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КОЛОНКА РЕДАКТОРА

Очередной номер журнала посвящен проблемам эн-
докринологии, перинатологии и кардиологии. Мы поз-
накомим Вас с особенностями течения неонатального 
сахарного диабета и принципами инвазивной терапии 
при выхаживании новорожденных. О значении генети-
ческих факторов в развитии аутоиммунных заболева-
ний Вы узнаете из работы, посвященной исследованию  
полиморфизма гена регулятора Т-клеточного рецептора 
у больных с болезнью Грейвса. В разделе кардиология 
будут обсуждаться вопросы кардиоренальных взаимо-
отношений и роли хронического воспаления в развитии 
сердечно-сосудистых заболеваний.. Практических вра-
чей заинтересует обзорная статья, посвященная методам 
диагностики воспалительных заболеваний миокарда.
В нашем журнале Вы сможете познакомиться с новыми 

возможностями, которые открывает метод радиочастот-
ной аблации, применяемый при хирургическом лечении 
постинфарктных аневризм левого желудочка.

Редакционная коллегия благодарит всех своих чи-
тателей за поддержку и надеется, что опубликованные 
в этом номере работы заинтересуют врачей различных 
специальностей и будут способствовать росту их про-
фессионализма. 

С уважением, член редколлегии журнала,
заместитель директора Института сердца и сосудов,

заведующая научно-исследовательским отделом
некоронарогенных заболеваний сердца 

ФГБУ «ФЦСКЭ им. В.А. Алмазова» МЗ РФ, 
д.м.н. О.М. Моисеева

Глубокоуважаемый читатель!



5

ПОЛИМОРФИЗМ 1858C/T В ГЕНЕ PTPN22 И ОСОБЕННОСТИ
КЛИНИЧЕСКОГО ТЕЧЕНИЯ БОЛЕЗНИ ГРЕЙВСА

А.Ю. Бабенко, Д.А. Жебрун, А.Б. Далматова, Е.Н. Гринева, А.А. Костарева, Е.В. Шляхто

Федеральный Центр сердца, крови и эндокринологии им. В.А. Алмазова,  Санкт-Петербург, Россия

Бабенко Алина Юрьевна – кандидат медицинских наук, заведующая НИЛ сосудистых осложнений сахарного диабета 
института эндокринологии ФЦСКЭ им. В.А. Алмазова; Жебрун Дарья Анатольевна – младший научный сотрудник НИЛ 
иммунологии Института молекулярной биологии и генетики ФЦСКЭ им. В.А. Алмазова; Далматова Анна Борисовна – 
кандидат медицинских наук, заведующая отделением эндокринологии № 1 института эндокринологии ФЦСКЭ им. В.А. Ал-
мазова; Гринева Елена Николаевна – доктор медицинских, директор института  эндокринологии ФЦСКЭ им. В.А. Алмазо-
ва; Костарева Анна Александровна – кандидат медицинских наук, директор института молекулярной биологии и генетики 
ФЦСКЭ им. В.А. Алмазова; Шляхто Евгений Владимирович – доктор медицинских наук, академик РАМН, директор ФГБУ 
«Федеральный Центр сердца, крови и эндокринологии им. В.А. Алмазова» Минздравсоцразвития РФ. 

Контактная информация: ФГБУ «Федерального Центра сердца, крови и эндокринологии им. В.А. Алмазова» 
Минздравсоцразвития РФ, пр. Пархоменко, д. 15, каб. зав. НИЛ сосудистых осложнений сахарного диабета, Санкт-
Петербург, Россия, 197341. E-mail: alina_babenko@mail.ru (Бабенко Алина Юрьевна).

Резюме.
В последние годы активно изучаются генетические маркеры, способные предсказать вероятность развития 

того или иного заболевания, агрессивность течения, выраженность различных проявлений и характер ответа на 
терапию Для аутоимуных заболеваний одним из таких маркеров стал однонуклеотидный полиморфизм 1858C/T 
в гене тирозиновой фосфатазы лимфоцитов типа 22 (PTPN22), который является важным регулятором активации 
Т-клеток. Имеются данные о связи генотипа ТТ данного полиморфизма с повышенным риском развития ауто-
имунного заболевания щитовидной железы – болезнью Грейвса. Однако, связь генотипа полиморфизма 1858C/T 
с особенностями клинического течения болезни Грейвса требует дальнейшего изучения. Целью данной работы 
стала оценка возможного влияния полиморфизма 1858C/T в гене PTPN22 на характер течения болезни Грейвса 
и выраженность ее отдельных проявлений. Было проведено генотипирование полиморфизма 1858 C/T в группе с 
болезнью Грейвса, пациенты были разбиты на группы в соответствии с их генотипом и проанализированы осо-
бенности клинического течения болезни Грейвса в полученных группах. Результаты нашего исследования пока-
зали, что пациенты, являющиеся носителями гомозиготного генотипа ТТ имели значительно более ранний дебют 
заболевания, наиболее низкую частоту ремиссий и, одновременно, самую высокую вероятность развития тяжелых 
форм офтальмопатии Грейвса.

Ключевые слова: болезнь Грейвса, ген тирозиновой фосфатазы лимфоцитов типа 22 (PTPN22), полиморфизм 
1858C/T гена PTPN22, офтальмопатия болезни Грейвса.

PTPN22 GENE 1858C/T SNP AND CLINICAL COURSE OF GRAVES’ DISEASE

A.Y. Babenko, D.A. Zhebrun, A.B. Dalmatova, E.N. Grineva,
A.A. Kostareva, E.V. Shlyakhto

Almazov Federal Heart, Blood and Endocrinology Centre, Saint-Petersburg, Russia;

Corresponding author: Almazov Federal Heart, Blood and Endocrinology Centre,15 Parkhomenko str., Saint-Petersburg, 
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Введение

Болезнь Грейвса (БГ) является самой частой причи-
ной тиреотоксикоза в йодобеспеченных регионах, где на 
нее приходится 84,4% всех случаев тиреотоксикоза [1]. 
Она представляет собой полисиндромное аутоимунное 
заболевание, самым частым проявлением которого яв-
ляется диффузный токсический зоб. Второе по частоте 
проявление – инфильтративная офтальмопатия или оф-
тальмопатия Грейвса, которая развивается примерно у 
30-50% больных [2].

Аутоиммунные болезни являются результатом низ-
кой физиологической толерантности к некоторым ау-
тоантигенам с персистирующей активацией иммунных 
клеток, что приводит к повреждению тканей [3]. Как и 
для других аутоимунных заболеваний, в развитии БГ 
немаловажную роль играет генетический комопонент. К 
настоящему времени установлено несколько генов, ока-
зывающих влияние на восприимчивость к БГ: это гены 
MHC II класса [4], поверхностного антигена CD40 [5], 
антигена 4 цитотоксических Т-лимфоцитов (CTLA-4) [6], 
FCRL3 [7], рецептора к тиреотропному гормону [8, 9], 
рецептора альфа для интерлейкина-2 (ILR2A) [10] и ген 
нерецепторного белка тирозин фосфатазы 22 (PTPN22).

Ген PTPN22 расположен на 1 хромосоме в положении 
1p13 и кодирует лимфоидную тирозин фосфатазу (LYP), 
участвующую в супрессии активации T-клеток. PTPN22 
осуществляет дефосфорилироване и инактивацию киназ, 
связанных с рецепторами T-клетки [11, 12]. PTPN22 экс-
прессируется в лимфоцитах и через формирование ком-
плекса с киназой Src (CSK) подавляет сигнал, идущий 
от рецептора T-клетки [13]. 1858C/T SNP расположен в 
N-концевом пролин-богатом участке PTPN22, взаимо-
действующим с CSK, и характеризуется заменой аргини-
на на триптофан (W) в кодоне 620. Аллельный вариант 
1858T (620W) PTPN22 приводит к появлению белка с так 
называемым «приобретением функции», что характери-
зуется, в данном случае, усилением ингибирования сиг-
налов от Т-клеточных рецепторов [14]. Механизм такого 
действия пока до конца не установлен, но исследования 
in vitro показали, что связанный с болезнью вариант LYP 
620W предотвращает взаимодействие LYP с CSK [15], 
тогда как в норме комплекс CSK-LYP подавляет киназы 
Lck, ZAP-70 и FYN. Другая предложенная недавно мо-
дель подразумевает, что LYP взаимодействует со своими 

субстратом Lck Csk-зависимым образом, а фосфорили-
рование LYP в результате передачи сигнала от Т-клеточ-
ного рецептора приводит к супрессии сигналинга. Вари-
ант 620W нарушает взаимодействие между Lck и LYP, 
что ведет к невозможности фосфорилирования послед-
ней и приводит к ингибированию сигналов через рецеп-
торы Т-клеток [16].

К настоящему времени установлена ассоциация меж-
ду полиморфизмом 1858C/T гена PTPN22 и различными 
аутоиммунными заболеваниями. Впервые это было пока-
зано для сахарного диабета 1 типа (СД1) [17] и позже под-
тверждено для ревматоидного артрита (РА), системной 
красной волчанки, БГ и пр. [15, 18–20]. В более ранней 
нашей работе мы выполнили исследование ассоциации 
между 1858C/T полиморфизмом и СД1, РА и болезнью 
Грейвса в российской популяции методом случай-кон-
троль [21]. Исследование показало, что распределение 
PTPN22 1858C/T SNP генотипов значительно отличается 
между пациентами с СД1 и контрольной группой и меж-
ду пациентами с БГ и контрольной группой. Связанный с 
болезнью гомозиготный генотип T/T встречается с большей 
частотой при СД1 и при БГ по сравнению с контролем: 7%
и 4,1% против 1%, соответственно (P < 0,001, OR (отноше-
ние шансов) 7,84 (95%-й CI 1,71–35,90) для СД1 и P < 0,05, 
OR 4,23 (95%-й CI 0,87–20,62) для БГ).

В литературе данные о связи полиморфизма 1858C/T 
с отдельными компонентами БГ (офтальмопатией, де-
рмопатией) и характером течения (выраженность про-
явлений, развитие ремиссии) очень немногочисленны и 
противоречивы. Целью настоящего исследования яви-
лась оценка взаимосвязи между отдельными аутоимун-
ными синдромами, входящими в БГ, особенностями кли-
нического течения и 1858C/T SNP.

Материалы и методы

Пациенты

В исследование включено в общей сложности 179 па-
циентов с БГ (154 женщины, 25 мужчин), в возрасте 
18–50 лет (средний возраст 42,7). Обследованная груп-
па пациентов наблюдалась в течение нескольких лет, что 
позволило оценить такие показатели, как наступление 
ремиссии заболевания, динамика различных проявлений 
(офтальмопатии Грейвса, объем щитовидной железы и т.п.), 

Abstract.
In recent years many new genetic markers have been discovered as possible predictors of autoimmune disease course, 

development and effectiveness of treatment. One of them is single nucleotide polymorphism (SNP) 1858C/T in tyrosine 
phosphatase nonreceptor 22 gene (PTPN22), an important regulator of T cell activation. There are data about association of 
1858T/T genotype with the risk of Graves’ disease (GD) development. But associations of this SNP with clinical manifesta-
tions and clinical course of Graves’ disease are unknown. The aim of our study was to estimate possible infl uence of PTPN22 
1858C/T polymorphism on disease course and several autoimmune components of GD. Patients with GD (n = 179) were 
genotyped for the 1858 C/T SNP and groups were analyzed for some parameters of disease course and severity in accordance 
to the PTPN22 1858C/T genotype. Results indicate that subjects with homozygous genotype TT had signifi cantly earlier dis-
ease onset, the lowest frequency of remissions and the highest occurrence of severe forms of Graves’s ophtalmopathy (GO).

Key words: Graves’ disease, protein tyrosine phosphatase nonreceptor 22, single nucleotide polymorphism 1858C/T, 
Graves’s ophtalmopathy.

Cтатья поступила в редакцию 15.08.2012, принята к печати 20.08.2012.
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в процессе лечения и оценить их взаимосвязь с изучен-
ным полиморфизмом.

Время между началом БГ и оценкой колебалось от 0.5 
до 20 лет. Диагноз БГ был основан на наличии тиреотокси-
коза, диффузного зоба, выявлении высокого титра аутоан-
тител к рецептору тиротропина и/или увеличенном захвате 
радиоактивного йода на момент постановки диагноза.

Пациенты были проанализированы в зависимости от 
наличия офтальмопатии, степени увеличения щитовид-
ной железы, развития ремиссии. Пациентов с претибиаль-
ной дермопатией в обследованной выборке не было.

Тяжесть офтальмопатии оценивалась согласно клас-
сификации EUGOGO [22] и соответственно было выде-
лены 3 степени тяжести.

Степень увеличения щитовидной железы оценива-
лась по классификации ВОЗ (1, 2 и 3 степень).

За ремиссию принималось отсутствие клинических и 
биохимических признаков тиреотоксикоза в течение года 
и более у пациентов, завершивших прием тиреостатиков. 
Соответственно по этому признаку пациенты делились на 
2 подгруппы – больные достигшие ремиссии на консер-
вативной терапии, больные, не достигшие ремиссии при 
консервативной терапии не менее 18 месяцев.

Методы обследования

Определение уровня свободных фракций тиреоид-
ных гормонов и титра антител проводили иммунофер-
ментным методом на автоматическом иммунохимичес-
ком анализаторе ACCESS 2 (Beckman Coulter, США) 
с использованием иммунохимических тест-систем 
UNICEL DXI 800 ACCESS (Beckman Coulter, США). 
Определяли уровни свободного трийодтиронина (T3cв) 
(норма – 4,0–8,0 пмоль/л), свободного тироксина (T4cв) 
(норма- 10–25 пмоль/л), тиреотропина (ТТГ) (норма – 
0,25–3,5 мМЕ/Л), антител к тироидной пероксидазе
(ат ТПО)) (норма – 0–30 МЕ/мл) и антител к рецептору 
ТТГ (ат рцТТГ < 1,0 МЕ/л).

Ультразвуковое исследование (УЗИ) щитовидной же-
лезы проводилось на аппарате ADR-2002 с датчиком вы-
сокого разрешения 7,5 МГц. По данным УЗИ оценивался 
обьем щитовидной железы (ОЩЖ), который рассчиты-
вался по формуле: ОЩЖ = 0,5 × l × h × m, где l – дли-
на, h – высота и m – ширина доли щитовидной железы 
(обьем 2-х долей суммируется: ОЩЖ = обьем правой 

доли + обьем левой доли). В норме ОЩЖ у женщин не 
превышает 18 см3, у мужчин – 25 см3.

Экзофтальмометрия выполнялась при помощи экзоф-
тальмометра Хортеля.

Генетический анализ: генотипирование полиморфиз-
ма 1858C/T было проведено ранее с использованием ме-
тода анализа полиморфизма длин рестрикционных фраг-
ментов (ПДРФ) [21].

Результаты

Изначально пациенты были оценены по клиническим 
параметрам, которые исследовались на момент дебюта 
болезни (табл. 1).

Полученые данные демонстрируют, что дебют забо-
левания у гомозигот ТТ происходил в достоверно более 
молодом возрасте (р < 0,01). На момент обследования, у 
этих больных была самая короткая длительность заболе-
вания. Эта подгруппа характеризовалась большим про-
центом мужчин. Однако, учитывая, что группа гомозигот 
ТТ была очень маленькой (5 человек) был проведен ана-
лиз по аллельному распределению. Для носителей алле-
ли Т из перечисленных отличий был характерен только 
больший процент мужчин (табл. 1).

При анализе лабораторных и инструментальных дан-
ных, неожиданными оказались результаты, свидетельс-
твующие о достоверно более низком титре антител к ре-
цептору ТТГ и Т3св в группе гомозигот ТТ (табл. 2). При 
этом супрессия ТТГ была наиболее выражена у гомози-
гот ТТ. Титр антител к ТПО напротив был достоверно 
выше в группе гомозигот ТТ. Гетерозиготы СТ занимали 
промежуточное положение по уровню антител к рецеп-
тору ТТГ и степени супрессии ТТГ между гомозиготами 
ТТ и СС. При анализе аллельного распределения досто-
верных различий в уровне гормонов не определялось, а 
различия в титре антител и степени супрессии ТТГ со-
хранялись (табл. 2).

При анализе динамики клинических проявлений в 
процессе многолетнего наблюдения (в среднем 5 лет) 
было отмечено, что у гомозигот ТТ была самая низкая 
частота наступления ремиссии заболевания на фоне кон-
сервативной терапии и самая высокая частота как нали-
чия офтальмопатии Грейвса (ОГ), так и ее тяжелого те-
чения (3-я степень тяжести). Гетерозиготы СТ занимали 
промежуточное положение как по частоте развития ре-

Таблица 1
Клинико-демографические характеристики обследованных пациентов – носителей различных генотипов

полиморфизма 1858C/T гена PTPN22

Группа
Возраст

начала болез-
ни

% мужчин Длительность 
заболевания ЧСС, уд/мин Адс,

мм. рт ст
Адд,

мм. рт ст

Гомозиготы СС,
n = 124 42,7 ± 0,83 11,3 52,1 ± 6,21 97,3 ± 2,10 132,1 ± 1,70 76,7 ±  0,86

Гетерозиготы СТ,
n = 51 42,9 ± 1,28 17,6 70,2 ± 12,96 96,5 ± 2,99 126,9 ± 2,24 77,4 ± 1,52

Гомозиготы ТТ,
n = 5 38,6 ± 2,66* 20 16,4  ± 10,98 111,0 ± 9,54* 131,5 ± 4,66 66,8 ± 4,53*

Аллель Т
n = 56 42,5 ±  1,19 17,8 65,1 ± 11,97 97,6 ± 2,96 127,3 ± 2,09* 76,5 ± 1,49

*р < 0,01 по сравнению с гомозиготами СС.
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миссии, так и по частоте тяжелых форм ОГ. При анализе 
аллельного распределения у носителей аллели Т частота 
ремиссии была достоверно меньше, а частота тяжелой 
ОГ в 3 раза выше, чем у носителей аллели С.

Обсуждение

Так же как и в случае с другими аутоиммунными за-
болеваниями, при иследовании ассоциации полиморфиз-
мов гена PTPN22 с БГ результаты оказываются различ-
ными для разных популяций. Так, работы, проведенные 
на европейских субпопуляциях [20, 23, 24] выявляли 
ассоциацию между болезнью Грейвса и полиморфизмом 
гена PTPN22 1858C/T SNP. В тоже время, исследования, 
проведенные в японской субпопуляции, такой ассоциа-
ции не показали [25, 26]. В нашем исследовании, поми-
мо обычного анализа частоты встречаемости данного 
полиморфизма при БГ, проведен анализ его взаимосвязи 
с отдельными аутоимунными синдромами и особеннос-
тями клинического течения. Полученные данные говорят 
о достоверно более раннем возрасте дебюта заболевания 
среди носителей гомозиготного генотипа ТТ и совпадают 
с результатами, полученными польскими исследователя-
ми [23]. Более того, более раннее начало болезни среди 
пациентов, являющихся носителями аллеля Т, подтверж-
далось не только для БГ, но и для других аутоиммунных 
заболеваний [27].

В нашем исследовании также прослеживалась вза-
имосвязь генотипа ТТ с более агрессивным течением 
заболевания – в этой подгруппе реже развивалась ре-
миссия на консервативной терапии и чаще встречались 
тяжелые формы офтальмопатии Грейвса. Данные других 

исследователей не выявили таких взаимосвязей. Однако, 
на группах больных, проживающих в России, подобные 
исследования не проводились, и полученные различия 
могут быть следствием этнических генетических особен-
ностей. В то же время следует отметить, что полученные 
результаты вряд ли можно распространить на всю суб-
популяцию Северо-Западного региона России с учетом 
достаточно небольшого объема выборки и преобладани-
ем в ней пациентов, направленных на стационарное ле-
чение. Последний факт характеризует этих больных как 
заведомо имеющих более тяжелое течение заболевания 
(тяжелые формы офтальмопатии, поражение сердца), 
что и определило необходимость госпитализации. Необ-
ходимы дальнейшие исследования в этом направлении.
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полиморфизма 1858C/T гена PTPN22

Группа Процент больных,
достигших ремиссий

Процент больных без
инфильтративной
офтальмопатии
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*р < 0,01 по сравнению с генотипами СС и СТ; **р < 0,01 по сравнению с генотипами ТТ и СТ.
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Резюме.
Заместительная терапия л-тироксином (L-Т4) первичного гипотиреоза считается адекватной при достижении и 

сохранении уровня тиреотропного гормона (ТТГ) в пределах нормы. Обычно при гипотиреозе Л-тироксин назнача-
ется утром, натощак, за 30–40 мин до завтрака. Употребление пищи, некоторых напитков и лекарственных препара-
тов уменьшает всасывание L-Т4.

В недавних исследованиях (Pacini F. et al., 2008) продемонстрировано, что всасывание тироксина зависит от вре-
мени приема и перенос его приема с утренних часов на время непосредственно перед сном и соблюдение при этом 
интервала между употреблением пищи в 3 часа позволяет снизить уровень ТТГ, без увеличения дозы лекарственного 
препарата. Соответственно, целью настоящего исследование оценка влияния времени приема левотироксина на уро-
вень ТТГ у больных некомпенсированным первичным гипотиреозом, получающих заместительную терапию L-Т4.

В исследование включили 18 больных (1 мужчину, 17 женщин, средний возраст 56 ± 3,7 лет) первичным гипо-
тиреозом, получающих постоянную дозу L-Т4 натощак в течение не менее 6 месяцев (11 ± 1,2 мес) и не достигших 
целевых значений ТТГ. На момент включения в исследование средний уровень ТТГ в сыворотке крови больных 
составил 5,45 ± 0,57 мМЕ/Л. При включении больных в исследование, переносили прием L-Т4 с утренних часов на 
время, непосредственно перед сном, рекомендуя не употреблять пищу и другие лекарственные препараты в течение 
3 часов до приема исследуемого препарата. Дозу L-Т4 оставляли прежней. Через 8 недель средний уровень ТТГ
в сыворотке крови у пациентов исследуемой группы значимо снизился и составил 2,42 ± 0,28 мМЕ/Л.

Таким образом, перенос приема L-Т4 с утренних часов на время непосредственно перед сном и соблюдение при этом 
интервала между употреблением пищи, других лекарственных препаратов и приемом L-Т4 в 3 часа, привел к снижению 
среднего значения ТТГ и к достижению компенсации гипотиреоза у большинства больных первичным гипотиреозом.

Ключевые слова: L-тироксин, первичный гипотиреоз.
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Abstract.
Levothyroxine (L-T4) replacement therapy of primary hypothyroidism is considered adequate for achieving and 

maintaining the level of thyroid stimulating hormone (TSH) within the normal range. As a known, an eating, some drinks 
and drugs reduces of the L-T4 absorption. As a result L-T4 is administrated on an empty stomach 30–40 minutes before 
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Введение

Заместительная терапия л-тироксином (L-Т4) первич-
ного гипотиреоза относится к наиболее простым и легко 
управляемым видам лечения. Лечение гипотиреоза счи-
тается адекватным при достижении и сохранении уровня 
тиреотропного гормона (ТТГ) в пределах нормы [2,6]. 
К факторам, препятствующим достижению целевых 
значений ТТГ, относят недостаточную приверженность 
больного к лечению, в частности, несоблюдение реко-
мендаций о приеме L-Т4 за 30-40 минут до еды, характер 
принятой пищи, употребление совместно или близко по 
времени с L-Т4 ряда лекарственных препаратов, а также 
наличие у больного некоторых сопутствующих заболе-
ваний.

Оптимальным считается прием L-Т4 утром натощак 
в одно и то же время суток, за 30–40 минут до употреб-
ления пищи. При приеме L-Т4 натощак всасывается 80% 
от принятой дозы, в случае же употребления его после 
еды в кровоток поступает лишь 40–64% от принятой 
дозы [3, 4]. На всасывание L-Т4 в кишечнике оказыва-
ет влияние характер питания. Так, например, абсорбцию 
L-Т4 в кишечнике снижают грейпфрутовый сок и кофе. 
Таким образом, совместный или близкий по времени 
прием этих напитков и L-Т4 приводит к увеличению пот-
ребности в лекарственном препарате [5].

Необходимость увеличения дозы L-Т4 может возник-
нуть при применении медикаментов, повышающих его 
клиренс (фенобарбитал, карбамазепин, рифампицин, 
фенитоин, сертралин, хлорохин); препаратов, препятс-
твующих всасыванию L-Т4 в кишечнике (холестирамин, 
сукральфат, гидроксид алюминия, сульфат железа, пи-
щевые волокна) [2, 3]. Показано, что препараты кальция 
уменьшают всасывание L-Т4 [16] Коррекция дозы L-Т4 
может потребоваться при таких заболеваниях, как лак-
тозная недостаточность, атрофический гастрит, хрони-
ческий гастрит, ассоциированный с Helicobacter pylori, 
паразитарные заболевания, а также при повышении кон-
центрации тироксинсвязывающего глобулина, обуслов-
ленного беременностью или приемом эстрогенов [4].

Таким образом, несмотря на регулярный прием
L-тироксина, адекватной компенсации первичного гипо-

тиреоза у части пациентов достичь не удается. По дан-
ным разных авторов, доля их колеблется от 32,5% до 
62% [2,5]. Из перечисленных выше причин, нарушаю-
щих всасывание L-Т4, наиболее общей и потенциально 
устранимой является причина, связанная со временем 
его приема. Так по некоторым данным, максимально уда-
лив прием L-Т4 от употребления пищи, напитков (кроме 
воды), лекарственных средств, можно добиться целевых 
значений ТТГ, без существенного увеличения дозы ле-
карственного препарата и риска его передозировки [7].

В настоящем исследовании мы оценили влияние пе-
реноса приема L-T4 со времени утром натощак на время 
перед сном на уровень ТТГ у больных некомпенсирован-
ным первичным гипотиреозом.

Больные

Критерии включения в исследование:
• мужчины и женщины в возрасте от 17 до 85 лет
• первичный гипотиреоз, длительностью больше 1 года
• прием одной и той же дозы L-Т4 натощак в течение
 как минимум 6 месяцев

• отсутствие компенсации гипотиреоза (сывороточная
  концентрация ТТГ от 2,5 мМЕ/Л до 12 мМЕ/Л )
• подписание информированного согласия
Критерии не включения в исследования:
• явный гипотиреоз
• впервые диагносцированный гипотиреоз (явный и 
  субклинический)
• изменение дозы L-Т4 в течение последних 6 месяцев
• наличие заболеваний желудочно-кишечного тракта,
  при которых снижается всасывание L-Т4
• беременность или планирование беременности
• психические заболевания
• необходимость вечернего введения инсулина у больных 
  сахарным диабетом

Дизайн и методы исследования

При включении пациентов в исследование измени-
ли только время приема L-T4, дозу препарата оставили 
прежней. Все включенные в исследование больные при-

breakfast. In a recent study (Pacini F. et al., 2008) demonstrated that the L-T4 taking transfer from morning hours to the to 
the time just before bedtime and compliance with the interval between the consumption of last food in the 3:00 to reduce the 
level of TSH without increasing the dose of the drug.

The aim of the study was to estimate the transfer effect of receiving L-T4 from the morning hours to just before bedtime 
of L-T4 on serum TSH levels in patients with non-compensated primary hypothyroidism on L-T4 replacement therapy.
The study included 18 patients (one man and 17 women, mean age 56 ± 3,7 years), with primary hypothyroidism receiving 
a constant dose of L-T4 at least 6 months (11 ± 1.2 months) before including in the study, and have not reached target TSH 
levels. At the time of enrollment, the average serum TSH level of patients was 5.45 ± 0.57 mIU /L. After inclusion patients 
in the study, we moved the receiving L-T4 from morning hours to just before bedtime and advised not to eat a food and use 
a medicine for 3 hours before taking L-T4. Dose of L-T4 was not changed. After 8 weeks, the average TSH serum level of 
patients decreased signifi cantly and amounted to 2.42 ± 0.28 mIU / L.

Thus, the transfer of receiving L-T4 from the morning hours to just before bedtime and compliance with the interval 
between the consumption of food, other drugs and receiving L-T4 in 3 hours, led to a decrease in the mean TSH levels and to 
the achievement of primary hypothyroidism compensation in the majority of patients.

.
Key words: levothyroxine, hypothyroidism, absorptions.

Статья поступила в редакцию 01.06.12, принята к печати 05.06.12.
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нимали L-Т4 непосредственно перед сном. Обязатель-
ным условием исследования было соблюдение интерва-
ла между употреблением пищи, других лекарственных 
средств и приемом L-T4 минимум 3 часа. Рекомендовали 
запивать препарат 1/3–1/2 стакана воды. Уровень ТТГ 
оценивали дважды: на момент включения пациентов в 
исследование и через 8 недель после изменения времени 
приема L-T4.

Забор крови на ТТГ производили натощак, между 8 
и 9 часами утра. Определение содержания ТТГ в сыво-
ротке крови больных было выполняли иммунофермен-
тным методом на автоматическом иммунохимическом 
анализаторе ACCESS 2 (Beckman Coulter, США) с ис-
пользованием иммунохимических тест-систем UNICEL 
DXI 800 ACCESS (Beckman Coulter, США). Референтные 
значения уровня тиреотропина (ТТГ) составили – 0,25–
4,2 мМЕ/Л.

Все включенные в исследование пациенты заполняли 
опросник для оценки клинических признаков гипоти-
реоза, предложенный Billewicz и др. [12]. Опросник за-
полнялся вначале исследования и через 8 недель после 
изменения времени приема L-Т4.

Статистическая обработка полученных данных произ-
водилась на компьютере Intel Pentium 3 c использованием 
пакетов статистических программ Statistica 6.0 и Exel 6.0. 
Учитывая малый объем выборки использовались непара-
метрические методы статистики – тест Мана–Уитней, для 
повторных изменений – тест Вилкоксона.

Результаты

В исследование включили 18 больных первичным 
гипотиреозом (1 мужчину и 17 женщин). Возраст боль-

ных варьировал от 22 до 83 лет, и в среднем составил 
56 ± 3,7 лет (табл. 1). Причиной заболевания был хрони-
ческий аутоиммунный тиреоидит.

Суточная доза L-Т4, которую получали больные, 
колебалась от 50 до 125 мкг, средняя доза препарата 
составила 80 ± 4,7 мкг/сутки. Уровень ТТГ до измене-
ния времени приема L-Т4 варьировал от 2,5 мМЕ/Л до 
11.1 мМЕ/Л, составляя в среднем 5,45 ± 0,57 мМЕ/Л. Че-
рез 8 недель после начала приема L- Т4 непосредственно 
перед сном средний уровень ТТГ в сыворотке крови зна-
чимо снизился и составил 2,42 ± 0,28 мМЕ/Л (p < 0,002) 
(диаграмма 1). Уровень ТТГ снизился у всех больных. 
17 пациентов (94%) к концу исследования имели ТТГ в 
пределах референтных значений. У 1 человека (6%) уро-
вень ТТГ к концу исследования хотя и снизился досто-
верно (р = 0,01), но остался выше нормы – 5,06 мМЕ/Л. 
Уровень ТТГ выше 2,5 мМЕ/Л к концу исследования был 
у 4 пациентов (24%).

При приеме на ночь (строго натощак) отмеча-
лась менее выраженная вариабельность уровня ТТГ: 
2,42 ± 0,28 мМЕ/Л) по сравнению с таковой при при-
еме в утренние часы (близко к еде): 5,45 ± 0,57 мМЕ/Л) 
(р < 001).

На момент начала исследования 16 больных из 18 
предъявляли жалобы, характерные для гипотиреоза. По-
вышенная утомляемость отмечалась у 16 человек (66%), 
снижение памяти, концентрации внимания у 14 (54,6%), 
на раздражительность, тревожность, эмоциональную ла-
бильность жаловались 12 человек (46,6%). Через 8 не-
дель повторно оценили жалобы больных. Оказалось, что 
число больных, предъявлявших жалобы на повышенную 
утомляемость, уменьшилось до 12 (46%), снижение па-
мяти, концентрации внимания отмечали только у 3 че-

Таблица 1
Характеристика пациентов, включенных в исследование

Ф.И.О. Пол Возраст, лет Доза L-Т4, мкг ТТГ 1, мМЕ/Л ТТГ 2, мМЕ/Л P
ОЛГ ж 54 75 2,5 2,3 0,03
ЖТА ж 41 50 4 1,64 0,0006
ИВА ж 65 125 3,7 1,81 0,008
БЛН ж 45 50 5,4 5,06 0,01
НВН м 72 100 3,468 1,46 0,0045
ОТО ж 58 75 5,362 0,92 (1,0) 0,0002
ВГИ ж 63 100 6,355 2,49 0,005
ХНН ж 48 100 8,759 4 0,002
СЛП ж 64 100 7,3 3,2 0,003
ПТП ж 76 75 2,9 1,69 0,005
МЛВ ж 35 50 3,5 1,61 0,004
ОЛИ ж 62 75 3,69 0,85 (1,0) 0,0002
КРМ ж 69 75 3,7 2,5 0,008
ДДВ ж 54 75 5,016 1,88 0,0009
ЛВГ ж 61 75 5,925 2,6 0,0006
ШВС ж 83 75 11,066 4,3 0,0003
ДГА ж 22 100 10,066 3,8 0,0002
СТВ ж 34 75 5,4 1,5 0,0001

Средниe 
значения

56 ± 3,7 80 ± 4,7 5.45 ± 0.57 28. ± 0.28  0.002

ТТГ 1 – Уровень ТТГ на момент включения в исследование, на фоне приема L-тироксина натощак.
ТТГ 2 – Уровень ТТГ через 8 недель после переноса времени приема L-тироксина на ночь (без коррекции дозы)
Р – достоверность различий между ТТГ 1 и ТТГ 2
Доза L-Т4 – доза L-тироксина, принимаемая пациентом по поводу первичного гипотиреоза
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ловек (12%). У 2 (7%) больных появились трудности в 
засыпании, прошедшие самостоятельно через 2 недели.

Обсуждение

В наше исследование мы включили пациентов с пер-
вичным гипотиреозом, которые не имели целевых значе-
ний ТТГ, несмотря на длительный прием L-Т4. Изменив 
только время приема L-Т4, и оставив прежней дозу пре-
парата, мы добились значимого снижения уровня ТТГ. 
Если при включении в исследование средний уровень 
ТТГ составлял 5,45 ± 0,57 мМЕ/Л, то через 8 недель – он 
снизился до 2,42 ± 0,282 мМЕ/Л. Это позволило достичь 
нормальных значений ТТГ у большинства (у 17 (94%) из 
18 включенных в исследование пациентов. Причем, кли-
нические симптомы, которые мы связывали с гипотирео-
зом, исчезли у 4 из 16 (25%) больных.

В одном из первых исследований, выполненном D. 
Elliot в 2001 году, было показано, что перенос времени 
приема L-T4 c утренних часов на вечерние привел к сни-
жению ТТГ на 0,286±1,722 мМЕ/Л, однако это измене-
ние не было статистически значимым [Elliot D., 2001]. 
На основании полученных результатов авторы сделали 
заключение, что назначение L-T4 на ночь не увеличивает 
его всасывания, и посчитали возможным прием препара-
та после завтрака. Следует заметить, однако, что, соглас-
но представленному авторами дизайну, ужин исследуе-
мым пациентам разрешали употреблять между 17.00 и 
18.00, а перекусы — в любое время. Кроме того, утрен-
ний прием L-T4 был через 1 час после завтрака. Таким 
образом, прием пищи так или иначе, мог оказать влияние 
на всасывание L-T4.

В 2007 N. Bolk и соавторы провели пилотное (Bolk 
N, 2007), а, позже, в 2010 [Bolk N, 2010], большое рандо-
мизированное исследование по оценке влияния времени 
приема L-T4 на его концентрацию в крови. Авторы проде-
монстрировали значимое снижение ТТГ и увеличение сы-
вороточной концентрации св.Т4 и св.Т3 при приеме L-T4 
непосредственно перед сном по сравнению с временем 
приема за 30 мин до завтрака. Лечение было безопасным 
и хорошо переносилось пациентами, качество их жизни 
не ухудшилось, более того, после окончания исследования 
31 из 90 (1/3) пациентов предпочли вечерний прием.

В исследовании T-G Bach-Huynh с соавторами [2009] 
было убедительно продемонстрировано, что прием LT4 во 
время еды (или близко по времени) сопровождался значи-
тельно более высоким уровнем ТТГ (2,93 mIU/L ± 3,29) по 
сравнению с его концентрацией в случае приема натощак: 
за 1 час до завтрака (1,06 mIU/L ± 1,23) или на ночь, как 
минимум, через 2 часа после еды (2,19 mIU/L ± 2,66).

R. Rajput и соавторы [2011] не выявили разницы в 
уровне ТТГ, метаболических параметрах, а также каче-
стве жизни в группах пациентов с гипотиреозом, полу-
чавших L-T4 либо до завтрака, либо на ночь через 2 часа 
после еды. Авторы, однако, обращали внимание на то, 
что часть пациентов могла не соблюдать рекомендован-
ный двухчасовой интервал между последним употребле-
нием пищи и приемом LT4.

Таким образом, несмотря на довольно разные ре-
зультаты исследований, в целом, и наши собственные 
данные, и данные, полученные другими авторами, сви-
детельствуют о том, что употребление LT4 натощак, со-
провождается более высокой его концентрацией в крови 
и более низким значением ТТГ. Кроме того, перенос при-
ема тироксина на ночь является безопасным и не ухуд-
шает качества жизни пациентов. Наконец, прием тирок-
сина непосредственно перед сном позволяет, по крайней 
мере, у части больных добиться целевых значений ТТГ 
без увеличения его дозы.

