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Введение
Различные методы визуализации всегда ис-

пользовались в пластической хирургии для 
оценки результатов операций и ведения доку-
ментации. До широкого внедрения фотоаппа-
ратов основным инструментом визуализации 
оставалась схема или художественный рисунок, 
которые встречаются в старых анатомических 
атласах. Схематические изображения имели 
существенные недостатки, и быстро потеряли 
свою актуальность с появлением фотографий.

Простота использования привела к широко-
му распространению метода фотографирова-
ния. Первые фото пациента до и после пласти-
ческой операции на лице (рис. 1) опубликовал в 
начале XX века A.G. Bettman [1]. 

О преимуществах и недостатках методики 
фотографирования и его стандартах написано 
большое количество статей в журналах и глав в 
различных монографиях [2,3,4,5,6]. Основными 
недостатками фотографии являются невозмож-
ность в точности повторить условия фотосъем-
ки и искажение фотоизображения связанное с 
оптическими системами (дисторсия).

Современные методы визуализации суще-
ственно расширяют возможности анализа изо-
бражения и теперь, проводя аналогию с ри-
сунками и схемами, можно говорить о том, что 
фотографирование во многом уступает объем-
ной визуализации.

Преимущества трехмерного моделирования 
используются в настоящее время в различных 
специальностях. Технологии, применяемые для 
объемной визуализации, позволяют в точности 
воспроизвести форму и истинные размеры исход-
ного объекта [7]. Трехмерная модель позволяет 
исключить основные недостатки чертежа, рисун-
ка или фотографии, заключающиеся в невозмож-
ности представления реальных размеров объекта, 
его пространственной ориентации и статичности 
плоскостного объекта, которая существенно огра-
ничивает возможности его оценки. 

Трехмерная модель лица, имеет следующие 
преимущества:

– создается объемная модель, идентичная 
оригиналу, с учетом мельчайших изменений ре-
льефа покровных тканей при минимальной по-
грешности;

– возможности проведения анализа и вы-
полнения высокоточных геометрических изме-

УДК: 617.52-089.844-073.756.1

ВОЗМОЖНОСТИ ПРИМЕНЕНИЯ ТЕХНОЛОГИИ 3D-СКАНИРОВАНИЯ  
ДЛЯ ОБЪЕМНОЙ ВИЗУАЛИЗАЦИИ В ПЛАСТИЧЕСКОЙ ХИРУРГИИ ЛИЦА

А.Ф. Лесняков, М.А. Волох, М.А. Кирилловский

Северо-Западный государственный медицинский университет имени И.И. Мечникова,  
Санкт-Петербург, Россия

Современные методы визуализации существенно расширяют возможности анализа изобра-
жения и успешно применяются в различных областях. Цель работы заключалась в определе-
нии возможностей применения технологии 3D-сканирования, на примере оптической системы 
Cognitens WLS400M, для оценки результатов операции и проведения высокоточных измерений 
в пластической хирургии лица. Исследование проводили с участием 8 женщин в возрасте от 38 
до 56 лет, решивших выполнить операцию по коррекции возрастных изменений лица. В результа-
те исследования выяснили, что внедрение устройств и программного обеспечения, для создания 
объемных моделей в пластическую хирургию открывает новые возможности, которые могут с 
успехом применяться не только для анализа результатов, но и при  планировании операций.

Ключевые слова: 3D-сканирование, лицо, возрастные изменения, коррекция, фотографиро-
вание, подтяжка лица.

Рис. 1. Фото пациентки до и после операции по 
коррекции возрастных изменений лица. Источник: 
Bettman A. G. A Classic Reprint: Plastic and Cosmetic 

Surgery of the Face/ A.G. Bettman // Aesth. Plast. Surg. 
12:5-7, 1988
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Сенсорный блок устройства состоит из трех 
четырехмегапиксельных цифровых камер со све-
тодиодной подсветкой и проектора, помещённых 
в жёсткий углепластиковый корпус. В системе 
реализован принцип фотограмметрии, использу-
ется восстановление трехмерного изображения 

рений полученной модели любой сложности в 
зависимости от поставленных задач;

– большая объективность данных по сравне-
нию с традиционной фиксацией методом фото-
графирования – качество данных не зависит от 
освещения в момент съёмки, выбранных ракур-
сов или применяемой оптики.

Решение этих проблем дает возможность 
воспринимать информацию более наглядно, 
чем в плоскости, оценивать объемные характе-
ристики изучаемого объекта и детально анали-
зировать его [8,9]. 

Целью работы является определение 
возможностей применения технологии 
3D-сканирования на примере оптической си-
стемы Cognitens WLS400M для оценки резуль-
татов операции и проведения высокоточных из-
мерений в пластической хирургии лица.

Материалы и методы исследования
Для высокоточной оценки результатов вы-

полненных операций и возможности деталь-
ного анализа полученного материала в нашей 
работе помимо стандартной фотодокумента-
ции использовали контрольно измерительное 
устройство – оптический 3D-сканер Cognitens 
WLS400M (рис. 2).

посредством проецирования на сканируемую по-
верхность псевдослучайного контрастного изо-
бражения с высокомощным подсвечиванием с по-
мощью встроенных светодиодов и последующим 
импульсным захватом изображения (табл. 1).

Таблица 1
Основные характеристики системы  

Cognitens WLS400M

Оптимальное расстояние 
до объекта (фокусное расстояние)

780 ± 105 мм

Размер поля зрения на середине 
диапазона по расстоянию

500 х 500 мм

Шаг сканирования (плотность 
точек)

0.24 мм

Точность определения формы  
по одному снимку

0.025 мм

Продолжительность оптической 
экспозиции

10 мс

Для обработки полученного материала при-
менялся персональный компьютер с установ-
ленной операционной системой MS Windows 
и оригинальным программным обеспечением 
CoreView™ и Polyworks Inspector™. 

Система обеспечивает сбор высоконадежной 
размерной информации от измеряемых объектов 
независимо от их геометрических и компоновоч-
ных особенностей. Для последующего анализа, 
путем сопоставления полученного материала, 
формируются высококачественные 3D-модели. 
Интуитивно-понятный интерфейс позволяет 
выполнять геометрический анализ с выводом ре-
зультатов в текстовом и графическом виде с воз-
можностью построения цветовых картограмм.

Для наглядной демонстрации принципа дей-
ствия и визуализации результата с использова-
нием цветовых картограмм проводили тестовое 
сканирование лица с «надуванием щек». При 
этом первая серия сканирования лица была вы-
полнена в положении покоя, затем пациента по-
просили «надуть» щеки и выполняли вторую 
серию сканирования. Полученные образы со-
вмещали и анализировали (рис. 3).

При оценке несовмещенных двухмерных моде-
лей не наблюдается принципиального отличия в 
изменении плоскостей при надувании щек. Такая 
проблема  является актуальной и для фотоизобра-
жения. Совмещение моделей позволяет с большой 
точностью объективно оценить степень отклоне-
ния, при изменении положения мягких тканей 
лица, используя анализ девиации на основе визу-
ализации результата в виде цветовой картограммы.

Рис. 2. Оптическая система Cognitens WLS400M
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Следует отметить, что послеоперационный пе-
риод у всех исследованных пациентов протекал без 
осложнений, которые могли бы ухудшить резуль-
таты операции или увеличить сроки реабилитации.

После выполнения измерений данные зано-
сились в программу Polyworks Inspector™ для 
последующей обработки. 

Методика объемного наложения позволяла 
проводить сравнение данных полученных до и по-
сле операции, используя анализ девиаций на ос-
нове цветовой картограммы отклонений (рис. 6). 

3.1 Лицо в покое 3.2. Щеки надуты 3.3.Совмещение моделей

Рис. 3. Анализ результатов сканирования при «надувании» щек

Исследование проводили с участием 8 паци-
ентов женского пола в возрасте от 38 до 56 лет, 
решивших выполнить операцию по коррекции 
возрастных изменений лица.

Пациенткам перед выполнением операции 
проводилось стандартное фотографирование и 
объемное сканирование с использованием оп-
тической системы Cognitens WLS400M (рис. 4).

Рис. 4. Фотографирование и объемная визуализация  
у пациентки до операции

Через 8-12 месяцев после проведения опе-
рации пациентам была повторно выполнена 
объемная визуализация и фотографирование в 
аналогичных проекциях для оценки полученно-
го результата и сравнения с исследованием, про-
веденным до операции (рис. 5).

Рис. 5. Фотографирование и объемная визуализация  
у пациентки через 8 месяцев после операции

Рис. 6. Цветовая картограмма отклонений (в мм.)
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При сравнении за основу были приняты 
данные полученные до проведения операции, 
относительно которых были рассчитаны откло-
нения. Диапазон значений от -1 мм до +1 мм 
зелёного цвета соответствует полному геоме-
трическому соответствию объектов (значение 
«0») или незначительному изменению формы в 
пределах 1 мм. Отрицательные значения соот-
ветствовали отклонению кнутри от исходного 
объекта и обозначались синим оттенком (отри-
цательная девиация). В свою очередь положи-
тельные значения, соответствующие оттенкам 
красного, показывали отклонение кнаружи от 
исходного объекта (положительная девиация).

Сопоставляя результаты исследований, вы-
полненных до и после операции, получали спек-
тральную картину лица (рис. 7). 

Девиация появляется из-за перераспределе-
ния мягких тканей при выполнении операции. 
Анализируя различия в степени девиации при-
менительно к конкретной области лица, можно 
делать вывод как та или иная техника воздей-
ствует на изучаемую зону. Это позволяет объек-
тивно оценивать эффективность хирургической 
техники при решении конкретных задач.

При анализе изображений, полученных раз-
личными способами, ставились следующие за-
дачи: измерение антропометрических показа-
телей, оценка результатов операции, измерение 
площади отдельно взятой области лица, количе-
ственное определение девиации плоскости лица 
в различных областях.

При работе с изображением, полученным 
с помощью фотографирования не имея «эта-
лонного» объекта или дополнительного про-
граммного обеспечения невозможно произве-
сти антропометрические измерения. Оболочка 
Polyworks™ позволяет произвести любые ан-
тропометрические измерения объемного объек-
та с точностью до 1\10 мм.  

Оценка результатов операции возможна 
как по фотографии, так и на объемной модели. 
Следует отметить, что оценка фотографиче-
ского изображения будет более субъективной 
и менее наглядной из-за плоскостного вос-
приятия. Пользуясь количественным опреде-
лением девиации плоскости лица, при анализе 
результатов проведенной операции, мы полу-
чаем объективные числовые значения, кото-
рые могут говорить об эффективности про-
веденной процедуры, а спектральная картина 
лица более наглядно отражает произошедшие 
изменения. 

На фотографическом изображении измерить 
площадь определенной области лица невоз-
можно. При работе с исследуемым объектом в 
программе Polyworks™ произвести измерение 
площади любого выделенного участка лица воз-
можно с минимальной погрешностью.

Выводы
Метод объемной визуализации позволяет ка-

чественно повысить точность и достоверность 
анализа послеоперационных результатов в пла-
стической хирургии лица.

Получение материала не в плоскостном, а в 
объемном варианте способствует более деталь-
ному изучению послеоперационных изменений 
с возможностью локальной оценки различных 
субъединиц лица.

Рис. 7. Снимки спектральной картины объемной модели 
лица, полученной в результате сопоставления измерений 

до и через 12 месяцев после операции в программе 
Polyworks™

Результаты и их обсуждения
При оценке изменений после операции во 

всех наблюдениях отмечалась положительная 
девиация в скуловой и периорбитальной обла-
сти. Отрицательная девиация отмечалась в об-
ласти носогубной складки, шейно-подбородоч-
ного угла, области шеи и щек (табл. 2). 
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Внедрение устройств и программного обе-
спечения, для создания объемных моделей в 
пластическую хирургию открывает новые воз-
можности, которые могут с успехом применять-
ся как при анализе результатов, так и при  пла-
нировании операций.
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Таблица 2
Степень девиации различных областей лица. П - правая половина лица; Л - левая половина лица

Степень девиации в различных областях лица и шеи в мм

Периорбитальная
область

Скуловая 
область

Носогубная
складка

Шейно-
подбородочный 

угол

Область
шеи

Область
щек

П Л П Л П Л П Л П Л

Протокол 1 +2,2 +2,0 +2,0 +2,0 -0,8 -0,8 -9,0 -2,0 -2,0 -1,0 -1,0

Протокол 2 +1,0 +1.5 +1,8 +1,5 0 0 -6,5 -2,3 -1,5 -2,2 -2,1

Протокол 3 +1,8 +2,0 +1,8 +1,6 -1,5 -1,8 -5,0 -1,8 -1,6 -1,5 -1,5

Протокол 4 +2,2 +2,5 +2,0 +2,2 -1,2 -1,2 -6,5 -2,0 -2,0 -1,8 -1,7

Протокол 5 +1,1 +1.2 +2,1 +2,1 -1,4 -1,3 -3,0 -2,0 -1,9 -1,9 -1,9

Протокол 6 +1,7 +1,8 +1,8 +1,8 -1,0 -1,2 -6,8 -1,6 -1,6 -2,0 -2,1

Протокол 7 +1,0 +1.0 +1,9 +1,9 -2,0 -2,2 -5,5 -2,3 -2,2 -1,3 -1,4

Протокол 8 +2,5 +2,3 +2,0 +2,0 -2,8 -3,0 7,3 -2,1 -1,7 -1,5 -1,5
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THE POSSIBILITY OF USING 3D-SCANNING TECHNOLOGY FOR VOLUMETRIC 
IMAGING IN FACIAL PLASTIC SURGERY

A.F. Lesnyakov, М.А. Volokh, М.А. Kirillovskiy 

North-Western State Medical University named after I.I. Mechnikov, Saint-Petersburg, Russia.

