the patient was a contraindication for surgical intervention. The medical commission suggested anti-tuberculosis test 
therapy as a therapeutic tactic. During antituberculosis chemotherapy the patient showed positive X-ray dynamics in 
the form of regression of the detected focus in the left lung. After 3 months of therapy the patient was discharged with 
complete regression of the pathological process. Conclusion. In conditions of severe comorbid background, which acts 
as contraindication for surgical treatment, and absent pathognomonic clinical laboratory data, the anti-tuberculosis test 
therapy with X-ray assessment of changes in dynamics should be considered as an option.
Key words: tuberculosis, diabetes mellitus type I, comorbid pathology.
For reference: Russkikh OE, Sysoev PG, Afanasiev EI, Alexandrov VA, Volkova AG, Kavunenko AA. Diagnosis of 
tuberculosis in a patient with diabetes mellitus in the absence of bacterial excretion (clinical case). The Bulletin of 
Contemporary Clinical Medicine. 2020; 13 (1): 77-79. DOI: 10.20969/VSKM.2020.13(1).77-79.

Туберкулез – глобальная проблема чело-
вечества, который относится к одной из 

10 ведущих причин смерти в мире и является 
одним из основных заболеваний, снижающих 
качество жизни [1, 2]. Ежегодно в мире заболевают 
туберкулезом порядка 10 млн человек, а в России 
ежегодно выявляется около 80 000 заболевших [3]. 

В глобальном докладе Всемирной организации 
здравоохранения (ВОЗ) за 2018 г. было показано 
снижение основных эпидемиологических пока-
зателей по туберкулезу, что является приоритетной 
задачей Российской Федерации [4]. Важным 
направлением борьбы с туберкулезом является 
совершенствование методов диагностики с целью 
выявления больных на ранних стадиях заболевания 
[5, 6]. Определенную диагностическую трудность 
представляют пациенты со стертыми клиническими 
проявлениями; в этих случаях лабораторно-
инструментальные методы диагностики выходят на 
первый план [7]. На сегодняшний день молекулярно-
генетические и иммунологические методы счи-
та ются наиболее точными для подтверждения 
тубер кулеза [8]. Создано множество новых тест-
систем для быстрой и точной идентификации 
микобактерий туберкулеза (МБТ) [9]. Однако в 
клинической практике появляются случаи заражения 
МБТ с манифестацией основного заболевания, не 
определяемые данными методами.

Представляем вниманию показательный клини-
ческий случай трудности верификации туберкулеза 
у пациента с отрицательными иммунологическими 
исследованиями и тяжелой сопутствующей пато-
логией (сахарный диабет I типа).

Пациент, мужчина, 40 лет, доставлен в тубер-
кулезную больницу с жалобами на кашель со 
скудным серозным отделяемым, повышенную 
потливость, субфебрильную температуру по ве-
черам. Из анамнеза известно, что при проведении 
плановой флюорографии 24.09.2019 выявлены 
изме нения в легких, в связи с чем пациент был 
нап равлен на спиральную компьютерную то-
мографию (СКТ) органов грудной клетки. По 
дан ным СКТ в области S1-S2 левого легкого 
выявлено образование размером 1,9×1,2×1,4 см 
с лучистым контуром и интактной окружающей 
легочной тканью. Проведенное исследование 

мокроты методом люминесцентной микроскопии, 
молекулярно-генетическим методом (ПЦР) не 
выявило кислотоустойчивых МБТ, не обнаружена 
ДНК МБТ. Диаскинтест показал отрицательный 
результат.

Пациент находился на диспансерном учете 
у эндокринолога с диагнозом: сахарный диабет 
I типа, целевой уровень HbA1c <7,0%. По данным 
гликемического профиля уровень глюкозы в крови в 
течение дня нестабильно колебался на уровне от 10 
до 20 ммоль/л, что являлось серьезным фактором 
риска появления интраоперационных, а затем и по-
слеоперационных осложнений у больного. 

В связи с отсутствием достоверных клинических, 
рентгенологических и лабораторных маркеров 
туберкулеза, было принято решение взять пациента 
на диспансерный учет по 0А группе (группа 
уточнения активности туберкулеза) с назначением 
противотуберкулезных препаратов в рамках 3-го 
режима противотуберкулезной химиотерапии с 
последующем СКТ-контролем. Учитывая свое -
временность выявления заболевания, риск появ-
ления побочных реакций на химиотерапию был 
минимальным [10].

В процессе противотуберкулезной терапии 
через 30 дней наблюдалась положительная рент-
ге нологическая динамика, которая указывала на 
наличие у больного туберкулезной инфекции, 
в связи с чем лечение было продлено еще до 
105 дней. После контрольного рентгенологического 
исследования легких пациент был выписан в 
удовлетворительном состоянии с полной регрес-
сией изменений в левом легком.

Приняв в расчет эффективность проти во-
туберкулезной тест-терапии, диагноз туберкулеза 
был подтвержден. 

Данный случай показателен своей сложностью в 
отношении отсутствия патогномоничных клини чес-
ких, рентгенологических и лабораторных данных, 
указывающих на туберкулезную инфекцию. Вы хо-
дом в этой ситуации стала противотуберкулезная 
тест-те рапия. В случае если бы врачебная ко мис -
сия в своем решении полностью опиралась на 
результаты инст рументальных и лабораторных 
методов ис сле до вания, то вероятным диагнозом 
стал бы рак лег кого, и оперативное вмешательство 
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со вскры ти ем туберкулезных очагов инфекции 
с высокой долей вероятности могло ухудшить 
состояние больного. С учетом ослабленных компен-
саторных возможнос тей организма вследствие 
глубоких метаболических нарушений, вызван-
ных сахарным диабетом I типа, исход для такого 
пациента мог бы стать летальным. Этот пример 
иллюстрирует важность одного из ведущих прин-
ципов клинического мышления: «de  omnibus 
dubitandum» (все подвергай сомнению – лат.), без 
которого невозможна правильная диа гностика и 
своевременная адекватная терапия такого тя же лого 
и многокомпонентного инфекционного заболевания, 
как туберкулез.

Прозрачность исследования. Исследование 
не имело спонсорской поддержки. Авторы несут 
полную  ответственность  за  предоставление 
окончательной версии рукописи в печать.

Декларация о финансовых и других взаимо-
отношениях. Все  авторы  принимали  участие 
в  разработке  концепции,  дизайна  исследования 
и  в  написании  рукописи. Окончательная  версия 
рукописи была одобрена всеми авторами. Авторы 
не получали гонорар за исследование.
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