Лучшее всасывание LT4 при приеме его на ночь мож-
но объяснить не только отсутствием интерференции его 
с принятой пищей, но и менее выраженной сократитель-
ной активностью желудочно-кишечного тракта ночью 
и, в результате, большим по времени контактом лекарс-
твенного вещества с кишечной стенкой [Wilson P, 1994]. 
Кроме того, имеются данные о том, что более высокая 
базальная секреция желудочного сока в ночные часы 
по сравнению с утренними также улучает всасывание 
лекарственного препарата [Moore JG, 1970; Centanni M, 
2006].

T-G. Bach-Huynh с соавторами обнаружили интерес-
ный факт, а, именно: пациенты, получавшие L-T4 во вре-
мя завтрака имели значительно более выраженную ва-
риабельность уровня ТТГ (3,74 ± 3,55), чем при приеме 
натощак (1,54 ± 1,27). Мы получили похожие результаты, 
а именно, меньшую вариабельность ТТГ при приеме на 

Диаграмма. Динамика уровня ТТГ на фоне изменения времени приема L-тироксина:
1 – уровень ТТГ на момент включения в исследование, на фоне приема L-тироксина натощак

2 – уровень ТТГ через 8 недель после переноса времени приема L-тироксина на ночь
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ночь. Стандартное отклонение ТТГ при приеме L-T4 на 
ночь (строго натощак) составило 0,28 мМЕ/Л) по срав-
нению с таковым при приеме в утренние часы (близко 
к еде): 0,57 мМЕ/Л). Отсутствие выраженных колебаний 
в уровне ТТГ важно для беременных и людей пожилого 
возраста, получающих заместительную терапию L-T4 по 
поводу гипотиреоза, а также для больных дифференци-
рованным раком ЩЖ, получающих супрессивную тера-
пию тиреоидными гормонами.

Недостаток нашего исследования состоит в том, что 
оно не является рандомизированным, и при использо-
ванном нами дизайне значимое снижение ТТГ при пере-
носе приема L-T4 можно объяснить тщательным контро-
лем со стороны врача и (или) хорошей приверженностью 
больных к лечению в течение довольно короткого пери-
ода наблюдения.

Итак, результаты нашего исследования продемонстри-
ровали, что перенос приема L-T4 с утренних часов на вре-
мя перед сном позволяло у больных некомпенсированным 
(субклиническим) гипотиреозом добиться целевых значе-
ний ТТГ без увеличения дозы лекарственного препарата. 
Качество жизни пациентов при этом не страдало, напро-
тив, клинические симптомы гипотиреоза исчезли у части 
больных. Предложенный в работе режим приема L-T4 
может быть предложен тем пациентам, которые неспо-
собны отказаться от употребления кофе на завтрак, или 
не соблюдают достаточный промежуток времени между 
приемом лекарственного препарата и завтраком.

Выводы

У пациентов с субклиническим гипотиреозом перенос 
приема L-Т4 с утренних часов на время перед сном при-
водит к значимому снижению ТТГ без увеличения дозы 
лекарственного препарата. Важным условием достиже-
ния указанного эффекта является соблюдение 3-хчасово-
го интервала между приемом Л-Т4, последним приемом 
пищи и приемом других лекарственных средств.
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Расширение диагностических возможностей, дости-
жения молекулярной генетики и повышение ее доступ-
ности для практического здравоохранения существенно 
изменили в последние годы представление об этиологи-
ческой структуре сахарного диабета (СД) у детей. Ауто-
иммунный диабет, или СД 1 типа, по-прежнему занимает 
доминирующие в количественном отношении позиции, 
однако, вопреки существовавшему ранее мнению, не яв-
ляется единственно возможным вариантом диабета в де-
тской популяции. Возрастает инцидентность СД 2 типа, 
особенно среди детей пубертатного возраста. Внедрение 
генетического обследования в эндокринную практику 
привело к выявлению большого числа мутаций генов, 
экспрессия которых имеет отношение к регуляции син-
теза и секреции инсулина. Сообщения о новых вариан-
тах моногенного сахарного диабета (МГСД) в мировой 

литературе образно характеризуются, как «информаци-
онный взрыв» последнего десятилетия. С практических 
позиций идентификация мутаций определенных генов 
позволяет обосновать перевод пациентов с МГСД с ин-
сулинотерапии на пероральные сахароснижающие пре-
параты, осуществлять генетическое консультирование и 
прогнозирование патологии в поколениях. Представля-
ют интерес многочисленные попытки установления кор-
реляции «генотип-фенотип», направленные на расшире-
ние возможностей при установленном варианте мутации 
проводить активный поиск клинических синдромов, 
обычно ассоциированных с данным генотипом, и давать 
долгосрочный прогноз особенностей течения заболева-
ния у конкретного пациента [1–3]. Неонатальный сахар-
ный диабет (НСД) является одним из вариантов МГСД. 
В настоящее время убедительно доказано, что диабет с 
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дебютом в первом полугодии жизни крайне редко сопро-
вождается типичными для СД1 типа иммунными нару-
шениями, при этом имеют место значительное снижение 
секреции и действия инсулина, определяющие высокую 
гипергликемию, иногда сопровождающуюся нарушения-
ми экзокринной функции поджелудочной железы и дру-
гими синдромальными проявлениями. Таким образом, в 
настоящее время НСД определяют, как диабет с дебютом 
в первые 6 месяцев жизни, однако описаны случаи и более 
позднего возраста манифеста, при которых генетически 
подтверждается моногенная природа заболевания [4].

Первое упоминание о заболевании относится к сере-
дине XIX века, когда врач JF Kitsell в 1852 году описал 
сахарный диабет у своего новорожденного сына. Одна-
ко систематическое изучение диабета с дебютом в пер-
вом полугодии жизни, анализ особенностей его течения, 
подтверждение неиммунного генеза, описание различий 
транзиторного и перманентного диабета, равно как и вве-
дение собственно термина «неонатальный диабет» про-
изошло значительно позже, начиная со второй половины 
XX века, а изучение молекулярно-генетической природы 
этой патологии продолжается по сей день. В последние 
годы в литературе обсуждается вопрос о большей кор-
ректности термина «врожденный диабет», так как, со-
гласно определению, сроки манифеста неонатального 
диабета могут выходить за пределы неонатального пери-
ода, однако в настоящее время оба термина – неонаталь-
ный и врожденный диабет – могут быть использованы 
при формулировании диагноза диабета, диагностиро-
ванного в первом полугодии жизни [5]. НСД является 
достаточно редким заболеванием, сведения о его час-
тоте варьируют от 1 : 200 000 до 1 : 500 000 живых но-
ворожденных. Генетическая природа НСД достаточно 
гетерогенна. Причиной нарушений секреции инсулина 
при НСД могут быть мутации генов транскрипционных 
факторов, экспрессия которых определяет эмбриогенез 
поджелудочной железы, скорость процессов апоптоза 
бета-клеток; гена INS, определяющего биологическую 
активность гормона инсулина; генов глюкокиназы и ка-
лиевых каналов (GCK, KCNJ11, ABCC8), определяющих 
процессы секреции инсулина из бета-клетки в сосудис-
тое русло. Часть генов экспрессируют только в бета-
клетках, что определяет клинику изолированного НСД. 
Другие же способны иметь экспрессию в разных тканях, 
что клинически проявляется полисиндромными вариан-
тами, когда наряду с диабетом имеет место патология со 
стороны других органов и систем. Часть вариантов НСД 
сопровождается нарушением эмбриогенеза поджелудоч-
ной железы с гипоплазией или аплазией органа и тоталь-
ной панкреатической недостаточностью [4–7].

Особенностью НСД является отсутствие специфичес-
ких для аутоиммунного диабета аутоантител и, напротив, 
частое наличие протективного для СД 1 HLA-генотипа. 
Характерно снижение или отсутствие инсулина и С-пеп-
тида. Важным клиническим симптомом, описываемым 
более, чем у половины детей с НСД, является задержка 
внутриутробного развития и низкий вес при рождении, 
объясняемый недостаточным анаболическим действием 
инсулина внутриутробно [4, 6]. Что касается других кли-
нических проявлений, то они являются достаточно ти-
пичными для диабета в раннем возрасте и отражают па-
тофизиологические процессы, запускаемые в организме 

перманентной гипергликемией. У части пациентов опи-
саны симптомы кетоацидоза, дегидратации, при поздней 
диагностике может развиться кома. Однако возможно 
«мягкое» начало с минимумом клинических симптомов 
и диагностикой заболевания при случайном лаборатор-
ном исследовании. По течению выделяют транзиторный 
(ТНСД) и перманентный (ПНСД) диабет, причем обе фор-
мы практически неразличимы в дебюте. Некоторые авто-
ры приводят наблюдения о более «мягком» дебюте и тече-
нии ТНСД, однако в начале заболевания довольно трудно 
ориентироваться на эти критерии, прогнозируя вариант 
НСД [6,8]. ТНСД обычно завершается через 8–12 недель, 
но имеет высокую (до 50%) вероятность рецидива. При-
чины рецидивов ТНСД, возникающих обычно в возрасте 
старше 12 лет и расцениваемые, как СД 2 типа, остают-
ся неясными. Есть рекомендации расценивать ТНСД как 
возможный предиктор СД 2 типа у подростков и молодых 
взрослых [6]. В тех случаях, когда гипергликемия сохра-
няется длительно, диабет определяется, как перманент-
ный, протекающий на протяжении всей жизни [8].

Наиболее частыми и изученными причинами НСД, 
при молекулярно-генетическом подтверждении которых 
возможна коррекция терапии с вероятностью улучше-
ния гликемического контроля, являются мутации генов 
КАТФ-зависимых каналов – KCNJ11 и ABCC8, субстра-
тами которых являются протеины Kir6.2 и SUR1. Для 
выпуска инсулина из бета-клетки необходимо АТФ-за-
висимое закрытие калиевых каналов, в результате чего 
изменяется мембранный потенциал, что определяет 
открытие кальциевых каналов и секрецию инсулина 
из бета-клетки в сосудистое русло. При активирующей 
мутации генов KCNJ11 или ABCC8 калиевые каналы 
остаются открытыми, вследствие чего инсулин, образ-
но говоря, «заперт» внутри бета-клетки. При мутации 
KCNJ11 клинически в 90% отмечается ПНСД, в 10% – 
ТНСД. В 90% случаев мутация спонтанная, наследствен-
ность не отягощена. У большинства пациентов имеет 
место изолированная клиника диабета; у 20% сочетается 
с задержкой нервно-психического развития, эпилепси-
ей (DEND-синдром). Это связано с экспрессией гена не 
только в бета-клетках, но также в мышечной и нервной 
тканях. В настоящее время описаны различные клини-
ческие варианты и делаются попытки и установления 
корреляции «генотип-фенотип». Описаны случаи уме-
ренного DEND-синдрома с мутацией V59M гена KCNJ11 
и хорошим ответом на сульфонилмочевину. [9].

Мутация гена ABCC8 встречается реже. В 78% реа-
лизуется ТНСД, в остальных – ПНСД. Данный вариант 
НСД может сочетаться с задержкой нервно-психическо-
го развития [10].

Клинически в дебюте у трети пациентов с мутациями 
генов калиевых каналов описывается кетоацидоз, может 
не обнаруживаться С-пептид. Стартовой терапией, как 
и при большинстве вариантов НСД, является терапия 
инсулином [4, 11]. Однако в ряде исследований послед-
них лет была установлена эффективность терапии пре-
паратами сульфонилмочевины в дозах, превышающих 
рекомендуемые для лечения СД 2. Есть наблюдения 
сохранения у части больных в возрасте от 3 месяцев 
до 36 лет, получавших препараты сульфонилмочевины, 
стойкой компенсации более 1 года даже после отмены 
препаратов [12–16]. Более того, описан случай терапии 
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препаратами сульфонилмочевины пациентки 37 лет с 
НСД во время беременности. При наступлении беремен-
ности, в связи с недостаточной изученностью действия 
сульфонилмочевины на развитие плода, пациентка была 
переведена на инсулинотерапию, однако это сопровож-
далось серьезным ухудшением гликемического контроля 
и, начиная со 2-го триместра беременности, была воз-
вращена терапия глибенкламидом 40 мг/сут. Пациент-
ка родила здорового ребенка с массой 3010 г, развитие 
которого в течение первого года жизни соответствовало 
физиологическому. Авторами сделано заключение о воз-
можности назначения сульфонилмочевины, начиная со 
2-го триместра беременности [17]. Эффективность пере-
вода пациентов с НСД при идентификации мутации гена 
KCNJ11 с инсулина на сульфонилмочевину отмечается 
в большинстве исследований [18–20]. Однако есть сооб-
щения об отдельных мутациях KCNJ11, характеризую-
щихся отсутствием ответа на терапию сульфонилмоче-
вину. Так, у ребенка 4 лет с НСД и DEND-синдромом, с 
подтвержденной мутацией C166Y гена KCNJ11 не был 
достигнут адекватный гликемический контроль после 
перевода на глибенкламид в дозе 1,5 мг/кг в сутки, что 
позволило считать данный генотип резистентным к те-
рапии сульфонилмочевиной [21]. Опубликовано наблю-
дение разной чувствительности к терапии сульфонилмо-
чевиной у матери и ее дочери, больных НСД с разными 
подтипами мутаций KCNJ11 [22]. Вышесказанное еще 
раз подчеркивает значимость изучения корреляций «ге-
нотип-фенотип», что позволяет прогнозировать не толь-
ко течение заболевания, но и ответ на его терапию.

Другие варианты НСД являются более редкими.
В исследовании Russo L. et.al. (2011), где были проана-
лизированы 54 случая НСД у жителей Италии, получены 

данные о частоте мутации KCNJ11 в 50%, гена INS –
в 19,5%, гена ABCC8 – в 8,6% случаях. У 1 пациента 
(2,1%) была подтверждена гомозиготная мутация гена 
GCK [7]. Поэтому в последовательности молекулярно-
генетического обследования рекомендуется, при отсутс-
твии мутаций в генах KCNJ11 и ABCC8, тестировать 
гены INS, GCK. НСД вследствие мутации гена GCK 
следует заподозрить при нарушении толерантности к 
углеводам или нетяжелом СД у обоих родителей ребен-
ка с клиникой НСД [23,24]. В настоящее время описано 
очень небольшое количество подтвержденных мутаций 
гена GCK. При гетерозиготном носительстве обычно диа-
гностируется MODY-диабет, в то время как гомозиготное 
носительство служит причиной НСД с манифестом в пер-
вые дни жизни. Представляет интерес описание 2 новых 
мутаций гена GCK – Q98X и G261R, фенотипически про-
явившихся ранним дебютом диабета и задержкой роста 
у четырех пациентов [25]. НСД вследствие мутации гена 
INS – еще более редкий вариант, вследствие чего, по мне-
нию ряда авторов, часто регистрируемый, как СД 1 типа. 
Однако есть интересные наблюдения о подтвержденных 
мутациях гена INS, проявившихся нарушением синтеза 
инсулина на уровне проинсулина и активацией процессов 
апоптоза бета-клеток, усугубивших дефицит инсулина у 
пациентов. Среди подтвержденных мутаций гена INS в 7 
случаях НСД из 10 диабет манифестировал до 6 мес. жиз-
ни, у части пациентов с симптомов кетоацидоза, с быст-
рым падением уровня иммунореактивного инсулина [26].

Наиболее частой причиной ТНСД является нару-
шение импринтинга ZAC/HIAMI генов на локусе 6q24. 
Сопутствующие симптомы минимальны, в 23% – мак-
роглоссия. В дебюте и при рецидиве проводится терапия 
инсулином.

Мутации генов
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Синдром Wolcott-Rallison (мутация EIF2AK3) пред-
ставляет собой редкий синдром с аутосомно-рецессив-
ным типом наследования. Есть сведения об описании в 
мировой литературе всего 17 случаев [27]. Характеризу-
ется сочетанием СД с эпифизарной костной дисплазией 
(90%), остеопенией (50%), острой печеночной недоста-
точностью (75%), задержкой развития (80%), гипоти-
реозом (25%). Также характерны симптомы нарушения 
экзокринной функции поджелудочной железы. Возраст 
дебюта – чаще первое полугодие, но может быть позже. 
Показана терапия инсулином [27,28]. Есть мнение, что 
синдром Wolcott-Rallison является наиболее частой при-
чиной НСД при близкородственном браке [29]. Возмож-
ность данного синдрома следует рассматривать у любого 
пациента с дебютом в первые 3 года жизни, имеющего 
эпифизарную дисплазию или острую печеночную недо-
статочность [4].

Среди наиболее редких вариантов НСД следует упо-
мянуть НСД вследствие мутаций генов транскринпци-
онных факторов: FOXP3 (Х-сцепленный, болеют только 
мальчики), IPF1, HNF-1b, PTF1A. Последние 4 вариан-
та сочетаются с аплазией или атрофией поджелудочной 
железы. Поэтому перед молекулярно-генетическим 
обследованием следует визуализировать поджелудоч-
ную железу и оценивать экзокринную функцию. Все 
пациенты нуждаются в заместительной терапии инсу-
лином и, по показаниям, заместительной ферментоте-
рапии [4, 23, 24]. Вариант мутации FOXP3 характери-
зуется сочетанием НСД с иммунными нарушениями, 
клинически проявляющимися хронической диареей, 
аутоиммунным тиреоидитом, атопическим дерматитом, 
анемией. При мутации гена IPF1, наследуемой аутосом-
но-рецессивно, у родителей может отмечаться диабет с 
дебютом в молодом возрасте. Для мутации гена HNF-1b, 
наследуемой аутосомно-доминантно, характерно сочета-
ние НСД с ренальной дисплазией, а при мутации гена 
PTF1A, наследуемой аутосомно-рецессивно, НСД может 
сочетаться с серьезными неврологическими расстройс-
твами, включая гипоплазию мозжечка.

Обобщая сказанное, можно предложить следующую 
последовательность диагностического алгоритма НСД. 
При установлении в соответствии с существующими 
диагностическими критериями сахарного диабета на 
2 этапе следует визуализировать поджелудочную железу. 
В том случае, если поджелудочная железа не изменена, 
то следует последовательно картировать гены KCNJ11, 
ABCC8, INS, GCK. При выявлении гипо- либо аплазии 
поджелудочной железы для определения гена, подлежа-
щего исследованию, следует предварительно проана-
лизировать совокупность клинических синдромов. При 
сочетании НСД с энтеропатией и дерматитом следует 
искать мутацию FOXP3, при сочетании с церебральны-
ми нарушениями – PTF1A, с эпифизарной дисплазией – 
IF2AK3, с аномалиями мочеполовой системы – TCF2.

В качестве собственных наблюдений приводим 2 слу-
чая НСД, впервые выявленных в текущем году.

Клинический случай 1. Ребенок С, родился от 1 бе-
ременности с угрозой прерывания в 1 и 2 триместрах 
беременности, 1 родов в родов в срок. Масса при рож-
дении 2550 г, длина 50 см. В периоде новорожденности 
гипербилирубинемия, с первого месяца жизни на искус-

ственном вскармливании. Среди родственников больных 
СД нет. Брак не близкородственный. В возрасте 1 мес. 
при плановом обследовании выявлена гипергликемия 
(24–25 ммоль/л), при состояние ребенка, по мнению ро-
дителей, не изменялось. Клинически и лабораторно от-
сутствовали проявления кетоацидоза. В дебюте заболе-
вания HBA1c 7,94%, инсулин и С-пептид в плазме крови 
снижены, АТ к IAA, ICA – отрицательны. Была назначе-
на инсулинотерапия – инсулин НПХ 1,4 ЕД/кг в сутки. 
На фоне инсулинотерапии гликемия нестабильная, со-
хранялись эпизоды гипер- и гипогликемии, диабет имел 
нестабильное течение, компенсации достичь не удава-
лось. В возрасте 2 мес вес ребенка 4700 г, длина 52 см. 
В неврологическом статусе –умеренная задержка темпов 
психо-моторного развития, гипертонус мышц конечнос-
тей, выраженный тремор при беспокойстве. Судорожно-
го синдрома не отмечалось. При генетическом обследо-
вании выявлена мутация Y330H гена KCNJ11. Учитывая 
подтвержденную мутацию в гене KCNJ11, пациент в 
возрасте 4 мес был переведен на терапию препаратами 
сульфонилмочевины. Однако на фоне применения пре-
парата глибенкламид отмечалось ухудшение параметров 
углеводного, что явилось поводом для отмены препарата 
и вновь назначения инсулинотерапии. Констатирована 
резистентная к сульфонилмочевине форма НСД с мута-
цией KCNJ11.

Клинический случай 2. Ребенок Р., родился от 1 бе-
ременности путем экстракорпорального оплодотворе-
ния (у мамы 26 лет фибромиома матки, анемия средней 
тяжести во 2-ой половине беременности), 1 родов на 
сроке 39 недель – плановое оперативное родоразреше-
ние. Брак не близкородственный. Масса при рождении 
2860 г, длина 48 см. В периоде новорожденности ане-
мия тяжелой степени, 2 гемотрансфузии. В возрасте 
7 суток при случайном обследовании была выявлена 
гипергликемия, которая подтверждалась при последую-
щих исследованиях (10,5–12,5 ммоль/л). Отсутствова-
ли симптомы диабета и в целом изменения в состоянии 
ребенка. В дебюте заболевания HBA1c 6,5%, С-пептид 
и инсулин снижены (соответственно0,61 нг/мл и 4,8 ЕД/мл). 
В возрасте 3 месяцев ребенок был обследован в Феде-
ральном Центре. Психо-моторное развитие соответс-
твовало возрасту, отмечены избыточные прибавки в 
весе – за 3 мес прибавил более 3 кг. Симптомы кетоза 
отсутствовали. Сохранялось снижение С-пептида при 
низконормальном уровне инсулина в плазме крови. АТ 
к IAA, ICA – отрицательны. Сохранялась «мягкая» ги-
пергликемия – 12,5–13 ммоль/л, однократно подъем до 
17 ммоль/л. При молекулярно-генетическом обследо-
вании не выявлено мутаций в гене KCNJ11. Иниции-
рована терапия инсулином НПХ в низких дозах – ме-
нее 0,5 ЕД/кг в сутки. На фоне проводимой терапии 
достигнута нормогликемия, сохранявшаяся в течение 
2мес. При динамическом наблюдении ребенка в возрас-
те 6 мес. было отмечено ухудшение метаболического 
контроля с эпизодами гипергликемии, потребовавшие 
повышения суточной дозы инсулина, перевод на схему 
инсулинотерапии в базис-болюсном режиме. Был конс-
татирован перманентный сахарный диабет.

Обсуждая данные клинические случаи, следует об-
ратить внимание, что оба ребенка имели задержку внут-
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риутробного развития с последующими избыточными 
темпами прибавок в весе. В обоих случаях гипергли-
кемия была диагностирована случайно, в отсутствии 
каких-либо заметных для родителей изменений в состо-
янии и поведении детей. Оба пациента имели снижение 
секреции инсулина в сочетании с отсутствием маркеров 
иммунного процесса и кетоацидоза. В первом случае 
диабет имел нестабильное течение в сочетании с высо-
кой потребностью в инсулине, причем присоединение 
препаратов сульфонилмочевины после идентификации 
мутации гена КАТФ-каналов не позволило добиться 
большей стабилизации метаболического контроля. Вы-
явленные же у данного пациента довольно значимые 
неврологические симптомы могут быть связаны как с 
нестабильностью гликемии с частыми эпизодами ги-
погликемии, так и являться частью синдромального ва-
рианта мутации KCNJ11 – iDEND-синдрома, для кото-
рого характерна негрубая неврология без развернутой 
клиники эпилепсии. Однако окончательное заключение 
возможно лишь при длительном наблюдении пациента 
на фоне целевого гликемического контроля. Что касает-
ся второго пациента, то, основываясь на описании по-
добных случаев в мировой литературе, в дебюте забо-
левания можно было ожидать варианта транзиторного 
течения НСД, однако наблюдение в динамике показа-
ло прогрессирование метаболических нарушений, что 
свидетельствовало о «мягком» начале перманентного 
неонатального диабета.

В целом, завершая данный раздел, считаем необхо-
димым сделать следующие акценты. Определение гли-
кемии всем новорожденным и детям первых 6 месяцев 
жизни должно проводиться планово, даже в отсутс-
твие каких-либо клинических изменений состояния и 
поведения, так как гипергликемия в данной возрас-
тной группе может быть бессимптомной в течение 
длительного периода времени. У пациентов любого 
возраста с нетипичным, особенно тяжелым и ла-
бильным, течением СД необходимо проводить тща-
тельный повторный анализ особенностей дебюта 
заболевания. Заслуживают внимания возраст мани-
феста, наличие сопутствующей патологии (особенно 
нервной, мочеполовой, костной систем), состояние 
экзокринной функции и морфологические характе-
ристики поджелудочной железы. Молекулярно-ге-
нетическое обследование для подтверждения гене-
тического варианта СД можно проводить в любом 
возрасте пациента. Это также касается изменений в 
проводимой терапии. Зарубежные публикации и оте-
чественные наблюдения последних лет показывают 
существенную позитивную динамику у пациентов с 
уточненным в пубертатном или во взрослом возрасте 
диагнозом неонатального СД при назначении перо-
ральных сахароснижающих препаратов (препаратов 
сульфонилмочевины, ингибиторов дипептидилпепти-
дазы, глинидов). У части таких пациентов возможна 
полная отмена инсулина, однако, и это подтвердило 
приведенное выше наблюдение, даже среди мутаций 
одноименных генов существует значительная гетеро-
генность, определяющая различия в чувствительнос-
ти к пероральной сахароснижающей терапии с нали-
чием резистентных форм.
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Резюме.
Цель. Сравнение микрофлоры полости матки здоровых и больных эндометритом родильниц для обоснования эм-

перической антибактериальной терапии. Материалы и методы. Было обследовано 80 женщин с физиологическим 
течением пуэрперия и 125 женщин с послеродовым эндометритом. Посев отделяемого из полости матки у здоровых 
женщин производили на 3–4 день после родов, у женщин с эндометритом – при появлении первых симптомов заболе-
вания, до начала антибактериальной терапии. Сравнительный анализ микрофлоры полости матки у здоровых родиль-
ниц и родильниц, больных эндометритом проводился методом количественной оценки обсеменненности исследуемого 
материала. Результаты. Установлена полимикробная этиология послеродового эндометрита. Ведущее место в этиоло-
гической структуре принадлежит условно-патогенным микроорганизмам. Выводы. При эмпирической антибиотикоте-
рапии послеродового эндометрита целесообразным является применение комбинации антибактериальных препаратов, 
действующих на аэробную и анаэробную микрофлору; при получении результатов микробиологического исследования 
антибактериальная терапия должна быть скорректирована в соответствии с чувствительностью микроорганизмов к 
антибиотикам.

Ключевые слова: послеродовый эндометрит, антибактериальная терапии.
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Введение

Несмотря на значительные успехи, достигнутые в 
акушерстве в борьбе с инфекцией, она по-прежнему иг-
рает значительную роль в структуре материнской заболе-
ваемости и смертности [1–3].

Одной из наиболее распространенных клинических 
форм бактериальной инфекции в акушерстве является 
послеродовый эндометрит. Отечественные и зарубежные 
авторы отмечают, что частота его после самопроизволь-
ных физиологических родов составляет 3–10 %, после 
патологически протекающих родов 10–20%, после опе-
рации кесарева сечения – 6–30% [4, 5].

Это обусловлено рядом факторов, в том числе широким 
использованием современных инвазивных методов диа-
гностики и лечения, значительным увеличением частоты 
оперативных вмешательств при родоразрешении, нераци-
ональным применением антибактериальных препаратов, 
приводящим к накоплению в клиниках антибиотикорезис-
тентных видов и штаммов микроорганизмов, применением 
лекарственных препаратов, обладающих иммунодепрессив-
ным действием, в том числе кортикостероидов, и т. д [6–8].

Кроме того, изменился контингент беременных и ро-
дильниц – преобладают пациентки с экстрагенитальны-
ми заболеваниями, с различными формами бесплодия, 
после гормональной и/или хирургической коррекции 
невынашивания беременности, со смешанной вирусно-
бактериальной инфекцией, относящиеся к группе высо-
кого риска инфекционных осложнений [8–12].

Эндометрит является начальным локализованным 
проявлением динамически развивающегося септиче-
ского процесса. Запоздалая его диагностика и нераци-
ональное лечение могут привести к дальнейшему рас-
пространению инфекции, вплоть до возникновения ее 
генерализованных форм, поэтому откладывать назначе-
ние антибактериальной терапии до получения результа-
тов микробиологического исследования не оправданно 
и назначать антибиотикотерапию приходится эмпириче-
ски [6, 7, 9, 16, 17].

В ранних исследованиях, посвященных изучению эти-
ологии эндометрита, в качестве основных возбудителей 
этого заболевания фигурировали энтеробактерии и золо-
тистый стафилококк [14]. С расширением технических воз-
можностей, разработкой методик выделения облигатных 
анаэробов в этиологии гнойно-воспалительных заболева-
ний, в том числе эндометрита, стали чаще отмечать роль 
неспорообразующих анаэробов, относящихся к группе эн-
догенных условно-патогенных бактерий [2–4, 14, 15].

Установлено, что патогенность анаэробов повыша-
ется в присутствии факультативно-аэробных микроор-
ганизмов, в частности кишечной палочки; наиболее тя-
желые формы послеродового эндометрита обусловлены 
аэробно-анаэробными ассоциациями [13].

В настоящее время широко дискутируется вопрос о 
целесообразности бактериологических исследований при 
развитии гнойно-воспалительных заболеваний в полос-
тных органах, нестерильных в норме. Так, существует 
мнение, что посевы отделяемого из полости матки при 
эндометрите не дают информации об истинных возбудите-
лях заболевания, так как и здоровая матка в послеродовом 
периоде может быть заселена условно-патогенной фло-
рой [3]. Однако данных сравнительного исследования мик-
рофлоры содержимого матки здоровых и больных эндомет-
ритом родильниц в современной литературе мы не нашли. 
Имеются лишь единичные работы, причем 16–26 летней 
давности [13, 14], в которых бактериологическим аспектам 
послеродового эндометрита отведено важное место.

Большое значение в выяснении этиологической зна-
чимости условно-патогенных микроорганизмов имеет 
метод количественной оценки обсемененности исследу-
емого материала, так как логично предположить, что воз-
будители эндометрита с большой частотой и в большем 
количестве будут присутствовать в посевах отделяемого 
из матки при эндометрите, чем у здоровых родильниц.

Цель настоящего исследования – сравнение микро-
флоры полости матки здоровых и больных эндометри-
том родильниц с использованием метода количественной 
оценки обсемененности исследуемого материала для 
обоснования эмперической антибактериальной терапии.

Материалы и методы

Было обследовано 80 женщин с физиологическим те-
чением пуэрперия (1-я группа) и 125 женщин с послеро-
довым эндометритом (2-я группа).

Посев отделяемого из полости матки у женщин 
1-й группы производили на 3–4 день после родов, у жен-
щин 2-й группы – при появлении первых симптомов за-
болевания, до начала антибактериальной терапии. Забор 
материала производили при помощи специального аспи-
рационного устройства, исключающего контаминацию об-
разцов микрофлорой влагалища и цервикального канала.

В бактериологической лаборатории готовился ряд де-
сятикратных разведений до 109, для его приготовления 
использовалась 1% пептонная вода. Из соответствующих 
разведений производился высев на плотные питательные 

Abstract.
Objective. Uterine cavity microfl ora analysis in healthy postpartum women and in women with postpartum endometritis 

for empirical antibacterial therapy basis. Design and methods: 80 healthy postpartum women and 125 women with postpartum 
endometritis were involved in this study. Uterine cavity smears in healthy postpartum women were plated 3–4 days after 
delivery, in women with postpartum endometritis at fi rst symptoms of disease, prior to antibacterial therapy. Quantitative 
analysis was used. Results. Postpartum endometritis has polymicrobic etiology. The leading place belongs to opportunistic 
microorganisms. Conclusions. Empirical antibiotic therapy should include aerobic and anaerobic agent; antibacterial therapy 
should be corrected according to sensitivity of microorganisms and results of bacteriological examination
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среды. Для учета аэробной и микроаэрофильной флоры 
использовался 5% кровяной агар. Для учета энтеробакте-
рий – агар Эндо. Для выделения стафилококков – среда 
ЖСА (желточно-солевой агар). Грибы рода Candida вы-
ращивали на агаре Сабуро, лактобактерии – MRS агар 
(среда Rogosa).

Облигатные анаэробы культивировали на агаре 
Schaedler с добавлением 5% лизированной бараньей кро-
ви или тиогликолевой среде, приготовленной на среде 
199 (предварительно регенерированной).

Чашки и пробирки с посевами помещали в термостат 
(37 °С). Микроаэрофилы предварительно ставили в экси-
катор со свечой (атмосфера СО2). Строгие анаэробы куль-
тивировались в анаэростате с трехкомпонентной (водород, 
азот и углекислый газ) смесью. По истечении срока куль-
тивирования (для каждого микроорганизма отдельные нор-
мативы) производили учет результатов по наличию роста.

Для описания микробного пейзажа проводилась 
идентификация выделенных микроорганизмов, устанав-
ливался их титр, пересчитывалось количество каждого 
вида на 1 мл исследуемого материала. Видовая иденти-
фикация микроорганизмов проводилась согласно прика-
зу №535 и номенклатуре Берджи.

Результаты и обсуждение

Физиологический пуэрперий. При исследовании об-
семененности полости матки у обследованных женщин 
1-й группы установлен достаточно широкий спектр ус-
ловно патогенной микрофлоры представленной 129 изо-
лятами, отнесенными к 14 различным микробным так-
сонам.

Отсутствие роста микроорганизмов в содержи-
мом полости матки отмечено у 8 из 80 родильниц 
(10%) (табл. 1).

Идентификация микроорганизмов показала статисти-
чески не достоверное преобладание облигатных анаэро-
бов и микроаэрофилов (46,25%) над аэробами и факуль-
тативными анаэробами (28,75%) (рис.1).

Строго анаэробная микрофлора в монокультуре была 
обнаружена в полости матки у 12 родильниц (15%), фа-
культативно анаэробная у 4 (5%).

Дрожжеподобные грибы ни в одном наблюдении не 
определялись.

У 56 родильниц (70%) микроорганизмы высева-
лись в виде ассоциаций. При этом в отличие от других 
групп достоверно чаще наблюдались аэробно-аэробные 
(23,75%). Аэробно-анаэробные ассоциации выделены 
только у 12 (15%) родильниц.

В целом соотношение анаэробов и аэробов было при-
мерно 2 : 1. Среднее количество микробов ассоциантов в 
каждом случае составило 1,9 (табл. 3).

В табл. 2 представлен видовой состав микрофлоры, 
выделенной из содержимого полости матки родильниц с 
неосложненным течением послеродового периода.

При анализе спектра микрофлоры выявлено, что среди 
факультативных анаэробов наиболее часто выделяли эпи-
дермальный (20%) и сапрофитный стафилококк (15%), 
несколько реже эшерихии и дифтероиды (10% и 8,75%).

Из строгих анаэробов у здоровых женщин преобла-
дали грамположительные палочки, относящиеся к сап-
рофитам (Lactobaccillus spp. – 33,75%, и Eubacterium 
spp. – 20%), а так же фузобактерии – 15%. Следует отме-
тить бактерии рода Peptococcus spp.и Bacteroides spp., на 
долю которых приходилось 25% общего количества изо-
лированных культур. Прочие виды идентифицированы с 
частотой менее 5%.

Чаще всего из метроаспирата изолировались грампо-
ложительные анаэробные палочки и аэробные кокки, с 
явным преобладанием лактобактерий и стафилококков 
(33,75% и 40% соответственно) (рис. 3).

Таблица 1
Частота выделений микроорганизмов из полости матки у обследованных родильниц

Характер микрофлоры
Группы обследованных

1-я группа 2-я группа
Нет роста 8 (10%) 0

Рост только аэробов и/или факультативных 
анаэробов

Ассоциации 19 (23,75%) 15 (12%)

Монокультура 4 (5%) 16 (12,8%)

Рост только облигатных анаэробов
Ассоциации 25 (31,25%) 30 (24%)

Монокультура 12 (15%) 10 (8%)

Аэробно-анаэробные ассоциации 12 (15%) 54 (43,2%)

Рис. 1. Удельный вес основных групп микроорганизмов
выделенных из полости матки у родильниц 1-й группы
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Таблица 2
Видовой состав микроорганизмов выделенных из полости матки у обследованных родильниц

Микроорганизмы 1-я группа 2-я группа
абс. % абс. %

Аэробы и факультативные анаэробы
Грамположительные бактерии

 Staph. aureus
 Staph. epidermidis
 Staph. saprophyticus
 Str. agalactia
 Enterococcus
 Corynebacterium spp.

Грамотрицательные бактерии
• Escherichia coli
 Proteus mirabilis
 Enterobacter spp.
 Citrobacter spp.
 Pseudomonas aeruginosa

–
16
12
-
4
–

7
8
–
4
3
–

–
20
15
-
5
–

8,75
10
–
5

3,75
–

10
18
4
5
26
10

–
11
15
6
–
5

8
14,4
3,2
4

20,8
8

–
8,8
12
4,8
–
4

Облигатные анаэробы и микроаэрофилы
Грамположительные бактерии

 Lactobaccillus spp.
 Peptococcus spp.

• Peptostreptococcus spp.
 Propionibacterium spp.
 Eubacterium spp.

Грамотрицательные бактерии
 Bacteroides spp.
 Fusobacterium spp.
 Veillonella spp.