Modern imaging techniques significantly extend the capabilities of image analysis and successfully 
applied in various areas. The purpose of this work is to determine the suitability of 3D-scanning tech-
nology with optical system Cognitens WLS400M to evaluate the results of operations and high-preci-
sion measurements in plastic surgery of the face. The study was conducted with the participation of 8 
women aged 38 to 56 years old, decided to perform an operation to correct age-related changes of the 
face. The study found that the application of hardware and software to create solid models in plastic 
surgery offers new possibilities that can be successfully used in the analysis of results and planning of 
operations.

Key words: 3D-scanning, face, aging changes, correction, photography, facelift.
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Врождённая полная расщелина верхней губы 
и нёба (ВРГН) является тяжелым и распростра-
нённым пороком развития челюстно-лицевой 
области. Согласно эпидемиологическим дан-
ным ВОЗ, средняя частота встречаемости ВРГН 
в Европе составляет от 8–14 на 10 000 новорож-
денных, с самыми высокими показателями для 
североевропейских стран в частности, Финлян-
дии, Англии и России [1]. Ежегодно в России 
рождается более 20 000 детей с врождёнными 
расщелинами и, в сравнении со статистически-
ми данными за последние 50 лет (5000 детей в 
год), прослеживается крайне негативная дина-
мика непрерывного увеличения новых случаев 
с каждым годом [2,3].

При данной аномалии происходит нару-
шение функций сосания, глотания и дыхания 
новорожденного, которые усугубляется еще и 
морфологической неполноценностью верхней 

губы, а также анатомическим дефектом верх-
ней челюсти и нёба [4]. Таким образом, меди-
цинская реабилитация таких пациентов должна 
быть проведена с первых часов жизни ребен-
ка. Задачей ранней реабилитации пациентов 
с врождёнными полными расщелинами явля-
ется разобщение полости рта и носа, обеспе-
чение процесса нормального вскармливания, 
а также восстановление формы альвеолярных 
отростков верхней челюсти, нарушенной в ре-
зультате врождённой патологии [5,6]. Нашей 
отечественной школой ортодонтии был зало-
жен фундамент комплексной реабилитации 
детей с врождёнными аномалиями развития 
[7-13]. Однако, на сегодняшний день в России, 
как и в остальном мире не существует единого 
общепринятого стандарта лечения пациентов с 
подобной патологией. В последние два десяти-
летия, совместно со стремительным развитием 

УДК: 616.315-007.254-089.843

ВОЗМОЖНОСТИ ПРИМЕНЕНИЯ ТРЁХМЕРНОГО МОДЕЛИРОВАНИЯ  
И ЦИФРОВОГО ПРОЕКТИРОВАНИЯ В ЛЕЧЕНИИ ПАЦИЕНТОВ  

С ВРОЖДЁННОЙ РАСЩЕЛИНОЙ ВЕРХНЕЙ ГУБЫ И НЁБА
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Цель: Разработать алгоритм ранней ортопедической и ортодонтической реабилитации детей 
с односторонней полной врождённой расщелиной верхней губы и нёба и оптимизировать мето-
дику количественной оценки морфологических изменений верхней челюсти после лечения с по-
мощью компьютерной трёхмерной технологии. 

Материалы и методы: 60 пациентов с полной односторонней врождённой расщелиной верх-
ней губы и нёба были разделены на две равные группы, среднее значение возраста которых с 
момента рождения составило 5,53 дня. В первой группе лечение было проведено с помощью ор-
топедических аппаратов, изготовленных по традиционному способу. Вторая группа включала 30 
пациентов, в которой лечение было проведено с помощью внутриротовых аппаратов, изготовлен-
ных при помощи цифрового моделирования и трёхмерного прототипирования. Антропометри-
ческие изменения верхней челюсти у всех пациентов были оценены с помощью компьютерной 
программы Rapidform XOR3.

Результаты: Были найдены высоко значимые статистические различия формы верхней че-
люсти после проведённого раннего ортопедического и ортодонтического лечения (P<0,0001). 
В группе, в которой использовался способ изготовления ортопедических аппаратов с помощью 
компьютерного моделирования и последующего трёхмерного прототипирования, время подго-
товки к операции составило на 2,5 недели меньше, по сравнению с традиционным способом. 

Выводы: Современные трёхмерные цифровые технологии представляют высокоточный, ма-
лоинвазивный и безопасный диагностический и лечебный инструмент, призванный детально 
описать индивидуальную морфологию и анатомические особенности врождённого дефекта. 

Ключевые слова: врождённые аномалии развития челюстно-лицевой области, ранее ортодон-
тическое лечение врождённых расщелин, CAD/CAM технологии.
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цифровых и оптических технологий, таких как 
бесконтактное поверхностное лазерное скани-
рование, цифровое моделирование и получение 
физических моделей с помощью трёхмерного 
прототипирования, возрос интерес к возможно-
стям их применения в качестве более точного, 
безопасного и малоинвазивного инструмента 
для проведения с их помощью антропометри-
ческой диагностики и лечения особенно при 
врождённых аномалиях развития [14,15]. Пере-
ход на цифровое описание модели врождённого 
дефекта, построение компьютерного чертежа 
внутриротового аппарата с последующим его 
изготовлением с помощью технологии объём-
ного прототипирования, открывает новые кон-
структивные и технологические возможности 
для успешной реализации первого и одного из 
наиболее важных этапов комплексного лечения 
– ранней реабилитации детей с ВРГН.

Цель: Разработать алгоритм ранней орто-
педической и ортодонтической реабилитации 
детей с односторонней полной врождённой рас-
щелиной верхней губы и нёба (ВРГН) и опти-
мизировать методику количественной оценки 
морфологических изменений верхней челюсти 
после проведенного лечения с помощью цифро-
вой трёхмерной технологии. 

Материалы и методы
Данное проспективное нерандомизирован-

ное когортное исследование включало 60 паци-
ентов с полной односторонней ВРГН, которые 
были разделены на две равные группы. Крите-
риями включения являлись новорожденные 
с полной, несиндромальной односторонней 
ВРГН, не получавших ранее какого-либо хи-
рургического и/или ортодонтического лечения, 
возраст которых составлял до 14 дней с момента 
рождения, поступивших в городской диспан-
серный центр по лечению детей с врожденной 
патологией челюстно-лицевой области города 
Санкт-Петербурга. Данное исследование было 
одобрено локальным этическим комитетом 
СЗГМУ им. И.И. Мечникова. 

Первая группа включала 30 новорожденных, 
которым проводилось ранняя реабилитация с 
использованием ортопедических аппаратов, из-
готовленных по традиционному способу. Тради-
ционный способ изготовления ортопедических 
аппаратов, представленной в первой группе, 
включал в себя этапы получения слепка верхней 
челюсти и ее гипсовой модели, по которой снача-
ла моделировали шаблон будущего аппарата из 

воска, после чего аппарат окончательно изготав-
ливали из пластмассы согласно апробированной 
методики, предложенной Рубежовой И.С. [16].

Вторая группа составила новорожденных, в 
которой проводилось лечение с помощью разра-
ботанной нами методики изготовления ортопе-
дических аппаратов по технологии трёхмерного 
прототипирования, включающей в себя предва-
рительное трёхмерное лазерное сканирование 
гипсовых моделей челюстей с точностью лазера 
0.56 ± 0.25 мм, в результате которого была полу-
чена цифровая объёмная модель врождённого 
дефекта с разрешающей способностью в 640×480 
пикселей, и последующему компьютерному мо-
делированию по ней дизайна ортопедического 
аппарата. Процесс изготовления физической 
модели методикой трёхмерного быстрого про-
тотипирования обобщённо можно разделить на 
4 основных этапа. В начале, после проведения 
бесконтактного трёхмерного лазерного скани-
рования, образуется непрерывное облако точек 
методом проекции переменной плотности с ис-
пользованием математического принципа три-
ангуляции, после чего в результате цифровой 
доработки, получают полигонально-сеточную 
объёмную модель отсканированного объекта. 
На втором этапе для возможности дальнейшей 
работы с объемной моделью необходимо разде-
лить её полигональную поверхность на отдель-
ные участки в зависимости от исходных гео-
метрических характеристик её поверхностей. 
Необходимым условием для изготовления точ-
ного физического прототипа цифровой модели 
является трёхмерное моделирование и последу-
ющее математическое описание заключённых в 
её сложной геометрии нескольких более прими-
тивных геометрических фигур, которое можно 
осуществить в программах компьютерного про-
ектирования, а также в программах для работы 
с трёхмерной графикой таких как, например, 
Geomagic, Rapidform, T-FLEX CAD, CATIA, 
Autodesk 3ds Max, Maya, SolidWorks и других. 
Использование современного набора программ-
ных средств для работы с трёхмерными объек-
тами оправдано, так как за сравнительно корот-
кий временной промежуток позволяет получить 
высокоточную готовую модель с её средней гео-
метрической погрешностью после проведённого 
моделирования не более 0,0002 мм [17–19]. На 
рисунке 1. продемонстрирована последователь-
ность этапов изготовления ортопедического 
аппарата при помощи разработанной методики 
трёхмерного цифрового моделирования и по-
следующего быстрого прототипирования. 
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По цифровой модели врождённого дефекта, 
полученной в результате трёхмерного лазерного 
сканирования, происходит моделирование вну-
триротового аппарата, с учетом всех анатоми-
ческих особенностей дефекта при помощи ком-
пьютерной программы Inus Rapidform XOR3 
SP1 x64 (INUS Technology Inc., 2012). Постро-
ение компьютерного чертежа и моделирование 
дизайна ортопедического аппарата включает в 
себя виртуальное очерчивание границ и опре-
деление размеров будущего изделия согласно 
цифровой модели врождённого дефекта. По-
сле чего на внутренней поверхности аппарата 
происходит цифровое отображение индивиду-
ального рельефа врождённого дефекта верхней 
челюсти, основной целью которого является 
повышение качества фиксации и адаптации ор-
топедического аппарата в полости рта как в по-
кое, так и во время кормления пациента (рис. 2). 
Материалом, из которого были изготовлены ор-
топедические аппараты во второй группе, явля-
лась пластмасса отечественного производства, 
предназначенная для изготовления ортопеди-
ческих аппаратов и рекомендованная Комите-
том по новой медицинской технике Минздрава 
России, которая заранее была смоделирована в 
форме куба для использования в качестве заго-
товки по стандартным размерам применяемых 
аппаратов и согласно технологическому режи-
му её приготовления. 

Для изготовления внутриротового аппарата 
у каждого пациента в обеих группах был полу-
чен один слепок верхней челюсти в начале ле-
чения, а также после завершения лечения перед 
хейлоринопластикой был получен еще один – 
контрольно-диагностический. Процедура полу-

чения слепков в двух группах была проведена 
без предварительной премедикации новорож-
денного, и в состоянии полного бодрствования, 
что не исключало плач или крик ребенка во вре-
мя снятия слепка, позволяя мышцам мягкого 
нёба свободно сформировать индивидуальный 
рельеф поверхности. Для количественной оцен-
ки морфологических изменений верхней челю-
сти после проведенной ранней ортопедической 
и ортодонтической реабилитации, гипсовые мо-
дели челюстей всех пациентов в обеих группах 
были подвергнуты поверхностному бесконтакт-
ному лазерному сканированию для расчета в 
компьютерной программе Rapidform XOR3. 

Родителям были даны рекомендации по но-
шению и замене внеротовой тяги, которая пред-
ставляла собой индивидуально сшитую полоску 
из неэластичной хлопчатобумажной материи 
с двумя отходящими от нее с каждой стороны 
эластичными элементами с опорой на головной 
чепец. Тугая внеротовая тяга создавала необхо-
димое давление извне на раннее смещенный, в 
результате тяги мышц, больший протрузион-
ный отросток, обеспечивая, таким образом точ-
ку приложения внешних сил для создания воз-
можности дистального перемещения большего 
альвеолярного отростка и его установку в верх-
нечелюстную дугу, сокращая таким образом ве-
личину расхождения альвеолярных отростков, 
т.е. ширину врождённого дефекта.

На основании анализа литературы и экс-
пертной оценки, было проведено ранжирование 
наиболее значимых параметров у исследуемой 
гомогенной выборки пациентов обеих групп до 
лечения: ширины врождённого дефекта, про-
странственного отношения большего альвео-
лярного отростка к меньшему в сагиттальной 
и трансверзальной плоскостях, в также длины 
альвеолярного отростка верхней челюсти на 
стороне расщелины. Были рассчитаны их сред-
ние значения, составившие: 12,368 мм, 11,033 
мм, 11,995 мм и 17,060 мм, соответственно. Для 
оценки эффекта после проведённой ранней ор-
топедической и ортодонтической реабилитации, 
которая составила в среднем 80,5 дней, были 
проанализированы гипсовые модели верхней 
челюсти до и после лечения у всех 60 пациентов. 