27
12
4
3
16

8
12
–

33,75
15
5

3,75
20

10
15
–

5
39
52
14
9

45
10
15

4
31,2
41,6
11,2
7,2

36
8
12

Таблица 3
Частота выделения микробных ассоциаций из полости матки у обследованных родильниц

Число изолятов в посеве
1-я группа 2-я группа

Число посевов
абс. % абс. %

0
1
2
3
4
5

6
15
42
17
–
–

7,5
18,75
52,5
21,25

–
–

–
24
51
27
16
7

–
19,2
40,8
21,6
12,8
5,6

Таблица 4
Общая бактериальная обсемененность содержимого полости матки (в % от числа случаев) у обследованных родильниц

Степень обсемененности,
КОЕ/мл

Частота наблюдения
1-я группа 2-я группа

0

Низкая:
до 9 × 103

Средняя:
104–9 × 104

Высокая:
105–9 × 105

106–9 × 106

107–9 × 107

108–9 × 108

109–9 × 109

11,25

47,5

26,25

8,75
–

6,25
–
–

–

–

35,2

24,8
19,2

4
12,8

4
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В табл. 4 приведены данные об общей обсемененнос-
ти микрофлорой полости матки.

Для оценки степени обсемененности содержимого 
полости матки мы использовали критерии, где низкой 
степени соответствовали результаты 102–9 × 103 КОЕ/мл, 
средней степени – 104–9 × 104 КОЕ/мл, высокой – 105–
9 × 105 КОЕ/мл и выше.

У пациенток с физиологическим течением послеро-
дового периода «стерильные» посевы и посевы с низкой 
степенью обсемененности составили 59%, со средней 
степенью обсемененности – 26%. Наиболее вероятное 
получение роста было в количестве 103,5 КОЕ/мл.

У 7 родильниц уровень бактериальной обсеме-
ненности находился в пределах 105–9 × 105 КОЕ/мл 
(Staphylococcus epidermidis/ saprophyticus) и у 5 достигал 
107 КОЕ/мл (Lactobaccillus spp.). При этом ни в одном из 
этих случаев эндометрит не развился.

Таким образом, само выделение из полости матки родиль-
ниц микроорганизмов в большом титре еще не свидетельству-
ет о наличии воспалительного процесса в эндометрии.

Послеродовый эндометрит. Во 2-й группе возбу-
дители в содержимом полости матки выявлены у всех 
125 пациенток. Изолированная микрофлора чаще вклю-
чала ассоциации микроорганизмов микроаэрофильной, 
факультативно и облигатно анаэробной групп.

Микроорганизмы в виде аэробно-анаэробных ассоци-
аций у больных с послеродовым эндометритом встреча-
лись достоверно чаще, чем у родильниц с физиологичес-
ким пуэрперальным периодом. В состав этих ассоциаций 
преимущественно входил один вид аэробных и несколь-
ко видов анаэробных бактерий.

Рост ассоциаций факультативных анаэробов встречал-
ся в 12% случаев, что достоверно реже по сравнению с 
контрольной группой. Микробные комплексы при этом 
были представлены сочетаниями стафилококков с энтеро-
кокками и условно-патогенными видами семейства энте-
робактерий.

Количество микробов ассоциантов в каждом случае 
послеродового эндометрита колебалось от 1 до 5 и в 
среднем составило – 2,4 (табл. 3).

В монокультуре факультативные анаэробы выделе-
ны у 16 родильниц (12,8%), облигатные анаэробы – у 
10 (8%) и Candida albicans – у 5 (4%).

Обращает внимание тот факт, что при послеродовом 
эндометрите строгие анаэробы в чистом виде высеивались 
несколько реже, чем в контрольной группе, но в составе 
ассоциаций их количество было в 2 раза больше, чем фа-
культативных, то есть они играют ведущую роль (рис. 2).

Результаты качественного состава микроорганизмов, 
выделенных из полости матки больных послеродовым 
эндометритом отображены в табл. 2.

Среди факультативных анаэробов превалировала 
кокковая микрофлора 2 родов: Staphylococcus (29,6%), 
Enterococcus (28,8%). Несколько реже высеивались эн-
теробактерии (Proteus mirabilis 12%, E. coli – 8,8% и 
Enterobacter spp. 4,8%). При этом значительно уменьша-
лась частота выделения сапрофитов и малопатогенных 
микроорганизмов. Единственно что статистически до-

Рис. 2. Удельный вес основных групп микроорганизмов выде-
ленных из полости матки у родильниц 2-й группы

Рис. 3. Ранговая последовательность групп бактерий выделенных из полост матки
у родильниц с физиологическим пуэрперием в сравнении послеродовым эндометритом
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стоверно возрастало по сравнению с контрольной груп-
пой это частота выделения энтерококков (стрептококки 
серологической группы D) и протея.

Впервые изолируется в 4% случаев – Pseudomonas 
aeruginosa, Str. Agalactia, а так же в 8% – Str. faecium и 
Staph. aureus. 

Как видно из табл. 2 среди облигатных неклостриди-
альных анаэробов доминируют грамположительные кок-
ки (Peptostreptococcus spp., Peptococcus spp.) и грамот-
рицательные палочки (Bacteroides spp., Fusobacterium 
spp.), при сравнительно низкой доле грамположитель-
ных палочек (Eubacterium spp., Propionibacterium spp., 
Lactobaccillus spp.) (рис.3).

Среди возбудителей послеродового эндометрита осо-
бое место занимают пептострептококки. Эти микробы 
выделены из полости матки здоровых родильниц в низких 
количествах, кроме того, в посевах отделяемого полости 
матки у женщин, больных эндометритом, пептострепто-
кокки чаще высеивались как единственный ассоциант в 
аэробно-анаэробных комплексах, что свидетельствует о 
существенной этиологической роли этих бактерий.

Ассоциации таких аэробов как эпидермальный и сап-
рофитный стафилококк, а так же грамположительные 
микроаэрофильные палочки из семейства лактобактерий 
со строгими анаэробами не рассматривали, так как их 
этиологическая роль в генезе гнойно-септических за-
болеваний женского генитального тракта не признается 
большинством авторов.

Ранговая последовательность бактериальных видов 
при послеродовом эндометрите была следующей: Pepto
streptococcus > Bacteroides > Peptococcus > Enterococcus 
> Staphylococcus > Enterobacteriaceae > Veillonella.

Для определения этиологической значимости раз-
личных видов анаэробных и аэробных бактерий, кроме 
частоты их встречаемости, необходимо учитывать коли-
чественную обсемененность этими бактериями полости 
матки (табл. 4).

Как видно из представленных данных, при после-
родовом эндометрите не зарегистрированы условно 
стерильные высевы и низкая степень обсемененность 
полости матки, при этом достоверно чаще наблюдается 
высокий уровень (≥105 КОЕ/мл) бактериальной обсеме-
ненности.

Анализируя степень контаминации отдельными мик-
роорганизмами, выявлено, что у родильниц больных эн-
дометритом аэробы в аэробно-анаэробных ассоциациях 
чаще не превышали среднюю степень обсемененности, 
только в 3 случаях Энтерококк был выделен в титре, 
превышающем 105–9 × 105 КОЕ/мл. Энтерококки часто 
были единственным аэробным видом в анаэробно-аэ-
робных ассоциациях. Эпидермальный и сапрофитный 
стафилококки в 80% случаев выделялись в количестве 
до 105 КОЕ/мл. Данные виды стафилококков присутс-
твовали в посевах как от больных эндометритом, так 
и от здоровых родильниц примерно с одинаковой час-
тотой. Это свидетельствует о том, что самостоятельно 
Staphylococcus epidermidis и Staphylococcus saprophyticus 
не играют существенной роли в возникновении послеро-
дового эндометрита. В тех случаях, когда из матки боль-
ных эндометритом выделялись только аэробные бакте-
рии, их количество было 105 КОЕ/мл и выше.

Анаэробные микроорганизмы высевались в ко-
личестве 104–109 КОЕ/мл, при этом обсемененность 
104–105 КОЕ/мл имела место, когда число анаэробных 
ассоциантов превышало 2, меньшему числу ассоциан-
тов соответствовала большая степень обсемененности 
(106–109 КОЕ/мл). В посевах, где были обнаружены толь-
ко облигатные анаэробы, в 70% случаев они были выде-
лены в количестве 106–109 КОЕ/мл, в 30% 104–105 КОЕ/
мл. Бактероиды чаще высевались в высоком титре (от 
105 КОЕ/мл и выше). Пептострептококки при послеродо-
вом эндометрите в количестве, меньше чем 105 КОЕ/мл 
не обнаруживались.

Обращает на себя внимание, что для развития эндо-
метрита с моновозбудителем количество только анаэро-
бов или только аэробов в матке должно быть выше, чем 
при наличии их в ассоциациях.

В среднем у родильниц с эндометритом получение 
роста было в количестве 105,5 КОЕ/МЛ (табл.4).

Таким образом, установлена полимикробная этиоло-
гия послеродового эндометрита. Ведущее место в этио-
логической структуре принадлежит условно-патогенным 
микроорганизмам: энтерококкам, энтеробактериям (пре-
имущественно Enterococcus faecalis и Proteus mirabilis) 
и неспорообразующим анаэробам (преимущественно – 
Peptostreptococcus spp. и Bacteroides spp.), находящимся 
в матке в большинстве случаев в массивном количестве в 
виде аэробно-анаэробных ассоциаций.

Антибактериальная терапия является основным ком-
понентом лечения послеродового эндометрита и должна 
отвечать следующим принципам рациональной антибио-
тикотерапии [5,16–20]:

– антибиотики должны назначаться с учетом чувстви-
тельности выделенного возбудителя

– доза антибиотика должна обеспечивать необходи-
мую концентрацию в очаге инфекции

– при назначении антибиотика необходимо учиты-
вать возможность грудного вскармливания

Таким образом, исходя из данных микробиологического 
исследования отделяемого из полости матки и данных лите-
ратуры относительно современных принципов ведения ро-
дильниц с послеродовым эндометритом, целесообразно ис-
пользовать следующие схемы антибактериальной терапии:

Основная схема:
Ампициллин/сульбактам 1.5 г × 4 раза в сутки в/в ка-

пельно
Цефтриаксон 2 г × 1 раз в сутки в/в капельно + Мет-

ронидазол 500 мг × 3 р/сут в/в капельно (при предшес-
твовавшей антибиотикопрофилактике ампициллином/
сульбактамом 1,5 г в/в струйно во время кесарева сече-
ния или ручного обследования полости матки).

Резервная схема:
Инванз 1 г в/вткапельно
Продолжительность антибактериальной терапии 

должна составлять не менее 7–10 дней. Перед началом 
антибактериальной терапии производится забор отде-
ляемого из полости матки для бактериологического ис-
следования, при выделении возбудителя – определение 
чувствительности к антибиотикам для проведения в 
дальнейшем этиотропной терапии.

Показания к смене антибиотика являются: отсутс-
твие положительной динамики по данным клинико-ла-
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бораторного обследования (уровень лейкоцитов более 
12 × 109, нейтрофилов более 10%, превышение нормаль-
ных значений С-реактивного белка более чем в 10 раз, 
увеличение уровня прокальцитонинового теста более 
чем на 30%) через 48 часов от начала антибиотикотера-
пии, нежелательная лекарственная реакция, в том числе 
аллергия, получение результатов посевов (подбор анти-
биотикотерапии с учетом чувствительности)

К критериям отмены антибиотикотерапии отно-
сятся: санация очага инфекции, нормализация темпе-
ратуры тела в течение 2–3 суток, отсутствие признаков 
системного воспаления, отсутствие патологического от-
деляемого из половых путей. При этом сохранение от-
дельных лабораторных изменений или субфибрильная 
температура тела не являются абсолютными критериями 
к продолжению антибактериальной терапии.

Таким образом, эндометрит – полимикробное заболе-
вание, которое может быть вызвано условно–патогенны-
ми бактериями. Основными возбудителями эндометрита 
после самопроизвольных родов и кесарева сечения яв-
ляются условно–патогенные аэробные и анаэробные бак-
терии, составляющие нормальную (индигенную) микро-
флору нижних половых путей женщины, целесообразным 
при эмпирической антибиотикотерапии послеродового 
эндометрита является применение комбинации антибак-
териальных препаратов, действующих на аэробную и ана-
эробную микрофлору; при получении результатов микро-
биологического исследования антибактериальная терапия 
должна быть скорректирована в соответствии с чувстви-
тельностью микроорганизмов к антибиотикам.
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С развитием технологий выхаживания глубоконедо-
ношенных новорожденных особое внимание уделяет-
ся малоинвазивным и неинвазивным методам терапии. 
Первоначальная задача повысить выживаемость у глубо-

конедоношенных новорожденных трансформировалась 
в повышение качества жизни и уменьшение инвалид-
ности у выживших младенцев. Задача достичь цели с 
минимальными потерями и максимальным результатом 

МИНИМАЛЬНО ИНВАЗИВНАЯ ТЕРАПИЯ В ВЫХАЖИВАНИИ
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вынуждает искать новые перспективные пути снижения 
агрессивности лечебных мероприятий, приводящих к по-
вышению качества лечения. На современном этапе наибо-
лее приоритетным направлением в выхаживании недоно-
шенных является поиск и внедрение в широкую практику 
методик, снижающих инвазивность проводимой терапии 
или являющихся малоинвазивными. К ним относятся:

Минимально инвазивная заместительная сурфак-
тантная терапия.

Постоянный поиск дифференцированного подхода к 
лечению РДС у недоношенных привел к широкому рас-
пространению в Европе и США методов InSurЕ и, в пос-
леднее время, MIST [1].

InSurЕ (Intubation – Surfactant – Extubation) предполага-
ет интубацию – введение сурфактанта – непродолжитель-
ную искусственная вентиляция легких и последующую 
экстубацию трахеи в первые 15–20 минут после рождения. 
Данный метод применяется во многих роддомах и неона-
тальных клиниках и позволяет снизить количество дней 
респираторной терапии, уменьшить баро- и волюмотравму 
у недоношенных с СДР. InSurЕ предполагает инвазивное 
вмешательство, связанное с интубацией трахеи [2, 3].

MIST (минимально инвазивная сурфактантная тера-
пия) является логическим развитием InSurЕ в направле-
нии наиболее индивидуализированного подхода к выбору 
тактики оказания помощи в родильном зале недоношен-
ным новорожденным с дыхательными расстройствами. 
Сразу после рождения недоношенному ребенку 2 мину-
ты проводится неинвазивная вентиляция NeoPuFF через 
лицевую маску, при необходимости ребенок переводится 
на СРАР терапию [4]. На фоне проведения назально-фа-
рингеального СPAP под прямой ларингоскопией в трахею 
вводится тонкий желудочный зонд или сосудистый кате-
тер 16G (рис. 1), через который проводится эндотрахе-
альное болюсное введение сурфактанта. Затем зонд или 
катетер извлекается и продолжается CPAP терапия. [5, 6].

На рисунке представлен сосудистый катетер 16 G, че-
рез который возможно введение сурфактанта при MIST 
терапии. Катетер имеет наружный диаметр 1,7 мм. Он 
имеет полужесткую структуру, позволяющую ввести 
его непосредственно в голосовую щель без использова-
ния дополнительных проводников. Внизу для сравнения 
приведена эндотрахеальная трубка с просветом 2,5 мм, 
имеющая наружный диаметр 3,5 мм.

В случае нарастания дыхательных расстройств, несмот-
ря на проведение nСРАР, и невозможности быстрого и бе-
зопасного введения сурфактанта в трахею через голосовую 
щель, возможна трансформация в MIST с интубацией: назо-
фарингеальная трубка, через которую проводилось nСРАР, 
продвигается глубже, и ею же выполняется интубация тра-
хеи. Сурфактант вводится эндотрахеально (100–200 мг/кг) 
через укороченный желудочный зонд, заведенный в эн-
дотрахеальную трубку. При необходимости возможно пов-
торное введение сурфактанта через 6–8 часов.

Согласно современным реанимационным страте-
гиям, уже к 5 минуте жизни необходимо определиться, 
сохраняются ли у новорожденного дыхательные рас-
стройства, нуждается ли он в терапии MIST или InSurЕ 
с последующей ИВЛ, nСРАР или без. В любом случае 
ребенок к 10 минуте должен быть респираторно стаби-
лен. Подобная тактика позволяет уменьшить количество 
интубаций и предупредить использование без необхо-
димости сурфактанта у недоношенных новорожденных 
с минимальными дыхательными расстройствами [7]. 
При этом стирается в какай-то степени граница между 
профилактическим и лечебным введением сурфактанта, 
поскольку последнее основывается не на формализован-
ных показаниях (прежде всего гестационный возраст), 
а на клинической оценке степени тяжести дыхательных 
расстройств у каждого конкретного ребенка. Эффектив-
ность MIST-терапии представлена в табл. 1.

Рис. 1. Катетер для MIST терапии.
(Dargaville P.A. et al., 2011) [5]

Таблица 1
Сравнительный анализ применения MIST-терапии у недоношенных новорожденных (Dargaville P.A. et al., 2011) [5]

Группы MIST Контроль MIST Контроль

Гестационный возраст, нед.
Количество детей в группе

25–28
n = 11

25–28
n = 29

29–34
n = 14

29–34
n = 144

Интубированы <72 часов 3 (27%) 17 (59%) 0 (0%) 22 (15%)
Сурфактант после интубации 1 (9%) 16 (59%) 0 (0%) 23 (16%)
Интубированы в любом сроке 6 (55%) 20 (69%) 0 (0%) 23 (16%)
Пневмоторакс 1 (9%) 6 (21%) 0 (0%) 26 (18%)
Терапия ОАП индометацином 5 (45%) 11 (38%) 1 (7%) 7 (4,9%)
БЛД у выживших 3/10 (30%) 4/26 (15%) 0 (0%) 1/142 (0,7%)
ВЖК (всего) 2 (18%) 7 (24%) 1 (7%) 11 (7,6%)
ВЖК 3–4 ст. 0 (0%) 3 (10%) 0 (0%) 4 (2,8%)
Ретинопатия >2 стадии 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%) 1 (0,7%)
Умерло 1 (9%) 3 (10%) 0 (0%) 2 (1,4%)
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Неинвазивная вентиляция
В течение последних лет наметились устойчивые 

тенденции при проведении искусственной вентиляции 
легких у новорожденных:

1. Практически полный отказ от нетриггированной 
вентиляции с максимальным акцентом на сохранение 
спонтанного дыхания пациента;

2. Особое внимание к предупреждению повреждения 
легких из-за нерационального выбора параметров ИВЛ;

3. Временный отказ от стремления к нормализации газо-
обмена и других показателей гомеостаза в пользу так назы-
ваемых стресс-норм («пермиссивная гиперкапния» и др.). [8]

4. Применение неинвазивной вентиляции вместо тра-
диционной СРАР терапии [8, 9].

Раннее применение неинвазивной вентиляции у мла-
денцев ≤ 1250 г способствует снижению смертности и 
частоты БЛД (43% против 67% в группе контроля). [9] 
Стратегии неинвазивной вентиляции с использованием 
постоянного положительного давления в дыхательных 
путях (Nasal Continuous Positive Airway Pressure, nCPAP) и 
перемежающаяся назальная вентиляция с положительным 
давлением (Nasal Intermittent Positive-Pressure Ventilation, 
NIPPV) позволяют существенно снизить частоту ослож-
нений респираторной терапии у детей с экстримально низ-
кой массой тела при рождении [2, 8]. Синхронизирован-
ная перемежающаяся назальная вентиляция (Synchronized 
Nasal Intermittent Positive-Pressure Ventilation, SNIPPV) 
представляет собой методику неинвазивной дыхательной 
поддержки, когда комбинируется СРАР с периодически-
ми триггированными аппаратными вдохами. Изначально 
SNIPPV применялась как метод лечения апноэ недоно-
шенных. Использование SNIPPV снижает количество 
реинтубаций в сравнении с высокопоточной назальной 
респираторной поддержкой с положительным давлением 
в дыхательных путях (Hi-Flow CPAP) [8, 9].

Профилактика и лечение БЛД на ранних этапах

Респираторный дистресс-синдром (РДС) и его пос-
ледствия, в частности, бронхолегочная дисплазия (БЛД), 
являются наиболее частыми вариантами поражения ор-
ганов дыхания у недоношенных новорожденных. Не-
смотря на широкое применение стероидов в дородовом 
периоде и заместительную терапию сурфактантами при 
РДС, в США с 1985-89 гг. по 2005-2006 гг. число БЛД вы-
росло в 1,6 раза, не произошло существенного снижения 
инвалидности. Сроки лечения в ОИТН сократились в 
среднем с 66 до 54 дней. Количество детей, выписанных 
домой на кислородотерапии удвоилось с 16 до 32%. [10]

Профилактика и более раннее начало лечения БЛД 
предполагает:

1. Диагноз БЛД выставляется уже со 2-й недели жиз-
ни, что дает возможность начинать комплексное лечение, 
а степень тяжести БЛД определяется по достижению 36 
недель постконцептуального возраста. [11].

2. Применение ингаляционных стероидов со 2-ой неде-
ли жизни, в частности, если ребенок еще на ИВЛ. [11, 12].

3. Ступенчатый курс дексаметазона для более ранней 
экстубации (0,075 мг/кг каждые 12 часов – 3 дня, затем 
0,05 мг/кг каждые 12 часов – 3 дня, затем по 0,025 мг/кг 
каждые 12 часов – 2 дня и по 0,01 мг/кг каждые 12 ча-

сов – еще 2 дня). Необходимо отметить, что не доказана 
эффективность дексаметазона при лечении БЛД, но он 
успешно используется для отлучения детей от ИВЛ [13].

4. Ограничение объема вводимой жидкости (40–
50 мл/кг/сутки в первые 3-е суток жизни и не более
100–120 на 14 сутки жизни) [14].

5. Мочегонные средства: спиролактон, фуросемид 
(после 2-ой недели жизни) [15, 16]. Подобная тактика не 
снижает распространенности собственно БЛД, но поз-
воляет снизить долю тяжелых форм по данным разных 
авторов с 18% до 11% [13].

6. Ранее закрытие гемодинамически значимого арте-
риального протока [14].

Гемодинамически значимый артериальный
проток. Консервативная терапия закрытия
в ранние сроки

55–65% новорожденных с массой тела менее 1500 г, 
требующих вентиляционной поддержки, имеют гемо-
динамически значимый открытый артериальный про-
ток (ОАП) [14, 17, 18]. Гемодинамически значимый 
ОАП увеличивает риск развития БЛД у недоношен-
ных < 32 недель гестации. Процент развития БЛД у 
младенцев с массой тела при рождении < 750 г, у кото-
рых гемодинамически значимый ОАП после неудачной 
медикаментозной терапии был закрыт хирургическим 
клиппированием, был ~ в 3 раза выше по сравнению с 
теми детьми, которые получали только медикаментоз-
ную терапию закрытия ОАП. Младенцы с первичным 
хирургическим клиппированием имели риск БЛД в > 
2 раза выше, чем те, которые получали лишь медика-
ментозную терапию закрытия ингибиторами циклок-
сигеназы (ЦОГ) (индометацин или ибупрофен). При-
менение медикаментозной терапии не влиял на риск 
развития БЛД при многовариантном анализе. Авторы 
исследования Madan J.C. et al. (2006) пришли к выводу, 
что у младенцев с весом < 1000 г и гемодинамически 
значимым ОАП, пролеченных с ранним или поздним 
хирургическим клиппированием, выше риск неблаго-
приятных краткосрочных и долгосрочных результатов 
по сравнению с теми детьми, которые лечились только 
ингибиторами ЦОГ [19].

Не выявлено значительных различий между фарма-
кологическим и хирургическим закрытием ОАП в отно-
шении смертности, частоты БЛД, ВЖК и сепсиса у недо-
ношенных (Korbmacher B. et al. 2004) [20]. Не выявлено 
преимуществ ибупрофен/индометацин (Teixeira L.S., 
McNamara P.J. 2006) [21].

Резюмируя все вышеперечисленное: основная тен-
денция в терапии закрытия гемодинамически значимого 
ОАП – закрыть проток как можно раньше и, по возмож-
ности, медикаментозно.

Мы предлагаем следующий алгоритм:
1. Рутинное допплерографическое ЭхоКГ исследова-

ние всех недоношенных в первые сутки жизни. [17].
2. Если обнаружен ОАП, необходимо определить его 

гемодинамическую значимость. Критерии гемодинами-
чески значимого ОАП [21, 22] следующие:

– Системная гипоперфузия (гипотензия, лактат-
ацидоз, олигурия, ПВЛ, НЭК, сепсис)
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– ОАП > 1,5 мм через 30 часов после рождения
– Кровоток в верхней полой вене < 40 мл/кг/мин. 

(коррелирует с высоким риском ВЖК)
– Отношение размера ЛП/Ао > 1,5 и легочного кро-

вотока к системному Qp/Qs > 1,5
– Низкий кровоток в передней мозговой артерии и/

или нисходящей аорте с RI > 0,90 и/или появление рет-
роградного кровотока в диастолу

3. Медикаментозное контролируемое закрытие гемо-
динамически значимого ОАП:

3.1. ЭхоКГ + Допплер контроль в динамике в пер-
вые 2–3 суток жизни.

3.2. Ограничение инфузии до 20-40 мл/кг/сут.\ [14, 23].
3.3. Добутамин 5–20 мкг/кг/мин. под контролем 

кровотока в передней мозговой артерии и/или в верхней 
полой вене [14, 23].

3.4. Индометацин – 3 дозы по 0,1 мг/кг, затем при неэ-
ффективности – 3 дозы по 0,2 мг/кг с паузами по 12 ч.; после 
эхокардиографического контроля при необходимости лече-
ние продолжить дальше с повышением дозы: 0,4 мг/кг 2 раза 
каждые 12 часов, дальше 0,6 мг/кг 2 раза каждые 12 часов, 
при необходимости до 1 мг/кг под контролем ЭхоКГ [15].

3.5. При неэффективности индометацина – ибупро-
фен в стартовой дозе 10 мг/кг, далее по 5 мг/кг каждые 
24 ч.\ [9, 23,25].

3.6. Мочегонные препараты: спиронолактон, фуро-
семид [14, 23]

3.7. При ОАП > 3,0–3,5 мм у недоношенных < 1000 
г – хирургическое закрытие на 7–10 сутки жизни.

3.8. При ОАП 1,5–2,5 мм и отсутствии НЭК, сепсиса, 
положительной респираторной динамике – выжидательная 
тактика до 14–15 суток, возможен второй курс индометаци-
на 0,4–0,6-1,0 мг/кг до 7 сут. или ибупрофена [24, 26].

Таким образом, современные тенденции в терапии ге-
модинамически значимого ОАП следующие:

А) Оптимально гемодинамически значимый проток 
у глубоко недоношенных новорожденных должен быть 
закрыт в первые 7 суток жизни.

Б) Если медикаментозная терапия гемодинамически 
значимого ОАП не эффективна, показано клиппирование 
протока на 7-10 сутки жизни.

В) Современные терапевтические стратегии позволяют 
снизить необходимость хирургического закрытия до 2–3% 
от общего числа гемодинамически значимого ОАП у глубо-
ко недоношенных новорожденных с ОНМТ [14, 19, 25].

Снижение степени инвазии и частоты
катетер-ассоциированных инфекций
при выборе сосудистого доступа
для проведения парентерального питания

Максимально раннее энтеральное питание. На совре-
менном этапе стремление к проведению раннего трофи-
ческого питания может быть реализовано следующими 
способами:

А) При наличии у матери материнского молока, а так-
же при отсутствии у матери острых и не санированных 
хронических очагов инфекции – минимальное трофи-
ческое питание материнским молоком. В дальнейшем 
при достаточно устойчивом энтеральном питании в ма-
теринское молоко добавляются фортификаторы.

Б) При отсутствии возможности кормить материнс-
ким молоком в настоящее время на смену глубоким гид-
ролизатам проходят низкоосмолярные, низко- или без-
лактозные полностью расщепленные аминокислотные 
смеси (Neоcate infant, Sineale и др.). Такие смеси позво-
ляет полноценно и в наиболее ранние сроки обеспечить 
необходимое минимальное трофическое питание без 
традиционных осложнений со стороны кишечника. Ус-
тойчивое энтеральное питание аминокислотными сме-
сями в дальнейшем предполагает переход на глубокие 
гидролизаты белка (Alfare, Pepti-Junior, Pregestimil, 
Nutramigen, Humana-HA, Frisopep, др.) и, в конечном 
итоге, на специальные смеси с низкой осмолярностью 
и высоким калоражем, либо на низколактозные сме-
си при лактозной недостаточности (Al-110, Portagen, 
Nutrilon низколактозный, Humana-HN, Humana-HN + 
MCT, др.).

Раннее и успешное начало энтеральных кормлений 
позволяет существенно уменьшить частоту НЭК и сеп-
сиса [27–29], быстрее снижает зависимость от полного 
парентерального питания и уменьшает, таким образом, 
длительность использования центрального венозного ка-
тетера. Все в целом существенно снижает риск возник-
новения и развития инфекционных осложнений у недо-
ношенных новорожденных.

С первых суток жизни, проводимую инфузионную 
терапию у детей с ОНМТ фактически необходимо расце-
нивать как полное парентеральное питание. Для прове-
дения полноценного парентерального питания, а также 
для введения инотропов (допмин, добутамин) в высоких 
дозах (10 мкг/кг/мин и выше) очевидна необходимость 
катетеризации центральной вены в первые сутки жиз-
ни [15]. Рассмотрим возможные варианты катетеризации 
центральных вен:

А) Катетеризация пупочной вены силиконовыми или 
полиуретановыми катетерами с высоким стоянием в 
нижней полой вене (на уровне диафрагмы – при УЗИ и 
рентгенконтроле). Использование пупочных катетеров 
зачастую осложняется явлениями пареза кишечника, при 
постановке высокая вероятность катетеризации печеной 
вены, хотя огласно рекомендации CDC (Center for Disease 
Control and prevention) 2011 года [26], при отсутствии ин-
фекции, тромбоза и др. осложнений пупочный катетер мо-
жет находиться в вене до 1 месяца без необходимости его 
рутинной замены.

Б) Катетеризация PICС lines (peripheral inserted central 
catheter) – с первых суток жизни – обеспечение цент-
рального венозного доступа в асептических условиях 
под общей анестезией путем катетеризация верхней и 
нижней полой вены силиконовым или полиуретановым 
катетером 24G (2F) через периферическую вену. PICC 
line может стоять 1,5–2 месяца без признаков воспале-
ния, пригоден для проведения полноценного паренте-
рального питания и введения вазоактивных препаратов. 
Ограничения: непригодны для трансфузии препаратов 
крови и забора проб крови на анализы [26].

В) Катетеризация центральных вен (подключичные, 
бедренные) по Сельдингеру чревато большим количес-
твом сопутствующих осложнений (пневмо- и гидрото-
ракс, пневмо- и гидроперикард, синдромами тромбоза 
верхней полой вены и др.), т. е. расценивается как крайне 
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инвазивная агрессивная манипуляция и у глубоконедо-
ношенных с ОНМТ практически не применяется. Пос-
тановка PICC line наименее травматична, наименьшее 
количество осложнений (при УЗИ и рентген контроле 
нахождения катетера) [26].

Парентеральное питание проводится с обеспечением 
максимального калоража до 120-150 ккал/кг/сут. [15, 30]:

1. Углеводы, начиная с 5-6 мг/кг/сут. с первых суток 
жизни под контролем уровня гликемии, глюкозурии и ке-
тонурии [12].

2. Аминокислоты с первых суток жизни, начиная 
с 2,0–3,0 г/кг/сут в 1-й день жизни, и увеличивая по
0,5 г/кг/сут белка до 4,5 г/кг/сут.

3. Жиры со 2-го дня жизни 0,5 г/кг/сут., увеличивают 
ежедневно на 0,5 г/кг/сут до 3–4 г/кг/сут.

Лечебно-охранительный режим. Седация
и обезболивание. Создание и поддержание
зоны комфорта

Проводится оценка боли и глубины седации по стан-
дартным шкалам Comfort Pain Scale, UMSS и Ramsey 
Sedation Scale, что учитывает жизненные параметры, ме-
таболические параметры (стрессовые гормоны, уровень 
сахара в крови, кислотно-щелочной баланс, анализ газов 
крови), мимика, мышечный тонус, положение тела, плач.

Создание и поддержание зоны комфорта [15]:
1. Избегать громких и резких звуков, соблюдение ти-

шины в палате. Монотонные низкочастотные тоны.
2. Затемнением палаты, кювеза.
3. Все манипуляции (взвешивание, санация, пункции и 

др.) только по показаниям – отказ от плановых манипуляций.
4. Местные обезболивающие препараты – при пунк-

ции, катетеризации периферических вен – крем EMLA 
(Eutectic Mixture of Local Anesthetics).

5. Глюкоза 20% по 2–3 капли в рот при беспокойстве.
6. Укладка в «гнездо», использование при возможнос-

ти метода «кенгуру».
7. Раннее сосание.
8. ВЧО ИВЛ, ВИВЛ с «жесткими» параметрами толь-

ко на фоне седации: морфин (нагрузочная доза 150 мкг/
кг в 1-й час, затем поддержание 10–20 мкг/кг/час внутри-
венно) и аналоги.

Применение и внедрение в широкую практику сов-
ременных неинвазивных технологий позволит не только 
повысить выживаемость среди глубоконедоношенных 
новорожденных, но и улучшить качество жизни, умень-
шить количество осложнений неонатального периода, 
снизить количество тяжелых форм БЛД, энтероколита, 
сепсиса, уменьшить проявление неврологического дефи-
цита среди данной группы младенцев.
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Резюме. Эхокардиографическое исследование выполнено 77 детям в возрасте от 4 до 18 лет с воронкообразной дефор-
мацией грудной клетки второй и третей степеней. Исследование проводилось по стандартным методикам. При обследова-
нии выявлены изменения со стороны сердца. У 35 детей изменилась форма правого желудочка. В двух случаях отмечено 
изменение геометрии правого предсердия. Была изучена подвижность межжелудочковой перегородки. В 5 случаях выяв-
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Abstract. Echocardiography performed in 77 children aged 4 to 18 years, with funnel chest of the second and third degree. 
The study was conducted by standard methods. The survey found changes of heart. In 35 children changed the shape of the 
right ventricle.In two cases observed change in the geometry of the right atrium. Changed the kinetics of the interventricular 
septum. In 5 cases revealed hypokinesia in 6 cases of hyperkinesis and in 6[ cases asynchronism reduce the interventricular 
septum.In 7 children recorded an increase in speed characteristics of diastolic fl ow through the tricuspid valve.
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Известно, что сочетание оптимальных диагности-
ческих, лабораторных и клинических методов позволя-
ет определять первичную и вторичную профилактику 
развития хронических заболеваний не только в детском 
возрасте, но и у взрослых [1]. Воронкообразная деформа-
ция является самым частым видом деформации грудной 
клетки у детей. Ее частота составляет более 90% всех 
врожденных деформаций грудной клетки. Она представ-
ляет собой порок развития, проявляющийся разнообраз-
ным по форме западением грудины и хрящевых отделов 

ребер. По данным различных исследователей у мальчи-
ков воронкообразная деформация грудной клетки встре-
чается в 3 раза чаще, чем у девочек [2, 3].

Большинство отечественных [4] и зарубежных ав-
торов [3, 5] считают, что в основе заболевания лежат 
генетические факторы, приводящие к нарушению фор-
мирования кислых мукополисахаридов (гексоамидазы, 
глюкуронидазы, кислой карбоксипептидазы) вызываю-
щие нарушения гистогенеза соединительной ткани. Это 
приводит к диспластическим изменениям хрящевых и 
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соединительнотканных структур скелета грудной клетки 
[3, 4, 6, 7].

В настоящее время воронкообразную деформацию 
грудной клетки классифицируют по симметричности и 
по глубине воронки. Выраженные формы деформации 
оказывают значительное негативное влияние на фун-
кцию органов дыхания, за счет уменьшения объемв 
грудной клетки, и деятельность сердечно-сосудистой 
системы. У детей с выраженными формами деформации 
грудной клетки жизненная емкость легких может быть 
снижена на 20–47%, форсированная жизненная емкость 
легких на 45–60%, максимальная вентиляция легких на 
40% от контрольных возрастных значений [3]. В связи с 
уменьшением жизненной емкости легких и нарушением 
вентиляции легочной ткани у детей чаще возникают та-
кие заболевания как бронхиты и пневмонии. 

Также воронкообразная деформация грудной клетки 
оказывает влияние на расположение сердца. В зависи-
мости от глубины воронки имеется большее или мень-
шее смещение сердца. При первой степени деформации 
глубина воронки достигает 2 см. Смещения сердца при 
этой степени, как правило, не отмечают. Вторая степень 
характеризуется глубиной воронки до 4 см. Сердце мо-
жет быть смещено со своего обычного места на рассто-
яние до 3 см. 

Деформация грудной клетки, при которой глубина 
воронки более 4 см и смещения сердца более 3 см – клас-
сифицируется как третья степень воронкообразной де-
формации грудной клетки [2, 4]. Традиционно смещение 
сердца со своего обычного места при данной патологии 
измеряют по данным рентгенологического и/или томог-
рафического исследований (рис. 1).

Характерных изменений электрокардиограммы у па-
циентов с воронкообразной деформацией грудной клетки 
нет. Смещение правого желудочка кзади вызывает фор-
мирование правограммы. Смещение переходной зоны 
влево может являться признаком смещения кзади левого 
желудочка. У большинства пациентов выявляются раз-
личные степени блокады правой ножки пучка Гиса [3–5].

Ультразвуковому исследованию сердца у детей с во-
ронкообразной деформацией грудной клетки посвяще-
но небольшое количество работ [3–5]. В них рассматри-
ваются различные проявления соединительнотканной 
дисплазии сердца, преимущественно касающиеся кла-
панного аппарата. При изучении зарубежной литерату-
ры нами найдена работа [4], посвященная эхокардиог-
рафическому изучению правого желудочка у пациента 
с воронкообразной деформацией грудной клетки 60 
лет. Исследовав кинетику стенок деформированного 
правого желудочка при помощи тканевой допплерогра-
фии, авторы отметили наличие зон акинезии миокарда 
его верхушки, возникшие не вследствие инфаркта ми-
окарда, а как результат длительного компрессионного 
воздействия со стороны воронкообразной деформации 
грудной клетки. 

История развития хирургических вмешательств у 
детей с воронкообразной деформацией грудной клетки 
насчитывает несколько десятилетий. Ранее часто исполь-
зовались сложные травматичные вмешательства, связан-
ные с резецированием ребер и грудины. Однако им на 
смену пришли новые малоинвазивные методики. Одной 
из них является операция Nuss и ее модификации [2–5]. 
Коррекция деформации грудной клетки по методике Nuss 
достигается путем введения под грудину, в месте мак-
симальной деформации, специальной корректирующей 
пластины. Выполняется миотомия межреберных мышц, 
в предполагаемых точках введения пластины, после чего 
мобилизуют париетальную плевру от задней поверхнос-
ти грудины и рёбер и формируют тоннель в загрудинном 
пространстве [2, 5] .На втором этапе операционного вме-
шательства в разрез в левой половине грудной клетки вво-
дится проводник к которому фиксируется предваритель-
но смоделированная корригирующая пластина, пластину 
проводят при тракции за проводник в направлении справа 
налево, по сформированному тоннелю, изгибом кзади, без 
контакта с лёгкими и плеврой. На последнем этапе корри-
гирующую пластину фиксируют зажимами за дистальные 
отделы с обеих сторон, после чего выполняют ротацию на 

Рис. 1. Рентгенографическое исследование у пациента с воронкообразной деформацией грудной клетки. 
На левой рентгенограмме выполненной в прямой проекции отчетливо видно смещение сердца влево. 
Справа от позвоночного столба тень сердца не определяется. На правой рентгенограмме – боковая 
проекция. Отчетливо видно «наплывание» грудинно-реберного комплекса на правый желудочек
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180˚ и укладывание пластины на передние отделы рёбер в 
точном соответствии с новым контуром грудной клетки. 
Корректирующая пластина остается в теле пациента от 1 
года до 4 лет, а затем удаляется.

Однако, при определении показаний к оперативному 
вмешательству, у хирурга постоянно возникают вопро-
сы, касающиеся степени выраженности смещения и/
или компрессии сердца и его структур у конкретного 
пациента. Особенно остро этот вопрос встает при опре-
делении сроков вмешательства при маленьком возрасте 
ребенка.

Цель работы

При помощи эхокардиографических исследований 
изучить выраженность компрессионного воздействия на 
сердце со стороны грудинно-реберного комплекса. На 
основании полученных данных разработать показания к 
оперативному вмешательству у детей с воронкообразной 
деформацией грудной клетки.

Материалы и методы

Обследовано 77 детей в возрасте от 4 до 18 лет (сред-
ний возраст 9 ± 0,81 года). Из них 66 мальчиков и 11 де-
вочек. У 58 (75%) детей была диагностирована ворон-
кообразная деформация грудной клетки второй степени,
а у 19 детей (25%) - третьей степеней. Степень деформа-
ции определялась по индексу Гижицкой. Антропометри-
ческие данные, обследованных нами детей, представле-
ны в табл. 1.

Таблица 1 
Антропометрические данные обследованных пациентов

Средний возраст 9.1 ± 0,81 лет.
Средний рост 160,2 ± 23,1 см.
Средний вес 43,8 ± 16,1 кг.
ЧСС 74,3 ± 13,1 в минуту
Систолическое АД 106,4 ± 5,1 мм рт. ст.
Диастолическое АД 65,3 ± 6,6 мм рт. ст.

Эхокардиографические исследования проводились 
детям на ультразвуковом сканере SA-9900PRIME по 
стандартным методикам.

Полученные результаты

В табл. 2 нами приведены основные показатели дан-
ных, полученные при эхокардиографических исследова-
ниях 77 пациентов. 

Из представленных данных видно, что все основные 
усредненные эхокардиографические показатели соот-
ветствовали нормативам. Конечный диастолический 
размер правого желудочка у обследованных детей не-
сколько отставал от нормативов 13,0 ± 2,9 мм (при норме 
14,0–20,0 мм), что было расценено нами как следствие 
компрессионного воздействия со стороны грудинно-ре-
берного комплекса. Также были выявлены следующие 
изменения формы сердца, кинетики миокарда и измене-
ния скоростных внутрисердечных потоков:

1) изменение формы правого желудочка за счет ком-
прессионного воздействия на него со стороны грудинно-
реберного комплекса

Таблица 2
Эхокардиографические показатели, полученные при обследовании 77 пациентов

с воронкообразной деформацией грудной клетки 2–3 степени

Показатели Полученные
данные

Возрастные нормативы
2010 г. [5, 7]. 

Диаметр аорты, мм 28,6 ± 8.2 19,0–28,0
Раскрытие створок аортального клапана, мм 17,1 ± 2,1 13,0–19,0
Поперечник левого предсердия, мм 27,3 ± 3,8 20,0–30,0
Длинник левого предсердия, мм 33,8 ± 6,1 Нет данных
Конечный диастолический размер левого желудочка, мм 42,1 ± 4.9 38,0–50,0
Конечный систолический размер левого желудочка, мм 27,9 ± 8,1 22,0–35,0
Толщина межжелудочковой перегородки, мм 7,5 ± 0,8 5,0–9,0
Толщина задней стенки левого желудочка, мм 7,7 ± 1,1 5,0–8,0
Фракция укорочения(метод Тейхольц %) 35,7 ± 3,8 выше 30
Фракция выброса(метод Тейхольц%) 65,8 ± 4,6 выше 60
Ударный объем, мл 53,7 ± 15,9
Поперечник правого предсердия, мм 28,0 ± 4,6 29,0–38.0
Длинник правого предсердия, мм 31,4 ± 5,9 34,0–49,0
Конечный диастолический размер правого желудочка, мм 13,0 ± 2,9 14,0–20,0
Легочная артерия, мм 17,5 ± 2,1 до 21,0
Митральный клапан:
Е/А
Максимальная скорость потока в см/с

1,7±0,1
79,8 ± 13,4

1.6 и выше
88 ± 14

Аортальный клапан:
Максимальная скорость потока в см/с 97,8 ± 8,6 70,0–150,0
Трикуспидальный клапан:
Е/А
Максимальная скорость потока в см/с

1,5 ± 0,1
69,6 ± 7,1

1.4 и выше
50,0–80,0

Пульмональный клапан:
Максимальная скорость потока в см/с 76,0 ± 7,6 70,0–110,0
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2) изменение кинетики межжелудочковой перегородки
3) изменение скоростных характеристик транстри-

куспидального потока
Изменение формы правого желудочка. При нор-

мальном расположении в грудной клетке сердце не-
сколько повернуто вокруг своей оси справа налево, по-
этому значительная часть правого сердца располагается 
больше кпереди, а большая часть левого сердца – кзади, 
вследствие чего передняя поверхность правого желудоч-
ка прилегает к грудной стенке ближе всех остальных час-
тей сердца. Переднюю поверхность сердца так и назы-
вают – грудиннореберной (facies sternocostalis anterior).

Правый желудочек (ventriculus dexter) по форме при-
ближается к неправильной трехгранной пирамиде, осно-
вание которой направлено вверх, к правому предсердию. 
Правый желудочек работает с меньшей нагрузкой чем 
левый, поэтому он имеет более тонкие стенки [9–11]. Как 
систолическое, так и диастолическое давление в правом 
желудочке существенно ниже, чем в левом. Таким обра-
зом, анатомическое расположение правого желудочка, 
толщина его стенок и невысокое давление в полости рас-
полагает к изменению геометрии при компрессии со сто-
роны деформированного грудинно-реберного комплекса. 
Воронкообразная деформация в большинстве случаев, 
как уже было сказано выше, смещает сердце в сторону. 
Однако в ряде случаев, происходит сдавление сердеч-
ных структур между грудной клеткой и позвоночным 
столбом. В таких случаях компрессионное воздействие 
на сердце проявляется в наибольшей степени. При этом 
типе компрессии могут возникать деформации сердеч-
ных структур. Наиболее подверженным механическим 
воздействиям со стороны грудной клетки, по нашим дан-
ным, оказывался правый желудочек [12, 13]. Те или иные 
ультразвуковые признаки изменения формы правого же-
лудочка нами были выявлены у 35 (45%) обследованных 
детей. Все исследуемые дети с деформацией правого же-
лудочка разделились на две группы. К первой группе мы 
отнесли пациентов, у которых максимальное компресси-

онное воздействие на правый желудочек приходилось в 
проекции трехстворчатого клапана и непосредственно 
над ним. В связи с этим увеличивался длинник приточ-
ного отдела правого желудочка, а в области его верхуш-
ки формировалось расширение шарообразной формы 
напоминающее аневризматическое. Такой тип деформа-
ции был выявлен у 18 (23%) детей и обозначен нами как 
«грушеобразный» (рис. 2, эхокг 1).

Во второй группе детей максимум компрессионного 
воздействия на сердце со стороны грудинно-реберного 
комплекса оказывался в проекции средней трети приточ-
ного отдела правого желудочка. Геометрия правого желу-
дочка изменялась и принимала форму «песочных часов» 
или «гантелеобразную»(рис. 2, эхокг 1). Такой тип де-
формации правого желудочка выявлен у 17 (22%) детей.

Рис. 2. На рисунке слева изображено формирование «гантеле-
образной» формы приточного отдела правого желудочка. Мак-
симум компрессионного воздействия приходится на среднюю 
треть приточного отдела, вызывая расширения выше и ниже 
места сдавления. На рисунке справа изображено формирова-
ние «грушеобразной» формы правого желудочка. Максимум 
компрессионного воздействия оказывается непосредственно 
над трехстворчатым клапаном, вызывая шарообразное расши-

рение верхушки правого желудочка

Эхокардиограмма 1. Обе эхокардиограммы выполнены из апикальной позиции. Слева представлена 
деформация правого желудочка в виде «гантели». Основная часть компрессии приходится на среднюю 
треть правого желудочка. На правой эхокардиограмме представлен вариант «грушевидной деформа-
ции» при которой основная компрессия приходится на приточный отдел, а верхушка правого желудочка 

расширяется напоминая аневризматическое выпячивание (отмечено стрелками)
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Помимо изменения формы правого желудочка у двух 
обследованных нами детей были выявлены изменения 
формы правого предсердия.

Изменения кинетики межжелудочковой пе-
регородки. Межжелудочковая перегородка (septum 
interventriculare) разделяет полости левого и правого 
желудочков и активно сокращается, участвуя как в сис-
толической, так и в диастолической функции обоих 
желудочков [9–11]. В норме кинетика миокарда межже-
лудочковой перегородки (в М-режиме сканирования) 
складывается из его движения к ультразвуковому датчи-
ку, при диастолическом расширении левого желудочка и 
от последнего, во время систолы левого желудочка. 

Компрессионное воздействие на левый желудочек 
сердца нами определено как опосредованное, через комп-
рессионное воздействие грудной клетки на правый желу-
дочек с изменением формы последнего. Миокард межже-
лудочковой перегородки в большей степени подвергался 
компрессионному воздействию. Были выявлены три ос-
новных типа изменений кинетики межжелудочковой пе-
регородки у пациентов с воронкообразной деформации 
грудной клетки. 1 тип – гипокинезия межжелудочковой 
перегородки. 2 тип – гиперкинезия и 3 тип - асинхрон-
ность сокращения межжелудочковой перегородки. 

В нашем исследовании гипокинезия межжелудочко-
вой перегородки выявлена у 5 (6%) детей (эхокардио-
грамма 2). У четырех детей из этой группы при этом име-
лись выраженные изменения формы правого желудочка.

Гиперкинезия межжелудочковой перегородки была 
нами выявлена у 6 (7%) пациентов с воронкообразной 
деформацией 3 степени и значительными изменениями 
формы правого желудочка. Помимо гиперкинезии у этих 
пациентов был отмечен выраженный асинхронизм, за-
паздывание сокращения миокарда межжелудочковой пе-
регородки относительно задней стенки левого желудоч-
ка. В норме межжелудочковая перегородка сокращается 
практически одновременно с миокардом задней стенки 
левого желудочка (эхокардиограмма 3).

Изменения внутрисердечной гемодинамики. Ком-
прессионное воздействие на правые полости сердца в 
области трехстворчатого клапана не может не вызывать 
изменения скоростных потоков. В обычных условиях на 
допплерограмме диастолический поток через трехствор-
чатый клапан представлен двумя скоростными пиками 
«Е» и «А». Пик «Е» обусловлен диастолическим запол-
нением полости правого желудочка за счет градиента 
давления и присасывающего действия полости правого 
желудочка, а пик «А» отражает систолу правого пред-
сердия. По данным большинства авторов, максимальная 
скорость транстрикуспидального потока в норме ко-
леблется в пределах 50,0–80,0 см/с [4, 5]. Повышение 
скорости транстрикуспидального потока может свиде-
тельствовать о препятствии, например, стенозе клапа-
на, либо о значительном повышении давления в правом 
предсердии. 

У обследованных нами детей достоверное повышение 
максимальной скорости потока через трикуспидальный 
клапан выявлено у 7 (9%) человек. Максимальная скорость 
пика «Е» у них составила 96 ± 5 см/с. Эту группу составили 
6 детей с выраженными изменениями формы правого же-
лудочка и правого предсердия и один пациент с минималь-
ными изменениями формы правого желудочка. Среднее 
давление в стволе легочной артерии у всех обследованных 
нами больных соответствовала возрастным нормативам и 
составило 16,2 ± 2,3 мм рт. ст. (эхокардиограмма 4). 

На основании полученных ультразвуковых дан-
ных нами была разработана (заявка на изобретение
№ 2011124671 от 16.06.2011) бальная система оценки 
компрессионного воздействия на сердце со стороны гру-
динно-реберного комплекса: «грушеобразная деформа-
ция» – 2 балла; «гантелеобразная деформация» – 2 балла; 
по изменению кинетики межжелудочковой перегород-
ки – от 1 до 3 баллов; по асинхронности сокращения 
межжелудочковой перегородки – 3 балла; по увеличе-
нию скоростных характеристик транстрикуспидального 
потока от 1 до 2 баллов; по уменьшению конечного диа-

Эхокардиограмма 2. На данных эхокардиограммах выполненных в М-модальном режиме сканиро-
вания из парастернального доступа по короткой оси отчетливо визуализируется межжелудочковая 

перегородка (справа отмечена стрелкой) с практически отсутствующими систолическими экскурсиями 
(от 1,0 до 2,6 мм). В отличие от межжелудочковой перегородки, задняя стенка левого желудочка совер-

шает полноценные систолические перемещения.
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Эхокардиограмма 4. На данных эхокардиограммах представлены допплерограммы диастолического 
заполнения правого желудочка у пациентов с воронкообразной деформацией грудной клетки. Отмече-
но значительное увеличение(до 90–100 см/сек. при норме 80 см/с) пиковой скорости транстрикуспи-
дального потока. В конце диастолического заполнения правого желудочка возникает щелчок пролаби-
рующей септальной створки трехстворчатого клапана. На допплерограммах он отражен в виде узких 

полосок в конце каждой диастолы, идущих вниз от изолинии

Таблица 3
Ультразвуковые признаки компрессии сердца при воронкообразной деформации грудной клетки

Умень-
шение 
КДРПЖ 
в «М» 
режиме 
в мм. 

Изменение 
геометрии 

правого желу-
дочка по типу 
«грушеобраз-

ной»

Изменение гео-
метрии правого 
желудочка по 
типу «гантеле-
образной»

Гипокинезия
межжелудочковой

перегородки
(в миллиметрах мм.

Оценивается 
систолическая экскурсия 
межжелудочковой перего-

родки в «М»-режиме

Асинхронность 
сокращения 

межжелудочко-
вой перегородки

Увеличение
скоростных харак-
теристик транс

трикуспидального 
потока.

Изменене 
геометрии 
правого 

предсердия

1 балл 2 балла 2 балла 1 балл – 3 мм
2 балла – 2 мм
3 балла –1 мм.

3 балла 2 балла 1 балл

Эхокардиограмма 3. На данных эхокардиограммах выполненных из парастернального доступа по короткой 
оси отчетливо визуализируется межжелудочковая перегородка с избыточной систолической экскурсией 

(отмечено стрелочками) составившей 11,0–12,0 мм (в норме систолическое перемещение межжелудочковой 
перегородки не должно превышать 5,0–8,0 мм). Отмечается запаздывание систолического движения межже-
лудочковой перегородки. В данном случае она сокращается значительно позже сегментов задней стенки 
левого желудочка. Конечный диастолический размер правого желудочка (RV) значительно уменьшен
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столического размера правого желудочка оцененного в 
М-модальном режиме – 1 балл; по изменению геометрии 
правого предсердия – 1 балл.

По совокупности ультразвуковых признаков произво-
дится суммирование баллов:

– при сумме баллов 10 и более – абсолютные показа-
ния к оперативному вмешательству с целью осуществле-
ния декомпрессии сердца и его структур;

– при сумме баллов 4–5 – показания к оперативному 
вмешательству (методика Nuss);

– при сумме баллов 2–3 – относительные показания к 
оперативному вмешательству;

– при 1 – балле показаний к оперативному вмеша-
тельству нет.

Данная бальная методика активно применяется нами в 
повседневной практике, как на этапе амбулаторного консуль-
тирования пациентов, так и непосредственно в клинике. 

Обсуждение

Полученные данные свидетельствуют о том, что у детей 
с воронкообразной деформацией грудной клетки второй и 
третьей степеней помимо смещения сердца в 45% случаев 
имеется компрессионное воздействие на его структуры. 

Ряд авторов [2] указывает на тот факт, что при сме-
щении сердца происходит перекручивание крупных со-
судов (аорты и легочной артерии) с изменением в них 
скоростных характеристик потоков. В нашем исследова-
нии данных, свидетельствующих о перекруте крупных 
сосудов, получено не было.

Наибольший интерес, с нашей точки зрения, пред-
ставляет дальнейшее изучение кинетики межжелудочко-
вой перегородки.

В отношении величины нормальной систолической 
экскурсии межжелудочковой перегородки до сих пор нет 
единого мнения. Ряд авторов считает, что нормальной мож-
но считать систолическую экскурсию равную 5,5 мм [5].
В тоже время другие специалисты расценивают как нор-
мальное систолическое движение межжелудочковой пере-
городки, оцененное в «М»-модальном режиме эхокардиог-
рафического исследования от 4,0 до 8.0 мм у детей среднего 
и старшего возраста и 4,0–9,0 мм у подростков и взрослых. 
Однако, все авторы сходятся в одном, что при амплитуде 
движения менее 3,0 мм можно говорить о гипокинезии 
межжелудочковой перегородки. Снижение подвижности 
межжелудочковой перегородки, описываемая как гипоки-
незия ее сегментов возникает обычно при ишемической 
болезни сердца, после перенесенного инфаркта миокарда 
правого желудочка или задне-нижнего инфаркта левого же-
лудочка. Гипокинезия может возникать при объемной пере-
грузке правого желудочка, возникающего при врожденных 
пороках сердца, например, септальных дефектах, возника-
ет при стенозе легочной артерии [12, 13]. В ряде случаев 
гипокинезия межжелудочковой перегородки может быть 
следствием нарушения сердечной проводимости. Напри-
мер, при блокаде левой ножки пучка Гиса и ее ветвей.

Гиперкинезия межжелудочковой перегородки встре-
чается у пациентов с гипертонической болезнью. А так-
же в тех случаях, когда имеется снижение кинетики дру-
гих стенок левого желудочка, например, после инфаркта 
миокарда левого желудочка. По данным различных ав-

торов в ультразвуковой диагностике о гиперкинезии 
межжелудочковой перегородки говорят в тех случаях, 
когда амплитуда ее движения, оцененная в М-режиме 
сканирования, превышает 8,0 мм.

В перспективе представляет интерес изучение кине-
тики межжелудочковой перегородки при помощи тка-
невой допплерографии, а также других современных 
методах лучевой диагностики, широко применяемых в 
перинатологии и педиатрии [14–18].

Итогом работы стали следующие выводы: 
1. Воронкообразная деформация грудной клетки мо-

жет вызывать изменения геометрии приточного отдела 
правого желудочка в виде формирования «грушеобраз-
ной» и «гантелеобразной» его форм.

2. Воронкообразная деформация грудной клетки опос-
редованно, через компрессионное воздействие на правый 
желудочек, может изменять кинетику межжелудочковой 
перегородки в виде ее гипо- или гиперкинезии, а также 
формировать асинхронизм сокращения.

3. Компрессия правого желудочка сердца при ворон-
кообразной деформации грудной клетки наиболее выра-
жена в проекции трикуспидального клапана и приточ-
ного отдела, что приводит к изменениям (увеличению) 
показателей транстрикуспидального потока. 

4. Бальная оценка выраженности компрессии сердца со 
стороны грудинно-реберного комплекса помогает хирургу 
в определении показаний к хирургическому вмешательству 
у детей с воронкообразной деформацией грудной клетки. 
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Родовая травма в структуре заболеваемости новорож-
денных составляет 26,3–41,9%, а у умерших доношен-
ных новорожденных – 37,9% [1]. Поданным Е.П. Сушко 
и соавт., частота родовой травмы составляет 3–8% среди 
всех родившихся детей. Перинатальные поражения не-
рвной системы ведут к инвалидизации в 35–40% случаев 
[2–6]. Среди всех перинатальных факторов, ведущих к 
ДЦП и другим поражениям нервной системы у детей, 
важнейший – родовой травматический фактор, вызыва-
ющий как механические повреждения, так и различные 
нарушения церебральной гемодинамики. [7–10].

В международной классификации болезней и причин 
смерти (МКБ) X пересмотра родовые травматические 
повреждения занимают большой удельный вес (рубрики 
Р10-Р15), что подчеркивает актуальность проблемы ро-
довой травмы у детей.

Роль патологических факторов может возрастать, с 
одной стороны, в случае раннего отхождения околоплод-
ных вод, преждевременных или стремительных родов, 
раннего разрыва околоплодного пузыря, несоответствия 
размеров плода и родовых путей матери. С другой сто-
роны, на возникновение травм могут влиять акушерские 
манипуляции, когда в родах используют специальные 
приемы. То есть причины родовой травмы заложены в 
состоянии самого плода, родовых путей матери и дина-
мике родового акта. [11–13].

Разрыв мозжечковой палатки (намета) – самый частый 
вид внутричерепной родовой травмы плода, приводящий к 
смерти в раннем неонатальном периоде (90–93% всех смер-
тельных родовых травм). Это происходит при чрезмерном 
натяжении одного из листков палатки в процессе конфи-
гурации головки. В происхождении такой травмы главное 
значение имеет момент «ввинчивания» головки ребенка в 
полость таза. При этом изменяется взаимное положение 
правой и левой половин головки и, в частности, пирамид 
височных костей. В результате происходит перерастяжение 
натянутого между ними мозжечкового намета (закономер-
ность Власюка–Лобзина–Несмеянова) и его разрыв [14]. 
Имеет значение также увеличение кранио-каудального и 
лобно-затылочного размеров головки. Происходящее при 
этом натяжение серпа большого мозга приводит к стягива-
нию намета вверх и травме, как серпа, так и намета. [14, 15].

Разрыв палатки захватывает один или два ее листка 
и сопровождается чаще крупным субдуральным крово-
излиянием в области затылочных и височных долей. По 
данным Кудренко А.С., Пенигиной И.З. (2007) частота 

субдурального кровоизлияния (СДК) составляет 27,4–
54,5% от всех внутричерепных кровоизлияний. Ведущей 
причиной СДК является родовая травма черепа, а основ-
ным источником – разрыв намета мозжечка (76,8%). [11]. 
Источником субдурального кровоизлияния служат вены, 
впадающие в верхний сагиттальный и поперечный си-
нусы, сосуды мозжечкового намета. Возможно форми-
рование подострой (клинические симптомы появляются 
через 4–14 дней после травмы) или хронической субду-
ральной гематомы, симптомы которой возникают через 
3 нед или спустя месяц после нее. Тяжесть состояния 
ребенка определяется локализацией, скоростью образо-
вания и обширностью гематомы. При небольших разме-
рах повреждения и медленном темпе нарастания крово-
излияния в области ствола мозга возможно наличие т.н. 
«светлого промежутка», когда в течение нескольких ча-
сов (а при подострой гематоме – нескольких суток) со-
стояние ребенка остается стабильным, создавая мнимую 
видимость благополучия. Особенностью данной родовой 
травмы является сложность прижизненной диагностики. 
В настоящее время разрывы мозжечкового намета диа-
гностируются в основном патологоанатомами. Заподоз-
рить данную родовую травму можно при наличии соот-
ветствующей клинической картины: прогрессирующее 
снижение АД, нарушение дыхания по «центральному 
типу», тахикардия, затем брадиаритмия, постгеморраги-
ческая анемия, вторично возникающие нарушения КОС. 
КТ позволяет выявлять только обширные гематомы в за-
дней черепной ямке, МРТ – наиболее информативна для 
обнаружения незначительных по объёму гематом при 
подостром течении. Люмбальная пункция не показана 
ввиду высокого риска вклинения миндалин мозжечка и 
ствола головного мозга в большое затылочное отверс-
тие. [16]. При проведении НСГ плохо визуализируется 
основание мозга, однако может наблюдаться деформация 
IV желудочка, иногда определяются зоны повышенной 
эхогенности в области структур задней черепной ямки, 
тромбы в большой цистерне мозга. При полных разры-
вах намета мозжечка терапия не эффективна и дети по-
гибают в результате компрессии ствола мозга, его отека, 
набухания, возникающих как результат затруднений от-
тока ликвора. При подостром течении патологического 
процесса и медленном прогрессировании стволовых 
симптомов возможно оперативное вмешательство с це-
лью эвакуации гематомы. В этих случаях исход зависит 
от быстроты и точности установления диагноза. [16, 17].

Список сокращений:
АСА – arteria cerebri anterior (передняя мозговая артерия)
СРАР – continuous positive airway pressure (постоянное по-

ложительное давление в дыхательных путях)
FiO2 – фракция кислорода во вдыхаемом воздухе
PIP – peak inspiratory pressure (пиковое давление на вдохе)
PEEP – positive end expiratory pressure (положительное дав-

ление в конце выдоха)
АД – артериальное давление
БЛД – бронхолегочная дисплазия
ВИВЛ – вспомогательная искусственная вентиляция легких
ГИЭ – гипоксически – ишемическая энцефалопатия
ДВС – диссеминированное внутрисосудистое свертывание
ДН – дыхательная недостаточность
ДЦП – детский церебральный паралич

ИВЛ – искусственная вентиляция легких
КТ – компьютерная томография
КЩС – кислотно-щелочное состояние
МКБ – международная классификация болезней
МРТ – магнитно-резонансная томография
ОАИТН – отделение анестезиологии и интенсивной тера-

пии новорожденных
ОАК – общий анализ крови
ОПН – острая почечная недостаточность
ОРДС – острый респираторный дистресс синдром
ОЦК – объем циркулирующей крови
ОШКГ – оценка по шкале ком Глазго
СДГ – субдуральная гематома
СДК – субдуральное кровоизлияние.
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В качестве иллюстрации подострого течения субду-
ральной гематомы вследствие надрыва намета мозжечка 
приводим клинический случай из собственной практики. 

Из анамнеза известно, что у матери К., 27 лет, насто-
ящая вторая беременность протекала на фоне сопутс-
твующей экстрагенитальной патологии: мочекаменная 
болезнь и гидронефроз правой почки, нейроциркулятор-
ная дистония по смешанному типу. Первая беременность 
закончилась рождением здорового ребенка. Ребенок К., 
мальчик, родился от вторых быстрых родов (1-й пери-
од 4 ч 15 мин, 2-й – 15мин) в сроке гестации 39 недель, 
в головном предлежании, с оценкой по шкале Апгар 
8/9 баллов. Околоплодные воды прозрачные, состояние 
при рождении описано как удовлетворительное. Масса 
ребенка – 3470 г, рост – 53 см, окружность головки – 
33 см, окружность груди – 34 см. Был приложен к груди в 
родильном зале, неврологический и соматический статус 
без особенностей. Четыре часа находился на совместном 
пребывании с матерью, в течение которых наблюдался 
«светлый» промежуток с последующим ухудшением. Са-
мостоятельное дыхание стало неэффективным, отмеча-
лось втяжение межреберных промежутков и мечевидно-
го отростка, дыхательная аритмия и учащение дыхания. 
Развился респираторный дистресс-синдром, дыхатель-
ная недостаточность 2 степени, наросла зависимость от 
кислорода. На этапе родильного дома проводилась СРАР 
через назальные канюли 100% кислородом, сатурация 
при этом составляла 90%. Появилась патологическая не-
врологическая симптоматика в виде синдрома гиперво-
збудимости и судорожного синдрома, обращали на себя 
внимание появление «мозгового» монотонного крика, 
значительное повышение мышечного тонуса.

К новорожденному в родильный дом была вызвана 
выездная реанимационно-консультативная бригада, ко-
торой ребенок К. был доставлен в ОАИТН областной 
детской клинической больницы г. Днепропетровска. При 
поступлении состояние расценивалось как крайне тя-
желое за счет неврологического дефицита, выраженных 
симптомов сердечно-сосудистой и дыхательной недоста-
точности 3 степени, с зависимостью от «жестких» пара-
метров ИВЛ 100% кислородом, системной гипотензией и 
гипоперфузией. При осмотре кожные покровы розовые, 
сухие, тургор снижен, пульс на периферии значительно 
сниженного наполнения и напряжения, умеренная ги-
потермия – температура тела 35,6 °С, ЧСС – 119/мин., 
АД 63/41 (45) мм рт. ст. Выявлены признаки перено-
шенности и натальной травмы: кефалогематома справа, 
синюшность и петехии головы и лица. Данные невро-
логического статуса: повышенная нервно-рефлекторная 
возбудимость, гиперестезия, судорожные эквиваленты в 
виде тонической девиации глаз, «велосипедных» движе-
ний. ОШКГ 9 баллов, Sarnat 3 ст., зрачки узкие, фоторе-
акция сохранена. Аускультативно: ослабленное дыхание 
проводится симметрично, бронхофония, декстракардия, 
тоны сердца глухие. У ребенка наблюдалось незначи-
тельное вздутие живота, по желудочному зонду про-
жилки свежей крови. При лабораторном обследовании: 
КЩС – декомпенсированный метаболический ацидоз 
(pH 7.2, BE -10,7, PO2 154 мм рт. ст., PCO2 37 мм рт. ст.), 
ОАК – лейкоцитоз с нейтрофилезом (Hb 163г/л, Ht 0,40, 
эритроциты 4,1 Т/л, тромбоциты 239 Г/л, лейкоциты 
18,2 Г/л, палочкоядерные 15%, сегментоядерные 69%, 

лимфоциты 10%, моноциты 6%), глюкоза 3,2 ммоль/л, 
электролиты в норме, С-реактивный белок – отрицатель-
ный. На нейросонограмме двухсторонний перивентрику-
лярный отек, боковые желудочки щелевидные, кровоток 
в АСА резко снижен. При ЭхоКГ – декстракардия, резкое 
снижение наполнения камер. Диагноз при госпитализа-
ции трактовался как: ОРДС. ДН 3 ст. Гиповолемический 
шок. ГИЭ. Натальная травма: кефалогематома справа. 
Переношенность.

В течение первых суток состояние ребенка оставалось 
крайне тяжелым, обусловленным тяжелыми респиратор-
ными и гемодинамическими нарушениями, развившейся 
персистирующей легочной гипертензией новорожденных, 
подтвержденной на ЭхоКГ (умеренная дилатация правых 
камер сердца, право-левое шунтирование крови через ОАП 
диаметром 3,5 мм). Также у ребенка наблюдалась стойкая 
гипоксемия, рефрактерная к оксигенотерапии, цианоз, та-
хипное с участием вспомогательной мускулатуры. Выра-
женная зависимость от 100% кислорода, жестких парамет-
ров вентиляции. Начато проведение пассивной лечебной 
гипотермии, медикаментозная седация диприваном 10 мг/
мл – 5мг/кг × ч с нагрузочной дозой. Осуществлялась кор-
рекция ОЦК (венофундин 60 мл в/в за 60 мин), центральная 
гемодинамика поддерживалась высокими дозами инотроп-
ных препаратов: добутамин 0,5% – 15 мкг/кг/мин., дофа-
мин 4% – 7,5 мгк/кг/мин.

В течение первых двенадцати дней жизни наблюда-
лась положительная динамика, которая позволила снять 
ребенка с респираторной поддержки, прекратить введе-
ние инотропных препаратов, обеспечить энтеральное 
питание. Однако на протяжении всего времени сохраня-
лась зависимость от дотации кислорода в кувез. Профи-
лактика БЛД проводилась путем планового назначения 
диуретиков, ограничения объема вводимой жидкости, 
ингаляций с бронходилятаторами и гормонами, дре-
нажных положений. [18–20]. Несмотря на проводимое 
лечение, на фоне гиповентиляции и низкой двигательно-
рефлекторной активности отмечались явления ателекта-
за верхней доли правого легкого, разрешившегося после 
соответствующей консервативной терапии.

Начиная с 17 суток, у ребенка наблюдалось про-
грессирующее ухудшение состояния, нарастание ды-
хательной и сердечно-сосудистой недостаточности, 
формирование персистирующей легочной гипертензии 
с реканализацией артериального протока и развитием 
«легочного сердца». Проводилось комплексное лечение, 
включающее в себя терапию силденафилом с целью сни-
жения легочного сосудистого сопротивления и перегруз-
ки правого желудочка. [19]. Возникла необходимость 
повторной интубации и перевода на ИВЛ. Несмотря на 
проводимую респираторную поддержку, нарастала зави-
симость от фракции кислорода и параметров вентиляции 
вследствие развития пневмофиброза. С учетом анамнес-
тических данных, потребности длительного пребывания 
на ИВЛ в жестких параметрах, характерных изменений 
на рентгенограммах (диффузный гипопневматоз верхней 
доли правого легкого, усиление сосудистого рисунка), 
сохраняющейся зависимости от дополнительной ок-
сигенации, на 22 сутки жизни был выставлен диагноз: 
Бронхолегочная дисплазия, стадия фибропролиферации.
ДН 3 ст. [18]. Впоследствии присоединилась вентилятор-
ассоциированная пневмония.
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Наблюдались нарушения со стороны нервной систе-
мы – сохранялись эпизоды гипервозбудимости с десату-
рациями, несмотря на проводимую плановую седацию.

На фоне экстремально жестких параметров вентиляции 
100% кислородом нарастала зависимость от инотропов и 
вазопрессоров. Прогрессировала застойная сердечная не-
достаточность по правожелудочковому типу с исходом в 
легочное сердце, в связи с чем проводилась терапия дигок-
сином. Нарастали явления полиорганной недостаточнос-
ти в виде олигурической стадии ОПН, пареза кишечника, 
ДВС синдрома в стадии гиперкоагуляции, отека мозга.

На 31 сутки жизни была зафиксирована асистолия, 
реанимационные мероприятия эффекта не дали.

Заключительный клинический диагноз: 
Основной. Бронхолегочная дисплазия. Стадия 

фибропролиферации.

Рис. 1. Разрез ткани легкого
Макропрепарат: Оба легких плотной консистенции, синюшно-крас-

ного цвета с мелкими багровыми участками диаметром до 0,5 см, возвы-
шающимися над поверхностью. Поверхность разреза синюшно-красно-
го цвета с багровыми пятнами диаметром до 0,5–0,6 см, зернистая. Над 
поверхностью разреза в виде «гусиных перьев» возвышаются структуры 
бронхиального дерева и сосудистого русла, белесовато-серого цвета.

Патогистологическое исследование ткани легких: очаги дисте-
лектаза чередуются с очагами эмфизематоза, мелкоочаговая десква-
мация эпителия альвеол и бронхов. Выраженные дистрофические 
изменения эпителия с очаговым некрозом слизистой бронхиального 
дерева. Отмечена гиперплазия и фиброз стенок сосудов, периваскуляр-
ный и перибронхиальный фиброз. Просвет альвеол оптически пуст, 
в единичных альвеолах – скопления эритроцитов. Межальвеолярные 
перегородки и перибронхиальная ткань утолщены за счет выраженно-
го периваскулярного и перибронхиального фиброза, лимфо-лейкоци-
тарной инфильтрации. Разрастания волокнистой ткани между долька-
ми легких и между альвеолами, полнокровие капилляров. Венозные 
сосуды резко эктазированы с утолщенной стенкой за счет замещения 
мышечного слоя фиброзной тканью. Артерии с утолщенной стенкой 
за счет мышечной гипертрофии с очаговым фиброзом. В плевре отек, 
экстравазаты, инфильтрация сегментоядерными лейкоцитами

Конкурирующий. ОРДС. Персистирующая легочная 
гипертензия новорожденных с формированием легочно-
го сердца. ОАП. ООО. Вторичный ДМПП.

Сочетанный. Родовая травма: кефалогематома спра-
ва. ГИЭ, тяжелая степень.