Методика количественной оценки 
морфологических изменений верхней 
челюсти
Количественная оценка формы и размеров 

верхней челюсти была проведена в программе 
Rapidform XOR3 по цифровым моделям челю-

 Рис. 1. Последовательность изготовления 
ортопедического аппарата с помощью технологии 3-х 
мерного прототипирования. Слева направо: гипсовая 

модель верхней челюсти; цифровая модель врождённого 
дефекта; моделирование ортопедического аппарата по 

цифровой модели врождённого дефекта; готовое изделие. 
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Статистическая обработка результатов изме-
рений была проведена методами описательной 
статистики с помощью статистического про-
граммного обеспечения STATISTICA (StatSoft) 
for Windows v.10. Различия между измерени-
ями до и после проведения ранней реабилита-
ции были описаны с использованием парного 

стей в обеих группах наблюдений и для повы-
шения точности измерений, при участии двух 
независимых врачей-ортодонтов, специализи-
рующихся на реабилитации пациентов с врож-
дёнными аномалиями развития, и в первой по-
ловине дня (см. рис. 2). Сравнительная оценка 
морфологии верхней челюсти в динамике лече-
ния основывалась на анатомических ориенти-
рах и построения на их основе плоскостей, пред-
ложенных Mazaheri и Braumann [20,21]. 

t-критерия Стьюдента для сравнения двух свя-
занных совокупностей. С целью оценки про-
должительности лечения от его начала до опти-
мальной коррекции деформации альвеолярных 
отростков к моменту операции при сравнении 
двух методик изготовления аппаратов, был ис-
пользован метод Каплана-Мейера.

Результаты исследование и их обсуждение
В процессе лечения, по мере нормализации 

положения альвеолярных отростков верхней 
челюсти, появляется необходимость в проведе-
нии избирательной коррекции ортопедического 
аппарата, которая заключалась в постепенном 
удалении участка аппарата позади раннее сме-
щённого большего альвеолярного отростка, не-
обходимого для образования свободного про-
странства для возможности его дистального 
перемещения и установки на единую плоскость 
с меньшим отростком. В первой группе, в кото-
рой внутриротовые аппараты были изготовлены 
традиционным способом, коррекция заключа-
лась в последовательном сошлифовывании по-
верхности аппарата за большим альвеолярным 
отростком и кпереди от меньшего. Сошлифовы-
вание проводилось стоматологической твёрдо-
сплавной фрезой грушевидной и шаровидной 
формы по всей нёбной и вестибулярной поверх-
ности аппарата позади большего альвеолярного 
отростка под углом, составляющим приблизи-
тельно 30°. Кпереди от меньшего альвеолярного 
отростка, который необходимо было, наоборот, 
переместить вперёд, проводили сошлифовы-
вание внутренней поверхности аппарата под 
прямым углом к его плоскости. После каждого 
этапа сошлифовывания поверхностей аппарата 
не более 1 мм, проводили оценку образовавше-
гося расстояния между аппаратом и отростками 
в полости рта, которое необходимо было полу-
чить для возможности их дальнейшего взаим-
ного перемещения. Каждое посещение проис-
ходила проверка фиксации аппарата в полости 
рта новорожденного, и, при недостаточной фик-
сации и стабилизации, проведение повторной 
коррекции вплоть до достижения полного со-
ответствия аппаратом индивидуальной формы 
врождённого дефекта.

Во второй группе, благодаря проведению 
компьютерного моделирования этапов взаим-
ного перемещения двух отростков верхней че-
люсти и расчета их векторных направляющих 
согласно трём плоскостям, выполняли высоко-
точное виртуальное удаление соответствующих 
участков в аппарате. Ортопедические аппараты 

Рис. 2. Измерения, выполняемые на цифровой  
3-х мерной модели одностороннего врождённого дефекта. 

Расстояние A - A` – ширина дефекта; расстояние A – X 
– переднезаднее соотношение альвеолярного сегмента 
на стороне расщелины к сегменту на здоровой стороне; 
расстояние A` - X – отношение альвеолярного отростка 
на стороне расщелины к здоровому в трансверзальной 
плоскости; расстояние A` - C` – длина альвеолярного 

отростка верхней челюсти на стороне расщелины; 
расстояние A – C – длина альвеолярного отростка 

верхней челюсти на здоровой стороне; расстояние M – M` 
– передняя ширина верхнечелюстной дуги; расстояние C - 

C´ – задняя ширина верхнечелюстной дуги. 
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Как видно из таблицы 1 при сравнении двух 
методик изготовления ортопедических аппара-
тов медианное предоперационное время разли-
чалось значимо в двух группах (р<0,001 по те-
сту лог-ранк). 

В процессе лечения ни у одного пациента не 
произошел отказ от ношения аппарата, а про-
цесс адаптации к ним, при применении двух ме-
тодов изготовления, прошёл благоприятно и без 
осложнений.

Основной целью раннего ортодонтического 
лечения детей с врождёнными расщелинами 
челюстно-лицевой области, является устране-
ние деформации вторично смещенных, в ре-
зультате аномалии, альвеолярных отростков 
и оптимизация формы верхней челюсти, что 
является обязательным условием для прове-
дения успешной хейлоринопластики [31-34]. 
Кроме того, применение нового подхода к изго-
товлению аппаратов для ранней реабилитации 
пациентов с односторонней ВРГН, по нашим 
предварительным данным, позволило снизить 
экономические затраты, как минимум, в 2 раза, 
по сравнению с традиционным способом. Дан-
ное обстоятельство связано с сокращением ко-
личества технологических этапов и времени, 
необходимого для изготовления аппаратов. 

во второй группе, изготовленные при помощи 
компьютерного моделирования и технологии 
трёхмерного прототипирования, в готовом виде 
уже имели удалённые участки, полученные в 
результате проведения цифровых расчетов.

Сравнительная оценка результатов прове-
дения ранней ортопедической реабилитации 
продемонстрировала высоко значимые стати-
стические различия (P<0,0001), которые на-
блюдались в уменьшении показателя, характе-
ризующего дистальное положение меньшего 
альвеолярного отростка на стороне расщелины 
по отношению к большему альвеолярному от-
ростку на здоровой стороне в трансверзальной 
плоскости (параметр A´ – X). Анализ параме-
тров передней (расстояние M – M´) и задней 
ширины (расстояние C – C´) между наиболее 
выступающими точками середины альвеоляр-
ных отростков в трансверзальной плоскости 
показал их вовсе незначительное увеличение 
после лечения, которое составило в среднем 
2,891 мм (P=0.265) для ширины в переднем от-
деле, и 1,974 в заднем отделе верхней челюсти 
(P=0.0968), что является скорее типичным и 
согласуется с другими исследованиями этого 
параметра при односторонних ВРГН [22,23]. 
Однако, различия в числовых характеристиках 
ширины врождённого дефекта (параметр A´– 
A) в трансверзальной плоскости, а также изме-
рения длины альвеолярных отростков верхней 
челюсти на стороне расщелины (параметр A´– 
СС´) и на здоровой стороне (параметр A – СС´) 
в сагиттальной плоскости также признаны вы-
соко значимыми. Переднезаднее отношение 
большего альвеолярного отростка к меньшему 
(параметр A – X) показало уменьшение средних 
значений показателей почти в 4 раза с 11,003 
мм до лечения по сравнению с 2,792 мм после 
проведенного лечения. Полученные результаты 
статистически достоверно свидетельствуют об 
изменении взаимного расположения большего 
и меньшего альвеолярных отростков после про-
веденного лечения, что отражается в увеличе-
нии длины альвеолярного отростка на стороне 
расщелины (расстояние A´– СС´) при одно-
временном уменьшении длины альвеолярного 
отростка на здоровой стороне (расстояние A 
– СС´). Уменьшение расстояния A-X означает, 
что изначально смещенный дистально меньший 
альвеолярный отросток верхней челюсти на 
стороне дефекта после проведенного лечения, 
занял свое правильное, т.е. более переднее поло-
жение. Цифровой анализ трехмерных моделей 
челюстей после проведенного лечения проде-

монстрировал значительное уменьшение шири-
ны (расстояние A – A) врожденного дефекта в 
2.5 раза с 12,368 мм до 5,351 мм, что является 
необходимым условием для качественной под-
готовки к хейлоринопластики, и в свою очередь 
создаст благоприятные условия для сближения 
краев дефекта в процессе операции, так и для 
развития верхней челюсти в отдалённом пери-
оде [24-30]. Динамика морфологический изме-
нений верхней челюсти продемонстрирована на 
рисунке 3.

а. До лечения б. После лечения
Рис. 3. Динамика изменения формы верхней челюсти  

на цифровых 3-х мерных моделях
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Индивидуальный дизайн внутриротового аппа-
рата, который был виртуально спроектирован 
по объемной трёхмерной модели врождённо-
го дефекта, обеспечил снижение количества и 
длительности повторных посещений пациен-
та, а также уменьшение времени подготовки к 
операции. Сокращение повторных посещений 
и длительности приёма пациента связано, пре-
жде всего, с усовершенствованной конструк-
цией аппарата, которая требовала значительно 
меньшего времени на проведение индивидуаль-
ной припасовки аппарата в полости рта, что на 
практике всегда является длительной и утомля-
ющей процедурой, нарушающей режим кормле-
ния и сна новорожденного. Метод изготовления 
ортопедических аппаратов при помощи трёх-
мерного моделирования и быстрого прототипи-
рования представляется не менее интересным, 
если рассматривать еще более тяжёлую анома-
лию – двустороннюю расщелину верхней губы, 
альвеолярного отростка и нёба, которая, как мы 
надеемся, станет предметом наших дальнейших 
исследований.

Заключение
Важность первого этапа ортопедической и 

ортодонтической реабилитации пациентов с 
врождёнными расщелинами верхней губы, аль-
веолярного отростка и нёба трудно переоценить, 
так как эффект от её своевременного проведения 
имеет неоспоримые преимущества как во время 
операции, так и в отдалённом периоде [35-37]. 
Методика изготовления внутриротовых аппара-
тов при помощи трёхмерного моделирования и 
технологии высокоточного прототипирования, 
позволяет не только ускорить технологический 
процесс их производства, но также значитель-

но повысить качество непосредственно самих 
аппаратов. Благодаря проведению цифрового 
проектирования индивидуальной поверхности 
дефекта на поверхность аппарата, а также ком-
пьютерного моделирования этапов взаимного 
перемещения двух отростков верхней челюсти 
во всех трёх плоскостях, создаётся возможность 
предоставить персонифицированный подход к 
лечению исключительно для каждого пациента 
и, таким образом, достичь наибольшей эффек-
тивности ранней медицинской реабилитации 
детей с врождёнными расщелинами.

Исследование выполнено при финансовой 
поддержке государственного некоммерческого 
Фонда содействия развитию малых форм пред-
приятий в научно-технической сфере.
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The aim of this study was to introduce the treatment concept of early maxillary orthopedics in com-
plete unilateral cleft lip and palate patients and to quantify the maxillary morphological changes after 
presurgical alveolar molding using three-dimensional computer-assisted technologies.

Methods: This study included 60 patients with the mean age 5.53 days with complete unilateral 
cleft lip and palate who underwent two treatment protocols before primary cheiloplasty. In the first 
group, conventional approach of orthopaedic appliance fabrication was used. Physical alveolar molding 
appliances in the second group were created from virtual 3D computer designed models. The maxillary 
morphology was analyzed and differences in maxillary anthropometric measurements were recorded 
before and after treatment.
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Results: Three - dimensionally assisted approach reduced surgical wait time by 2,5 weeks simplify-
ing the process of appliance manufacturing. Highly significant maxillary arch differences were found 
(P<0,0001) after early rehabilitation in cleft lip and palate patients in both groups. 

Conclusion: Current digital technologies appear to be a promising and supportive tool for carrying 
out diagnostics and treatment in patients with congenital birth defects allowing vivid graphical 3D 
repsentation of all individual morphological variabilities in orofacial clefts. 

Keywords: Presurgical infant orthopaedics, unilateral cleft lip and palate, CAD/CAM technolo-
gies.
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В результате глобальных миграционных 
процессов в мире, в том числе и в РФ, проис-
ходит распространение талассемий и других 
вариантов гемоглобинопатий в те регионы, для 
которых они ранее не были характерны [1, 2]. К 
настоящему времени во многих странах пред-
ложены различные алгоритмы лабораторного 
обследования больных на гемоглобинопатии 
[3,4,5]. В их основе многоступенчатый подход 
с использованием различных лабораторных 
технологий на каждом этапе. Как правило, на 
первом этапе используются отдельные эри-
троцитарные параметры и расчетные индексы 
[6,7,8]. На последующих – методы, обеспечи-
вающие разделение фракций гемоглобина и 
их идентификацию. К ним относится электро-
форез на различных носителях, в том числе на 
агарозе [9,10].

Цель работы
Оценить возможности электрофореза на ага-

розе в первичной диагностике гемоглобинопа-
тий в Санкт-Петербурге. 

Материал и методы
В исследование были включены 98 пациен-

тов различных возрастных групп, находивших-
ся на обследовании и лечении в СПб ГУЗ «Кон-
сультативно-диагностический центр для детей» 
и ФГБУ «Российский НИИ гематологии и 
трансфузиологии ФМБА России». Пациенты 

были распределены на две группы. Основную 
группу составили 62 человека: мужчины – 31, 
женщины – 31, возраст от 2 до 58 лет. Критери-
ями включения служили: 

 1. Эритроцитарные параметры: MCV<80 фл, 
MCН<27 пг, индекс Менцера<11,4. 

2.Биохимические показатели: концентрация 
железа и ферритина в сыворотке крови не ниже 
возрастных норм. 

В группу сравнения были включены 30 па-
циентов с подтвержденной железодефицитной 
анемией: мужчины – 13, женщины – 17, возраст 
от 2 до 54 лет. Критерии включения в данную 
группу: 

1. Эритроцитарные параметры: MCV<80 фл, 
MCН<27 пг, индекс Менцера>11,4.

2. Биохимические показатели: концентрация 
железа и ферритина в сыворотке крови ниже 
возрастных норм. 