Осложнение. Двусторонняя вентилятор-ассоции-
рованная пневмония. ДН 3 ст. СПОН: почечно-пече-
ночная недостаточность. Асцит. Отек головного мозга. 
Олигурия.

Однако, при проведении патологоанатомического 
исследования у ребенка, помимо подтвердившегося 
пневмофиброза (рис. 1) и сформированного легочного 
сердца, были выявлены данные, позволившие выста-
вить диагноз родовой травмы с надрывом намета моз-
жечка и образованием массивной субтенториальной 
гематомы (рис. 2).

Рис. 2. Вид задней черепной ямки и намета мозжечка. 
Стрелкой указано место надрыва мозжечкового намета.
Макропрепарат: Верхний листок намета мозжечка цел, имеет 

множественные линейные натяжения. При рассечении намета мозжеч-
ка и извлечении мозжечка твёрдая мозговая оболочка задней черепной 
ямки (включая нижний листок намета мозжечка) покрыта плоскостны-
ми эластичными свёртками крови, плотно фиксированными в области 
sinus sygmoideus слева. В этом месте имеется несквозной линейный 
надрыв нижнего листка намета мозжечка длиной 0,4 см с неровными 
краями.

Патогистологическое исследование ткани головного мозга. В 
просвете вены sinus sygmoideus смешанный тромб. Гематома задней 
черепной ямки имеет слоистое строение (подтверждающее давность 
кровоизлияния): в центре представлена гемолизированными эритро-
цитами с массивной примесью сегментоядерных лейкоцитов, фибрина 
по всей толще; эксцентричнее расположены гемолизированные эрит-
роциты с примесью фибрина и лейкоцитами по краю. Наружный слой 
представлен гемолизированними и «свежими» эритроцитами.
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На основании макро- и микроскопических данных 
при патологоанатомическом исследовании был выстав-
лен диагноз:

Основной. Родовая травма: левосторонний надрыв ниж-
него листка намёта мозжечка в области sinus sygmoideus, с 
формированием гематомы в субдуральном пространстве 
задней черепной ямки, ишемические некрозы головного 
мозга, кефалогематома теменной области справа.

Конкурирующий. Бронхолегочная дисплазия.
Осложнение. Двусторонняя экссудативно-геморра-

гическая пневм ония. Открытый артериальный проток. 
Акцидентальная трансформация тимуса 4 степени. Аде-
номатоз коры надпочечников. Венозное полнокровие и 
паренхиматозная дистрофия внутренних органов. Отек 
головного мозга.

Таким образом, у ребенка К. основным заболеванием 
на основании анамнеза, клинических данных и результа-
тов патологоанатомического исследования следует счи-
тать родовую травму – надрыв намета мозжечка. Так как 
имел место не полный разрыв, а именно надрыв, то вы-
явленная субдуральная гематома формировалась посте-
пенно, вследствие длительно продолжающегося крово-
течения, что подтверждается ее «слоистой» структурой. 
Сразу не произошло массивного кровотечения, вероятно, 
поэтому отсутствовали нейросонографические призна-
ки СДГ. Особенностью течения заболевания в данном 
случае явилось то, что это был надрыв такого размера, 
который не позволил окончательно прекратиться крово-
течению, но не настолько большой, чтобы клиническая 
картина была манифестной. Несмотря на явные призна-
ки родовой травмы (кефалогематома, «синюшность» и 
петехии головы и лица), не был выставлен своевременно 
диагноз родовой травмы из-за сложности диагностики 
данной патологии. 

Травма привела к развитию острого респираторного 
дисресс-синдрома с синдромом персистирующей легоч-
ной гипертензии, и впоследствии к формированию БЛД. 
Непосредственной причиной смерти ребенка К. стала 
прогрессирующая сердечно-сосудистая и дыхательная 
недостаточность, возникшая вследствие сдавления жиз-
ненно важных центров ствола мозга субдуральной гема-
томой и дислокации мозговых структур. 
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Резюме.
В настоящей статье рассматривается проблема сердечно-сосудистых заболеваний у пациентов с ревматоидным 

артритом. Проведен анализ множества статей и работ различных авторов по данной тематике. Освещена роль вос-
палительного процесса, в том числе иммунного в генезе сердечно-сосудистых заболеваний. Проанализированы осо-
бенности атеросклеротического процесса, АГ, структурных изменений сердца, а также субклинические маркеры 
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В настоящее время ревматические болезни (РБ) ха-
рактеризуются широкой распространенностью, высоки-
ми показателями ежегодной первичной заболеваемос-
ти, поражением населения всех возрастных категорий, 
и включают в себя более 100 нозологических форм. 
Анализ динамики первичной и общей заболеваемости 
популяции указывает на постоянное увеличение числа 
больных с диагностированным диагнозом РБ. По дан-
ным государственной статистики, за период с 1990 г. по 
2000 г. число зарегистрированных больных с РБ выросло 
с 8,6 млн до 12,7 млн. и на 50% увеличился относитель-
ный показатель заболеваемости (распространенности): с 
5820 до 8600 на 100000 населения [1].

Эпидемиологические исследования указывают на 
значимое сокращение ожидаемой продолжительности 
жизни у больных широким спектром РБ, в числе кото-
рых следует отметить диффузные заболевания соедини-
тельной ткани, ревматоидный артрит, спондилоартриты, 
в сравнении с популяционным уровнем. В основе па-
тогенеза большинства форм РБ лежит опосредованный 
иммунологическими механизмами хронический воспа-
лительный процесс, приводящий к морфологическим 
изменениям в пораженных органах и тканях (органах-
мишенях). Хотя спектр поражаемых органов-мишеней 
является уникальным для конкретных нозологических 
форм, в последнее десятилетие обращено внимание ис-
следователей на некоторые общие закономерности, при-
сущие различным вариантам РБ. Следует отметить, что 
РБ как таковые редко служат причиной смерти, ведущая 
роль в танатогенезе больных воспалительными ревма-
тическими заболеваниями принадлежит заболеваниям 
сердечно-сосудистой системы. Проведенные исследова-
ния указывают на значимое повышение встречаемости 
таких маркеров сердечно-сосудистого ремоделирования, 
как повышение жесткости сосудистой стенки и суб-
клинический атеросклероз (по данным ультразвуково-
го исследования сонных артерий) у больных многими 
воспалительными ревматическими заболеваниями (рев-
матоидный артрит, системная красная волчанка, болезнь 
Бехтерева и др.) в сравнении с популяционным уровнем.

Высказываются гипотезы о ведущей роли воспали-
тельного процесса в патогенезе поражения эндотелия и 
развития эндотелиальной дисфункции (ЭД) у больных 
РБ. Предполагается, что ЭД является первым звеном в 
структуре поражения сердечно-сосудистого континуума, 
и способствует дальнейшему ремоделированию стенок 
крупных артерий. В качестве основных медиаторов по-
ражения сосудистой стенки рассматриваются провос-
палительные цитокины, аутоантитела, оксидативный 
стресс, также не исключено негативное влияние некото-
рых применяемых в ревматологии препаратов, в первую 
очередь глюкокортикоидных гормонов. Вышесказанное 
позволяет считать поражение сердечно-сосудистой сис-
темы одним из универсальных системных проявлений 
воспалительных РБ [2].

Одним из наиболее распространенных РБ является 
ревматоидный артрит (РА), который встречается с часто-
той 0,5–5% в различных популяциях. РА характеризуется 
как системное аутоиммунное заболевание, при котором 
воспалительный процесс поражает в основном перифе-
рические суставы с развитием эрозивно-деструктивных 

изменений. Наряду с этим, в структуре РА наблюдается 
широкий спектр системных проявлений заболевания, на-
иболее охарактеризованными среди которых являются 
ревматоидные узелки, ревматоидный васкулит, нейропа-
тия, специфическое поражение глаз и легких, и также не-
которые другие. Использование современных эффектив-
ных средств базисной терапии РА привело к продлению 
и улучшению качества жизни этих пациентов, однако на 
первый план стали выходить проблемы лечения сопутс-
твующих заболеваний.

Лидирующую позицию среди непосредственных 
причин преждевременной смерти при РА занимают сер-
дечно-сосудистые заболевания (ССЗ), обусловленные 
ускоренным развитием атеросклероза: инфаркт мио-
карда, острая сердечно-сосудистая недостаточность, 
декомпенсация хронической сердечной недостаточнос-
ти, ишемический или геморрагический инсульты [3, 4]. 
Данные метаанализа 17 проспективных исследований 
(n = 92 000 пациентов) свидетельствуют о повышении 
уровня сердечно-сосудистой летальности при РА на 60% 
по сравнению с общей популяцией, причем за последние 
50 лет не наблюдается тенденции к ее снижению [5].

В развитии атеросклеротического поражения сосудов 
и его осложнений важная роль принадлежит традицион-
ным факторам риска [6, 7], прежде всего дислипидемии, 
которая встречается у 84% пациентов с РА [8, 9]. Однако, 
после исключения всех традиционных факторов риска, 
вероятность развития атеротромбоза при РА остается 
высокой, что дает основание предположить ведущую 
роль факторов, обусловленных самим заболеванием и 
принимающих участие в развитии и прогрессировании 
атеросклеротического поражения сосудов. К числу не-
традиционных факторов риска относят воспалительный 
процесс и его маркеры. Полагают, что ведущим меха-
низмом реализации негативного влияния воспаления на 
кардиоваскулярную систему является эндотелиальная 
дисфункция. В генезе ЭД при ревматоидном артрите 
основную роль играет иммунное воспаление, возника-
ющее вследствие выработки провоспалительных цито-
кинов и аутоантител. Отмечена взаимосвязь между ДЭ 
и степенью активности воспалительного процесса при 
РА. По некоторым данным отмечается корреляция меж-
ду степенью нарушения функции эндотелия и длитель-
ностью заболевания РА [10,11]. Длительность заболева-
ния менее 5 лет в группе больных РА, вне зависимости 
от активности и стадии процесса, приводит к снижению 
эндотелий-зависимой вазодилатации (ЭЗВД) у 4% боль-
ных [10]. Дисфункция эндотелия выявляется как у паци-
ентов с длительно текущим РА, так и в ранний период 
болезни, в отсутствие классических кардиоваскулярных 
факторов риска [12–14].

Исследователи из Южно-Африканской Республики 
в результате работы по изучению эндотелиальной дис-
функции и атеросклероза у больных РА обнаружили, что 
биомаркеры ДЭ (молекулы адгезии VCAM-1, ICAM-1 и 
ELAM-1) были выше у 74 больных РА, чем у 80 здоро-
вых лиц. [15].

В последнее время в качестве интегрального показа-
теля для оценки сердечно-сосудистого риска у больных 
РА рассматривается жесткость артериальной стенки [16], 
одним из методов оценки которой является определение 
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скорости распространения пульсовой волны (СРПВ). 
Оценка жесткости сосудов, особенно путем определения 
скорости распространения пульсовой волны каротидно-
феморальным методом («золотой стандарт»), позволяет 
диагностировать поражение артерий на доклинической 
стадии, выявить группы людей с высоким сердечно-со-
судистым риском. При снижении упруго-эластических 
свойств магистральных артерий, а это происходит в стар-
ших возрастных группах, при артериальной гипертензии 
(АГ), сахарном диабете, нарушается их демпфирующая 
функция, увеличивается СРПВ. Нарушение демпфирую-
щей функции аорты приводит к увеличению централь-
ного систолического артериального давления (САД) и 
снижению диастолического артериального давления 
(ДАД), увеличивается пульсовое давление (ПАД). Кроме 
того, при увеличении СРПВ, отраженные волны возвра-
щаются к устью аорты во время систолы, наслаиваются 
на центральную пульсовую волну, увеличивают (аугмен-
тируют) ПАД и САД, при этом снижается ДАД. Таким 
образом, высокая ригидность магистральных артерий 
различными путями способствует увеличению в аорте 
САД и снижению ДАД. Это приводит к увеличению пов-
реждающего действия пульсовой волны на сосуды мозга, 
сердца, других органов, снижается кровоснабжение мио-
карда, других органов, при этом увеличивается нагрузка 
на миокард, развивается ишемическая болезнь сердца 
(ИБС), сердечная, почечная недостаточность, мозговой 
инсульт. Следовательно, оценка артериальной жест-
кости, центрального давления имеет большое значение 
для выявления лиц высокого сердечно-сосудистого рис-
ка [17–19]. Существуют единичные работы, свидетельс-
твующие о снижении эластических свойств сосудистой 
стенки при РА в отсутствие факторов риска ССЗ [20–22]. 
Увеличение жесткости артериальной стенки наряду с по-
вышенным артериальным давлением (АД) способствует 
росту смертности при РА [23]. В настоящее время воп-
рос о вкладе хронического воспаления при РА в увеличе-
ние жесткости сосудов остается дискутабельным, кроме 
того, требуется дополнительное изучение динамики по-
казателей СРПВ при развитии АГ у больных РА.

Исследователи из Мичиганского университета оцени-
вали влияние классических (Фрамингемских) и неклас-
сических факторов риска кардиоваскулярных заболева-
ний на жесткость сосудистой стенки, а также проявления 
эндотелиальной дисфункции в группе из 50 больных РА 
(критерии ACR 1987 г.). Группа больных РА формирова-
лась по принципу низкой клинико-лабораторной актив-
ности и максимально возможного исключения традици-
онных факторов риска кардиоваскулярной патологии. 
Средняя продолжительность РА – 15 лет. Все больные 
находились на биологической терапии, у 82% использо-
вались ингибиторы ФНО-α. Стандартную базисную те-
рапию (в основном метотрексат) получали 64% больных, 
низкие дозы глюкокортикоидов принимали 54% боль-
ных. Исследовались следующие параметры: жесткость 
сосудистой стенки (Sphygmocor), эндотелиальная дис-
функция (Endo-Pat2000), острофазовые маркеры (СОЭ, 
высокочувствительный С-реактивный белок), аутоанти-
тела (ревматоидный фактор, антитела к циклическому 
цитруллинированному пептиду), липидограмма, уровень 
глюкозы крови, а также содержание инсулина с последу-

ющим определением индекса инсулинорезистентности 
HOMA, содержание IL-17 в плазме крови. По результа-
там исследования, наличие IL-17 было зарегистрировано 
у 33 из 50 больных. Пациенты, позитивные по анти-ССР 
аутоантителам (антитела к циклическому цитруллин-со-
держащему пептиду – новый высокоспецифичный мар-
кер РА), характеризовались достоверно более высокими 
значениями уровней IL-17 в плазме крови (3128,9 пг/мл 
против 1829 пг/мл). Показатели эндотелиальной дис-
функции имели отрицательную связь с уровнем IL-17. 
Также индекс реактивной гиперемии отрицательно был 
связан с аутоиммунными нарушениями и длительным 
воспалительным процессом (СОЭ, уровень ревмато-
идного фактора и лейкоцитов), однако эти взаимосвязи 
не сохранялись при проведении многовариантного ана-
лиза. Пациенты, в сыворотке у которых не определялся 
IL-17, характеризовались достоверно лучшей функцией 
эндотелия. Была выявлена положительная взаимосвязь 
показателей сосудистой жесткости как с традиционными 
сердечно-сосудистыми факторами риска (пол, частота 
сердечных сокращений, систолическое АД), так и с не-
традиционными (IL-17, СОЭ, уровень лейкоцитов).

Артериальная гипертензия является важнейшим мо-
дифицируемым фактором риска сердечно-сосудистых 
заболеваний в общей популяции. Наличие АГ у больных 
РА ассоциируется с увеличением субклинических прояв-
лений атеросклероза сонных артерий и является одним 
из основных независимых предикторов сердечно-сосу-
дистых осложнений [24]. По данным Н.М. Никитиной и 
А.П. Реброва, которые наблюдали 584 больных РА (сред-
ний возраст 51,9 года), АГ страдают 59% пациентов [25]. 
Теми же авторами показано, что при высокой активности 
РА АГ наблюдается достоверно чаще (61,8%), чем у лиц 
с низкой активностью (18%; p<0,01). При РА отмечено 
частое (до 46%) и раннее формирование изолированной 
систолической АГ (ИСАГ) [26,27], наиболее неблагопри-
ятной в плане развития сердечно-сосудистых осложне-
ний. Развитие ИСАГ ассоциируется с наличием высокой 
активности заболевания и системных проявлений [28]. 
Частота встречаемости АГ нарастает также с увеличе-
нием длительности РА. При продолжительности РА до 
5 лет АГ страдают 33% пациентов, более 10 лет – 48% 
больных в возрасте до 60 лет (p < 0,05) [25]. По данным 
другого исследования в области АГ на небольшой вы-
борке пациентов с верифицированным диагнозом РА в 
период наблюдения с 2007 по 2009 гг. установлено, что 
в течение 1 года у 34,6% пациентов с плохо контроли-
руемой активностью РА происходило увеличение АД 
до верхней границы нормы или появление АГ. Частота 
АГ у больных РА коррелировала с возрастом, уровнем 
кардиоваскулярного риска, исходной величиной САД, 
активностью и системными проявлениями РА, что поз-
волило предположить взаимосвязь хронического воспа-
ления с повышением АД и, в дальнейшем, становлением 
АГ у этих пациентов [29]. Сходные данные об особен-
ностях развития АГ при РА получены и другими автора-
ми [30, 31]. Однако исследования в этой области на рос-
сийской популяции пациентов являются единичными.

К возможным причинам повышения АД при РА отно-
сят наличие хронического воспаления и аутоиммунных 
нарушений, составляющих основу патогенеза заболева-
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ния, метаболические нарушения, гиподинамию, генети-
ческие факторы и использование противоревматических 
препаратов с потенциально гипертензивными эффекта-
ми [32].

В последнее время появился ряд исследований, пос-
вященных изучению систолической и диастолической 
функций сердца при ревматоидном артрите [33,34]. Па-
тологические типы ремоделирования левого желудочка 
(ЛЖ) встречаются при РА с АГ в 96,4% случаев. Если 
у классических больных АГ без РА доминирует кон-
центрическая гипертрофия ЛЖ (85%), то у больных РА 
с АГ в равной степени представлены все типы ремоде-
лирования ЛЖ (22,3% – эксцентрическая гипертрофия, 
27,2% – концентрическая гипертрофия, 36,9% – кон-
центрическое ремоделирование левого желудочка). По 
данным ряда работ установлено, что у больных РА с АГ 
структура ремоделирования ЛЖ ближе к структуре боль-
ных с изолированной АГ, при этом ремоделирование ЛЖ 
по типу эксцентрической гипертрофии у них ассоции-
ровано с ранним дебютом РА, а формирование концен-
трической гипертрофии ЛЖ больше зависит от характе-
ристик АГ [35]. Для сочетания РА с АГ не характерны 
выраженные нарушения систолической функции ЛЖ и 
диастолическая дисфункция (ДД), но в 70% выявляется 
умеренная ДД ЛЖ. Скрытая ДД ЛЖ, определяемая при 
стресс–ЭХОКГ, встречается у больных РА с АГ в 24%,
а ДД 1 типа – в 46%. [36]. Однако до настоящего време-
ни остаются предметом дискуссий вопросы, касающиеся 
особенностей структурно-функциональной перестройки 
левых камер сердца при РА, в том числе при серопози-
тивном и серонегативном вариантах заболевания, прак-
тически не изучены вопросы частоты формирования 
различных типов ремоделирования левого желудочка у 
пациентов с РА. Вместе с тем, изучение этих аспектов 
имеет научный и практический интерес, так как позво-
ляет разработать рекомендации, направленные на улуч-
шение ранней диагностики вовлечения в патологический 
процесс сердца у пациентов с РА и предупреждения раз-
вития возможных осложнений.

Таким образом, несмотря на обилие фактического 
материала, некоторые вопросы до настоящего времени 
далеки от разрешения. Остается мало изученной взаимо-
связь между нарушением функции эндотелия и измене-
ниями внутрисердечной гемодинамики. Работы по оцен-
ке жесткости сосудистой стенки магистральных артерий 
при РА остаются единичными, особенно среди российс-
кой популяции больных РА.

При обсуждении возможных механизмов развития 
ИБС у больных РА, особое внимание уделено воспале-
нию как ключевому звену в формировании атеросклеро-
тической бляшки. Морфологические исследования ате-
росклеротической бляшки обнаруживают аккумуляцию 
активированных макрофагов, лимфоцитов (преимущест-
венно T-клеток), увеличение выработки провоспалитель-
ных цитокинов круга Th1 (Т-хелперы 1 типа), а также 
ростовых факторов [37]. Имеются данные о повышении 
сывороточных уровней IL-6, ФНО-α у и СРБ у больных 
атеросклерозом. Также была показана взаимосвязь меж-
ду повышением уровня воспалительных цитокинов IL-6, 
IL-7, IL-8, IL-18 и риском развития инфаркта миокарда и 
инсульта в общей популяции.

Уровень провоспалительных цитокинов, прежде 
всего ФНО-α и IL-6 у больных РА существенно повы-
шен, и имеющиеся данные указывают на их независи-
мый вклад в патогенез кардиоваскулярной патологии 
при РА, независимо от традиционных (Фрамингемских) 
факторов риска [38]. Однако остается неясным, являют-
ся ли вышеуказанные цитокины непосредственной при-
чиной возникновения сосудистой дисфункции при РА.
В последние годы внимание исследователей привлечено 
к участию IL-17 в качестве потенциального ключевого 
медиатора при многих аутоиммунных заболеваниях, и, в 
том числе при РА [39]. Относительно роли данного цито-
кина в патогенезе ССЗ у больных РА известно немногое, 
однако имеющиеся экспериментальные и клинические 
работы указывают на значимую роль IL-17 в патогенезе 
кардиоваскулярной патологии.

На экспериментальных моделях миокардиального 
фиброза (крысы Wistar введение изопротеренола) и ате-
росклероза (LDL-R нокаутированные мыши) было про-
демонстрировано участие данного цитокина в патогенезе 
катехоламининдуцированного фиброза миокарда, и его 
проатерогенные эффекты, а также терапевтические эф-
фекты блокады данного медиатора [40]. Учеными из Ки-
тая было обнаружено значимое повышение содержания 
IL-17 в группе пациентов с острым коронарным синдро-
мом [41]. Очень важными представляются данные груп-
пы исследователей из Гейдельберского университета, 
которые оценивали морфологию атеросклеротических 
бляшек, экспрессию иРНК провоспалительных цитоки-
нов (IL-17A, IL-6, IL-22, IL-23 и других), а также оцени-
вали клетки – источники провоспалительных цитокинов 
с помощью иммуногистохимии в морфологическом суб-
страте (бляшки), полученном при проведении операции 
эндартерэктомии каротидных артерий, проведенной 79 
больным. Проводилось сопоставление морфологических 
находок и тяжестью клинической картины заболевания 
(инсульт, транзиторная ишемическая атака, дисцирку-
ляторная энцефалопатия). Было отмечено присутствие 
IL-17A в ткани бляшки, в качестве клеток-продуцентов 
были идентифицированы Т-клетки, макрофаги, В-клетки 
и плазматические клетки, причем степень экспрессии IL-
17A была значимо ассоциирована с тяжестью клиничес-
ких проявлений заболевания. Также экспрессия IL-17A 
значимо ассоциировалась с признаками повреждения 
(разрыва) бляшки [42].

Наряду с провоспалительными цитокинами важная 
роль может также принадлежать аутоантителам. Когор-
тное исследование, проведенное канадскими учеными в 
группе лиц, не страдавших РБ, позволило выявить роль 
антинуклеарных антител и ревматоидного фактора (РФ) 
как независимых предикторов кардиоваскулярного риска 
при динамическом наблюдении за больными [43]. В свя-
зи с этим оценка влияния присутствия и спектра аутоан-
тител у больных различными РБ на характер кардиовас-
кулярной патологии представляет несомненный интерес.

Помимо воспаления, известны и другие факторы рис-
ка, связанные с РА, которые могут играть роль в развитии 
атеросклероза и сосудистых тромбозов. К ним относятся, 
прежде всего, неблагоприятные кардиоваскулярные эф-
фекты некоторых традиционно применяемых в лечении 
РА препаратов. Так, было показано, что назначение ЦОГ-2 
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(циклооксигеназа 2) селективных нестероидных проти-
вовоспалительных препаратов (НПВП) было связано с 
высоким риском острого инфаркта миокарда в течение 
первого месяца применения [44]. Терапия метотрексатом, 
приводящая к развитию гипергомоцистеинемии (фактор 
риска ускоренного атеросклероза), привела к снижению 
сердечно-сосудистой смертности среди пациентов с РА, 
вероятно, за счет контроля активности иммунного вос-
паления. Группой американских исследователей был 
выполнен систематический обзор и мета-анализ иссле-
дований, оценивающих влияние метотрексата на частоту 
кардиоваскулярных осложнений (возникновение ИБС, 
инфаркта миокарда, острого нарушения мозгового кро-
вообращения, внезапная коронарная смерть) у больных 
РБ, получавших терапию в течение, по крайней мере, 
3 месяцев [45]. Всего было проанализированы данные 
66334 пациентов, у которых за период наблюдения отме-
чено 6235 кардиоваскулярных событий. Авторами было 
отмечено снижение сердечно-сосудистого риска на 21% 
(0.73 vs 0.87), при этом риск острого инфаркта миокарда 
снизился на 19%. Отмечено более выраженное снижение 
риска в подгруппах больных наиболее тяжелыми вариан-
тами артропатий.

Длительное лечение кортикостероидами, усугубляю-
щее многочисленные сердечно-сосдистые факторы рис-
ка (АГ, гиперхолестеринемия, гипертриглицеридемия 
и нарушение толерантности к глюкозе), в действитель-
ности оказывает протективный эффект в отношении раз-
вития сердечно-сосудистых заболеваний, как результат 
уменьшения воспалительного процесса. Ретроспектив-
ное когортное исследование, оценившее факторы риска 
кардиоваскулярных событий в группе из 211 больных 
РА, наблюдаемых в течение 25 лет, позволило шведским 
авторам выявить снижение частоты сердечно-сосудис-
тых событий под влиянием глюкокортикоидной терапии 
продолжительностью более 1 года [46].

Воспаление, атеросклероз и система коагуляции/
фибринолиза имеют много общих характеристик, в том 
числе участие провоспалительных цитокинов, таких 
как ФНО-α и интерлейкина-6 (ИЛ-6). В настоящее вре-
мя многие авторы пытаются оценить влияние ФНО-α на 
развитие атеросклероза у больных РА. Эксперименталь-
ные исследования на мышах показывают антитромботи-
ческое действие ФНО–α, однако у людей было представ-
лено противоположное доказательство: инфузия ФНО-α 
у добровольцев была связана со значительным повыше-
нием маркеров активации коагуляции, что указывает на 
протромботический эффект. В последние годы предпри-
нимаются попытки оценить влияние антицитокиновой 
терапии, прежде всего ингибиторов ФНО-α на кардио-
васкулярные риски у больных РА. Большинство исследо-
вателей сообщает о снижении на фоне такой терапии по-
казателей жесткости сосудистой стенки и нормализации 
функции эндотелия. Так, независимыми группами ис-
следователей отмечено снижение жесткости сосудистой 
стенки, оцениваемой по динамике скорости распростра-
нения пульсовой волны на фоне терапии этанерцептом и 
инфликсимабом больных РА и спондилоартритами [47–48]. 
Другие исследования продемонстрировали благоприят-
ные эффекты ФНО-ингибиторов на функцию эндотелия, 
инсулинорезистентность, липидный профиль, и систему 

коагуляции у больных РА, что свидетельствует о сокра-
щении риска тромбоза. Все эти наблюдения показывают, 
что блокада ФНО-α, снижение воспаления и активация 
свертывания, потенциально может привести к снижению 
сердечно-сосудистого риска. [49–50]. Однако существу-
ют исследования, отрицающие факт снижения сердеч-
но-сосудистой смертности на фоне приема блокаторов 
ФНО-α. Так, попытки оценить влияние ингибиторов 
ФНО-α на выживаемость и кардиоваскулярные исходы 
РА были предприняты исследователями на материале 
когорты, состоящей из 20811 больных, наблюдаемых на 
протяжении 7 лет [51]. Авторами показано отсутствие 
влияния данной группы препаратов на композитную ко-
нечную точку (определяемую как возникновение ИБС, 
застойной сердечной недостаточности, атеросклероти-
ческого поражения периферических артерий, острого 
нарушения мозгового кровообращения, внезапной смер-
ти). Оценка рисков изолированно для каждого из исходов 
показала снижение частоты возникновения церебровас-
кулярной патологии (отношение шансов 0,83 (довери-
тельный интервал 0,7-0,98)). Но за последние 10 лет кар-
диоваскулярная смертность значимо не снизилась, и этот 
факт позволяет считать, что ФНО-α не является ведущим 
медиатором.

Таким образом, можно предполагать, что оценка ха-
рактера изменений сосудистого русла при РА, как уни-
версальной «модели» хронического воспаления, может 
способствовать выявлению предикторов неблагоприят-
ного течения атеросклероза, в генезе которого, по совре-
менным представлениям, важная роль также принадле-
жит воспалительным механизмам, а также уточнению 
вклада конкретных медиаторов воспаления в механизмы 
атерогенеза.
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Резюме.
Цель. Выявить возрастные и гендерные особенности ХПН на различных стадиях ХПН; определить распростра-

ненность и степень тяжести АГ у больных с различными стадиями ХПН. Материалы и методы. В нефрологичес-
ком отделении ГУ РК «Коми республиканская больница» отобрано методом случайной выборки и обследовано
55 больных с заболеваниями почек, осложненными ХПН 2а-3б стадии по классификации С.И. Рябова (2000 г.)
(24 муж. и 31 жен.). Средний возраст составил 41±9,9 лет (от 28 до 59 лет). Пациенты были разделены на группы по 
полу, стадии ХПН и возрастным подгруппам – до 40 лет и старше 40 лет. Степень снижения функциональной спо-
собности почек и стадию ХПН оценивали с использованием классификации С.И. Рябова (2000 г.). Статистичес-
кую обработку проводили с использованием программы BIOSTAT. Результаты. У больных с ХПН отмечается высо-
кая заболеваемость артериальной гипертензией – до 90%, причем у 2/3 этих больных встречается тяжелая форма АГ
(р < 0,01). Заболеваемость АГ увеличивается с возрастом (р < 0,01); почти все больные ХПН старше 40 лет имеют АГ. Вы-
явлены различия заболеваемости АГ у больных 2а стадией ХПН и больных 2б–3б стадиями: у больных 2б–3б стадий АГ 
встречается чаще (р < 0,05). Отмечается преобладание лиц мужского пола в молодом возрасте и на начальных этапах забо-
левания и значительное уменьшение численности мужчин с возрастом и по мере прогрессирования заболевания. Выводы. 
Полученные данные свидетельствуют о необходимости постоянного диспансерного наблюдения, адекватного контроля 
АГ и активного проведения нефропротективной терапии у больных с ХПН и АГ, прежде всего у мужской части больных.

Ключевые слова: хроническая почечная недостаточность, артериальная гипертензия, кардиоренальный континуум.
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Abstract.
Objective: To identify age-and gender-specifi c CKD at different stages of chronic kidney disease, to determine the prevalence 

and severity of hypertension in patients with different stages of chronic renal failure. Design and methods: In the nephrology 
department of the Komi Republican Hospital randomly selected and examined 55 patients with kidney disease, chronic renal 
failure complicated by 2a-3b according to the classifi cation stage, SI Ryabov (2000) (24 men and 31 women).The average age 
was 41 ± 9,9 years (28 to 59 years).Patients were divided into groups by gender, stage of CKD and age sub-groups – up to 
40 years and over 40 years.The degree of reduction of functional ability of the kidneys and the stage of chronic renal failure was 
assessed using the classifi cation of SI Ryabov (2000).Statistical processing was performed using the program BIOSTAT. Results. 
In patients with chronic renal failure have a high incidence of hypertension – up to 90%, with 2 / 3 of these patients found a 
severe form of hypertension (p < 0.01). The incidence of hypertension increases with age (p <0.01), almost all patients with 
chronic renal failure over 40 years of age have hypertension. Differences of morbidity in patients with hypertension stage CRF 
2a and 2b-3b patients stages: in patients with stage 2b-3b hypertension occurs more frequently (p < 0.05). Marked predominance 
of males at a young age and in the early stages of the disease and a signifi cant decrease in the number of men with age and as the 
disease progresses. Conclusions: The fi ndings suggest the need for constant medical check-up, adequate control of hypertension 
and active nefroprotektivnoy of therapy in patients with chronic renal failure and hypertension, especially among male patients.

Key words: chronic renal failure, hypertension, cardiorenal continuum.
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Актуальность

В настоящее время снижение функции почек расце-
нивается как фактор ускоренного развития сердечно-со-
судистых заболеваний [1–3]. Сердечно-сосудистая пато-
логия занимает первое место среди причин смертности 
при ХПН [3, 4, 5]. Многие больные с хроническими за-
болеваниями почек умирают от сердечно-сосудистых за-
болеваний, не доживая до терминальной ХПН, то есть 
срока возникновения потребности в заместительной 
почечной терапии [4, 5]. Ежегодная кардиоваскулярная 
смертность гемодиализных больных многократно пре-
вышает таковую в общей популяции. Так, для больных 
в возрасте от 18 до 24 лет она возрастает в 120–500 раз, 
в возрасте 55–64 лет – в 15 раз [6]. Наиболее важным 
и потенциально корригируемым фактором риска ССЗ 
является артериальная гипертензия (АГ). У пациентов 
с ХПН на всех ее стадиях может наблюдаться сглажен-
ность суточных колебаний АД за счет нарушения физио-
логического ночного снижения АД, что может оказывать 
непосредственное влияние на развитие гипертрофии 
левого желудочка (ЛЖ) [2, 3, 7]. Взаимозависимость па-
тологических процессов сердечно-сосудистой системы и 
почек определяет кардиоренальные взаимоотношения, 
как непрерывную цепь событий, составляющих пороч-
ный круг – кардиоренальный континуум [7, 9, 10]. В то 
же время остаются недостаточно изученными вопросы 
возрастных и гендерных особенностей, распространен-
ность АГ на разных стадиях ХПН.

Материалы и методы: В нефрологическом отделении 
ГУ РК «Коми республиканская больница» отобрано ме-
тодом случайной выборки и обследовано 55 больных с 
заболеваниями почек, осложненными ХПН 2а-3б ста-
дии по классификации С.И. Рябова (2000 г.) (24 муж. 
и 31 жен.). Критериями включения являлись: больные 
с различными заболеваниями почек, имеющие ХПН
2а стадии и выше, в возрасте старше 18 лет, получаю-
щие консервативную и заместительную почечную тера-
пию. Критерии исключения: ХПН 1 стадии, наличие со-
путствующих онкологических заболеваний. Причинами 
ХПН явились: хронический гломерулонефрит – 70,9%, 
врожденные аномалии почек – 3,7%, артериальная ги-
пертензия – 7,3%, диабетическая нефропатия – 7,3%, 
хронический пиелонефрит – 3,7%, системная красная 
волчанка – 3,6%.

Репрезентативность выборки обеспечивалась слу-
чайностью отбора пациентов для обследования. Меди-
ана среднего возраста составила 41 ± 9,9 лет (от 28 до 

59 лет). Пациенты были разделены на группы по полу, 
стадии ХПН и возрастным подгруппам – до 40 лет и 
старше 40 лет. Из случайно отобранных 55 пациентов 
в группе до 40 лет было 16 больных, старше 40 лет – 
39 больных. Имели ХПН 2а стадии – 8 больных, что со-
ставило 14,5% от общего числа больных (из них до 40 
лет – 6, старше 40 лет – 2; 3муж., 5жен.). В группе боль-
ных с ХПН 2б стадии – 14 человек, что составило 25,5%, 
(муж. – 8, жен. – 6; до 40 лет – 1, старше 40 лет – 13 боль-
ных). В группе больных с ХПН 3а стадией оказалось –
5 человек, или 11% (м. 4, ж 1; до 40л. – 1, старше
40 лет – 4). Наибольшая группа больных с ХПН 3б стадии –  
28 больных ( 9 м. и 1 9 ж., до 40лет – 7, старше 40 лет – 21),
из них получающих гемодиализ -27 человек (8 м. и 19 ж.; 
до 40 лет – 6, старше 40 лет – 21).

Степень снижения функциональной способности по-
чек и стадию ХПН оценивали с использованием класси-
фикации С.И. Рябова (2000г.), в связи с допустимостью 
использования в переходный период данной классифика-
ции наряду с классификацией хронической болезни по-
чек (NKF K/DOQI, 2002). Измерение АД и определение 
стадии АГ осуществлялось в соответствии с Националь-
ными клиническими рекомендациями «Диагностика и 
лечение артериальной гипертензии» (2008 г.) [2].

Статистическую обработку проводили с исполь-
зованием программы BIOSTAT. При нормальном рас-
пределении средние значения оценивали как М ± m; 
сравнение двух групп проводилось с использованием 
критерия Стьюдента; сравнение долей оценивалось с 
использованием z-критерия. При отсутствии нормаль-
ного распределения использовались непараметричес-
кие критерии: средние значения оценивались медианой, 
25-м и 75-м процентилями, при сравнении двух величин 
использовались критерий хи-квадрат, точный критерий 
Фишера. Критическое значение справедливости нулевой 
гипотезы принимали равным р < 0,05.

Результаты

Количество больных в подгруппах с распределением 
по полу и возрасту представлено в табл. 1.