Отдельную подгруппу (для уточнения точ-
ности измерения Hb F) составили 5 человек с 
установленным диагнозом «большая форма бе-
та-талассемии» и 1 пациент с серповидно-кле-
точной анемией (СКА). 

Материалом для исследований служила ве-
нозная кровь, собранная в пробирки с К3ЭДТА в 
качестве антикоагулянта (Vacuette, GreinerBio-
One, Австрия). Для приготовления гемолизата 
эритроциты дважды отмывали раствором хло-
рида натрия 9,0 г/л и добавляли лизирующий 
реактив производителя тест-систем, содержа-

УДК: 616.155.16-07:543.545

ИСПОЛЬЗОВАНИЕ ЭЛЕКТРОФОРЕЗА НА АГАРОЗЕ В ДИАГНОСТИКЕ 
РАЗЛИЧНЫХ ТИПОВ ГЕМОГЛОБИНОПАТИЙ

О.Ю. Верлинский1, Ю.И. Жиленкова2, С.С. Бессмельцев3, А.В. Козлов2 
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3 Российский НИИ гематологии и трансфузиологии ФМБА России

Изучены возможности электрофореза на агарозе в разных условиях («щелочной», «кислый», 
изоэлектрофокусирование) в первичной диагностике различных типов гемоглобинопатий у 62 
пациентов (2-58 лет). С помощью электрофореза тип гемоглобинопатии был установлен у 58 
(93,5%) пациентов из 62 обследованных, у кого на этапе скрининга было выявлено снижение 
MCV (<80 фл), MCН (<27 пг), индекс Менцера (<11,4) при концентрации железа и ферритина 
в сыворотке крови в пределах возрастных норм. Малая форма бета-талассемии была обнаружена 
у 54 пациентов, сочетание бета-талассемии и гемоглобинопатии D – у 1, Н-гемоглобинопатия – у 
1 и гемоглобинопатия С – у 1. У 4 пациентов из 62 изменений соотношений между фракциями 
гемоглобина по данным электрофореза выявлено не было, тогда как молекулярно-генетический 
анализ установил у них наличие мутаций бета-глобинового гена. Анализ электрофореграмм у 5 
пациентов с установленной ранее большой формой бета-талассемии и у 1 пациента с серповидно-
клеточной анемией подтвердил сложности выявления HbF c помощью электрофореза на агарозе.

Ключевые слова. Электрофорез, щелочной, кислый, изоэлектрофокусирование, агароза, ге-
моглобинопатии, талассемия, гемоглобин. 
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щий Тритон X-100 (Helena BIOSCIENCES, Ве-
ликобритания).

Фракции гемоглобина разделяли мето-
дом электрофореза на агарозе в «щелоч-
ных» (AlkalineHb), «кислых» (AcidHb) ус-
ловиях и изоэлектрофокусирования (IEF) 
(система для электрофореза SAS1 и SAS2 Helena 
BIOSCIENCES, Великобритания). Электрофо-
рез проводили на автоматизированной системе 
электрофореза SAS-1 Plus при соблюдении ре-
комендованных параметров: 

1. AlkalineHb: 200 В, 30 мин., 25°С.
2. AcidHb: 60 В, 22 мин., 18°С.
3. IEF: 600 В, 30 мин., 15°С [10].
Гели окрашивали с помощью автоматизиро-

ванной системы обработки гелей SAS-2. Иден-
тификацию фракций проводили с использова-
нием программного обеспечения “Platinum-3”.

Использовали «отрезные» значения по дан-
ным производителя: Hb А2>3,7, Hb F>2%. 

Мутации бета-глобинового гена определяли 
методом обратной гибридизации (коммерче-
ский набор ViennaLabDiagnostics, Австрия). 

Результаты и их обсуждение
Как следует из представленных в таблице 1 

данных, при проведении электрофореза в ще-
лочных условиях из 62 пациентов у 54 (87%) 
выявлено увеличение Hb А2>3,7 % [от 4,2% до 
7,7%, медиана – 5,1%]. У 1 пациента был обна-
ружен Hb Н (5,6%). У 2 пациентов были обнару-
жены фракции: D,S (10,7%), С,А2 (10,3%). Для 
их идентификации был проведен электрофорез 
в кислых условиях, по результатам которого у 1 
пациента был выявлен Hb D (10,3%) и у 1 – Hb 
С (11,3%). 

При изоэлектрофокусировании (ИЭФ) из 
62 пациентов у 50 (81%) выявлено увеличение 
Hb А2>3,7% [от 4,0% до 7,9%, медиана – 5,1%]. 
У 4 пациентов увеличение Hb А2>3,7% вместе 

Таблица 1
Распределение пациентов по группам по данным «щелочного»,  
«кислого» электрофореза и изоэлектрофокусирования (n=62)

Форма гемоглобинопатии AlkalineHb AcidHb IEF

Малая форма  
бета-талассемии (n=54) 
Hb А2 ↑

+

n=54
−

+

n=50

Малая форма 
бета-талассемии (n=4) 
Hb А2↑и Hb F↑

− −
+

n=4

Малая форма 
бета-талассемии с Hb F (n=1) 
Hb А2 N, Hb F↑

− − +

Гемоглобинопатия D ( n=1) 
HbD

+1) + +

Гемоглобинопатия С (n=1) 
Hb С

+2)
+ +

Гемоглобинопатия Н (n=1) 
Hb Н

+ − +

Мутация бета-глобинового гена,  
не подтвержденные электрофорезом  
на агарозе 
n=4

− − −

Всего 62 57 58

+ фракции обнаружены при данном виде электрофореза
- фракции не обнаружены при данном виде электрофореза
1) – обнаружены фракции со сходной подвижностью в геле в щелочных условиях: D,S
2) – обнаружены фракции со сходной подвижностью в геле в щелочных условиях: C,A2
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с увеличением Hb F [от 9,0 до 12%, медиана 
– 10,9%] и у 1 пациента Hb F (7%) при Hb А2 
(1,2%). Также у 1 пациента выявлен Hb Н (7%), 
у 1 – Hb D (12%) и у 1 – Hb С (8,5%).

Таким образом, электрофорез на агарозе в 
разных условиях позволил установить тип ге-
моглобинопатии у 58 (93,5%) пациентов из 
62 выявленных на этапе скрининга на осно-
вании критериев включения. Малая форма 
бета-талассемии (увеличение Hb А2>3,7%) 
была обнаружена у 54 пациентов, сочетание 
бета-талассемии и гемоглобинопатии D – у 1, 
Н-гемоглобинопатия – у 1 и гемоглобинопатия 
С – у 1. Причем метод ИЭФ оказался чувстви-
тельнее к выявлению Hb F, чем «щелочной» 
электрофорез.

По данным молекулярно-генетического ана-
лиза мутации бета-глобинового гена были об-
наружены у всех 62 пациентов, отобранных по 
критериям включения в основную группу, что 
подтвердило у них наличие гемоглобинопатии. 
Из них:

- у 58 пациентов по данным электрофореза на 
агарозе было зафиксировано изменение фрак-
ций;

- у 4 пациентов изменений по данным всех 
3-х вариантов электрофореза выявлено не было.

В группе сравнения при разделении фракций 
гемоглобина были получены следующие дан-
ные: содержание Hb А колебалось в пределах от 
97% до 98%, Hb А2 – от 1,7% до 3,5% (медиана 
2,4%).

Поскольку чувствительность тест-систем не 
гарантирует точность измерения НbF при его 
концентрации менее 10% (Нb F при всех 3-х 
видах электрофореза на агарозе имеет сход-
ную подвижность с Hb А и при низком содер-
жании не отличим), мы оценили возможность 
его определения у 5 пациентов с установленной 
большой формой бета-талассемии и у 1 пациен-

та с СКА (табл. 2). 
Как следует из представленных в таблице 2 

данных, при высокой концентрации Hb F ре-
зультаты всех типов разделения практических 
не отличаются. 

Электрофорез гемоглобина в щелочных ус-
ловиях обеспечивает выявление Hb A2 и основ-
ных аномальных форм гемоглобина (S, D, C, 
E), однако не позволяет их дифференцировать 
(подвижность Hb S не отличается от подвижно-
сти Hb D, подвижность Hb C – от подвижности 
Hb A2) (рис. 1). 

Для их разделения (D/S, С/А2), используют 
гели, в которых разделение проводят в кислых 
условиях (рис. 2). В этом случае Нb S становит-
ся отличим от Нb D, а Нb C от Hb A2. Таким об-
разом, путем сравнения профилей, полученных 
на щелочном и кислом гелях, нам удалось вери-
фицировать фракции С, D и S. 

Таблица 2
Данные электрофореза гемоглобина на агарозе у пациентов  

с большой формой бета-талассемии и СКА

Форма 
гемоглобинопатии

Типы Hb AlkHb Acid Hb IEF

Большая форма  
бета-талассемии 
n=5

↑↑HbF F (34,0-75,5%) F (28,7-65,5%) F (27,3-61,0%)

СКА 
 n=1

Hb S
D/S=78%

F=19,4%
S=79,7%

S=81,4%

F=18,6%

Рис. 1. Электрофорез гемоглобина при pH 8,6 
(«щелочной»):

1,5 – Hb A+A2 (норма)
2 – Hb S 

3, 6, 7 – Hb A+A2 (×HbA2)
4, 10 – Hb A+F+A2 

8 – Hb Н 
11 – смесь гемоглобинов (контрольная проба AFSA2) 
12 – смесь гемоглобинов (контрольная проба AFSC)
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При ИЭФ формы гемоглобина S, D, C, А и 
А2 имеют различную подвижность и отличимы 
друг от друга (рис.3). Чувствительность ИЭФ в 
отношении выявления Hb A2 сравнима с элек-
трофорезом в щелочных условиях, однако в от-
ношении Hb F несколько выше (за счет более 
четких полос на геле).

Полученные нами результаты указывают на 
то, что для выявления и установления типа ге-
моглобинопатии может использоваться, либо 
сочетание методов разделения гемоглобина 
в щелочных и кислых условиях, либо только 
ИЭФ. На наш взгляд, ИЭФ более удобен в ис-
пользовании, поскольку позволяет сразу от-
личить основные формы гемоглобина (S, D, C, 
А2) без использования электрофореза в другой 
системе. 

Заключение
Таким образом, электрофорез в агарозном 

геле позволил нам подтвердить диагноз гемо-
глобинопатии у 93% пациентов, включенных 
в основную группу на основании результатов 
скринирующих параметров (эритроцитарные, 
биохимические показатели обмена железа, ин-
декс Менцера), и его можно использовать для 
первичной диагностики гемоглобинопатий.
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9 – смесь гемоглобинов (контрольная проба AFSC)
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The possibilities of electrophoresis in agarose in different conditions (alkaline, acid, isoelectric fo-
cusing) for a primary diagnostics of different types of haemoglobinopathies in 62 patients (2-58 years 
old) were studied. Agarose electrophoresis has allowed to establish the type of haemoglobinopathies in 
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Введение
Основным методом хирургического лечения 

атеросклеротического поражения коронарных 
артерий служат операции коронарного шунти-
рования. Во всем мире ежегодно выполняется до 
850000 подобных оперативных вмешательств и 
среди них с каждым годом все больше проводит-
ся операций без использования искусственного 
кровообращения [1]. Несмотря на накопленный 
опыт этих операций, до сих пор сохраняются 
противоречия в подходах к выбору способа ре-
васкуляризации. Важными критериями в опре-
делении целесообразности того или иного спо-
соба реваскуляризации могут быть динамика 
количественных показателей глобальной и ло-
кальной сократимости миокарда после восста-
новления коронарного кровотока [2].

Целью нашего исследования явилась оценка 
динамики глобальной и локальной сократимо-
сти ЛЖ в раннем послеоперационном периоде 
после аортокоронарного шунтирования.

Материалы и методы
Обследовано 111 пациентов ИБС, кото-

рым в период с 2011 по 2014 гг. в СЗГМУ им. 
И.И. Мечникова было выполнено коронарное 
шунтирование. Все пациенты имели показания 
для операции реваскуляризации на открытом 

сердце. В первую группу вошли 63 человека со 
средним возрастом 62,2±7,9 года, проопериро-
ванных на работающем сердце («off-pump»). 
Вторую составили 48 больных (средний возраст 
64,8±7,7 года), у которых оперативное лечение 
проводили в условиях искусственного кровоо-
бращения («on-pump»). В обеих группах преоб-
ладали пациенты мужского пола. Достоверно по 
полу и возрасту группы между собой не отлича-
лись (р>0,05). Как видно из таблицы 1, по кли-
нико-анамнестическим данным пациенты обеих 
групп также были сопоставимы.

Таблица 1
Общая характеристика обследованных 

больных ИБС

Показатели
Группа  

«off-pump»
(n=63)

Группа  
«on-pump»

(n=48)

Постинфарктный 
кардиосклероз

35 (55,56 %) 24 (50%)

Стенокардия напряжения, ФК

I 1(1,58%) 0

II 27(42,9%) 15 (31,2%)

III 25 (39,7%) 26 (54,2%)

IV 4 4 (6,3%) 7 (14,6%)

УДК: 616.124.2-089

ДИНАМИКА ГЛОБАЛЬНОЙ И РЕГИОНАРНОЙ СОКРАТИМОСТИ ЛЖ  
У ПАЦИЕНТОВ ПОСЛЕ АОРТОКОРОНАРНОГО ШУНТИРОВАНИЯ

А.Л. Титова, Е.И. Архипова, С.А. Сайганов

Северо-Западный государственный медицинский университет им. И.И. Мечникова,  
Санкт-Петербург, Россия

Цель. Оценка сократительной функции миокарда левого желудочка после операции прямой 
реваскуляризации миокарда на работающем сердце и стандартной методике коронарного шунти-
рования с искусственным кровообращением. 

Материалы и методы. Обследовано 111 пациентов, которые в зависимости от метода коро-
нарного шунтирования были распределены в 2 группы: «on-pump» и «off-pump», и каждая из них 
на 2 подгруппы: с Q-инфарктом миокарда и без. Эхокардиографическая оценка функции левого 
желудочка выполнялась в течение месяца после операции.

Результаты. Индекс нарушения локальной сократимости в послеоперационном периоде у 
пациентов с Q-инфарктом миокарда в группах «on-pump» и «off-pump» снижался с 1,41±0,4 до 
1,37±0,4 (р<0,05) и с 1,45±0,21 до 0,41±0,2 (р>0,05), соответственно. Достоверное увеличение 
фракции левого желудочка с 54,7±9,8 до 57,0±7,9 (р<0,05) наблюдалось только в подгруппе с 
Q-инфарктом миокарда. 

Заключение. Улучшение регионарной и глобальной сократимости миокарда левого желудоч-
ка в раннем послеоперационном периоде происходит у пациентов с Q-инфарктом миокарда по-
сле коронарного шунтирования с искусственным кровообращением.

Ключевые слова: реваскуляризация миокарда, фракция выброса, индекс нарушения локаль-
ной сократимости, ишемия миокарда.
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Показатели
Группа 

«off-pump»
(n=63)

Группа  
«on-pump»

(n=48)

Безболевая 
ишемия

6 (9,5%) 0

Наличие инфаркта миокарда в анамнезе

Один 39 (61,9%) 25(52,1%)

Два 11 (17,5%) 9 (18,7%)

Три 2 (3,2%) 1(2,1%)

Сердечная недостаточность, ФК ( NYHA)

1 4 (6,4%) 1 (2,08%)

2 50 (79,4%) 44 (91,7%)

3 9 (14,3%) 3(6,3%)

Достоверных различий по количеству и ло-
кализации инфаркта миокарда (ИМ), функци-
ональным классам (ФК) стенокардии и сер-
дечной недостаточности установлено не было. 
Клиническая картина ИБС до поступления в 
стационар чаще всего была представлена при-
ступами стенокардии напряжения III ФК (в 1 
группе – 39,7%, во 2-й группе – 54,2 %) и II 
ФК (в 1 группе – 42,9%, во второй – 31,2%) (по 
классификации Канадского общества кардио-
логов – CCS). Из сопутствующей патологии с 
высокой частотой встречалась артериальная 
гипертензия: 92,06% случаев в первой и 95,8% – 
во второй группах. При анализе факторов ри-
ска развития ИБС выявлено, что с равной ча-
стотой встречались и сахарный диабет 30,2% и 
31,2%, курение 63,8% и 47,9%, соответственно, 
(р>0,05). По наличию хронических неспецифи-
ческих заболеваний легких, мультифокального 
атеросклероза, хронических заболеваний желу-
дочно-кишечного тракта группы достоверно не 
различались.

При эхокардиографическом исследовании 
(ЭхоКГ) для анализа состояния миокарда, оцен-
ки систолической функции сердца определяли 
стандартные показатели: конечный диастоли-
ческий объем (КДО), конечный систолический 
объем (КСО), рассчитывали фракцию выбро-
са (ФВ), митрально-септальную сепарацию 
(EPSS), индекс нарушения локальной сократи-
мости (ИНЛС) и наличие зон нарушения кине-
тики стенок ЛЖ. Объемы и фракцию выброса 
ЛЖ рассчитывали по модифицированному ме-
тоду Симпсона (суммация дисков). Регионар-
ная сократимость оценивалась по 16-сегментар-
ной модели, рекомендованной Американской 
ассоциацией эхокардиографии (ASE).

Результаты
По ЭхоКГ-данным перед оперативным лече-

нием пациенты обеих групп значимо не отли-
чались (табл. 2). Средняя ФВ ЛЖ у больных, 
вошедших в 1-ю группу, была 58,1±8,4%, во 
2-й группе пациенты имели среднюю ФВ ЛЖ 
60,8±9,4%, p>0,05. Различие между группами по 
объемным показателям ЛЖ также было недо-
стоверным (см. табл. 2).

Таблица 2
Предоперационные эхокардиографические 

показатели в группах сравнения (n=111)

Показатель
Группа 

«off-pump» 
(n=63)

Группа  
«оn-pump» 

(n=48)
р

КДО ЛЖ, мл 115,4±32,3 103,9±31,3 >0,05

КСО ЛЖ, мл 48,6±23,8 42,1±23,6 >0,05

ФВ ЛЖ, % 58,1±8,4 60,8±9,4 >0,05

ИНЛС, баллы 1,25±0,3 1,21±0,3 >0,05

Примечание: р<0,05 – различия достоверны.

Исходно нарушение регионарной сократимо-
сти в группах существенно не различалось. Даже 
через месяц наблюдения вне зависимости от при-
меняемой методики коронарного шунтирования 
не наблюдалось достоверного улучшения ИНЛС. 
В группе на работающем сердце уменьшение это-
го показателя произошло с 1,25±0,3 до 1,24±0,3, а 
в группе с ИК – 1,21±0,3 до 1,19±0,3, р>0,05.

У больных с перенесенным ИМ с зубцом Q на-
рушения локальной сократимости левого желу-
дочка в виде зон гипо- и акинезии более чем в 2-х 
сегментах ЛЖ сопровождались умеренным ухуд-
шением его глобальной сократимости со снижени-
ем фракции выброса до 50,5±8,78%, повышением 
КДО до 135,91±29,8 мл и КСО до 66,79±22,6 мл.

В ходе исследования было выявлено, что из-
менения локальной сократимости ЛЖ в раннем 
послеоперационном периоде наблюдаются пре-
имущественно у пациентов с постинфарктным 
кардиосклерозом – в 27,9%, по сравнению с паци-
ентами без ИМ – в 9,9%, χ2=11,7; р<0,01 (табл. 3).

Появление в раннем послеоперационном пе-
риоде дополнительных зон нарушения кинетики 
миокарда в виде гипокинезии сопровождалось 
достоверным повышением ИНЛС с 1,27±0,4 до 
1,4±0,4 балла (р<0,05), однако, без существенного 
снижения ФВ (58,0±10,9 и 56,7±10,8% соответ-
ственно; р>0,05). Новые участки нарушения реги-
онарной сократимости встречались в 2 раза чаще 
в группе «on-pump», чем в группе «off-pump», 14 

Окончание таблицы 1
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(29,17%) против 8 (12,7%); χ2=5,7; р<0,05. Веро-
ятно, исключение ИК уменьшает вероятность 
реперфузионного повреждения миокарда [1]. 
При этом более подвержены явлениям станнинга 
были пациенты с постинфарктным кардиоскле-
розом – 14 (23,7%), без ИМ – 3 (5,7%); χ2=5,5; 
р<0,05. К первому месяцу после оперативного 
вмешательства отмечено существенное улучше-
ние регионарной сократимости (уменьшение зон 
асинергии) в виде перехода гипокинеза части сег-
ментов ЛЖ в нормокинез (18 пациентов) в обеих 
группах сравнения. Однако достоверное улучше-
ние регионарной сократимости миокарда ЛЖ по 
сравнению с данными до оперативного лечения 
продемонстрировали пациенты с Q-ИМ в анам-
незе после операции в условиях искусственного 
кровообращения. ИНЛС в данной подгруппе 
снижался с 1,41±0,4 до 1,37±0,4; р<0,05. Данная 
тенденция, вероятно, объясняется частичным 
восстановлением перфузии жизнеспособного 
исходно гибернированного миокарда и исчезно-
вением станнинга, присутствовавшего в раннем 
послеоперационном периоде [3].

Как видно из рисунка 1, после выполнения 
АКШ на работающем сердце происходило более 
раннее и значительное увеличение показателей 
сократительной способности миокарда ЛЖ по 
сравнению с пациентами, прооперированными 
в условиях ИК. К первому месяцу наблюдения 
замечено увеличение ФВ ЛЖ у 43 человек (68,2 
%) в первой группе и у 27 (56,2%) во второй. 
Снижение ФВ наоборот преобладало у пациен-
тов группы с ИК 19 (39,6%) против 15 (23,8%) в 
группе без ИК, что оказалось достоверно ниже 
(р<0,05). Без изменений общая сократимость 
осталась у 5 (7,9%) пациентов группы «off-
pump» и у 2 (4,1%) в группе «on-pump» (р<0,05).

Данные, представленные в таблице 4, свиде-
тельствуют о незначительных изменениях объ-
емов полости ЛЖ после операции по сравнению 
с исходными значениями в обеих группах паци-
ентов. В группе больных, прооперированных «on 
pump», фракция выброса ЛЖ, как и геометри-
ческие показатели, достоверно не претерпевала 
существенных изменений. Однако, у больных 
первой группы, было установлено улучшение 
глобальной сократимости ЛЖ. После опера-
ции в условиях «off-pump» ФВ немного, но до-
стоверно повышалась с 58,1±8,4 до 60,4±8,3%, 
(p<0,05). Кроме того, в послеоперационном 
периоде установлено уменьшение показате-
лей КДО ЛЖ с 115,4±32,3 до 105,2±27,2 мл 
(р<0,05). Положительная динамика наблюда-
лась и со стороны КСО. Показатель снижался с 
48,6±22,1 до 42,7±18,1 (р<0,05). Уменьшение ко-
нечного диастолического и систолического объ-
емов в динамике после оперативного лечения в 
сравнении с исходными данными регистрирова-
лась и в группе пациентов, прооперированных 
«on-pump», но была менее выраженной. Было 
установлено достоверное уменьшение КСО с 
42,1±23,6 мл до 38,6±22,5 мл, (p<0,05) к перво-
му месяцу при уменьшении КДО с 103,9±31,4 
мл до 97,0±29,2 мл (p<0,05). Фракция выброса 

Таблица 3
Динамика ИНЛС у пациентов в зависимости от наличия инфаркта миокарда

Сроки

C Q-ИМ Без ИМ и не Q-ИМ

Группа
«off-pump»

(n=35)

Группа
«on-pump»

(n=24)

Группа
«off-pump»

(n=28)

Группа
«on-pump»

(n=23)

До операции 1,45±0,2 1,41±0,4 1,0 1,0

Через 3 дня 1,46±0,2 1,45±0,4* 1,04±0,1 1,04±0,1*

Через 2 недели 1,43±0,3 1,38±0,4* 1,04±0,1 1,03±0,1*

Через 1 месяц 1,41±0,2 1,37±0,4* 1,03±0,1 1,01±0,1

Примечание: * р<0,05 достоверная разница по сравнению со значениями до операции.

Рис. 1. Динамика фракции выброса до операции  
и через 1 месяц в группах сравнения
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при этом достоверно не возрастала с 60,8±9,4% 
до 61,9±8,2% (р>0,05).

Для сопоставления полученных результатов 
по динамике ИНЛС и ФВ мы оценили динами-
ку ФВ у пациентов с наличием Q- ИМ в анам-
незе и без.

Согласно полученным результатам, ФВ лево-
го желудочка через 1 месяц достоверно выросла 
у больных, перенесших ИМ с зубцом Q, тогда 
как в группе пациентов без истории ИМ или с 
анамнезом ИМ без зубца Q, обозначилась лишь 
тенденция к увеличению ФВ. Анализ объемных 
показателей после коронарного шунтирования 
показал более выраженные изменения в группе 
больных также с постинфарктным кардиоскле-
розом (табл. 5). Приведенные данные позволя-
ют предположить наличие большего количества 
зон гибернирующего миокарда у пациентов с 
Q-ИМ в анамнезе. Благодаря реваскуляриза-
ции эти участки восстанавливают свою кинети-
ку, что обеспечило у больных данной подгруппы 
более выраженное улучшение сократительной 
функции ЛЖ.

Следует отметить, что нарушение локальной 
сократимости ЛЖ менее чем в 2-х сегментах не 
сопровождались снижением ФВ, повышением 
КДО и КСО, что согласуется с литературными 
данными ряда авторов [4]. 

Ухудшение регионарной сократимости у па-
циентов с использованием ИК сразу после опе-
ративного вмешательства, вероятно, связана с па-
тогенетической ролью кислородных радикалов в 
дисфункции миокарда после глобальной ишемии 
в условиях кардиоплегической остановки сердца. 
Полноценное восстановление функции миокарда, 
спасенного реперфузией, может не наблюдаться 
в первые дни. Несколько дней и недель могут по-
требоваться до стабилизации сократимости [5]. 
В связи с этим, ряд авторов отдает предпочтение 
коронарному шунтированию на работающем 
сердце с целью меньшей вероятности послеопе-
рационного станнирования миокарда [6]. Интере-
сен тот факт, что согласно проведенному нами ис-
следованию, достоверное улучшение локальной 
сократимости миокарда ЛЖ, несмотря на более 
выраженные явления станнинга в раннем после-
операционном периоде, было выявлено в группе 
«on-pump» у пациентов с постинфарктным кар-
диосклерозом уже к первому месяцу наблюдения, 
что, вероятно, связано с полнотой реваскуляри-
зации при использовании стандартной методики 
коронарного шунтирования [7-9].