Среди больных ХПН в возрасте до 40 лет отмечается 
преобладание мужчин – в 1,7 раз больше, чем женщин; 
наиболее существенное численное преобладание муж-
чин этого возраста на ранних стадиях ХПН – в группе 
больных со 2а–3а стадиями заболевания (в 2 раза боль-
ше, чем женщин). В возрасте старше 40 лет наблюдает-
ся численное преобладание женщин – в 1,8 раз больше, 

Таблица 1
Распределение больных ХПН по полу и возрасту

Стадия ХПН 
(С.И.Рябов, 2000 

г.)

Всего больных с ХПН
Всего
n, (%)

До 40 лет Старше 40 лет
Муж. n (%) Жен. n, (%) Муж. n, (%) Жен. n, (%)

2а, n (%) 8 (14,5%) 3 (50,0%) 3 (50%) 0 2 (100%)
2б, n (%) 14 (25,5%) 1 (100%) 0 7 (53,8%) 6 (46,2%)
3а, n (%) 5 (9,1%) 2 (100%) 0 2 (66,7%) 1 (33,3%)
3б, n (%) 28 (50,9%) 4(57,1%) 3 (42,9%) 5 (23,8%) 16 (76,2%)

Всего, n (%) 55 (100%) 10 (62,5%) 6 (37,5%) 14(35,9%) 25 (64,1%)
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чем мужчин (р < 0,05); особенно это заметно в группе 
больных с терминальной стадией ХПН, где количест-
во женщин больше числа мужчин в 3,2 раза (р = 0,002).
В обеих возрастных группах среди больных со 2а–3а ста-
диями ХПН численность мужчин больше, чем женщин, 
в 1,3 раза.

Большой интерес, на наш взгляд, представляет 
тот факт, что доля мужчин в группе больных с ХПН 
3б стадии старше 40 лет значительно отличается от 
аналогичного показателя в группе больных моложе 
40-летнего возраста (р = 0,046). В группе до 40 лет 
доля больных с ХПН 3б стадии среди мужчин со-
ставляет 40%, среди женщин – 50%. В группе старше 
40 лет доля больных с терминальной ХПН среди муж-
чин составила 35,7%, тогда как среди женщин – 64% 
(рис. 1).

ХПН 3б стадии характеризуется численным превос-
ходством женщин – их в 1,9 раза больше, чем мужчин, 
причем в этой стадии в возрасте до 40 лет мужчин в 
1,3 раза больше, чем женщин, после 40 лет – женщин 
больше, чем мужчин, в 3,2 раза (р < 0,05).

Факт преобладания численности мужчин в 
возрастной подгруппе моложе 40 лет и на бо-
лее ранних стадиях развития ХПН (2а–3а ста-
дии) свидетельствует о более раннем развитии и 
более быстром прогрессировании ХПН до тер-
минальной стадии у лиц мужского пола по срав-
нению с женщинами. Этому, по-видимому, способ-
ствует более высокая распространенность факторов 
риска ХБП среди мужского населения, чем у женщин 
(в том числе более высокая заболеваемость сердеч-
но – сосудистыми заболеваниями, курение).

Преобладание женщин в структуре больных с ХПН 
3б стадии, особенно в возрасте старше 40 лет, может 
быть расценено как косвенное подтверждение факта бо-
лее ранней гибели мужчин с ХПН в более молодом воз-
расте от сердечно-сосудистой и иной патологии.

Обращает внимание высокая распространенность 
артериальной гипертензии у больных с хронической по-
чечной недостаточностью (табл. 2).

АГ выявлена у 92,7% больных. Распространен-
ность артериальной гипертензии в обеих возрастных 
группах среди мужчин на 5,5% выше, чем среди жен-
щин. Особенно заметна разница в группе больных 
моложе 40 лет – АГ развивается у мужчин в 1,4 раза 
чаще, чем у женщин; в старшей возрастной группе 
разница составляет 4,2%. Данный факт подтверждает 
более раннее начало развития сердечно-сосудистых 
заболеваний у мужчин по сравнению с женщинами, 
что, в свою очередь, способствует более быстрому 
прогрессированию у них хронической почечной недо-
статочности.

Отмечается увеличение распространенности АГ у 
больных ХПН с возрастом: так, у больных в возрасте 
до 40 лет АГ зарегистрирована в 81,3% случаев, старше 
40 лет – у 38 больных – 97,4% (р = 0,09). Данный факт 
подтверждает рост распространенности АГ при увели-
чении длительности ХПН (рис. 2).

У больных ХПН чаще встречается АГ тяжелого те-
чения. Так, АГ 2 стадии выявлена у 18 больных (34,7%), 
АГ 3стадии – у 33 больных (65,3%) (р < 0,01).

Выявлено увеличение распространенности АГ у 
больных обоего пола с более тяжелым течением ХПН. 
У больных ХПН 2а ст. выявлена АГ в 62,5% случаев; 

Рис. 1. Распределение больных по группам в зависимости
от возраста и пола

Рис. 2. Распределение больных по стадиям ХПН, возрасту, 
факту наличия артериальной гипертензии

Таблица 2
Распространенность артериальной гипертензии у больных ХПН

Стадия ХПН 
(С.И.Рябов, 2000 

г.)

Доля больных с АГ

Всего n (%) 
До 40 лет, n (%) Старше 40 лет, n (%)

м ж м ж
2а, n (%) 5 (62,5%) 2 (66,7%) 1 (33,3%)  0 2 (100,0%)
2б, n (%) 13 (92,9%) 1 (100,0%)  0 7 (100,0%) 5 (83,3%)
3а, n (%) 5 (100,0%) 2 (100,0%)  0 2 (100,0%) 1 (100,0%)
3б, n (%) 28 (100,0%) 4 (100,0%) 3 (100,0%) 5 (100,0%) 16 (100,0%)

Всего, n (%) 51 (88,8%) 9 (91,7%) 4 (66,7%) 14 (100,0%) 24 (95,8%)
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в возрасте до 40 лет – у 50% больных, старше 40 л. –
у 100% больных. У больных 2б стадии ХПН – АГ выяв-
лена в 92,8% случаев, из них АГ 2 стадии – у 4 больных 
(все старше 40 лет), 3 стадии – у 9 (до 40 лет – 1, после 
40лет – 8). У всех 5 больных 3а стадии ХПН выявлена 
АГ 3 стадии (100%). У больных ХПН 3б ст. АГ выявлена 
в 92,8%, в возрасте до 40 лет – у 71,4% больных, старше 
40 лет – в 100% случаев.

Распространенность АГ у больных ХПН 2а стадии 
меньше, чем у больных ХПН 2б-3б стадии (р < 0,001); 
различия в распространенности АГ между больными 
ХПН 2б, 3а и 3б стадии недостоверны. Данный факт 
подтверждает увеличение распространенности АГ при 
нарастании тяжести ХПН.

Таким образом, у больных с ХПН отмечается высокая 
заболеваемость артериальной гипертензией – до 90%, 
причем у 2/3 этих больных встречается тяжелая форма 
АГ; заболеваемость АГ увеличивается с возрастом и 
по мере нарастания тяжести ХПН, причем значительно 
чаще со 2б стадии ХПН; отмечается преобладание лиц 
мужского пола в молодом возрасте и на начальных эта-
пах заболевания и значительное уменьшение числен-
ности мужчин с возрастом и по мере прогрессирования 
заболевания.

Вывод

Полученные данные свидетельствуют о необходи-
мости постоянного диспансерного наблюдения, адекват-
ного контроля АГ и активного проведения нефропротек-
тивной терапии у больных с ХПН и АГ, прежде всего у 
мужской части больных.
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Резюме.
Целью работы явилось изучение диетической эффективности использования нового специализированного ди-

етического продукта «Мед с ростками пшеницы, зеленым чаем и маточным молочком “Кардио”» при избыточной 
массе тела и ожирении с метаболическим сердечно-сосудистым синдромом. Материалы и методы исследования. 
Объектом исследования в работе был новый специализированный диетический продукт, который изучался на двух 
группах пациентов с избыточной массой тела и ожирением с различными заболеваниями сердечно-сосудистой сис-
темы. Пациенты основной группы находились на стандартной низкокалорийной диете и получали в течении 3 недель 
дополнительно по 4–5 чайных ложек исследуемого диетического продукта в день во время приема пищи (завтрак, 
обед, полдник, ужин) с чаем, кисломолочными и другими напитками. Контрольная группа имела сходных по полу, 
возрасту, основной и сопутствующей патологии и находилась в аналогичных условиях терапевтического и диетичес-
кого лечения с основной группой, но не получала в комплексной диетотерапии исследуемый специализированный 
диетический продукт. Результаты. Результаты клинико-диетических исследований указывают на положительный 
диетический эффект использования нового специализированного продукта в питании пациентов с избыточной мас-
сой тела и ожирением с сопутствующей патологией сердечно-сосудистой системы.Это подтверждалось снижением 
клинической симптоматики, улучшением антропометрических, функциональных и биохимических показателей кро-
ви. Выводы. Результаты исследования дают основание рекомендовать специализированный диетический продукт 
«Мед с ростками пшеницы, зеленым чаем и маточным молочком “Кардио”» для профилактики и лечения лицам с 
избыточной массой тела и ожирением при метаболическом сердечно-сосудистом синдроме в дозе 4–5 чайных ложек 
в день во время приема пищи с различными напитками.

Ключевые слова: избыточная масса тела и ожирение, метаболический синдром, сердечно-сосудистая система, 
диетическая эффективность.
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Abstract.
The aim of this work was to study the dietary effi ciency of the new specialized dietary product «Honey with wheat 

sprouts, green tea and royal jelly “Cardio”», with overweight and obesity with metabolic cardiovascular syndrome.
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Введение

Метаболический синдром (МС), или синдром Х, пред-
ставляет собой симптомокомплекс, который согласно 
определению группы ВОЗ (1998г.) включает сочетание 
висцерально-абдоминального ожирения, гиперхолесте-
ринэмию, инсулинорезистентность, гиперинсулинэмию, 
толерантность к глюкозе (или сахарный диабет II типа), 
артериальную гипертензию [1, 2]. Факторами риска 
развития метаболического синдрома является нерацио-
нальное и несбалансированное питание, гиподинамия, 
курение и алкоголизм, хронический психоэмоциональ-
ный стресс [3–5]. Распространенность метаболического 
синдрома в ближайшие годы может принять характер 
эпидемии. Так, например, по данным ВОЗ (2003), из-
быточную массу тела и ожирение имеет более 1.6 млрд. 
жителей Земли и каждые 10 лет их число возрастает в 
среднем на 10% [6]. В России среди взрослого населения 
избыточная масса тела отмечается у 30% мужчин и 50% 
женщин [7].

Согласно опубликованным данным, у лиц с избы-
точной массой тела риск развития артериальной гипер-
тензии на 50% выше, чем у лиц с нормальной массой 
тела, а риск развития сахарного диабета в 40–60 раз 
выше [8, 9].

В патогенезе метаболического синдрома важное 
значение имеет дефицит микронутриентов и в первую 
очередь витаминов, макро и микроэлементов, полинена-
сыщенных жирных кислот и других биологически актив-
ных веществ в питании современного человека.

В этой связи представляет интерес изучение специ-
ализированных диетических продуктов, обогащенных 
микронутриентами, при метаболическом синдроме.

Целью работы явилось изучение диетической эффек-
тивности использования нового специализированного 
диетического продукта «Мед с ростками пшеницы, зеле-
ным чаем и маточным молочком “Кардио”» при избыточ-
ной массе тела и ожирении с метаболическим сердечно-
сосудистым синдромом.

Материалы и методы исследования

Объектом исследования в работе явился новый спе-
циализированный диетический продукт «Мед с рост-

ками пшеницы, зеленым чаем и маточным молочком 
“Кардио”». В рецептуру этого диетического продукта 
входят мед, проростки пшеницы, экстракт зеленого чая, 
маточное молочко, витамин С и натуральный лимон-
ный ароматизатор. Пчелиный мед (ГОСТ 19792-2001) 
является самым популярным с древнейших времен и до 
наших дней биологически ценным продуктом, обладаю-
щим некоторыми лечебными свойствами. В состав меда 
входят более 70 биологически активных соединений, в 
том числе более 40 макро и микроэлементов, почти все 
витамины и фруктоза, участвующая в регулировании 
нервной деятельности, расширении кровеносных сосу-
дов, улучшении питания сердечной мышцы, улучшению 
диуреза и метаболических процессов в организме. При 
этом витамины в меде обладают большой активностью, 
нежели синтетические, так как их биологическое дейс-
твие зависит от правильного сочетания с минеральными 
солями, играющие в данном случае роль катализаторов 
обменных процессов [10]. В состав исследуемого про-
дукта входит маточное молочко (ГОСТ 28888-90), кото-
рое улучшает трофику тканей, состояние центральной и 
периферической нервной системы, нормализует артери-
альное давление, состав крови, функции костного мозга, 
способствует снятию усталости, улучшает сон, память и 
трудоспособность, улучшает деятельность сердца, сни-
жает уровень сахара в крови, улучшает прохождение 
реабилитации после инфаркта миокарда и др. [2, 11, 12]. 
В состав исследуемого продукта входят проростки пше-
ницы. Проростки пшеницы являются источником вита-
минов, макро и микроэлементов, аминокислот, антиок-
сидантных ферментов (супероксиддисмутазу, каталазу 
и др.), хлорофилл и другие биологически активные со-
единения. Эти компоненты обладают кроветворным, 
антиоксидантным, антитоксическим и омолаживающим 
эффектом, способны повышать иммунитет и улучшать 
обмен веществ [11, 12]. В этот специализированный про-
дукт входит экстракт зеленого чая, который богат анти-
оксидантами (витамин С и Е), комплексом танинов и со-
держит до 35% фенольных кислот, кофеин и его аналоги, 
никотиновую кислоту, пантотеновую кислоту, витамин 
B1,К,Р и др., а также эфирное масло, содержащее около 
100 летучих компонентов. Танины зеленого чая способ-
ны повышать устойчивость кровеносных капилляров. В 
гомеопатии зеленый чай используется для улучшения 

Materials and methods. The object of research in a new special dietary product, which was studied in two groups of 
patients with overweight and obesity with various diseases of the cardiovascular system. Patients of the group were on a 
standard low-calorie diet and received within 3 weeks, an additional 4–5 teaspoons of the investigated product in the diet 
daily with meals (breakfast, lunch, afternoon snack, dinner) and tea, milk and other beverages. The control group was similar 
by sex, age, comorbidity, and the main and was in similar conditions, therapeutic and dietary treatment with the core group, 
but did not receive a comprehensive diet study special dietary product. Results. The results of clinical and dietary studies 
show the positive effect of dietary use of new specialized products in the diet of patients with overweight and obesity with 
concomitant diseases of the cardiovascular system. This was confi rmed by reduction of clinical symptoms, improvement in 
anthropometric, functional and biochemical parameters of blood. Conclusions. The fi ndings provide a basis to recommend 
a special diet product «Honey with wheat sprouts, green tea and royal jelly “Cardio”», prevention and treatment of people 
with overweight and obesity in the metabolic cardiovascular syndrome in a dose of 4-5 teaspoons day during a meal with a 
variety of drinks.

Key words: Overweight, obesity, metabolic syndrome, cardiovascular system, diet effi ciency.

Статья поступила в редакцию 01.06.2012, принята к печати 15.06.2012.
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работы сердечно-сосудистой системы, при головных 
болях, при раздражительности и депрессии [11, 12].
В исследуемый диетический продукт входит вит.С в ко-
личестве 72 мг на 100г., который участвует в регуляции 
окислительно-восстановительных процессах и углевод-
ном обмене, свертываемости крови, участвует в синтезе 
кортикостероидов, нормализует проницаемость капил-
ляров, ослаблении атеросклеротического процесса и 
профилактике простудных заболеваний [11, 12]. Таким 
образом в рецептуру исследуемого специализированно-
го диетического продукта входят разрешенные ценные, 
лечебно-профилактические пищевые компоненты, об-
ладающие не только пищевой, но и высокой биологи-
ческой ценностью. Оценка диетической эффективности 
проводилась на 63 пациентах с избыточной массой тела 
и ожирением с различными заболеваниями сердечно-
сосудистой системы (гипертонической болезнью I-III 
степени, стенокардией, ишемической болезнью сердца, 
атеросклеротическим кардиосклерозом и др.).

Все пациенты были разделены на две группы. Основ-
ная группа составляла 34 человека (из них 21 женщина), 
а контрольная 29 человек (из них 19 женщин). Средний 
возраст обследуемых составлял 53,5 ± 5,7 лет. Наряду 
с основной сердечно-сосудистой патологией у больных 
основной и контрольной групп имелись и другие сопутс-
твующие заболевания (сахарный диабет II типа, гипер-
холестеринэмия и др.), частота встречаемости которых в 
обеих группах была приблизительно одинаковой. Паци-
енты основной группы находились на стандартной низ-
кокалорийной диете и получали в течении 3 недель до-
полнительно по 4–5 чайных ложек специализированного 
продукта в день во время приема пищи(завтрак, обед, 
полдник, ужин) с чаем, кисломолочными и другими на-
питками. Контрольная группа имела сходных по полу, 
возрасту, основной и сопутствующей патологии паци-
ентов и находилась в аналогичных условиях терапевти-
ческого и диетического лечения с основной группой, но 
не получала в комплексной диетотерапии исследуемый 
специализированный диетический продукт. Комплек-
сное клинико-лабораторное обследование пациентов 
включало изучение динамики, клинической симптома-
тики, антропометрических данных, биохимических по-
казателей крови и ряда функциональных проб. Получен-
ные результаты обрабатывали с использованием пакета 
прикладных статистических компьютерных программ 
SPSS 13.5 для Windows. Результаты исследований пред-
ставлены в виде средних величин и стандартной ошибки 
средней (M ± m). Оценка достоверных различий сред-
них величин проводилась с использованием t-критерия 
Стьюдента. Уровень значимости считался достоверным 
при p < 0,05.

Результаты

Вначале диетических исследований специализиро-
ванного продукта нами была подтверждена его безо-
пасностью в питании здорового и больного человека. 
Подтверждением качества и безопасности явилась де-
кларация фирмы-изготовителя гарантирующая то, что в 
исследуемом специализированном диетическом продук-
те отсутствуют ядовитые, сильнодействующие, наркоти-

ческие, психотропные, допинговые и другие запрещен-
ные вещества, входящие в список ВАДА (WADA,2008), 
а также не использовались синтетические лекарственные 
средства, нанотехнологии и наноматериалы, не исполь-
зовались компоненты, полученные из генетически моди-
фицированных организмов. Эти продукты проходят кон-
троль в соответствии с системой контроля качества ISO 
9001:2000 и НАССР, а также соответствуют требованиям 
International Food Standart (IFS) Version 5, October 2007.

На основании санитарно-химических, радиологичес-
ких и санитарно-микробиологических исследований об-
разцов исследуемого продукта установлено его соответс-
твие требованиям, предусмотренным «Гигиеническими 
требованиями безопасности и пищевой ценности пи-
щевых продуктов» (СанПиН 2.3.21078-01 индекс 1.5.6, 
1.10.8) и «Единым санитарно-эпидемиологическим и ги-
гиеническим требованиям к товарам подлежащим сани-
тарно-эпидемиологическому надзору (контролю)».

Клинико-диетологическая картина пациентов при 
поступлении в клинику была достаточно типичной в 
сравниваемых группах. При этом выраженность симпто-
матики ожирения и сопутствующих заболеваний зависе-
ла от длительности и степени тяжести заболеваний.

Динамика клинических симптомов, отмеченных у 
больных с сердечно-сосудистой патологией, представ-
лена в табл. 1. Как видно из табл. 1, в результате про-
водимой терапии, у больных сердечно-сосудистой па-
тологией снижались жалобы на слабость, повышенную 
утомляемость, головокружение, боли в области сердца, 
мелькание «мушек» перед глазами, одышку, шум в ушах, 
отеки нижних конечностей и др.. Процент пациентов у 
основной группы с положительной динамикой клини-
ческих симптомов был выше по сравнению с контроль-
ной группой (см. табл. 1). В результате диетотерапии у 
25,7% больных основной группы и лишь у 18,2% па-
циентов контрольной группы больных ГБ и ИБС дозы 
медикаментозных средств были снижены в процессе 
лечения, причем уменьшение дозировки используемых 
лекарственных средств было тоже более выраженным в 
основной группе больных, употреблявших испытуемый 
специализированный продукт.

Анализ результатов биохимических исследований 
крови показывает, что включение специализированного 
продукта пчеловодства в качестве дополнения к базовой 
медикаментозной терапии способствовало улучшению 
биохимического статуса (см. табл. 2). Так, например, от-
мечалось у основной группы более значительное улуч-
шение показателей липидного и углеводного обменов 
по сравнению с контрольной группой, находящейся на 
обычной диетотерапии и не получавшей испытуемый 
продукт пчеловодства (см. табл. 2).

Для оценки диетической эффективности нами прово-
дились антропометрические и функциональные исследо-
вания, которые представлены в табл. 3.

Представленные в табл. 3 антропометрические по-
казатели отражают положительную динамику уменьше-
ния массы тела. Статистически достоверное (p < 0,05) 
изменения получены во всех группах сравнения за счет 
уменьшения массы жировой ткани. При этом получен-
ные результаты свидетельствуют о том, что в контроль-
ной группе пациентов редукция висцеральной жировой 
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Таблица 3

Динамика антропометрических и функциональных показателей у обследованных пациентов (M ± m).

Показатели Контрольная группа Основная группа
До лечения После лечения До лечения

Рост (м) 1,67 ± 0,1 1,67 ± 0,1 1,68 ± 0,1
Масса тела (кг) 83,1 ± 2,4 76,9 ± 1,98* 84,4 ± 2,4
%жира 31,5% 30,6% 31,5%
Масса жировой ткани (%) 26,1 ± 0,87 23,5 ± 0,73* 26,5 ± 0,81
ИМТ 30,0 ± 1,4 27,57 ± 1,2 30,3 ± 1,1
ОТ(см) 98,6 ± 5,3 91,2 ± 4,8 97,6 ± 4,9
ОБ (см) 107,2 ± 5,9 101,2 ± 5,3 110,0 ± 5,5
ОТ/ОБ 0,92 ± 0,05 0,9 ± 0,05 0,89 ± 0,05
САД (мм.рт.ст.) 145,4 ± 6,2 132,6 ± 5,8* 144,2 ± 6,5
ДАД (мм.рт.ст.) 88,4 ± 3,4 79,8 ± 3,2* 90,0 ± 4,4
ЧСС уд/мин 76,5 ± 2,3 68,4 ± 2,1* 75,3 ± 2,4
Петехии на коже (шт) 2,1 ± 0,3 1,4 ± 0,3 2,2 ± 0,3

* p < 0,05 по сравнению с уровнем до лечения; ИМТ – индекс массы тела; ОТ – объем талии; ОБ – объем бедер; САД – систо-
лическое артериальное давление; ДАД – диастолическое артериальное давление; ЧСС – частота сердечных сокращений.

Таблица №1

Динамика клинических симптомов у больных с метаболическим сердечно-сосудистым синдромом (M ± m)

Клинические признаки Контрольная группа Основная группа
До лечения После лечения До лечения

Слабость 85,2 ± 9,1 51,7 ± 7,4 86,1 ± 9,3
Повышенная утомляемость 56,3 ± 5,4 38,4 ± 4,6* 62,5 ± 5,9
Головокружение 46,5 ± 6,1 32,9 ± 5,7 41,9 ± 5,8
Мелькание «мушек» перед глазами 26,4 ± 4,2 17,8 ± 3,3 27,3 ± 3,8
Эпизоды повышения АД более 150/90 мм рт ст 73,4 ± 11,7 39,5 ± 8,1 70,6 ± 9,7
Кардиалгия 69,3 ± 7,5 35,8 ± 5,9* 68,7 ± 7,3
Нарушение ритма сердечной деятельности 23,1 ± 4,1 15,6 ± 4,2 22,5 ± 3,9
Одышка 49,3 ± 5,2 30,8 ± 4,7 48,8 ± 5,0
Отёки нижних конечностей 33,2 ± 4,3 17,9 ± 3,1 34,5 ± 4,5
Шум в ушах 28,7 ± 3,7 14,8 ± 2,4* 29,2 ± 3,2

* p < 0,05 по сравнению с уровнем до лечения.

Таблица 2
Динамика биохимических показателей крови у больных сердечно-сосудистой системы (M ± m)

Клинические признаки Основная группа Контрольная группа
До лечения После лечения До лечения

Общий холестерин, ммоль/л 8,7 ± 1,6 5,6 ± 0,9* 8,6 ± 2,1
Триглицериды, ммоль/л 2,9 ± 0,2 2,4 ± 0,2 2,8 ± 0,3
ХС ЛПНП, ммоль/л 4,54 ± 0,3 4,0 ± 0,2 4,45 ± 0,5
ХС ЛПОНП, ммоль/л 1,3 ± 0,1 0,96 ± 0,1 1,4 ± 0,2
ХС ЛПВП, ммоль/л 0,89 ± 0,2 1,4 ± 0,1 1,21 ± 0,2
КА 5,3 ± 0,5 4,2 ± 0,4* 5,1 ± 0,4
Гемоглобин, г/л 8,7 ± 2,3 9,4 ± 2,7 8,9 ± 2,4
Общий белок, г/л 79,4 ± 1,9 81,5 ± 2,1 78,9 ± 2,0
Мочевина, ммоль/л 5,8 ± 0,28 5,6 ± 0,31 6,1 ± 0,34
АЛТ, МЕ/л 22,3 ± 5,6 21,8 ± 5,4 21,8 ± 6,7
АСТ, МЕ/л 18,9 ± 4,4 17,4 ± 5,1 19,4 ± 5,8
Калий, ммоль/л 4,1 ± 0,2 4,2 ± 0,3 4,2 ± 0,3
Кальций, ммоль/л 2,1 ± 0,3 2,2 ± 0,1 2,2 ± 0,4
Креатинин, ммоль/л 73,4 ± 3,5 71,8 ± 4,2 72,8 ± 2,9
Глюкоза, ммоль/л 6,9 ± 0,5 5,1 ± 0,4* 6,5 ± 0,8
Вит. С, ммоль/л 49,2 ± 4,7 86,3 ± 5,7* 46,3 ± 5,1

* p < 0,05 по сравнению с уровнем до лечения.
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ткани была менее значительной по сравнению с паци-
ентами основной группы, получавших дополнительно 
специализированный диетический продукт. Уменьшение 
массы висцерального жира рассматривается как благо-
приятный прогностический признак при метаболичес-
ком сердечно-сосудистом синдроме.

Как видно из приведенных данных в табл. 3, в про-
цессе уменьшения массы тела у пациентов наблюдалось 
снижение уровня артериального давления. При этом у 
пациентов основной группы в большей степени снижа-
лась масса тела и более выражено было снижение ар-
териального давления, чем в контрольной группе. Это 
можно объяснить тем, что в основной группе пациентов 
происходит более выраженное уменьшение массы аб-
доминального жира, что способствует снижению риска 
развития сердечно-сосудистых осложнений.

Обнаруженное снижение количества петехий на коже 
у основной группы пациентов указывает на улучшение 
сосудистой стенки капилляров кожи на фоне использо-
вания специализированного диетического продукта по 
сравнению с контрольной группой, находящихся на обыч-
ной стандартной гипокалорийной диете (см. табл. 3).

Обсуждение

На основании проведенных исследований установле-
но высокое пищевое и биологическое качество и безо-
пасность специализированного диетического продукта 
«Мед с ростками пшеницы, зеленым чаем и маточным 
молочком “Кардио”« в питании больного человека. Ре-
зультаты клинико-диетических исследований специали-
зированного продукта свидетельствуют об его хорошей 
переносимости при использовании в комплексной ме-
дикаментозной терапии больных с нарушениями фун-
кции сердечно-сосудистой системы и обмена веществ. 
Использование этого продукта в диетическом питании 
больных с избыточной массой тела и ожирением с со-
путствующей патологией сердечно-сосудистой системы 
оказывает положительный диетический эффект. Это 
подтверждалось снижением клинической симптоматики 
сердечно-сосудистой патологии, улучшением антропо-
метрических, функциональных и биохимических показа-
телей у пациентов на фоне использования нового специ-
ализированного продукта. Благоприятный диетический 
эффект, по видимому, обусловлен улучшением метабо-
лических процессов в организме больного человека, спо-
собствующих активации липолиза, в результате которого 
снижался висцеральный абдоминальный жир. В даль-
нейшем эти благоприятные метаболические процессы 
способствовали улучшению функции сердечно-сосудис-
той системы и поджелудочной железы, что подтвержда-
лось улучшением артериального давления, повышением 
резистентности сосудов кожи, снижением холестерина и 
сахара в крови у пациентов основной группы.

Выводы

Результаты исследования дают основания рекомендо-
вать специализированный диетический продукт «Мед с 
ростками пшеницы, зеленым чаем и маточным молочком 
“Кардио”» для профилактики и лечения лицам с избы-
точной массой тела и ожирением при метаболическом 
сердечно-сосудистом синдроме в дозе 4–5 чайных ложек 
в день во время приема пищи (с чаем, компотом, кисло-
молочными напитками и др.). Продолжительность при-
ема рекомендуется в течении 2–4 недель. При наличии 
показаний повторный курс может быть проведен через 
2–3 месяца по 2–3 раза в течение года.

Противопоказания: Индивидуальная непереноси-
мость компонентов специализированного диетического 
продукта.
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Резюме.
Обзор посвящен анализу информативности различных методов диагностики воспалительных заболеваний ми-

окарда. В работе оценивается значение клинических данных, лабораторных тестов, методов функциональной диа-
гностики (ЭКГ, эхокардиография), радионуклидных методов, магнитно-резонансной томографии, гистологического, 
иммуногистохимического и молекулярно-биологического исследований у больных с подозрением на миокардит.
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Abstract.
In this review is analyzed the information content of different methods for diagnosis of infl ammatory diseases of 
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Несмотря на значительный прогресс в изучении вос-
палительных заболеваний миокарда, диагностика мио-
кардитов для большинства практикующих врачей пред-
ставляет определенные трудности. Ни одно заболевание 
в клинике внутренних болезней, по мнению O. Shaphir, 
не претерпело больших преобразований в своей клас-
сификации и алгоритмах диагностики, чем миокардит 
за свою почти двухвековую историю [1]. При этом чет-
ких рекомендаций по ведению больных с подозрением 

на воспалительное заболевание миокарда, по-прежнему, 
не существует, чем, вероятно, обусловлена не только 
гипердиагностика миокардитов на амбулаторном этапе, 
но и существенное снижение настороженности врачей в 
отношении данного заболевания при кардиомегалиях и/
или желудочковых нарушениях ритма неясного генеза.

Проблемы, возникающие при постановке диагноза 
миокардита, во многом обусловлены отсутствием пато-
гномоничных симптомов заболевания. На основе ана-
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лиза обширного клинического материала в 70-х годах 
прошлого века В.А. Максимов описал характерные сим-
птомы воспалительного заболевания миокарда: боли в 
грудной клетке, носящие, в основном, кардиалгический 
характер (80%), слабость и повышенная утомляемость 
(56%), симптомы сердечной недостаточности (51%), 
сердцебиение и перебои в работе сердца (39%) [2]. Од-
нако, по мнению создателей регистра гигантоклеточного 
миокардита болевой синдром, встречавшийся только у 
19–21% больных, имеет меньшее значение в диагности-
ке данного заболевания [3]. Кроме того, жалобы на боли 
в грудной клетке предъявляли только 27-31% больных 
с морфологически подтвержденным лимфоцитарным 
миокардитом [4]. Исключение составляли пациенты с 
персистирующей парвовирусной инфекцией и характер-
ным ангинозно-подобный синдром, появление которого 
связано с высокой тропностью вируса к эндотелию и 
развитием эндотелиальной дисфункции [5]. Наиболее 
типичным клиническим проявлением морфологически 
подтвержденного воспалительного заболевания мио-
карда является левожелудочковая сердечная недостаточ-
ность, которая встречалась по данным различных авто-
ров в 57-64% случаев у больных с гигантоклеточным 
миокардитом, 31-69% случаев у больных с лимфоцитар-
ным миокардитом и в 40-46% у больных с саркоидозом 
сердца (гранулематозный миокардит) [3,4]. Синкопаль-
ные состояния, как следствие тяжелых нарушений про-
водимости, чаще описывали пациенты с дифтерийным 
миокардитом (52%), саркоидозом сердца (23–31%) и 
болезнью Лайма (19%) по сравнению с больными с ги-
гантоклеточным миокардитом (4–5%) [3, 6, 7]. В струк-
туре внезапной смерти воспалительные заболевания ми-
окарда встречаются достаточно часто: в 8,5% случаев, а 
в популяции до 35 лет в 15% случаев [8, 9]. Клиническая 
картина воспалительного заболевания миокарда может 
варьировать в зависимости от степени тяжести и остро-
ты развития патологического процесса. Так у больных 
с фульминантным миокардитом ведущим клиническим 
синдромом является тяжелая левожелудочковая сердеч-
ная недостаточность, нередко требующая инотропной 
или механической поддержки [10]. Тогда как у больных 
с подострым миокардитом заболевание часто протекает 
бессимптомно, что служит причиной поздней его диа-
гностики. По данным 3055 историй болезни пациентов с 
острым и хроническим миокардитом, отобранных в Ев-
ропейское клиническое исследование по изучению эпи-
демиологии и лечения воспалительных заболеваний ми-
окарда (ESETCID), показано, что среди многочисленных 
клинических проявлений данной патологии в настоящее 
время ведущими являются одышка (72%), боли в груд-
ной клетке (32%) и нарушения ритма (18%) [11].

У 60-82% больных с миокардитом при обследовании 
выявлялась очаговая инфекция [12]. Пациенты с фуль-
минантным (в 100% случаев) и подострым миокардитом 
(в 21–23% случаев) описывали перенесенное в течение 
последних 2–4 недель простудоподобное заболевание с 
клиникой респираторной или желудочно-кишечной ин-
фекции, которое предшествует появлению симптомов 
со стороны сердца [13]. По данным A.L.P. Caforio 36% 
больных с гистологически подтвержденным миокар-
дитом имели указания в анамнезе на острую вирусную 

инфекцию в течение последних 6 месяцев [14]. При 
подозрении на миокардит необходимо тщательном 
собирать анамнез в отношении вакцинаций, приема 
лекарственных и токсических препаратов как возмож-
ной причине развития воспалительного заболевания 
миокарда. Превалирование мужчин в популяции боль-
ных с миокардитом может быть связано с гендерными 
особенностями иммунологического ответа [15]. Об-
ращает внимание относительно высокий процент со-
путствующих аутоиммунных заболеваний у больных 
с миокардитом: 19% у больных с гигантоклеточным 
миокардитом и 11% у всех больных с морфологически 
доказанным миокардитом, что подчеркивает роль на-
рушений аутореактивности в патогенезе воспалитель-
ных заболеваний миокарда.

При физикальном обследовании могут выявляться 
характерные для сердечной недостаточности симптомы 
и реже специфические проявления заболевания, в рамках 
которого развивается миокардит. Поэтому особое внима-
ние у больных с подозрением на миокардит уделяется 
инструментальным и лабораторным методам обследования.

Чувствительность электрокардиографических (ЭКГ) 
методов в диагностике миокардита не превышает 
47% [16]. Малосимптомные пациенты могут иметь тран-
зиторные изменения на ЭКГ. На ЭКГ могут регистриро-
ваться нарушения реполяризации диффузного характера 
по типу уплощения или инверсии зубца Т. Вовлечение 
в процесс перикарда может сопровождаться изменением 
сегмента ST. У 31% больных с активным миокардитом 
встречается инфаркто-подобные варианты течения забо-
левания, при котором, наряду с развитием интенсивного 
болевого синдрома в прекардиальной области, регис-
трируются элевация сегмента ST в 2 и более отведени-
ях (54%) или его депрессии (27%), а также низковоль-
тажный патологический зубец Q (18–27%) [4, 17]. По 
мнению ряда авторов, патологический зубец Q может 
указывать на фульминантный характер течения заболе-
вания [18]. В воспалительный процесс часто вовлекает-
ся проводящая система сердца. В результате возникают 
атриовентрикулярные и внутрижелудочковые блокады, 
удлинение интервала QT. Наличие патологического зуб-
ца Q или полной блокады левой ножки пучка Гиса ас-
социируется с высоким риском неблагоприятного исхо-
да при воспалительных заболеваниях миокарда [19, 20]. 
Активный по гистологическим данным миокардит со-
провождается большей частотой развития жизнеопас-
ных желудочковых нарушений ритма (27%), чем погра-
ничный миокардит (12,5%), часто ассоциированный с 
большей дилатацией левого желудочка [4]. Учитывая эти 
данные, следует критически относиться к заявлению, 
что нарушения ритма при миокардите чаще возникают 
в результате структурных изменений миокарда и реже 
встречаются в дебюте заболевания [3]. У 5% больных с 
воспалительными заболеваниями миокарда могут воз-
никать синоатриальные блокады и суправентрикуляр-
ные нарушения ритма. Особый интерес представляют 
пациенты с изолированной фибрилляцией предсердий, 
у которых по данным правопредсердной эндомиокарди-
альной биопсии в 66% случаев выявляются гистологи-
ческие признаки воспалительного поражения миокарда, 
в том числе и активного миокардита (25%) [21, 22].
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Всем больным с подозрением на миокардит долж-
на выполняться трансторакальная эхокардиография. По 
данным B. Pinamonti у 69% больных с морфологически 
подтвержденным диагнозом миокардита при эхокарди-
ографии выявляется дисфункция левого желудочка без 
или с минимальной дилатацией левых камер сердца [23]. 
Правожелудочковая дисфункция встречается у 23% 
больных и, как правило, ассоциируется с неблагоприят-
ным прогнозом больных с воспалительными заболевани-
ями миокарда [24]. Наряду с глобальными нарушениями 
сократительной способности, у 64% больных с миокар-
дитом обнаруживаются зоны гипо- и акинезии, а также 
внутрижелудочковые тромбы (15%). Дополнительный 
допплерографический анализ позволяет выявить у 7% 
больных с миокардитом нарушение диастолической фун-
кции левого желудочка по рестриктивному типу. Одна-
ко у ряда больных с подтвержденным миокардитом при 
стандартной эхокардиографии признаки дисфункции 
миокарда могут отсутствовать, что существенно сни-
жает диагностические возможности метода. По мнению
E. Lieback, дополнительная ультразвуковая характерис-
тика тканей на основе оценки яркости, гетерогеннос-
ти и контрастности изображения с высокой точностью 
(чувствительность 100%, специфичность 90%) позво-
ляет провести грань между воспалительным заболева-
нием миокарда и нормальным миокардом [25]. Однако 
предлагаемый авторами метод, разработанный на основе 
математического анализа эхокардиографических данных 
и данных исследования биопсийного материала, нуж-
дается в дальнейшей апробации для оценки перспектив 
широкого применения метода в качестве скрининговой 
диагностики миокардита.

Одним из важных эхокардиографических признаков 
острого миокардита является увеличение толщины сте-
нок желудочков за счет их интерстициального отека [26]. 
В исследовании G.M. Felker с соавторами показано, что 
при фульминантном миокардите конечно-диастоличе-
ский размер левого желудочка может быть не изменен, 
а типичным признаком является увеличение толщины 
межжелудочковой перегородки. Напротив, при подост-
ром миокардите выявляется дилатация левого желудочка 
с нормальной толщиной стенок [27]. У 20% больных с 
«псевдогипертрофией» левого желудочка с помощью эхо-
кардиографического метода удается проследить умень-
шение толщины стенок на фоне проводимой терапии. 
Однако в острой фазе миокардита отек, как правило, 
располагается в эпикардиальных слоях стенки желудоч-
ков, что представляет определенные трудности для эхо-
кардиографической диагностики. К сожалению, данные 
о возможности применения тканевой допплерографии, 
трехмерной эхокардиографии и новейших технологий 
двухмерной деформации для диагностики миокардита 
практически отсутствуют. Опубликованы результаты 
первых исследований, в которых продемонстрированы 
перспективы использования новейших технологий двух-
мерной деформации для оценки прогноза больных с ост-
рым миокардитом [28].

Для диагностики миокардита практикующими врача-
ми активно используются лабораторные методы, инфор-
мативность и целесообразность выполнения которых 
нуждается в отдельном обсуждении. Весь объем лабора-

торного обследования, выполняемого больным с подоз-
рением на миокардит, может быть условно разделен на 
четыре группы: маркеры острого воспаления, маркеры 
повреждения миокарда, выявление аутоантител и возбу-
дителя заболевания.

Синдром ускоренного СОЭ и лейкоцитоз крайне 
редко встречается у больных с миокардитом. Исклю-
чение составляют пациенты с активным бактериаль-
ным миокардитом [29]. У пациентов с аллергическим 
миокардитом и, прежде всего, с некротизирующим 
эозинофильным миокардитом может выявляться ха-
рактерная для этих заболеваний гиперэозинофилия. 
Наиболее информативным маркером острого воспа-
ления является С-реактивный белок, уровень которого 
значительно повышается у больных с фульминатным 
миокардитом по сравнению с подострым течением за-
болевания [30].

Согласно современным представлениям, функция 
главного комплекса гистосовместимости (МНС) сводит-
ся к связыванию фрагментов собственных или чужерод-
ные антигенов (фрагменты аутоантител, вирусов) на по-
верхности любых соматических клеток и презентации их 
в виде комплекса с молекулами МНС I класса, который 
в дальнейшем распознается цитотоксическими Т-лим-
фоцитами (CD8+Т-лимфоциты). Фрагменты чужеродных 
антигенов, а также белки собственных поврежденных 
клеток, презентируются в комплексе с молекулами МНС 
II класса на поверхности иммунокомпетентных клеток и 
распознаются CD4+Т-лимфоцитами. Активация Т-лим-
фоцитов в ответ на антигенную стимуляцию приводит к 
продукции Th1-цитокинов (интерлейкина-2, интерлейки-
на-1, интерлейкина-6, фактора некроза опухолей-α, ин-
терферона γ) и Th2-цитокинов (интерлейкин-4, -5, -6, -13), 
которые могут иметь самостоятельное значение в патоге-
незе воспалительных заболеваний миокарда [31]. В част-
ности, интерферон–γ увеличивает протеасом-зависимую 
презентацию антигенов МНС I класса, что способствует 
дальнейшей инфильтрации миокарда иммунокомпетен-
тными клетками и элиминации вируса [32]. Наряду с 
этим, γ–интерферон стимулирует продукцию интерлей-
кина-1,-6 и фактора некроза опухолей (ФНО) активи-
рованными макрофагами, а также повышает чувстви-
тельность кардиомиоцитов к апоптозу, что может быть 
причиной развития дисфункции миокарда при воспали-
тельных заболеваниях [33]. Подтверждением данному 
факту служит увеличение сердечно-сосудистой леталь-
ности у больных с повышенным уровнем провоспали-
тельных цитокинов в сыворотке крови [34]. Однако, по 
мнению ряда авторов, независимым предиктором леталь-
ного исхода и тяжелого с использованием механической 
поддержки течения фульминатного миокардита являет-
ся не высокий уровень ФНО-α и С-реактивного белка, а 
концентрация противовоспалительного цитокина, интер-
лейкина-10 [35]. Для наблюдения за течением воспали-
тельных заболеваний миокарда предлагается оценивать 
концентрацию неоптерина и β2-микроглобулина в сы-
воротке крови [36]. Продукцию неоптерина антигенп-
резентирующими клетками стимулирует γ–интерферон, 
эффект которого может потенцировать ФНО-α. Однако 
повышение уровня неоптерина не является специфичес-
ким маркером воспалительного поражения миокарда и 
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часто выявляется у больных с тяжелой застойной сердеч-
ной недостаточностью невоспалительного генеза [37].

На модели экспериментального аутоиммунного ми-
окардита показано, что развитию воспалительного за-
болевания миокарда препятствует не снижение числа 
цитотоксических лимфоцитов, а снижение CD4+ Т-лим-
фоцитов. Кроме того, развитие экспериментального ми-
окардита можно предупредить с помощью ингибиторов 
МНС II класса [38]. Таким образом, ключевую роль в па-
тогенезе миокардита играет не гуморальный , а клеточный 
иммунный ответ и, прежде всего, МНС II – CD4+Т-лимфо-
цитарный его путь. Подтверждением данной теории слу-
жит снижение числа Т-супрессоров, а также увеличение 
Т-хелперов и экспрессии молекул II класса МНС при гис-
тологическом исследовании эндомиокардиальных биоп-
татов у больных с миокардитом. Особый интерес пред-
ставляет популяция CD4+CD25+Т-регуляторных клеток, 
которые участвуют в поддержании иммунологической 
аутотолерантности и иммунного гомеостаза, подавляя 
аномальный иммунный ответ. Показано, что уменьше-
ние числа CD4+CD25+Т-регуляторных клеток приводит 
к развитию аутоиммунных заболеваний, усиливает им-
мунный ответ на бактериальную и вирусную инфекцию 
и является пусковым механизмом развития парадоксаль-
ных аллергических реакций на традиционные вещества 
в окружении человека [39]. Транскрипционный фактор 
Foxp3 является не только специфическим маркером суб-
популяции Т-лимфоцитов, но и оказывает существенное 
влияние на развитие и функцию регуляторных Т-клеток. 
Недостаток данного фактора может приводить к возник-
новению тяжелых аутоиммунных реакций, о чем свиде-
тельствует уменьшение числа CD4+CD25+ Foxp3+ или 
CD4+CD25-Foxp3+ клеток в экспериментальных исследо-
ваниях [40]. Однако практического применения исследо-
вания субпопуляционного состава циркулирующих лим-
фоцитов у больных с воспалительными заболеваниями 
миокарда пока не имеют. Наибольшую ценность при по-
дозрении на воспалительное заболевание миокарда име-
ет определение уровня С-реактивного белка ультрачувс-
твительным методом. Дополнительную информацию о 
степени тяжести заболевания можно получить при ис-
следовании цитокинового профиля: уровня интерлейки-
на-10, фактора некроза опухолей-α, неоптерина. Однако 
прогностическая ценность этих неспецифических тестов 
нуждается в дальнейшем изучении в рамках многоцент-
ровых клинических исследований.

Для дифференциального диагноза болевого синдро-
ма в грудной клетке и выявления повреждения миокарда 
используются кардиоспецифические белки, тропонины, 
которые не являются диагноз-специфическими марке-
рами. Уровень тропонина может быть повышен как у 
больных с коронарной патологией, так и при вторичном 
ишемическом повреждении миокарда на фоне острой 
постгеморрагической анемии, гипертрофии миокарда, 
тахиаритмии, воспалительных заболеваний миокарда и 
перикарда, инфильтративных заболеваний миокарда, в 
условиях повышенного напряжения миокарда (при тром-
бэмболии легочной артерия, сердечной недостаточности, 
легочной гипертензии, хронической обструктивной бо-
лезни легких), при гиперкатехоламинемии, токсическом 
повреждении миокарда, ишемическом инсульте, внутри-

черепных кровоизлияниях, эпилептических припадках, 
системной воспалительной реакции организма или сеп-
сисе [41]. Описаны также случаи ложноположительного 
теста на тропонин за счет перекрестных реакций при по-
вышении уровня билирубина, свободного гемоглобина, 
ревматоидного фактора, гетерофильных антител, про-
дуктов деградации фибрина, а также при повышенном 
образовании аутоантител к тропонину. Несмотря на вы-
сокую специфичность метода определения активности 
креатинкиназы МВ изоформы (100%) для диагностики 
повреждений миокарда при воспалительных заболевани-
ях сердца, чувствительность его не превышает 6% [42]. 
У 35% больных с гистологически верифицированным 
миокардитом в многоцентровом клиническом исследо-
вании МТТ (Myocarditis Treatment trial) выявлено по-
вышение концентрации тропонина I: чувствительность 
метода 34%, специфичность 89% [43]. Большая чувстви-
тельность (53%) и специфичность метода (96%) неинва-
зивной диагностики миокардита по уровню тропонина Т 
в исследовании В. Lauer, вероятно, связана с особеннос-
тями анализируемой группы пациентов, в которой диа-
гноз миокардита в 93% случаев поставлен на основании 
иммуногистохимических методов и только в 5% случаев 
по гистологическим критериям [44]. Следует отметить, 
что нормальный уровень тропонина или креатинкиназы 
МВ ни в одном из исследований не исключал диагноз 
миокардита. Чаще всего повышенную концентрацию 
тропонина, которая коррелировала со степенью тяжести 
клинических проявлений сердечной недостаточности, 
выявляли в течение первого месяца от начала воспали-
тельного заболевания миокарда. У пациентов с клиникой 
сердечной недостаточности неясного генеза повышение 
уровня тропонина может указывать на текущий воспа-
лительный процесс. Поэтому определение концентрации 
тропонина в сыворотке крови рекомендуется выполнять 
всем больным с подозрением на миокардит [45]. Однако 
прогностического значения повышенный уровень тропо-
нина не имеет, так как не установлено прямых корреля-
ций между степенью повышения тропонина I и тяжестью 
миокардита по гистологическим данным. По данным M. 
Imazio у 32% больных с перикардитом выявляется повы-
шение концентрации тропонина I в сыворотке крови, что 
свидетельствует о вовлечении в процесс миокарда [46].

Процесс образования антимиокардиальных анти-
тел, среди которых основное значение имеют антитела 
к сарколеммальным, миофибриллярным и митохонд-
риальным белкам кардиомиоцитов, а также антитела 
к β1-адренорецепторам, мускариновым рецепторам, 
Na+K+-АТФазе, ламинину и тропонину, связан с фено-
меном «молекулярной мимикрии». Антитела к сарко-
леммальным и миофибриллярным белкам кардиомио-
цитов выявляются у 12–75% больных с миокардитом и 
дилатационной кардиомиопатией (ДКМП) и не являют-
ся специфичными, так как могут встречаться у 4-34% 
практически здоровых лиц [47]. Антитела к Na+K+-
АТФазе выявляются у 26% больных ДКМП и всего у 
2% практически здоровых лиц. Появление антител к 
Na+K+-АТФазе при ДКМП ассоциировано с высоким 
риском развития внезапной смерти на фоне жизнеопас-
ных желудочковых нарушений ритма [48]. Высокий 
риск развития желудочковых нарушений ритма просле-
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живается и у 38% больных ДКМП, имеющих антитела 
к β1-адренорецепторам [49]. Наличие антител к мускари-
новым рецепторам ассоциировано с увеличением риска 
развития фибрилляции предсердий у больных с ДКМП. 
Несмотря на неспецифический характер антимиокарди-
альных антител, их появление у больных ДКМП ассо-
циировано с прогрессирующим течением заболевания: 
в 69% случаев против 37% в группе сравнения [50]. Из-
быток иммуноглобулинов G (JgG) в миокарде приводит 
к его повреждению за счет активации системы компли-
мента. Однако, по мнению ряда авторов, кардиотоксич-
ностью обладают только антитела, относящиеся к JgG
3 класса, о чем свидетельствует улучшение гемодинами-
ческих показателей у больных ДКМП после их удаления 
на фоне эффективной иммуносорбционной терапии [51]. 
Кроме того, присутствие аутоантител может приводить 
к нарушению кальциевого гомеостаза и функционально-
го состояния миотохондрий, что в итоге сопровождается 
снижением сократительной способности кардиомиоци-
тов [52]. Антитела к β1-адренорецепторам способству-
ют увеличению их плотности на цитоплазматической 
мембране кардиомиоцитов, что увеличивает риск раз-
вития апоптоза в условиях гиперкатехоламинемии [53]. 
Иммунизация тропонином I, но не тропонином Т может 
приводить к развитию экспериментального миокардита, 
тяжесть воспаления при котором коррелирует с экспрес-
сией провоспалительных хемокинов и рецепторов про-
граммируемой гибели клеток в миокарде [54].

Традиционные серологические и микробиологичес-
кие методы в настоящее время актуальны только для диа-
гностики невирусных миокардитов. Использование этих 
методов для диагностики вирусной природы заболевания 
имеет низкую чувствительность и специфичность [55]. 
Однако, низкий уровень JgG, повышение JgM и JgA у 
больного кардиальными симптомами может указывать 
на вирусную этиологию заболевания, но прямую при-
чинно-следственную связь выявленной вирусной инфек-
ции с развитием миокардита можно подтвердить только 
на основании эндомиокардиальной биопсии (ЭМБ), что 
связано с широкой распространенностью вирусов в при-
роде.

ЭМБ показана в случае персистирующей или про-
грессирующей дисфункции миокарда, ишемический 
генез которой исключен после проведения коронарной 
ангиографии [56]. Однако следует помнить, что миокар-
дит может развиваться и у пациентов с исходным пора-
жением коронарных артерий. ЭМБ выполняется под мес-
тной анестезией, с помощью гибких биотомов (компании 
“Cordis” или “Stanford-Caves”) из стандартных доступов: 
правожелудочковая – через v. jugularis и v. femoralis, а ле-
вожелудочковая – через a. femoralis, под контролем флу-
ороскопии, эхокардиографии, а также магнитно-резонан-
сной томографии (МРТ) или компьютерной томографии. 
Двухмерная эхокардиография может применяться только 
для биопсии внутрисердечных образований, тогда как 
трехмерная эхокардиография может заменить компью-
терную томографию. Катетеризации артерий должна со-
провождаться адекватной дезагрегантной терапией или 
терапией гепарином. Из одного региона получают более 
1 биоптата (оптимально 5–10) размером 2–3 ммі. ЭМБ, 
в случае, если она выполняется в специализированных 

центрах, относительно безопасная процедура. Так дан-
ным трех клинических центров Германии, в которых в 
течение 11 лет выполнено 3048 диагностических ЭМБ 
через правую v.femoralis, летальных осложнений не за-
регистрировано [57]. ЭМБ сопровождалась перфорацией 
стенки с тампонадой сердца в 0,08% случаев, а в 0,04% 
случаев развивались нарушения проводимости, требую-
щие временной электрокардиостимуляции.

Традиционно биоптаты фиксируются 10% забуферен-
ным формалином. Использование замороженных срезов 
для гистологических исследований ведет к потере инфор-
мации. В дальнейшем гистологические срезы окрашива-
ются гематоксилин-эозином, по ван Гизону с эластикой 
(Masson elastic trichrome) для оценки стромальногально-
го компонента, толуидиновым синим и азур-эозином для 
качественной и количественной оценки воспалительных 
инфильтратов. Дополнительно выполняется ШИК-реак-
ция для исключения гликогенозов, а также окраска конго 
красным и окраска по Перлсу для исключения амилои-
доза и гемохроматоза у пациентов после 50 лет [58]. Для 
выявления маркеров воспаления и подтверждения акти-
вации иммунитета при воспалительных заболеваниях 
миокарда используется иммуногистохимическая окраска 
на адгезионные молекулы ICAM-1, ICAM-3; иммуногло-
булины Ig A, Ig G, Ig M, компоненты системы компле-
мента C3, C1q, C4d, экспрессия которых свидетельствует 
об активации гуморального иммунитета. Но наиболее 
информативными тестами служит иммуногистохими-
ческая окраска на антигены МНС II класса (HLA-DR) 
и иммунофенотипические маркеры лимфоцитов и мак-
рофагов (CD-3, CD-4, CD-8, CD-68, CD45RO). Исследо-
вание биоптатов с антигенами МНС II класса позволяет 
повысить чувствительность и специфичность морфоло-
гической диагностики миокардита с 38% и 78% до 80% и 
85%, соответственно [59]. F.Calabrese предлагает оцени-
вать тяжесть воспалительного процесса при морфологи-
ческом исследовании по типу воспалительного инфиль-
трата (гистотип), степени повреждения кардиомиоцитов 
и интенсивности воспаления (степень тяжести) и нали-
чию фиброза (стадирование) [60]. Активный миокардит 
диагностируется при наличии некроза кардиомиоцитов 
и воспалительного инфильтрата, включающего не менее 
14 лимфоцитов и/или макрофагов на 1 мм2 [61]. В зави-
симости от гистотипа инфильтрат может включать дру-
гие типы клеток: нейтрофилы, эозинофилы, плазмоциты, 
гигантские многоядерные клетки. Присутствие макро-
фагов свойственно как стадии некроза кардиомиоцитов, 
так и стадии репарации. Кроме того, большое количество 
макрофагов характерно для миокардита, вызванного пар-
вовирусной инфекцией [62].

ЭМБ используется не только для верификации диа-
гноза, но и для уточнения этиологии воспалительного 
заболевания миокарда. В настоящее время в многочис-
ленных клинических исследованиях подтверждена вы-
сокая информативность полимеразной цепной реакции 
(ПЦР) по сравнению с иммуногистохимическим мето-
дом для идентификации вирусной инфекции в миокарде. 
В зависимости от клинической выборки вирусный геном 
ПЦР методами определяется у 23–68% больных с мио-
кардитом и ДКМП [61]. С помощью ЭМБ на сегодняш-
ний день выявлено около 20 различных вирусов, кото-
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рые принимают участие в развитии миокардита, причем 
спектр этих вирусов постоянно меняется. Так на смену 
энтеровирусной инфекции с 1995 года постепенно при-
ходит аденовирусная как основная причина развития 
воспалительных заболеваний миокарда [63]. Последние 
годы активно изучается роль парвовируса В19, а также 
вирусов гепатита С, гриппа, цитомегаловируса и Эпш-
тейн-Барр вируса в патогенезе современного миокардита. 
В 12% случаев причиной развития миокардита является 
сочетанная инфекция, чаще всего выявляется сочетание 
парвовируса В19 и герпес-вируса 6 типа [64]. Однако, 
вирусный геном нередко выявляется у пациентов без 
кардиальной патологии. В частности, с помощью ПЦР 
энтеровирусы и аденовирусы находят у 60% доноров и 
47% реципиентов для трансплантации сердца, что может 
быть связано как с контаминацией исследуемого матери-
ала, так и с персистирующими вирусами [65]. Поэтому в 
соответствие с руководством по ЭМБ ПЦР рекомендует-
ся проводить только в специализированных лаборатори-
ях, где, наряду со стандарной ПЦР, выполняется ПЦР в 
реальном времени для оценки вирусной нагрузки и опре-
деления клинических порогов, позволяющих дифферен-
цировать активную вирусную инфекцию от латентной. 
Тем не менее, в настоящее время отсутствуют данные 
о репликативной способности кардиотропных вирусов, 
что, несомненно, имеет большое значение при оценке 
прогноза больных с миокардитом [66].

Несмотря на то, что ЭМБ остается «золотым стан-
дартом» диагностики миокардита, применение данного 
метода ограничено узкими клиническими показаниями, 
высокими требованиями к центру, проводящему имму-
ногистохимические и молекулярно-биологические ис-
следования, низкой информативностью метода в случае 
неправильного или позднего забора материала. Наряду с 
этим, недостаточная специфичность и чувствительность 
рутинных методов исследования диктует необходимость 
поиска современных визиализирующих методов для 
диагностики миокардита, среди которых основное место 
занимают радиоизотопные исследования и магнитно-ре-
зонансная томография (МРТ).

Проведенные раннее клинические и эксперимен-
тальные исследования подтверждают возможность 
использования сцинтиграфии миокарда с галлием-67 
для верификации воспалительных заболеваний миокар-
да (класс рекомендаций IIb, уровень доказательности 
В) [67]. Преимуществом данного метода считается воз-
можность дифференциальной визуализации миокар-
диального и перикардиального повреждения. Однако, 
основным недостатком при относительно высокой чувс-
твительности (87%) и отрицательной предсказательной 
ценности (98%) является низкая специфичность метода 
(36%) [68].

Для визуализации локальных и диффузных повреж-
дений миокарда была предложена сцинтиграфия с анти-
миозиновыми антителами, меченными индием-111(класс 
рекомендаций IIb, уровень доказательности С), которая, 
по мнению авторов, имеет высокую чувствительность  –  
100%, но низкой специфичностью – 50% [69]. Еще более 
низкую чувствительность и специфичность метода (91% 
и 31%, соответственно) выявляют у больных с гистоло-
гически подтвержденным миокардитом [70]. Если срав-

нить два неинвазивных метода диагностики повреждения 
миокарда: сцинтиграфию с антимиозиновыми антитела-
ми и уровень тропонина I в сыворотке крови, то первый 
метод при своей более высокой чувствительности (83% 
против 34%) бесспорно проигрывает второму по специ-
фичности в диагностике миокардита (53% против 89%). 
Дополнительным ограничением сцинтиграфического 
метода является длительное радиационное воздействие 
после введения радиофармпрепарата (48 часов), а также 
отсутствие меченных антимиозиновых антител на терри-
тории России.

Дополнительную информацию неспецифического 
характера о состоянии можно получить при сцинтигра-
фии миокарда с метайодбензилгуанидином (123-MIBG). 
На примере болезни Чагаса (паразитарный миокардит) 
доказана связь между симпатической денервацией мио-
карда, выявляемой с помощью 123-MIBG, и нарушением 
сократительной способности при миокардите [71].

Важным патогенетическим звеном развития миокар-
дита является апоптоз кардиомиоцитов. В настоящее 
время активно ведутся поиски наиболее информативных 
неинвазивных методов диагностики апоптоза с помо-
щью специфических антител к аннексину V, которые ме-
тятся технецием-99м для визуализации миокарда в про-
цессе однофотонной эмиссионной томографии (ОФЭТ), 
конъюгируются с магнитными наночастицами для МРТ 
или ультразвуковыми контрастными частицами для эхо-
кардиографии [72].

Практические врачи в нашей стране активно исполь-
зуют сцинтиграфию с меченными технецием-99м ауто-
лейкоцитами  для диагностики миокардита. Однако, в 
рутинной практике этот метод рекомендуется только для 
уточнения локализации инфекционных (бактериальных) 
осложнений, в том числе и миокардиальных, у больных 
с сепсисом, инфекционным эндокардитом и остеомиели-
том [73,74]. Возможность диагностики лимфоцитарных 
миокардитов и, прежде всего, вирусных с помощью дан-
ного метода не доказана.

Сцинтиграфия с технецием-99м имеет высокую кли-
ническую значимость при оценке ишемии миокарда, так 
как позволяет выявить жизнеспособные кардиомиоциты. 
Наряду с этим, избыточное поглощение технеция-99м 
может быть маркером воспаления и некроза миокарда. 
Поэтому ОФЭТ с технецием-99м в настоящее время 
признан наиболее информативным методом поражения 
сердца при саркоидозе, наряду со сцинтиграфией мио-
карда с галлием-67 (класс рекомендаций IIb, уровень 
доказательности В) [67]. Дефекты перфузии миокарда, 
указывающие на фиброзные изменения в миокарде, мож-
но выявить и с помощью сцинтиграфии с таллием-201. 
Однако, эти методы редко используются в клинической 
практике, что обусловлено их ограниченными диагнос-
тическими возможностями и высоким радиационным 
воздействием.

МРТ – наиболее информативный для диагностики 
воспалительных заболеваний миокарда метод, так как 
идеально передает мозаичность состава ткани в услови-
ях воспаления [75]. Кино-МРТ позволяет выявить фун-
кциональные изменения в миокарде, и эти данные но-
сят неспецифичный характер и фактически дублируют 
эхокардиографические показатели. Дополнительную и 
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порой решающую информацию в диагностике миокар-
дитов обеспечивает МРТ с контрастным усилением, в 
качестве которого используются вещества, содержащие 
тяжелый парамагнитный металл гадолиний. Наиболее 
распространенным является метод позднего контраст-
ного усиления (late gadolinium enhancement, LGE), при 
котором МРТ проводиться через 15-20 минут после 
введения контрастного вещества. Нормальный миокард 
достаточно быстро накапливает контрастное вещество 
и быстро его выводит. Отсутствие выведения контрас-
тного вещества в отсроченную фазу отражает наличие 
необратимых процессов в миокарде, таких как некроз 
кардиомиоцитов и фиброз. При проведении дифферен-
циального диагноза между миокардитом и ишемической 
болезнью сердца наибольшее значение имеет локализа-
ция выявленных изменений. Для миокардита наиболее 
характерно поражение боковой, передней и нижней сте-
нок левого желудочка. Кроме того, повреждение миокар-
да при воспалительных заболеваниях, как правило, рас-
полагается субэпикардиально, реже трансмурально или 
интрамурально, а зоны патологической задержки конт-
растного вещества могут не соответствовать областям 
кровоснабжения коронарных артерий. Специфичность 
метода LGE значительно возрастает у больных с актив-
ным по гистологическим критериям миокардитом (84%) 
и снижается в отсутствии некроза кардиомиоцитов, что 
характерно для пограничного миокардита (44%) [76]. 
Поэтому для диагностики воспалительных заболеваний 
миокарда дополнительно используется метод раннего 
контрастного усиления (early gadolinium enhancement, 
EGE), отражающий обратимые изменения в сердечной 
мышце. Патофизиологической основой данного метода 
служит увеличение кровенаполнения сосудистого русла 
миокарда, а также усиление проницаемости сосудистой 
стенки в условиях воспаления. При оценке степени EGE 
сигнал от измененного миокарда сравнивается с сигна-
лом от скелетной мышцы (m. erector spinae), который 
традиционно принимается за «стандартный».

Для повышения специфичности диагностики остро-
го миокардита применяется метод Т2 взвешенных изоб-
ражений (T2-weigted imaging, T2-WI), который позволя-
ет выявить зоны отека ткани миокарда с повышенным 
сигналом за счет большего содержания жидкости. В со-
ответствии с МРТ критериями (Lake Louise Consensus 
Criteria) диагноз воспалительного заболевания миокарда 
наиболее вероятен, если присутствуют, по крайней мере, 
2 из 3 критериев (LGE, EGE, T2-WI) [77]. Низкая инфор-
мативность МРТ в первые 7 дней от начала заболевания 
может быть обусловлена очаговым процессом. Поэтому 
у пациентов с подозрением на миокардит по клиничес-
ким критериям целесообразно повторить исследование 
через 1–2 недели. Наличие глобальных или региональ-
ных нарушений сократимости, а также перикардит слу-
жит дополнительным критерием в пользу воспалитель-
ного заболевания миокарда.

Для диагностики хронического миокардита может 
быть применен метод постконтрастных мгновенных 
градиентных последовательностей типа TurboFLASH 
(перфузия миокарда), который позволяет получить кон-
трастное усиление различного уровня на ранних и поз-
дних стадиях миокардита [78]. Более интенсивный диф-

фузный сигнал от сердечной стенки, возникающий, как 
правило, на седьмой день от начала заболевания (поз-
дняя стадия), связан с распространением зоны отека и 
воспаления в поврежденных тканях. На ранних стадиях 
процесс более ограничен и сигнал от него менее интен-
сивный. Несмотря на то, что МРТ постепенно становит-
ся основным инструментом неинвазивной диагностики 
миокардита, эти данные нуждаются в дополнительной 
проверке, которая не возможна без морфологического 
подтверждения воспалительного заболевания миокарда.

Завершает обзор литературы, посвященный ос-
новным принципам диагностики воспалительных 
заболеваний, сводная таблица, которая позволит оце-
нить информативность различных инструментальных 
и лабораторных тестов у больного с подозрением на 
миокардит (таблица). Появление новых и совершен-
ствование существующих способов диагностики вос-
палительных заболеваний миокарда продиктовано 
необходимостью повысить информативность неинва-
зивных методов, что будет способствовать ранней диа-
гностике заболевания и предупредит развитие жизне-
опасных осложнений.

Литература

1. Saphir O. Myocarditis; general review, with analysis of 240 
cases // Arch. Pathol. – 1941. – № 32. – P. 1000–1051.

2. Максимов В.А. Миокардиты. – М.: Медицина, 1979. – 
С. 239.

3. Okura Y., Dec G.W., Hare J.M. et al. A clinical and histo-
pathologic comparison of cardiac sarcoidosis and idiopathic giant 
cell myocarditis // J. Am. Coll. Cardiol. – 2003. – Vol. 41, № 2. –
P. 322–329.

4. Angelini A., Crosato M., Boffa G.M. et al. Active versus bor-
derline myocarditis: clinicopathological correlates and prognostic 
implications // Heart. – 2002. – Vol. 87, №3. – P. 210–215.

5. Bultmann B.D., Klingel K., Sotlar K. et al. Fatal parvovirus 
B19-associated myocarditis clinically mimicking ischemic heart 
disease: an endothelial cell-mediated disease // Hum. Pathol. – 
2003. – Vol. 341. – P. 92–95.

6. Stockins B.A., Lanas F.T., Saavedra J.G., Opazo J.A. Progno-
sis in patients with diphtheric myocarditis and bradyarrhythmias: 
assessment of results of ventricular pacing // Br. Heart J. – 1994. – 
Vol. 72, №2. – P. 190–191.

7. Fish A.E., Pride Y.B., Pinto D.S. Lyme Carditis // Infect Dis 
Clin. N. Am. – 2008. – Vol. 22, №2. – P. 275–288.

8. Fabre A., Sheppard M.N. Sudden adult death syndrome and 
other non-ischaemic causes of sudden cardiac death // Heart. – 
2006. – Vol. 92, № 3. – P. 316–320.

9. Basso C., Carturan E., Corrado, Thiene G. Myocarditis 
and dilated cardiomyopathy in athletes: diagnosis, management, 
and recommendations for sport activity // Cardiol. Clin. – 2007. – 
Vol. 25, №3. – P. 423–429.

10. McCarthy R.E. III, Boehmer J.P., Hruban R.H. et al. 
Long-term outcome of fulminant myocarditis as compared with 
acute (nonfulminant) myocarditis // N. Engl. J. Med. – 2000. – 
Vol. 342, № 10. – P. 690–695.

11. Hufnagel G., Pankuweit S., Richter A., Schonian U., 
Maisch B. The European Study of Epidemiology and Treatment 
of Cardiac Infl ammatory Diseases (ESETCID) // Herz. – 2000. – 
Vol. 25, –  № 3. – P. 279–285.

12. Палеев Н.Р., Одинокова В.А., Гуревич М.А., Найш-
тут Г.М. Миокардиты. – М.: Медицина. 1982. – 272 с.



70

август 2012БЮЛЛЕТЕНЬ ФЕДЕРАЛЬНОГО ЦЕНТРА 
СЕРДЦА, КРОВИ и ЭНДОКРИНОЛОГИИ им. В.А. АЛМАЗОВА

13. Hess O.M., McKenna W., Schultheiss H. CHAPTER 18. 
Myocardial Disease // The ESC Textbook of Cardiovascular Medi-
cine, Second Edition. – Oxford University Press, New York, 2009. – 
P. 665–716.

14. Caforio A.L., Calabrese F., Angelini A. et al. A prospective 
study of biopsy-proven myocarditis: prognostic relevance of clini-
cal and aetiopathogenetic features at diagnosis // Eur. Heart. J. – 
2007. – Vol. 28, № 11. – P. 1326–1333.

15. Huber S., Sartini D. T cells expressing the Vgamma1 T-cell 
receptor enhance virus-neutralizing antibody response during cox-
sackievirus B3 infection of BALB/c mice: differences in male and 
female mice // Viral Immunol. – 2005. – Vol. 18, № 4. – P. 730–739.

16. Morgera T., Di Lenarda A., Dreas L., et al. Electrocardi-
ography of myocarditis revisited: clinical and prognostic signifi -
cance of electrocardiographic changes // Am. Heart J. – 1992. – 
Vol. 124, № 2. – P. 455–467.

17. Cooper L.T. Jr. Myocarditis // N Engl J Med. – 2009. – 
Vol. 360, – № 15. – P. 1526–1538.

18. Demangone D. ECG Manifestations: noncoronary heart 
disease // Emerg .Med. Clin. North Am. – 2006. – Vol. 24, № 1. – 
P. 113–131.

19. Nakashima H., Katayama T., Ishizaki M. et al. Q wave and 
non-Q wave myocarditis with special reference to clinical signifi -
cance // Jpn Heart J. – 1998. – Vol. 39, № 6. – P. 763–774.

20. Magnani J.W., Danik H.J., Dec G.W., DiSalvo T.G. Survival 
in biopsy-proven myocarditis: a long-term retrospective analysis of 
the histopathologic, clinical, and hemodynamic predictors // Am. 
Heart J. – 2006. – Vol. 151, № 2. – P. 463–470.

21. Frustaci A., Chimenti C., Bellocci F., Morgante E. Histo-
logical substrate of atrial biopsies in patients with lone atrial fi bril-
lation // Circulation. – 1997. – Vol. 96, № 4. –P. 1180–1184.

22. Sekiguchi M., Hasegawa A., Hiroe M. et al. Inclusion of 
electric disturbance type cardiomyopathy in the classifi cation 
of cardiomyopathy: A current review // Journal of Cardiology. – 
2008. – Vol. 51, № 2. – P. 81–88.

23. Pinamonti B., Alberti E., Cigalotto A. et al. Echocardio-
graphic fi ndings in myocarditis // Am. J. Cardiol. – 1988. – Vol. 62,  
№ 4. –P. 285–291.

24. Mendes L.A., Dec G.W., Picard M.H. et al. Right ventricular 
dysfunction: an independent predictor of adverse outcome in pa-
tients with myocarditis // Am. Heart J. – 1994. – Vol. 128, № 2. – 
P. 301–307.

25. Lieback E., Hardouin I., Meyer R. et al. Clinical value of 
echocardiographic tissue characterization in the diagnosis of myo-
carditis // Eur. Heart J. – 1996. – Vol. 17, № 1. – P. 135–142.

26. Morimoto S., Kato S., Hiramitsu S. et al. Narrowing of the 
left ventricular cavity associated with transient ventricular wall 
thickening reduces stroke volume in patients with acute myocardi-
tis // Circ. J. – 2003. – Vol. 67, № 6. – P. 490–494.

27. Felker G.M., Boehmer J.P., Hruban R.H. et al. Echocardio-
graphic fi ndings in fulminant and acute myocarditis // J. Am. Coll. 
Cardiol. – 2000. – Vol. 36, № 1. P. 227–232.

28. Hsiao J.F., Koshino Y., Bonnichsen C.R. et al. Speckle track-
ing echocardiography in acute myocarditis // Int. J. Cardiovasc Imag-
ing. – 2012. – Vol. 28, № 5. PMD: 22736428 [Epub ahead of print].

29. Haddad F., Berry G., Doyle R.L. Active Bacterial Myocar-
ditis: A Case Report and Review of the Literature // J. Heart Lung 
Transplant. – 2007. – Vol. 26, № 7. – P. 745–749.

30. Gupta S., Markham D.W., Drazner M.H., Mammen P.P. A. Ful-
minant myocarditis // Nat. Clin. Pract. Cardiovasc. Med. – 2008. – 
Vol. 5,  № 11. – P. 693–706.

31. Kawai C. From Myocarditis to Cardiomyopathy: Mecha-
nisms of Infl ammation and Cell Death: Learning From the Past for 
the Future // Circulation. – 1999. – Vol. 99, № 8, P. 1091–1100.

32. Luo H., Wong J., Wong B. Protein degradation systems in 
viral myocarditis leading to dilated cardiomyopathy // Cardiovasc. 
Res. – 2010. – Vol. 85,  № 2. – P. 347–356.