Заключение
Положительная динамика структурно-функ-

ционального состояния сердца у больных ише-

Таблица 5
Динамика основных эхокардиографических показателей в зависимости  

от наличия инфаркта миокарда в анамнезе

Показатели Q-ИМ
 (n=59)

Без ИМ и не Q-ИМ
(n=52)

До операции Через 1 мес До операции Через 1 мес

ФВ,% 54,7±9,8 57,0±7,9* 63,7±4,1 65,7±5,8

КДО, мл 122,6±33,9 111,3±29,9* 95,2±25,3 90,8±21,8*

КСО, мл 55,7±24,3 49,5±22,2* 34,2±17,8 31,2±11,8

Примечание: р < 0,05,* – (p – уровень значимости по сравнению с исходным состоянием, дисперсионный анализ по 
Фридману). 

Таблица 4
Динамика основных эхокардиографических показателей в группах сравнения (n=111)

Показатели
Группа «оff-pump»

(n=63)
Группа «оn-pump»

(n=48)

 До операции Через 1 мес До операции Через 1 мес

ФВ,% 58,1±8,4 60,4±8,3* 60,8±9,4 61,9±8,2

КДО ЛЖ, мл 115,4±32,3 105,2±27,2* 103,9±31,4 97,0±29,2*

КСО ЛЖ, мл  48,6±22,07 42,7±18,07* 42,1±23,7 38,6±22,5*

Примечание: р<0,05,* – (p – уровень значимости по сравнению с исходным состоянием, дисперсионный анализ по 
Фридману)
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мической болезнью сердца после коронарного 
шунтирования происходят вне зависимости от 
наличия в анамнезе инфаркта миокарда, однако 
степень их выраженности различна у пациентов 
с Q-инфаркта миокарда и без него. При этом 
улучшение сегментарной и глобальной сократи-
мости миокарда преобладает у пациентов с пе-
ренесенным Q-инфарктом миокарда, особенно 
при операциях с применением искусственного 
кровообращения.
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DYNAMICS OF LEFT VENTRICLE THE GLOBAL AND SEGMENTAL 
CONTRACTILITY AFTER CORONARY ARTERY BYPASS GRAFT SURGERY

A.L. Titova, Е.I. Archipova, S.A. Sayganov

North-Western State Medical University named after I.I. Mechnicov, St. Petersburg, Russia

Aim. To assess the changes of the global and segmental contractility after direct myocardial revascu-
larization on the beating heart and without cardiopulmonary bypass. 

Material and methods. The study included 111 patients after coronary artery bypass surgery. Pa-
tients were randomized into 2 groups: «off-pump» and «on-pump», each of which were divided into 
subgroup: with Q-wave infarction and without. Echocardiographic assessment of LV function param-
eters was performed a month after surgery. 

Results. Postoperative wall motion score indices in patients with Q-wave infarction of «on-pump» 
and «off-pump» groups were decrease from 1,41±0,4 to 1,37±0,4 (р<0,05) and from 1,45±0,21 to 
0,41±0,2 (р>0,05), respectively. The left ventricle ejection fraction were increase from 54,7±9,8 to 
57,0±7,9 (р<0,05) only in Q-wave infarction subgroup.
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Conclusion. Тhe improvement of contractile function after revascularization come faster in patients 
with Q-wave infarction undergoing direct myocardial revascularization without cardiopulmonary by-
pass.

Key words: myocardial revascularization, cardiopulmonary bypass, wall motion score index, myo-
cardial ischemia.
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Актуальность
Стенокардия напряжения, подтвержденная 

наличием ишемических изменений на ЭКГ при 
выполнении стресс-теста, несмотря на отсутствие 
признаков атеросклероза в субэпикардиальных 
коронарных артериях (КА) по данным коронаро-
графии (КАГ) с 1973 г. по предложению канадско-
го кардиолога H.G. Kemp называется «кардиаль-
ный синдром Х (КСХ)» [1]. В настоящее время, 
несмотря на существование различных взглядов 
на патогенез данного заболевания, все большее 
число авторов склоняется к тому, что в основе 
КСХ лежат микроваскулярные нарушения, при-
водящие к истинной ишемии миокарда [5], а ука-
занная патология является одной из форм ишеми-
ческой болезни сердца (ИБС) (ESC 2013) [2].

Медикаментозное лечение КСХ, согласно ев-
ропейским рекомендациям (ESC, 2013), включает 
препараты, традиционно используемые при ИБС: 
бета-блокаторы, нитраты, антагонисты кальция, 
статины [2]. Однако, как показывают данные ли-
тературы, эта терапия мало эффективна при КСХ; 
физическая активность у пациентов остается 

ограниченной, а КЖ низким. Поэтому возникает 
необходимость поиска других препаратов для ле-
чения данной патологии. В литературе приводят-
ся данные об использовании ксантинов, никоран-
дила, миокардиальных цитопротекторов [10].

В последние десятилетия среди миокарди-
альных цитопротекторов особое место занимает 
триметазидин (ТР). Доказано, что ТР оказыва-
ет антиангинальный эффект, улучшает показа-
тели нагрузочного теста, увеличивает фракцию 
выброса левого желудочка у больных с ИБС 
вследствие атеросклероза КА [7-8]. Кроме того, 
по данным некоторых исследований, ТР умень-
шает степень выраженности дисфункции эндо-
телия, а также оказывает противовоспалитель-
ный эффект [6]. Однако работ, посвященных 
изучению эффективности данного препарата у 
пациентов с КСХ, крайне мало, а их результаты 
противоречивы [3-4]. 

Целью настоящего исследования явилось 
изучение влияния терапии триметазидином на 
качество жизни и показатели нагрузочных проб 
у больных с КСХ.

УДК: 616.12-005.4-08:615.22

ВОЗМОЖНОСТИ ОПТИМИЗАЦИИ ЛЕКАРСТВЕННОЙ ТЕРАПИИ  
У БОЛЬНЫХ С КАРДИАЛЬНЫМ СИНДРОМОМ Х

О.В. Захарова, С.А. Болдуева, И.А. Леонова, В.Б. Петрова, А.В. Кечерукова 

Северо-Западный государственный медицинский университет им. И.И. Мечникова

Материалы и методы: Обследовано 60 пациентов, у которых на основании клинико-лабораторно-
го обследования, включающего оценку характера болевого синдрома в грудной клетки (ангинозно-
подобные боли), данные коронарографии (отсутствие атеросклеротического поражения коронарных 
артерий), положительного нагрузочного теста (тредмил), позитронно – эмиссионной томографии 
миокарда с функциональными пробами (холодовая проба, проба с дипиридамолом), наличия дис-
функции эндотелия по данным периферической артериальной тонометрии (PAT) на приборе Endo – 
PAT2000, был диагностирован кардиальный синдром Х (КСХ). Для оценки качества жизни (КЖ) 
пациентов использовался Сиэтлский опросник качества жизни (SAQ). Все пациенты были разделе-
ны на 2 группы. 1 группа (30 человек) получали базисную медикаментозную терапию стенокардии 
напряжения, включающую антиагреганты, бета-адреноблокаторы, статины. 2 группа (30 человек) по-
лучала базисную терапию, а также – триметазидин 35 мг 2 раза в день. Через 3 месяца наблюдения 
пациентам повторно был выполнен нагрузочный тест (тредмил), проведена оценка КЖ с помощью 
SAQ, а также клиническая оценка функционального класса (ФК) стенокардии напряжения.

Результаты: Положительный нагрузочный тест после лечения в 1 группе наблюдался у 90% 
больных, во 2 группе у 66% больных. По данным SAQ: значения по шкале PL (ограничение фи-
зических нагрузок) после лечение в 1-ой группе составили 51,4%, во 2-ой группе – 80%; значения 
по шкале AS (стабильность стенокардии) после лечения в 1-ой группе составили 68,1%, во 2-ой 
группе – 94%; значения по шкале AF (частота приступов стенокардии) после лечения в 1-ой груп-
пе составили 72,1%, во 2-ой группе – 93%; значения по шкале ТS (удовлетворенность лечением) 
после лечения в 1-ой группе составили 73,2%, во 2-ой группе – 90%; значения по шкале DP (от-
ношение к болезни) после лечения в 1-й группе составили 62,3 %, во 2-ой группе – 88%.

Выводы: Добавление триметазидина к базисной терапии у больных с КСХ улучшает показа-
тели нагрузочной пробы и качество жизни пациентов.

Ключевые слова: кардиальный синдром Х, нагрузочный тест, качество жизни, триметазидин.
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Материалы и методы 
В исследование было включено 60 больных, 

из них 7 (11,6%) мужчин и 53 (83,3%) женщин. 
Большинство женщин 47 человек (88,6%) были 
в постменопаузе. Обследованные пациенты 
были в возрасте от 48 до 73 лет, средний воз-
раст – 58,4±6,5 лет.

Критерии включения в исследование: бо-
левой синдром в грудной клетки (ангинозно-
подобные боли), отсутствие изменений в КА 
при диагностической КАГ, положительный 
нагрузочный тест (тредмил), наличие эндоте-
лий-зависимой вазодилатации по данным по-
зитронно-эмиссионной томографии миокарда с 
функциональными пробами (холодовая проба, 
проба с аденозином), дисфункции эндотелия по 
данным PAT. Критериями исключения из иссле-
дования являлись: сахарный диабет, клапанные 
пороки сердца, гипертрофия левого желудочка 
любого генеза, кардиомиопатии, полная блока-
да левой ножки пучка Гиса, системные заболе-
вания соединительной ткани, наличие мышеч-
ных мостиков по данным КАГ.

Все больные случайным методом с помощью за-
печатанных конвертов были разделены на 2 груп-
пы. 1-я (основная) группа пациентов (30 человек) 
получала базисную медикаментозную терапию, 
включающую бета-блокаторы, статины, нитраты 

по требованию, а также дополнительно тримета-
зидин (Предуктал МВ, Servier) 35 мг 2 раза в день. 
2-я группа (контрольная) (30 человек) получала 
базисную терапию. Группы были сопоставимы по 
полу, возрасту, классу стенокардии (табл. 1). До на-
чала лечения в обеих группах был период «отмыв-
ки» (1 неделя), в течение которого больные не по-
лучали медикаментозной терапии и использовали 
только нитропрепараты по требованию.

Для оценки качества жизни пациентов ис-
пользовался Сиэтлский опросник качества жиз-
ни (SAQ) [9], состоящий из 19 вопросов, которые 
разделяются на 5 шкал: PL (Physical Limitation) 
– шкала ограничения физических нагрузок, AS 
(Angina Stability) – шкала стабильности сте-
нокардии, AF (Angina Frequency) – шкала ча-
стоты приступов стенокардии, TS Treatment 
Satisfaction) – шкала удовлетворенности лечени-
ем, DP (Disease Рerception) – шкала отношения 
к болезни. Результаты по всем 5 шкалам опрос-
ника SAQ измеряются в процентах: чем больше 
значение, тем выше качество жизни. 

Нагрузочный тест на тредмиле под контро-
лем ЭКГ выполнялся по протоколу Bruce или 
MOD Bruce на приборе GE Cardio Soft T2100. 
Всем пациентам перед исследованием была от-
менена антиангинальная терапия (b-блокаторы, 
нитраты). Оценка критериев прекращения  

Таблица 1
Характеристика обследованных больных до начала лечения

Признак Группа 1 основная (n=30)
Группа 2 контрольная 

(n=30)
р

Мужчины 4 (13,3%) 3 (10%) p>0,05

Женщины 26 (86,6%) 27 (90%) p>0,05

Средний возраст 58,4±6,5 57,3±6,37 p>0,05

Стенокардия напряжения II ф.кл. (n=12) 40% (n=11) 36,7% p>0,05

Стенокардия напряжения III ф.кл. (n=18) 60% (n=19) 63,3% p>0,05

Показатели нагрузочного теста до лечения

Общее время тредмил-теста (мин) 5,15±1,41 5,41±1,35 p>0,05

Время до появления депрессии ST  
во время тредмил-теста (мин)

3,54±1,21 3,7±1,17 p>0,05

METS во время тредмил-теста 4,45±0,87 4,49±0,84 p>0,05

Время восстановительного периода 
(мин) во время тредмил-теста

4,35±0,73 4,43±0,78 p>0,05

ЧСС исходное (уд/мин) 77,8±10 79 ± 8 p>0,05

ЧСС max (уд/мин) 130±7 131±7 p>0,05

max прирост ЧСС % 52±13 53±10 p>0,05

Двойное произведение 23803±1970 23445±1575 p>0,05
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нагрузочной пробы производилась при реги-
страции на ЭКГ в двух смежных отведениях и 
более горизонтальной или косонисходящей де-
прессии сегмента ST≥1,0 мм [2]. Выполненную 
нагрузку оценивали в метаболических едини-
цах (МЕТS). Для оценки переносимости физи-
ческой нагрузки, интенсивности болевого при-
ступа и выраженности нагрузки использовалась 
шкала Борга.

Через 3 месяца наблюдения пациентам по-
вторно был выполнен нагрузочный тест, прове-
дена оценка качества жизни с помощью SAQ, а 
также клиническая оценка ФК стенокардии на-
пряжения. 

Статистическая обработка полученных ре-
зультатов была проведена с использованием 
программы Statistica 6.0 (StatSoft, Inc. 1984-
2001). Средние величины (M) приведены с 
учетом стандартного отклонения (SD). В слу-
чае отличного от нормального распределения 
результаты приводились в виде медианы и ин-
терквартильных интервалов [25%; 75%]. До-
стоверная значимость при сравнении двух не-
зависимых групп была выполнена с помощью 
критерия Стьюдента (t-критерия) или Манна-
Уитни. При сравнении двух зависимых групп 
использовались критерий Стьюдента или кри-
терий знаков, соответственно. Статистически 
достоверными считались полученные результа-
ты при p<0,05.