33. Schroder K.., Hertzog P.J., Ravasi T., Hume D.A. Interferon-γ: 
an overview of signals, mechanisms and functions // Journal of Leu-
kocyte Biology. – 2004. – Vol. 75, № 2. – P. 163–189.

34. Палеев Н.Р., Палеев Ф.Н., Сучков С.В. и др. Цитокины 
как лечебный и диагностический инструмент у больных мио-
кардитом // Вестник РАМН. – 2005. –Vol. 5. – P. 8–13.

35. Nishii M., Inomata T., Takehana H. et al. Serum levels of 
interleukin-10 on admission as a prognostic predictor of human 
fulminant myocarditis // J. Am. Coll. Cardiol. – 2004. – Vol. 44,  
№ 6. – P. 1292–1297.

36. Samsonov M., Fuchs D., Reibnegger G. et al. Patterns of 
serological markers for cellular immune activation in patients with 
dilated cardiomyopathy and chronic myocarditis // Clin. Chem. – 
1992. – Vol. 38,  № 5. – P.678–680.

37. Samsonov M., Lopatin J., Tilz G.P. et al. The activated immune 
system and the renin-angiotensin-aldosterone system in congestive 
heart failure // J. Intern.Med. – 1998. – Vol. 243, № 2. – P. 93–98.

38. Yoshikawa T., Baba A., Nagatomo Y. Autoimmune Mecha-
nisms Underlying Dilated Cardiomyopathy // Circ. J. – 2009. – 
Vol. 73,  № 4. – P. 602–607.

39. Shevach E. M. CD4+CD25+ suppressor T cells: more ques-
tions than answers // Nat. Rev. Immunol. – 2002. – Vol. 2, № 6. – 
P. 389–400.

40. Ono М., Shimizu J., Miyachi Y., Sakaguchi S. Control of 
autoimmune myocarditis and multiorgan infl ammation by glu-
cocorticoid-induced TNF receptor family-related protein (high), 
Foxp3-expressing CD25+ and CD25- regulatory T cells // J. Im-
munol. – 2006. – Vol. 176, № 8. – P. 4748–4756.

41. NACB WRITING GROUP MEMBERS, Wu A.H.B., 
Jáffe A.S., Apple F.S. et al. National Academy of Clinical Biochem-
istry Laboratory Medicine Practice Guidelines: Use of Cardiac 
Troponin and B-Type Natriuretic Peptide or N-Terminal proB-Type 
Natriuretic Peptide for Etiologies Other than Acute Coronary Syn-
dromes and Heart Failure // Clin. Chem. – 2007. – Vol. 53, № 12. – 
P. 2086–2096.

42. Greaves K., Oxford J.S., Price C.P. et al. The prevalence 
of myocarditis and skeletal muscle injury during acute viral infec-
tion in adults: measurement of cardiac troponins I and T in 152 pa-
tients with acute infl uenza infection // Arch. Intern. Med. – 2003. – 
Vol. 163, № 2. – P. 165–168.

43. Smith S.C., Ladenson J.H., Mason J.W., Jaffe A.S. Elevations of 
cardiac troponin I associated with myocarditis: experimental and clini-
cal correlates // Circulation. – 1997. –Vol. 95, № 1. – P. 163–168.

44. Lauer B., Niederau C., Kuhl U. et al. Cardiac troponin T in 
patients with clinically suspected myocarditis // J. Am. Coll. Car-
diol. – 1997. – Vol. 30, № 5. – P. 1354–1359.

45. Tsai S., Chu S., Hsu C. Use and interpretation of cardiac 
troponins in the ED // American Journal of Emergency Medicine. – 
2008. – Vol. 26, № 3. – P. 331–341.

46. Imazio M., Demichelis B., Cecchi E. et al. Cardiac tro-
ponin I in acute pericarditis // J. Am. Coll. Cardiol. – 2003. – 
Vol. 42, № 12. – P. 2144–2148.

47. Caforio A.L.P., Tona F., Bottaro S. Clinical implications of 
anti-heart autoantibodies in myocarditis and dilated cardiomyopa-
thy // Autoimmunity. – 2008. – Vol. 41, № 1. – P. 35–45.

48. Baba A., Yoshikawa T., Ogawa S. Autoantibodies against 
sarcolemmal Na-K-ATPase: Possible upstream targets of arrhyth-
mias and sudden death in patients with dilated cardiomyopathy // 
J.Am. Coll. Cardiol. – 2002. – Vol. 40, № 6. – P. 1153–1159.

49. Iwata M., Yoshikawa T., Baba A., Anzai T., Mitamu-
ra H., Ogawa S. Autoantibodies against the second extracel-
lular loop of beta1-adrenergic receptors predict ventricular 
tachycardia and sudden death in patients with idiopathic dilat-
ed cardiomyopathy // J. Am. Coll. Cardiol. – 2001. – Vol. 37,  
№ 2. – P. 418–424.

50. Caforio A.L.P., Mahon N.G., Baig M.K. et al. Prospective 
familial assessment in dilated cardiomyopathy: Cardiac autoan-



71

август 2012 БЮЛЛЕТЕНЬ ФЕДЕРАЛЬНОГО ЦЕНТРА 
СЕРДЦА, КРОВИ и ЭНДОКРИНОЛОГИИ им. В.А. АЛМАЗОВА

tibodies predict disease development in asymptomatic relatives // 
Circulation. – 2007. – Vol. 115. – P. 76–83.

51. Staudt A., Bohm M., Knebel F. et al. Potential role of autoan-
tibodies belonging to the immunoglobulin G-3 subclass in cardiac 
dysfunction among patients with dilated cardiomyopathy // Circula-
tion. – 2002. – Vol. 106,  № 19. – P. 2448–2453.

52. Kallwellis-Opara A., Dörner A., Poller W.C. et al. Autoim-
munological features in infl ammatory cardiomyopathy // Clin. Res.
Cardiol. – 2007. – Vol. 96,  № 7. – P. 469–480.

53. Yoshikawa T., Baba A., Nagatomo Y. Autoimmune Mecha-
nisms Underlying Dilated Cardiomyopathy // Circ. J. – 2009. – 
Vol. 73,  № 4. – P. 602–607.

54. Kaya Z., Katus H.A., Rose N.R. Cardiac troponins and auto-
immunity: their role in the pathogenesis of myocarditis and of heart 
failure // Clin. Immunol. – 2010. – Vol. 134,  № 1. – P. 80–88.

55. Dennert R., Crijns H.J., Heymans S. Acute viral myocardi-
tis // Eur. Heart J. – 2008. – Vol. 29, № 17. – P. 2073–2082.

56. Cooper L.T., Baughman K.L., Feldmann A.M. et al. The role 
of endomyocardial biopsy in the management of cardiovascular dis-
ease // Eur. Heart J. – 2007. – Vol. 28, № 24. – P. 3076–3093.

57. Holzmann M., Nicko A., Kuhl U. et al. Complication rate of 
right ventricular endomyocardial biopsy via the femoral approach // 
Circulation. – 2008. – Vol. 118. – P. 1722–1728.

58. Cunningham K.S, Veinot J.P., Butany J. An approach to 
endomyocardial biopsy interpretation // J. Clin. Pathol. – 2006. – 
Vol. 59, № 2. – P. 121–129.

59. Magnani J.W., Dec G.W. Myocarditis: current trends in 
diagnosis and treatment// Circulation. – 2006. – Vol. 113, № 6. – 
P. 876–890.

60. Calabrese F., Angelini A., Carturan E., Thiene G. Myocar-
ditis and infl ammatory cardiomyopathy: histomorphological diag-
nosis // Ernst Schering Res Found Workshop. – 2006. – Vol. 55. – 
P. 305–321.

61. Chimenti C., Frustaci A. Histopathology of myocarditis // 
Diagnostic histopathology. – 2008. – Vol. 14, № 8. – P. 401–407.

62. Tavora F., Gonzalez-Cuyar L. F., Dalal J.S. et al. Fatal par-
voviral myocarditis: A case report and review of literature // Diagn. 
Pathol. – 2008. – Vol. 3. – P. 21–28.

63. Schultz J.C., Hilliard A.A., Cooper L.T., Rihal C.S. Diagno-
sis and treatment of viral myocarditis // Mayo Clin. Proc. – 2009. – 
Vol. 84, № 11. – P. 1001–1009.

64. Kuhl U., Pauschinger M., Noutsias M. et al. High preva-
lence of viral genomes and multiple viral infections in the myo-
cardium of adults with ‘‘idiopathic’’ left ventricular dysfunction // 
Circulation. – 2005. – Vol. 111,  № 7. – P. 887–893.

65. Guarner J., Bhatnagar J., Shieh W. et al. Histopathologic, 
immunohistochemical, and polymerase chain reaction assays in the 
study of cases with fatal sporadic myocarditis // Human Pathol-
ogy. – 2007. – Vol. 38, № 9. – P. 1412–1419.

66. Andreoletti L., Leveque N., Boulagnon C. et al. Viral 
causes of human myocarditis // Arch. Cardiovasc. Dis. – 2009. – 
Vol. 102, № 6–7. – P. 559–568.

67. Klocke F.J., Baird M.G., Lorell B.H. et al. ACC/AHA/ASNC 
Guidelines for the Clinical Use of Cardiac Radionuclide Imaging // 
J. Am. Coll. Cardiol. – 2003. – Vol. 42, № 7. – P. 1318–1333.

68. O’Connell J.B., Henkin R.E., Robinson J.A. et al. Gal-
lium-67 imaging in patients with dilated cardiomyopathy and bi-
opsy-proven myocarditis // Circulation. – 1984. – Vol. 70, № 1. – 
P. 58–62.

69. Yasuda T., Palacios I.F., Dec G.W. et al. Indium 111-mono-
clonal antimyosin antibody imaging in the diagnosis of acute myo-
carditis // Circulation. – 1987. – Vol. 76, № 2. – P. 306–311.

70. Narula J., Khaw B.A., Dec G.W. et al. Diagnostic accuracy 
of antimyosin scintigraphy in suspected myocarditis // J. Nucl. Car-
diol. – 1996. – Vol. 3, № 5. – P. 371–381.

71. Simoes M.V., Pintya A.O., Bromberg-Marin G. et al. Rela-
tion of regional sympathetic denervation and myocardial perfusion 
disturbance to wall motion impairment in Chagas’ cardiomyopa-
thy // Am. J. Cardiol. – 2000. – Vol. 86, № 9. – P. 975–981.

72. Korngold Е.С., Jaffer F.C., Weissleder R. et al. Noninvasive 
imaging of apoptosis in cardiovascular disease // Heart Fail Rev. – 
2008. – Vol. 13, № 2. – P. 163–173.

73. Фадеев Н.П., Сухов В.Ю., Хубулава Г.Г. и др. Возмож-
ности сцинтиграфии с меченными аутолейкоцитами в обнару-
жении очагов воспаления и нагноения // Вестник рентгеноло-
гии и радиологии. – 2002. – № 3. – C. 45–50.

74. Gutfi len B., Lopez de Souza S.A., Martins F. P. et al. Use 
of 99mTc-mononuclear leukocyte scintigraphy in nosocomial fever //
Acta Radiol. – 2006. – Vol. 47, № 7. – P. 699–704.

75. ACCF/ACR/AHA/NASCI/SCMR 2010 Expert Consensus 
Document on Cardiovascular Magnetic Resonance // Am. Coll 
.Cardiol. – 2010. – Vol. 55, № 23. – P. 2614–2662.

76. De Cobelli F., Pieroni M., Esposito A. et al. Delayed 
gadolinium enhanced cardiac magnetic resonance in patients 
with chronic myocarditis presenting with heart failure or recur-
rent arrhythmias // J. Am. Coll. Cardiol. – 2006. – Vol. 47, № 8. – 
P. 1649–1654.

77. Friedrich M.G., Sechtem U., Schulz-Menger J. et al. Cardio-
vascular magnetic resonance in myocarditis: a JACC white paper // 
J. Am. Coll. Cardiol. – 2009. – Vol. 53, № 17. – P. 1475–1487.

78. Laissy J.P., Messin B., Varenne O. et al. MRI of acute myo-
carditis: a comprehensive approach based on various imaging se-
quences // Chest. – 2002. – Vol. 122, № 5. – P. 1638–1648.

79. Herskowitz A., Ahmed-Ansari A., Neumann D.A. et al. Induc-
tion of major histocompatibility complex antigens within the myo-
cardium of patients with active myocarditis: a nonhistologic marker 
of myocarditis // J. Am. Coll. Cardiol. – 1990. – Vol. 15, № 3. – 
P. 624–632.



72

КАРДИОХИРУРГИЯ

РАДИОЧАСТОТНЫЕ МЕТКИ ПРИ ХИРУРГИЧЕСКОМ ЛЕЧЕНИИ
ЖЕЛУДОЧКОВОЙ ТАХИКАРДИИ У БОЛЬНЫХ
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Резюме.
Аневризма левого желудочка сердца (АЛЖ) в постинфарктном периоде ухудшает прогноз ИБС из-за сопутствующих 

осложнений. Желудочковые аритмии являются причиной летальности у 50% больных с ремоделированным левым желу-
дочком (ЛЖ) после перенесенного инфаркта миокарда [1]. Исследование MADIT II (the Multicenter Automatic Defi brillator 
Implantation Trial) показало, что для спасения жизни пациентов с выраженной левожелудочковой дисфункцией необходима 
имплантация кардиовертера-дефибриллятора [2]. В настоящее время не вызывает сомнений необходимость хирургическо-
го лечения аневризмы сердца, которое позволяет улучшить прогноз и клиническое течение заболевания [3–7].

Целью исследования явилось повышение эффективности хирургического лечения больных с постинфарктными 
АЛЖ, осложненными желудочковыми нарушениями ритма, за счет применения радиочастотной абляции (РЧА) и 
оптимального иссечения поврежденного эндокарда.

Ключевые слова: желудочковая тахикардия, постинфарктная аневризма сердца.

RFID TAGS IN THE SURGICAL TREATMENT OF VENTRICULAR 
TACHYCARDIA IN PATIENTS WITH POST-INFARCTION HEART ANEURYSM

V.E. Babokin1,2, V.M. Shipulin1, R.E. Batalov1, S.V. Popov1

1 Science Research Institute of cardiology, Tomsk, Russia
2 City clinical hospital behalf of S.P. Botkin, Moskow, Russia

Corresponding author: Science Research Institute of cardiology, 111A Kievskaya str., Tomsk, Russia, 634012. (Vadim 
E. Babokin – PhD, Senior Researcher of Cardiovascular Surgery Department.).

Abstract.
Left ventricular aneurysm (LVA) in post-MI worsens the prognosis of coronary artery disease because of associated 

complications. Ventricular arrhythmias are the cause of mortality in 50% of patients with left ventricular remodeling (LV) function after 
myocardial infarction [1]. Study MADIT II (the Multicenter Automatic Defi brillator Implantation Trial) showed that in order to save 
the lives of patients with severe left ventricular dysfunction requires implantation of a cardioverter-defi brillator. [2] No doubt the need 
for surgical treatment of aneurysms of the heart, which can improve the prognosis and clinical course of the disease [3–7].

The aim of the study was to increase the effectiveness of surgical treatment of patients with postinfarction LVA complicated 
by ventricular arrhythmia due to using radiofrequency ablation (RFA) and the optimal excision of damaged endocardium.

Key words: ventricular tachycardia, post-infarction heart aneurysm.
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Материал и методы

Всего обследовано 168 пациентов, которым была вы-
полнена операция по поводу постинфарктных АЛЖ пре-
имущественно передне-перегородочной локализации. 
Диагноз устанавливался на основании результатов эхокар-
диографии (Эхо-КГ), коронаровентрикулографии (КВГ), 
магнитно-резонансной томографии (МРТ).

В обследование больных перед операцией было 
включено электрофизиологическое исследование сердца 
(ЭФИ) с электроанатомической реконструкцией ЛЖ [8], 
определяли области замедленного проведения, зоны воз-
можного re-entry и индуцируемость ЖТ. Выявленные 
аритмогенные зоны отмечали радиочастотной (РЧ) мет-
кой с помощью аблационного электрода при мощности РЧ 
тока 45 Вт и орошении физиологическим раствором 17 мл 
в минуту [9]. РЧ метки ставили на границе патологических 
зон для их дальнейшей хирургической резекции во время 
операции на открытом сердце. Затем во время операции 
выполняли резекцию пораженного эндокарда по РЧ мет-
кам. Следующий этап: эндовентрикулярная пластика ЛЖ 
по стандартной методике [7, 10]. Эндокардэктомия была 
выполнена у 74 пациентов, которые составили основную 
группу, при этом было резецировано 48 ± 21 см2 (от 18 до 
83) эндокарда ЛЖ. В контрольную группу вошли 94 чело-
века, которым резекция эндокарда не выполнялась.

Средний возраст пациентов составил 55 ± 2 и 
53 ± 2 года соответственно в основной и контрольной 
группах. Все пациенты ранее перенесли инфаркт ми-
окарда (ИМ), осложнившийся АЛЖ, давностью 4 ± 1 в 
среднем до операции в обеих группах.

Перед операцией у больных преимущественно диа-
гностировался III-IV функциональный класс (ФК) стено-
кардии, состояние соответствовало в основном II-III ФК 
хронической сердечной недостаточности по NYHA. У 
всех больных по результатам вентрикулографии и Эхо-
КГ были признаки постинфарктного ремоделирования 
ЛЖ. Так, в среднем у пациентов основной группы ко-
нечно-диастолический индекс ЛЖ (КДИ) был увеличен 
до 116 мл/м2, конечно-систолический индекс (КСИ) – до 
74 мл/м2, фракция выброса ЛЖ (ФВ) была снижена до 
39%, у пациентов контрольной группы: КДИ – 111 мл/
м2, КСИ – 68 мл/м2, ФВ – 40%. Проведенная МРТ фазы 
диастолы в синхронизирующем режиме показала пери-
метры повреждения миокарда 56% и 50% от всего пе-
риметра миокарда ЛЖ. По типам аневризмы [11] группы 
разделились следующим образом: 1 типу соответствова-
ло 55% основной и 59% контрольной группы, 2 типу – 
35% и 34%, 3 типу – 9% и 7% соответственно.

По данным холтеровского мониторирования желу-
дочковая экстрасистолия встречалась у 43% пациентов 
основной и 49% – контрольной группы. По клиническим 
данным и данным инструментального обследования па-
циенты обеих групп достоверно не отличались.

130 пациентам обеих групп проводилась резекция 
аневризмы и реконструкция ЛЖ по Дору [10], 38 –
в модификации Мениканти [7]. Остаточный объем по-
лости ЛЖ ограничивался специальным сайзером, который 
рассчитывался по физиологической норме 50–60 мл/м2 
площади тела пациента и фиксировался кисетным швом. 
Для закрытия полости ЛЖ использовалась эндокарди-
альная синтетическая заплата площадью от 5 до 20 см2. 

Дополнительная обработка РЧА зон возможных re-entry, 
отдаленных от рубца, была выполнена у 19% больных 
основной группы. 26 пациентам обеих групп выполнена 
пластика фиброзного кольца митрального клапана опор-
ным кольцом. Аортокоронарное шунтирование выполне-
но у всех пациентов.

Статистическую обработку результатов проводили с 
помощью пакета программ SSPS 11.5 for Windows. Нор-
мальность закона распределения количественных пока-
зателей проверяли с помощью критерия Шапиро – Вил-
ка. Параметры, подчиняющиеся нормальному закону 
распределения, описывали с помощью среднего значе-
ния (M) и стандартного отклонения (SD). Качественные 
данные описывались частотой встречаемости или ее про-
центом. В случае нормального закона распределения для 
проверки достоверности различий количественных по-
казателей в сравниваемых группах использовали t-кри-
терий Стьюдента. Для проверки достоверности различия 
количественных данных использовали Z-критерий (точ-
ный критерий Фишера). Для проверки достоверности 
различия послеоперационной летальности использовал-
ся метод Каплан-Майера. Все статистические показатели 
считали достоверными при p < 0,05.

Результаты

На госпитальном этапе умер один пациент (1%) ос-
новной группы от синдрома малого выброса на 12 сут-
ки после операции. В контрольной группе летальность 
составила 6%: у трех пациентов диагностирован перио-
перационный инфаркт миокарда, два пациента погибли 
от синдрома малого выброса, один пациент умер от на-
рушения мозгового кровообращения. У восьми пациен-
тов этой же группы были зафиксированы желудочковые 
нарушения ритма в раннем послеоперационном периоде. 
Отдаленная летальность через год после операции соста-
вила 5% в основной группе и 13% в контрольной группе.

Через 2 недели после выполненного вмешательства 
по результатам Эхо-КГ произошло статистически до-
стоверное (p < 0,01) изменение показателей в сравнении 
с дооперационными данными: увеличение ФВ до 48% 
и 51%, уменьшение КДИ до 80 и 79 мл/м2, КСИ до 49 
и 47 мл/м2 у пациентов основной и контрольной групп 
соответственно. Статистически достоверной разницы в 
показателях гемодинамики до и после операции между 
группами выявлено не было.

При анализе результатов было решено выделить в 
отдельные группы пациентов, которым в до- и послео-
перационном периоде выполнялось ЭФИ с электроана-
томической реконструкцией ЛЖ. В 1 группу вошли 38 
пациентов из основной группы, во 2 группу 32 пациента 
из контрольной группы. В раннем послеоперационном 
периоде у пациентов 1 группы, кроме одного, отмечено 
улучшение показателей ЭФИ: зоны «электрического руб-
ца» фиксировались лишь в области эндовентрикулярной 
заплаты, области сниженного потенциала исчезли вовсе, 
переходные зоны (от 0,5 до 1,5 mV) занимали ограничен-
ный участок без возможности появления re-entry и инду-
цирования ЖТ. У одного пациента 1 группы с неполной 
эндокардэктомией была индуцирована мономорфная ЖТ.

У пациентов 2 группы спонтанные приступы ЖТ по 
данным холтеровского мониторирования были зафикси-
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рованы в 5 случаях, а в 7 случаях была индуцирована ЖТ 
во время ЭФИ, что в сумме составило 38% пациентов. 
Одиннадцати из них были имплантированы АИКД с це-
лью вторичной профилактики внезапной смерти.

Обсуждение

Поврежденный инфарктом миокард ЛЖ является ис-
точником фатальных желудочковых нарушений ритма. 
Эта проблема беспокоит ученых всего мира уже несколь-
ко десятилетий [1–2, 12]. Современные исследования по-
казали, что источником мономорфных и полиморфных 
преждевременных желудочковых сокращений является 
зона миокарда приграничная к рубцовой ткани АЛЖ [13]. 
Эпикардиальное картирование дает информацию о нали-
чии зон возбуждения в ЛЖ и примерную анатомию их 
локализации для дальнейшего хирургического лечения [3, 
10, 12]. Проведенное до операции эндокардиальное ЭФИ 
с элетроанатомической реконструкцией ЛЖ наглядно де-
монстрирует нарушения в проводящей системе сердца. 
При изучении результатов эндокардиального ЭФИ нами 
выявлена закономерность поражения миокарда и изме-
нение его электрофизиологических свойств. У больных, 
перенесших передний обширный ИМ, осложнившийся 
аневризмой, определяются зоны низкоамплитудного же-
лудочкового потенциала менее 0,5mV – это зона рубца, 
чаще всего анатомически это верхушка ЛЖ с захватом 
части передней стенки и МЖП. Здоровый миокард имеет 
амплитуду потенциала выше 1,5 mV. Интерес представля-
ет переходная зона от 0,5 до 1,5 mV, расположенная между 
рубцом и здоровым миокардом, где и фиксируются двой-
ной потенциал и/или замедленное проведение, способные 
привести к возможным re-entry и желудочковой тахикар-
дии. Чтобы отметить патологические зоны, выявленные 
во время ЭФИ, мы использовали РЧА. Визуально РЧ 
метки представляют собой пятна желто-коричневого цве-
та с четкими границами размером 4–5 мм, сохраняющие-
ся после нанесения аппликации в течение 7–10 дней, по 
данным интраоперационного наблюдения. Имея четкие 
визуальные границы поврежденного эндокарда, в кото-
рые входят и переходные зоны между здоровыми тканями 
и рубцом, где чаще всего и находится источник re-entry, 
хирургу остается лишь выполнить резекцию эндокарда в 
пределах этих границ. Известные хирургические способы 
лечения больных с постинфарктной АЛЖ, заключаются в 
частичном исключении поврежденных участков эндокар-
да из полости левого желудочка чаще без их резекции, что 
оставляет источники ЖТ в самом сердце. Использование 
РЧА во время ЭФИ позволяет определить границы для 
резекции эндокарда. Отдаленные от рубцового поражения 
участки возможного re-entry, не вошедшие в зону резе-
цированного эндокарда, дополнительно обрабатываются 
РЧА. Тем самым исключается патологическая ткань, а 
здоровая остается нетронутой, это позволяет избежать ос-
ложнений в виде синдрома малого выброса при излишней 
резекции, либо в виде ЖТ при недостаточной эндокардэк-
томии. Что также доказал единственный случай индукции 
ЖТ в послеоперационном периоде у пациента 1 группы, 
которому была выполнена неполная резекция патологи-
чески измененного эндокарда. В отечественной и зару-
бежной литературе подобного подхода к лечению ЖТ при 
постинфарктных изменениях сердца мы не обнаружили.

Проведенное после операции ЭФИ с электроанатоми-
ческой реконструкцией ЛЖ пациентам без эндокардэк-

томии показало, что выявленные до операции источники 
re-entry и ЖТ сохраняются и представляют собой высокий 
риск для жизни пациентов. У 38% пациентов контрольной 
группы после операции имелись показания для имплан-
тации АИКД в качестве вторичной профилактики внезап-
ной смерти, т.е. после операции были зарегистрированы 
приступы ЖТ, что отсутствовало почти у всех пациентов, 
перенесших аневризмэктомию с эндокардэктомией.

Заключение

Таким образом, в хирургическом лечении постин-
фарктных аневризм сердца резекция эндокарда рубцо-
вой и переходной зон ЛЖ является неотъемлемой частью 
для профилактики приступов ЖТ. Проведение эндокар-
диального ЭФИ и электроанатомической реконструкции 
ЛЖ позволяет выявить потенциальные зоны возникнове-
ния re-entry. Радиочастотные метки, сделанные во время 
эндокардиального ЭФИ, позволяют точно определить 
зону поражения во время операции на открытом сердце 
для выполнения оптимальной эндокардэктомии.
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Крестовоздвиженская Община сестер милосердия 
была создана под покровительством великой княгини Еле-
ны Павловны (1806/1807–1873) и при активном участии 
знаменитого хирурга Н.И. Пирогова (1810–1881) осенью 
1854 г. для оказания медицинской помощи непосредствен-
но в местах боевых действий Крымской войны – впервые 
в русской истории. Община освещалась в публицистике 
и во время войны, и позднее. Общественная значимость 
благотворительного шага великой княгини, внесшей 
большой вклад в организацию медицинского дела в Рос-
сии, оказалась, как это нередко бывает, значительно шире 
изначально поставленной задачи. В 1880-е гг., в условиях 
обострившегося внимания к так называемому женскому 
вопросу, оценку роли Крестовоздвиженской Общины, с 
опорой на авторитет Пирогова, в двух своих публикациях 
попытался дать писатель Н.С. Лесков (1831–1895).

Первая состоялась в ноябре 1886 г. на страницах 
журнала «Исторический вестник». Это объемная статья 
«Загробный свидетель за женщин. Наблюдения, опыты и 
заметки Н.И. Пирогова, изложенные в письме к баронес-
се Раден». В ней Лесков ввел в оборот, снабдив собствен-
ными комментариями, имевшийся у него ценный текст 
по истории медицины и общественной мысли – письмо 
Пирогова к фрейлине и ближайшей сподвижнице Еле-
ны Павловны. Написанное в 1876 г. письмо содержит 
воспоминания о сотрудничестве с великой княгиней и 
посвящено организации и работе Крестовоздвиженской 
Общины, женскому участию в войне и женскому вопро-
су в целом. Вторая – это небольшая анонимная заметка в 
«Петербургской газете» от 20 января 1888 г. под названи-
ем «Сбывшееся предсказание Пирогова» (на эту заметку 
указал П.В. Быков в библиографии, которая приводится 
в прижизненном Собрании сочинений Лескова [1]). Она 
отсылает к тому же письму и посвящена статусу и ре-
лигиозно-этическим принципам организации Общины. 
Две публикации, не лишенные некоторого субъективиз-
ма в интерпретации выдающегося предприятия Елены 
Павловны, удаленные от момента основания Общины 
более чем на три десятилетия и увидевшие свет в иных 
исторических условиях и в ином публицистическом кон-
тексте, представляют интерес для истории медицины.

Медицина была одной из тех сфер, к которым Лес-
ков-публицист неуклонно обращался на протяжении все-
го творчества. Не имея соответствующего образования, 
он рассматривал проблемы медицины, прежде всего, в 
социальном плане.

К Пирогову – врачу, ученому, общественному деяте-
лю и прогрессивному педагогу – Лесков питал безмер-
ное уважение. К 1860-му году, когда он сделал первые 
шаги на писательском поприще, Пирогов после взлета 
своей популярности, связанной с участием в Крымской 
войне, – на время отошел от медицины, обратившись к 
педагогике. Подав в отставку в 1856 г., он в том же году 
был назначен попечителем Одесского, а с 1858 г. Киев-
ского учебного округа [2]. Лесков в 1860 г. в Киеве сбли-
зился с коллегами Пирогова. Что касается взаимоотно-
шений Лескова и баронессы Раден, то они еще далеки от 
прояснения. Некоторую информацию можно почерпнуть 
у самого писателя в статье, о которой пойдет речь, и в 
письме к редактору «Исторического вестника» С.Н. Шу-
бинскому от 14 июня 1886 г. По словам Лескова, письмо 

Пирогова к Раден, написанное по-немецки, было полу-
чено им лично от адресата в Михайловском дворце при-
мерно за десять лет до публикации. Свой ценный пода-
рок баронесса сопроводила позволением распорядиться 
им по собственному усмотрению. Перевод письма сде-
лала для Лескова Ю.Д. Засецкая [3], дочь героя Отечест-
венной войны 1812 г. и поэта Д.В. Давыдова.

Середина 1880-х гг. была периодом активного сбора 
текстов Н.И. Пирогова. Многие материалы увидели свет 
в 1885 г., когда отмечалось 75-летие со дня рождения 
знаменитого врача. Например, в августе Н.Ф. Здекауер 
опубликовал в 47-м томе «Русской старины» письмо Пи-
рогова к доктору К.К. Зейдлицу от 16–19 марта 1855 г., 
которое впоследствии (наряду с «Историческим обзором 
деятельности Крестовоздвиженской общины», впервые 
появившимся в 1855 г. в «Морском сборнике») пополни-
ло корпус севастопольских писем Пирогова [4]. По вос-
поминаниям Лескова, в юбилейном году редактор «Рус-
ской старины» М.И. Семевский, зная о существовании 
письма Пирогова к Раден, решил разыскать его текст [5]. 
Однако Лесков юбилеем не воспользовался. Возможно, 
он не хотел, чтобы ценный документ потерялся среди 
обилия других материалов, но скорее, для обнародова-
ния письма он ждал более подходящего случая, который 
позволил бы ему высказать свою публицистическую по-
зицию.

Поводом послужили усилившиеся в 1886 г. споры 
вокруг женского образования. Эти споры во многом были 
инспирированы выступлениями в печати Л.Н. Толстого, 
полагавшего, что главная роль женщины обусловлена ее 
природным отличием от мужчины и состоит в рождении 
и воспитании детей. Следовательно, в руках женщины-
матери «больше, чем в чьих-нибудь других, спасенье 
мира» [6] и женщине совсем не обязательно посещать 
«курсы» и требовать прав на участие в труде и обще-
ственной жизни, «а нужно только прочесть Евангелие и 
не закрывать глаз, ушей и, главное, сердца» [7]. Толстому 
активно возражали ведущий критик газеты «Новости» 
А.М. Скабичевский [8] и редактор журнала «Русское бо-
гатство» Л.Е. Оболенский [9], утверждая, что женщина 
вполне в состоянии снискать почет безотносительно де-
торождения, а выполнить свое главное предназначение 
иногда по той или иной причине просто не может.

Эти статьи вызвали всплеск публицистической ак-
тивности Лескова, и он решил сослаться в злободневной 
полемике с Толстым на авторитетную точку зрения Пи-
рогова. Первоначальное название работы, «О женских 
способностях и о противлении злу» [10], прямо указы-
вало на ее направленность. Далее, однако, Лесков при-
глушил полемический мотив заглавия, мудро поставив 
в центр автора публикуемого им письма. Само письмо – 
«перл пироговской задушевности» [11] – вызвало боль-
шой интерес в периодике и уже в 1887 г. было перепеча-
тано в первом Собрании сочинений Пирогова.

Как стремился показать Пирогов в письме к баро-
нессе Раден, Крестовоздвиженская Община была рацио-
нальна в своем основании. Главным мотивом Елены Пав-
ловны, раздумывавшей над тем, какое «направление» 
дать новому учреждению, явилось желание принести 
практическую пользу. По мысли великой княгини, при-
сутствие женщин на войне – лучшее средство привлечь 
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внимание к женскому вопросу, и сестры Общины сдела-
ли первый шаг к практическому его решению. Пирогов 
был убежден, что женщина, получив должное образова-
ние и воспитание, может быть полезной обществу, при-
чем не в ущерб своей «женской природе», а, наоборот, с 
ее помощью. Пример тому – сестры милосердия, кото-
рые не только спасали раненых, но и пытались по мере 
сил препятствовать злоупотреблениям госпитальной 
администрации. В этом увлеченный публикатор, помес-
тивший письмо Пирогова в контекст полемики с Толс-
тым, увидел главный аргумент «загробного свидетеля» 
и в пользу женского образования, и против «непротивле-
ния злу». Лесков был готов отстаивать право женщин на 
образование, так как для многих возможность работать 
была не прихотью, но необходимостью. Как это следует 
из комментариев к письму, Лесков вслед за Пироговым 
не сомневался, что цель создания Крестовоздвиженской 
Общины гораздо шире, чем просто оказание медицинс-
кой помощи раненым.

Не ограничиваясь актуальной полемикой вокруг жен-
ского образования, Лесков поставил вопрос и о духовных 
основах милосердия. Отталкивался он при этом от мыс-
ли самого Пирогова – глубоко верующего человека – о 
том, что «религиозно-мистическое направление» Общи-
ны с самого начала не было главным. В диалоге с Раден, 
кстати, Пирогов приводил те же доводы, что и в более 
раннем письме (от 5 августа 1857 г.) к Е.М. Бакуниной, 
одной из самых близких ему по духу сестер, в котором 
предлагал ей возглавить Общину, уверенный, что она 
«сообщит» учреждению не «формально-религиозный», 
а «истинно-нравственный» характер [12]. Лескова, види-
мо, не в последнюю очередь привлекли эти созвучные 
его тогдашним взглядам размышления. Например, в его 
повести «Скоморох Памфалон», опубликованной в том 
же году и в том же «Историческом вестнике», отшель-
ническое благочестие столпника меркнет в сравнении 
с вовремя оказанной практической помощью. В статье 
1886 г., однако, Лесков, увлекшись собственными вос-
поминаниями, не особенно акцентировал на этом внима-
ние. Два года спустя в заметке 1888 г. кратко и внятно 
сформулированная мысль о преимуществах «светского» 
основания сестринской деятельности стала основной.

Итак, когда разговоры о публикации в «Историчес-
ком вестнике» стихли, Лесков нашел повод напомнить 
о письме Пирогова и, соответственно, о своей позиции.
В газете «Новое время» он прочитал следующее: «В Па-
риже муниципальным советом проводится теперь очи-
щение госпиталей от сестер милосердия из монашеских 
орденов. На днях в “Charité” сестры заменены светскими 
сиделками» [13]. Лесков молниеносно отреагировал на 
эту новость, через два дня анонимно напечатав короткую 
заметку «Сбывшееся предсказание Пирогова».

В новой публикации, уже напрямую не связанной 
с Л.Н. Толстым, полностью отрицается, со ссылкой на 
Пирогова, какое-либо «монастырское» направление в де-
ятельности Крестовоздвиженской Общины. События в 
Парижском госпитале, описанные в зарубежной хронике 
«Нового времени», позволили Лескову вспомнить, как 
в свое время «Николай Иванович Пирогов представил 
великой княгине убедительные доводы, что для пользы 
дела русские общины сестер милосердия <…> должны 

быть просто семьею трудолюбивых и сострадательных 
женщин, сердцами которых правит самое живое и ми-
лосердое человеколюбие. Пирогов говорил при этом, 
что “пройдет немного лет, и в тех странах, где общины 
сестер милосердия имеют монастырское устройство, – 
это непременно будет оставлено”. Приведенных слов 
в письме к баронессе Раден нет, Лесков цитирует Пиро-
гова вольно, в известной степени «приноравливая» его 
мысли к своим и подытоживая сказанное так: «настало 
время, что пророчество нашего замечательного человека 
так полно исполнилось...» [14].

Таким образом, Лесков не только опубликовал пись-
мо Пирогова к баронессе Раден о Крестовоздвиженской 
Общине, но и увязал его с актуальными вопросами вто-
рой половины 1880-х гг. Одним из таких вопросов было 
образование женщин и их участие в общественной жиз-
ни. С другой стороны, Лесков, исходя из собственного, 
в том числе писательского, опыта, почувствовал истори-
ческую и этическую закономерность в переходе сестрин-
ской деятельности к «немонастырскому» статусу и даже, 
в конечном счете, необязательность «формально-религи-
озного» основания милосердия, и очертил в публицисти-
ке роль Пирогова в осознании этого процесса.
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