Результаты
До начала лечения при клинической оцен-

ке выраженности стенокардии в обеих группах 
больные одинаково часто (табл. 1) описывали 
ангинозные боли на уровне стенокардии напря-
жения II и III ФК, стенокардия I и IV ФК не 
отмечена ни у одного обследованного пациента. 
Качество жизни, согласно данным опросника 
SAQ, до начала терапии было низким в обеих 
группах.

Через 3 месяца после начала лечения у па-
циентов контрольной группы ФК стенокар-
дии остался прежним: стенокардия на уроне II 
ФК отмечалась у 36,7% больных, на уровне III 
ф.кл. – у 63,3%. В то же время у 40% больных 
основной группы наблюдалась стенокардия на-
пряжения II ФК, 60% – I ФК, стенокардии III 
ФК зарегистрировано не было. ТР переносился 
пациентами хорошо, побочных реакций зареги-
стрировано не было.

Если исходно у всех обследованных больных 
был положительный нагрузочный тест, который 
являлся одним из критериев включения в иссле-

дование, то на фоне терапии в основной группе 
нагрузочный тест через 3 мес. был оценен как 
положительный у 66% больных, в контрольной 
группе – у 90% больных (p<0,05). 

Исходно, как представлено в таблице 1, у па-
циентов основной и контрольной групп не было 
различий в таких показателях, как общее время 
выполнения нагрузочного теста, время до появ-
ления депрессии ST, объем нагрузки и другие.

При анализе отдельных показателей нагру-
зочного теста через 3 мес. терапии оказалось, 
что в основной группе достоверно увеличилось 
общее время проведения нагрузочного теста с 
5,15±1,41 до 10,7±1,4 мин, а также время до по-
явления депрессии сегмента ST с 3,54±1,21 до 
8,94±1,35 мин (р<0,05). В контрольной группе 
данные значения на фоне проводимой терапии 
остались практически без изменений (табл. 2). 
Выполненная нагрузка, выраженная в метабо-
лических единицах (METS), у пациентов, при-
нимающих ТР, возросла с 4,4±0,9 до 8,2±0,6 
METS. В группе контроля также было достиг-
нуто повышение данного показателя с 4,49±0,84 
до 5,04±0,96 METS (р<0,05), однако, увеличе-
ние было не столь значительным, как в основ-
ной группе. 

До начала лечения переносимость физи-
ческой нагрузки во время проведения нагру-
зочной пробы по бальной системе шкалы Борг 
была низкой в обеих группах. Однако на фоне 
лечения в группе пациентов, принимающих ТР, 
отмечалось значимое улучшение показателей. 
Так, в этой группе «несколько тяжелую» и «уме-
ренную» нагрузку описывали 10% и 6,6% боль-
ных, соответственно; 40% пациентов отмечали, 
что интенсивность нагрузки «легкая» и «очень 
легкая». В контрольной группе переносимость 
физических нагрузок также несколько улучши-
лась, но 40% больных описывали нагрузку как 
«несколько тяжелую», 16% – «тяжелую», а 10% 
– «очень тяжелую». 

По данным оценки КЖ с помощью опросника 
SAQ через 3 месяца после лечения в контроль-
ной группе достоверного увеличения значений 
по шкале PL по сравнению с результатами до те-
рапии не отмечалось. В основной группе после 
терапии показатели статистически достоверно 
возросли с 49% до 80% (p<0,05) (рис. 1). 

Результаты по шкале AS в контрольной груп-
пе также достоверно не увеличились после лече-
ния. В группе пациентов, получающих ТР, после 
3 месяцев лечения значения по шкале AS досто-
верно увеличились с 50,4% до 94%, по сравнению 
с группой контроля (p<0,05) (рис. 2). В группе 
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контроля показатели шкалы AF через 3 месяца 
после лечения увеличились с 57,6% до 72,1%. Од-
нако, в основной группе результат стал достовер-
но выше и возрос с 56,2% до 93% по сравнению с 
исходными данными (p<0,05) (рис. 3). 

По результатам оценки КЖ по шкале TS у боль-
ных контрольной группы через 3 месяца после лече-
ния значения повысились до 73,2%, по сравнению с 
66,4% до начала исследования. В группе пациентов, 
получающих ТР, также отмечалось увеличение по 
данной шкале до 90% после лечения при исходных 
значениях – 77% (р>0,05). Показатели по шкале 

Таблица 2
Выраженность стенокардии и показатели нагрузочного теста после лечения

Признак Группа 1 основная (n=30)
Группа 2 контрольная 

(n=30)
р

Стенокардия напряжения I ф.кл. (n=18) 60% 0 % p<0,05

Стенокардия напряжения II ф.кл. (n=12) 40% (n=11) 36,7% p<0,05

Стенокардия напряжения III ф.кл. 0% (n=19) 63,3% p<0,05

Общее время теста 10,7±1,4 6,0 ±2,1 p<0,05

Время до появления депрессии ST 8,94±1,35 3,78±1,33 p<0,05

METS 8,2±0,6 5,0±0,9 p<0,05

Время восстановительного периода 3,23 [3,16;3,37] 4,12 [3,32;4,51] p<0,05

ЧСС исходное (уд/мин) 78,17±7,61 78,17±7,34 p>0,05

ЧСС max (уд/мин) 145,8±2,9 130,2±6,8 p<0,05

max прирост ЧСС % 67±8,2 52±10,4 p<0,05

САД min 133±7 133±8 p>0,05

ДАД min 81±6 85±7 p>0,05

САД max 187,8±9,6 180±10,0 p<0,05

ДАД max 86±6 90±7 p>0,05

ДП 27385±1591 23416±1578 p>0,05

* p<0,05 при сравнении с данными до лечения 

Рис. 1. Влияние лечения триметазидином на показатели 
шкалы PL (ограничение физических нагрузок) опросника 

SAQ у больных с КСХ

* p<0,05 при сравнении с данными до лечения

Рис. 2. Влияние лечения триметазидином на показатели 
шкалы AS (стабильность стенокардии) опросника SAQ  

у больных с КСХ

* p<0,05 при сравнении с данными до лечения

Рис. 3. Влияние лечения триметазидином на показатели 
шкалы AF (частота приступов стенокардии) опросника 

SAQ у больных с КСХ
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Обсуждение
Лечение больных с КСХ, несмотря на много-

летний опыт, до сих пор остается эмпирическим, 
так как крупных рандомизированных исследо-
ваний, оценивающих эффективность терапии у 
данных пациентов, не проводилось. Кроме того, 
в этих исследованиях не у всех пациентов под-
тверждались микроваскулярные коронарные на-
рушения. В нашей работе критериями включения 
были нарушения эндотелий-зависимой вазодила-
тации, доказанные результатами ПЭТ и РАТ.

Основными задачами лечения больных с КСХ 
на сегодняшний день считается купирование бо-
левого синдрома, улучшение качества жизни, 
а также прогноза заболевания пациентов. Пре-
паратами первой линии, согласно европейским 
рекомендациям являются бета-блокаторы (IB), 
второй линии – антагонисты кальция (IB). Ин-
гибиторы АПФ, никорандил следует назначать 
при рефрактерной стенокардии (IIb, B). В отсут-
ствии эффекта комбинаций препаратов первой 
и второй линии рекомендуется дополнительно 
назначать ранолазин или ивабрадин [2]. Однако 
эффективность данной терапии по данным мно-
гих авторов остается довольно низкой [10]. 

В основе патогенеза КСХ, как уже говори-
лось, лежит дисфункция микрососудов, приво-
дящая к ишемии миокарда. Именно поэтому в 
лечении КСХ нами был выбран препарат, име-
ющий доказанный антиишемический эффект. В 
настоящее время доказано, что ТР снижает ча-
стоту приступов стенокардии и выраженность 

DP в группе контроля достоверно не увеличились 
после лечения. В основной группе после терапии 
значения по шкале DP значительно увеличились с 
49% до 88%, соответственно (p<0,05).

депрессии сегмента ST по данным нагрузочного 
теста, улучшает фракцию выброса ЛЖ , а также 
влияет на дисфункцию эндотелия у пациентов 
с ИБС [7,17]. В 1999-2000 годах проводились 
исследования, в которых изучалось добавление 
к терапии ТР у пациентов с КСХ. В них уча-
ствовало небольшое количество пациентов, и 
диагноз КСХ устанавливался только на осно-
вании клинической картины, положительного 
нагрузочного теста и данных КАГ (необструк-
тивное поражение КА). Учеными были полу-
чены противоречивые результаты, так согласно 
одним данным на фоне терапии ТР снижалась 
выраженность стенокардии и улучшались пока-
затели нагрузочных тестов у пациентов с КСХ 
[3,4,10]. Однако по результатам другой работы 
лечение ТР было неэффективным [11].

Результаты проведенного нами исследова-
ния свидетельствуют о том, что ТР у больных 
с КСХ улучшает показатели нагрузочных проб, 
а также значительно снижает ФК стенокардии 
напряжения. Кроме того, добавление ТР к стан-
дартной схеме лечения повышает КЖ больных 
по всем шкалам опросника SAQ. Наиболее вы-
раженным оказалось улучшение показателей 
КЖ по шкалам: ограничение физических на-
грузок, стабильность стенокардии, частоты при-
ступов стенокардии, что свидетельствует о хо-
рошем антиангинальном эффекте ТР. 

Заключение
Таким образом, результаты настоящего ис-

следования показали, что добавление ТР к ба-
зисной терапии у больных с КСХ позволяет 
повысить эффективность лечения, что под-
тверждается как результатами нагрузочных те-
стов, так и оценкой КЖ пациентов.
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O.V. Zakharova, S.A. Boldueva, I.A. Leonova, V.B. Petrova, A.V. Kecherukova

North-Western State Medical University named after I.I. Mechnikov, Saint-Petersburg, Russia

Considering low effectiveness of conventional therapy of cardiac X syndrome (CXS), the main pur-
pose of the study was the assessment of the impact of the Trimetazidine on quality of life of such patients.

60 patient with CXS, proved by angina pectoris (AP), positive stress test, normal coronoangiog-
raphy, results of Positron - emission tomography (PET) with functional tests (cold test, dipyridamole 
test) and Peripheral arterial tonometry (PAT). The Seattle Quality of Life Questionnaire (SAQ) was 
used to assess the quality of patient’s life.

Patients were divided into 2 groups. Group 1 (30 patients) – with standard basic drug therapy (an-
tiaggregants, beta-blockers, statins). Group 2 (30 patients) received basic therapy and Trimetazidine 35 
mg 2 times daily. After 3 months of treatment treadmill test was performed for both group to evaluate 
the quality of life and clinical assessment of functional class of AP. 

Results: After treatment treadmill, test was positive in 90% patients of 1st group and 66% of 2nd group. 
SAQ: the scale value of limitation of physical activity after treatment in 1st group was 51,4% and in 

2nd group was 80%. The scale value of stable AP in 1st group was 68,1% and in 2nd group – 94%. The 
scale value of frequency of angina attacks in 1st group was 72,1%, in the 2nd group – 93%.The scale 
value of satisfaction of treatment in 1st group was 73,2% and in 2nd group – 90%. The scale value of 
relation to illness in 1st group was 62,3%, in 2nd group – 88%.

Conclusions: Addition of Trimetazidine to basic therapy improves quality of life of CSX patients.
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Введение
Пациенты, перенесшие инфаркт миокарда (ИМ), 

несмотря на достижения современной медицины, 
имеют крайне высокий риск кардиальной смерти, 
повторных ИМ, а также прогрессирования хрониче-
ской сердечной недостаточности (ХСН)[1]. В связи 
с чем, в последние годы значительное внимание уде-
ляется факторам риска развития неблагоприятных 
исходов. Актуальность проблемы обостряется ча-
стым сочетанием нескольких заболеваний у больно-
го, что ухудшает прогноз пациента [2,3]. 

Цель исследования
Оценить функциональное состояние эндо-

телия в зависимости от коморбидности и про-
анализировать риск развития неблагоприятных 
исходов у пациентов, перенесших ИМ. 

Материалы и методы
В исследование было включено 106 больных 

ИМ. Включение проводили при наличии ин-
формированного согласия. Критерии исключе-
ния: возраст пациента старше 75 лет, острая или 
хроническая экзогенная интоксикация, отказ 
пациента от исследования. 

Всем пациентам проводили общеклиниче-
ское обследование (анализ крови, в том числе 

липидограмма, эхокардиография, суточное мо-
ниторирование электрокардиограммы). Для 
оценки функционального класса (ФК) ХСН 
использовали тест с шестиминутной ходьбой 
(ТШХ). На 10-14 сутки ИМ, через 3, 6 месяцев 
и 1 год определяли функциональное состоя-
ние эндотелия методом периферийной артери-
альной тонометрии (ПАТ) на аппарате эндо-
РАТ-2000 с программным обеспечением «Itamar 
Medical Ltd». Оценивали следующие показа-
тели: индекс реактивной гиперемии (RHI), от-
ражающий реакцию на окклюзионную стресс-
пробу и характеризующий отношение пре- и 
постокклюзионного периферического артери-
ального тонуса и индекс аугментации (AI), ко-
торый характеризует жесткость артериальных 
сосудов. За норму принимали RHI> 1,67 и AI 
<10% [4]. В зависимости от выявленной комор-
бидной патологии рассчитывали индекс комор-
бидности (ИК) Чарлсона, корригированный по 
возрасту [5]. В зависимости от полученных зна-
чений ИК Чарлсона оценивали степень комор-
бидности: низкая при ИК ≤3; средняя при ИК 
равном 4 или 5; высокая при ИК ≥ 6.

 Все пациенты, включенные в исследование, 
получали стандартную терапию, в ходе госпи-
тализации им проводили реваскуляризацию 
миокарда (системный тромболизис и/или анги-

УДК: 616.12-005.8-076.5

КОМОРБИДНОСТЬ, ФУНКЦИОНАЛЬНОЕ СОСТОЯНИЕ ЭНДОТЕЛИЯ  
И РИСК НЕБЛАГОПРИЯТНЫХ ИСХОДОВ У ПАЦИЕНТОВ,  

ПЕРЕНЕСШИХ ИНФАРКТ МИОКАРДА 
З.О. Хушвактова, Г.А. Кухарчик

Северо-Западный государственный медицинский университет им. И.И. Мечникова,  
г. Санкт-Петербург, Россия

Коморбидная патология широко распространена у больных инфарктом миокарда. Одним из 
актуальных направлений современной кардиологии является изучение вклада коморбидности в 
прогноз у пациентов, перенесших инфаркт миокарда, а также оценка дисфункции эндотелия, как 
одного из ключевых звеньев в патогенезе атеросклероза. В исследование было включено 106 па-
циентов с инфарктом миокарда. В зависимости от коморбидной патологии рассчитывали индекс 
коморбидности Чарлсона, корригированный по возрасту. Пациенты были разделены на 3 груп-
пы: 1 группа – 35 пациентов (33%) с низкой коморбидностью; 2 группа – 47 пациентов (44,4%) со 
средней и 3 группа – 24 пациента (22,6%) с высокой коморбидностью. Оценку функции эндотелия 
проводили методом периферийной артериальной тонометрии на 10-14 сутки инфаркта миокарда, 
через 3, 6 и 12 месяцев. Индекс реактивной гиперемии (RHI) на 10-14 сутки инфаркта миокарда 
был низким во всех группах (1,47 [1,33;1,60] в 1 группе, 1,44 [1,30;1,73] во 2 группе и 1,39 [1,24;1,49] 
в 3 группе (p<0,05). Через 3, 6 и 12 месяцев RHI был ниже у пациентов 3 группы, чем у пациентов 
1 и 2 группы (1,31 [1,20;1,49]; 1,35 [1,30;1,40] и 1,40 [1,34;1,44]; p=0,046, р=0,028 и p=0,030; соот-
ветственно). У всех пациентов выявлено повышение ригидности сосудов. Высокая коморбидность 
была ассоциирована с выраженной эндотелиальной дисфункцией, а также увеличением в 3,2 раза 
относительного риска повторного острого коронарного эпизода в течение 12 месяцев.

Ключевые слова: дисфункция эндотелия, коморбидность, инфаркт миокарда.
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опластика и стентирование инфаркт-связанной 
коронарной артерии). Наблюдение за всеми па-
циентами осуществляли не менее 1 года. 

 Статистическую обработку данных прово-
дили с помощью пакетов статистических про-
грамм Excel 2007, Statistica 6.0. Полученные 
результаты представлены в виде среднего и его 
стандартного отклонения (M±SD), в случаях 
несоответствия нормальному распределению - 
медианы (Me) и интерквартильного размаха [25 
и 75 процентили]. Независимые группы срав-
нивали с помощью U-критерия Манна-Уитни, 
рангового анализа вариаций Крускала-Уоллиса 
для непараметрических величин и t-критерия 
для параметрических (с поправкой Бонферро-
ни). Различия в показателях между группами 
считали значимыми при p <0,05.

Результаты исследования и их обсуждение
Всего в исследование было включено 106 па-

циентов, перенесших ИМ (78 мужчин и 28 жен-
щин), 104 пациента (98,1%) имели различные со-
путствующие заболевания, что свидетельствует 
о высокой распространенности коморбидной 
патологии у больных ИМ. У 98 больных ИМ 
(92,5%) были выявлены другие сердечно-сосу-
дистые заболевания: артериальная гипертензия 
(АГ), цереброваскулярная болезнь (ЦВБ), об-
литерирующий атеросклероз сосудов нижних 
конечностей (ОАСНК), сахарный диабет (СД) 
(таблица 1). Наиболее часто ИМ протекал на 
фоне АГ (90,6%), заболеваний дыхательной си-
стемы (45,3%) и заболеваний верхних отделов 
желудочно-кишечного тракта (ЖКТ) (43,4%). 

Таблица 1
Частота коморбидной патологии у пациентов, 

включенных в исследование, n (%)

Коморбидная патология n %

АГ 96 90,6

СД 35 33,0

ОАСНК 8 7,5

ЦВБ 7 6,6

Заболевания дыхательной 
системы

48 45,3

Заболевания ЖКТ 46 43,4

Заболевания мочевыделительной 
системы

17 16,0

Заболевания щитовидной железы 4 3,8

Все пациенты, включенные в исследова-
ние в зависимости от значений ИК Чарлсона, 
были разделены на 3 группы: в 1 группу были 
включены 35 пациентов (33%) с низкой комор-
бидностью; 2 группа – 47 пациентов (44,4%) 
со средней степенью коморбидности; 3 группа 
– 24 пациента (22,6%) с высокой коморбидно-
стью (пациенты 2 и 3 групп составили 67,0%). 
Следует отметить, что среди пациентов 1 и 2 
группы преобладали мужчины (83% и 79% со-
ответственно). В тоже время только у 6 из 28 
женщин, включенных в исследование (21,4%) 
ИК Чарлсона составил 3 и менее балов. Таким 
образом, высокая коморбидность значительно 
чаще встречалась у женщин (р=0,0168). У 75% 
пациентов, включенных в исследование, ИМ 
являлся дебютом ишемической болезни сердца 
(ИБС). Пациенты с разной степенью коморбид-
ности не отличались по частоте Q-образующих 
ИМ, локализации ИМ, частоте повторных ИМ, 
локализации инфаркт-связанной обструкции 
коронарного русла (таблица 2). Результаты ис-
следования подтвердили полученные ранее в 
других исследованиях данные о том, что с уве-
личением числа коморбидной патологии воз-
растает число осложнений [6]. Так осложнен-
ное течение ИМ наблюдалось у 3 пациентов 1 
группы, 6 пациентов 2 группы и 12 из 3 группы. 
У больных с высокой степенью коморбидности 
чаще встречались желудочковые нарушения 
ритма (ЖНР) высоких градаций (13% в 3 груп-
пе vs 0 в 1 группе и 9% во 2 группе) и формиро-
вание высокого функционального класса (ФК) 
ХСН (13% в 3 группе vs 0 в 1и во 2 группе). У 
пациентов с более высокой коморбидностью 
(2 и 3 группа) чаще встречалось многососуди-
стое поражение коронарных артерий, чем при 
низкой коморбидности (38%, 46% и 12% соот-
ветственно). Локализация инфаркт-связанной 
обструкции (ИСО) коронарного русла не раз-
личалась в группах с разной коморбидностью.

При выписке у пациентов 1 группы частота 1 
и 2 ФК СН была одинакова (49% и 51%), данное 
соотношение сохранялось и через 1 год (табли-
ца 3). У пациентов 2 группы при выписке часто-
та 2 ФК ХСН составила 62%, а через 1 год – 83% 
пациентов имели 2 или 3 ФК ХСН. В группе 
пациентов с высокой коморбидностью исходно 
выявлен более высокий ФК ХСН (2 ФК – 88% 
пациентов 3 группы и 3 ФК – 12%), а через 1 год 
уже 29% пациентов 3 группы имели высокий 
класс ХСН. 
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В последние десятилетия получены неопро-
вержимые доказательства роли дисфункции эн-
дотелия в развитии сосудистых катастроф, в том 
числе ИМ [7]. Следует отметить, что показатели 
RHI на 10-14 сутки ИМ во всех группах были низ-
кими (1,47 [1,33;1,60] в 1 группе, 1,44 [1,30;1,73] во 
2 группе и 1,39 [1,24;1,49] в 3 группе (p<0,05), что 
можно объяснить не только обострением ИБС, но 
и проведенными эндоваскулярными вмешатель-

ствами. Однако, у пациентов с высокой комор-
бидностью значения RHI были наиболее низкими 
(таблица 4). Анализ полученных данных показал, 
что индекс реактивной гиперемии в исследуе-
мых группах через 3, 6 и 12 месяцев был значимо 
ниже у пациентов с высокой степенью коморбид-
ности по сравнению с пациентами 1 и 2 группы, 
(1,31 [1,20;1,49]; 1,35 [1,30;1,40] и 1,40 [1,34;1,44]; 
p=0,046, р=0,028 и p=0,030; соответственно). 

Таблица 2
Характеристика больных, включенных в исследование, в зависимости от коморбидности, n (%)

Признак 1 группа (n=35) 2 группа (n=47) 3 группа (n=24)

Мужской пол 29 (83) 37 (79) 12 (50)

Женский пол 6 (17) 10 (21) 12 (50)

Средний возраст, лет, M±SD 52,2±7,5 59,2±8,7 67,7±7,9*

Q-ИМ 26 (74) 24 (51) 13 (54)

Передняя локализация 13 (37) 27 (57) 11 (46)

ИМ в анамнезе 4 (11) 3 (6) 3 (13)

Осложненное течение ИМ 3 (8,6) 9 (19,1) 12 (50)*

Острая сердечная недостаточность 2 (6) 0 2 (8)

Нарушения атриоветрикулярного проведения 1 (3) 5 (11) 1 (4)

ЖНР высоких градаций 0 4 (9) 3 (13)

ХСН 3-4 ФК 0 0 3 (13)

Многососудистое поражение 4 (12) 18 (38) 11 (46)

ИСО передней межжелудочковой ветви левой 
коронарной артерии 

11 (31) 25 (53) 9 (38)

ИСО огибающей ветви левой коронарной артерии 11 (31) 8 (17) 3 (13)

ИСО правой коронарной артерии 8 (24) 14 (30) 8 (33)

Примечания: *p<0,05 между группами 

Таблица 3
Функциональный класс ХСН при выписке из стационара  

и через 1 год после перенесенного ИМ, n (%)

ФК СН
При выписке из стационара  Через 1 год 

 1 группа 
(n=35)

2 группа 
(n=47)

3 группа 
(n=24)

 1 группа 
(n=35)

2 группа 
(n=47)

3 группа 
(n=24)

1 ФК 17 (49) 18 (38) 0 14 (40) 8 (17) 2 (8)

2 ФК 18 (51) 29 (62) 21 (88) 20 (57) 35 (74) 15 (63)

3 ФК 0 0 3 (12) 1 (3) 4 (9) 7 (29)

Примечания: p >0,05 между группами при выписке из стационара и через год 
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В группе пациентов с низкой коморбидно-
стью в случае сочетания АГ и хронической об-
структивной болезни легких (ХОБЛ) значения 
RHI были значимо ниже на 10-14 сутки и через 
3 месяца ИМ, чем при отсутствии ХОБЛ (1,33 
[1,24;1,53]; 1,42[1,25;1,51] vs 1,46 [1,39;1,64]; 1,49 
[1,42;2,01]; p=0,02 и p=0,04, соответственно), 
что может быть, обусловлено более выражен-
ной дисфункцией эндотелия на фоне системно-
го воспалительного ответа, вследствие ХОБЛ, и 
что согласуется с данными Salisbury А.С. и соав-
торов, которые также наблюдали и более высо-
кую смертность пациентов с ХОБЛ, перенесших 
ИМ, в течение 1 года [8]. Что касается группы 
пациентов с АГ и СД 2 типа, значения RHI были 
также низкими через 3 месяца после ИМ (1,36 
[1,29;1,47] vs 1,49 [1,42;2,01]; p=0,009), что воз-
можно связано с более высоким уровнем окси-
дантного стресса и снижением биодоступности 
оксида азота (NO) на фоне гипергликемии, что 
приводит к нарушению эндотелий-зависимой 
вазодилатации [9,10]. Значения AI, характери-
зующего эластичность артериальных сосудов, 
превышали референсные во всех группах на 

всех этапах исследования (таблица 5). Следует, 
однако, заметить, что ригидность сосудов была 
выше у пациентов с высокой коморбидностью 
(22 [6;26] в 3 группе vs 12 [5;29] во 2 группе и 10 
[3;25] в 1 группе). 

Выраженные нарушения эндотелиальной 
функции, которые сохраняются через 3 и 6 ме-
сяцев, отражают высокий риск неблагоприят-
ных коронарных событий. За время проспек-
тивного наблюдения неблагоприятные исходы 
были выявлены у 30 больных (28,3%). В связи с 
развитием нестабильной стенокардии были по-
вторно госпитализированы 22 пациента (20,8%), 
у 1 больного был верифицирован повторный не-
фатальный ИМ и 1 больной умер. Таким образом, 
повторные острые сердечно-сосудистые эпизоды 
были выявлены у 24 пациентов. У 6 больных 
(5,7%), после перенесенного ИМ, причиной по-
вторной госпитализации послужило прогресси-
рование ХСН. Относительный риск повторного 
острого коронарного эпизода в течение 12 меся-
цев в группе больных с высокой коморбидностью 
был в 3,2 раза (при 95% ДИ 1,04–11,79) выше чем 
в группе больных с низкой коморбидностью, от-

Таблица 4
Показатели RHI у пациентов, перенесших ИМ,  

при различной степени коморбидности (Me [25%;75%])

RHI 1 группа 2 группа 3 группа

10-14 сутки ИМ 1,47 [1,33;1,60] 1,44 [1,30;1,73] 1,39 [1,24;1,49]**

3 месяца 1,46 [1,39;1,58] † 1,47 [1,34;1,75]‡ 1,31 [1,20;1,49]**

6 месяцев 1,48 [1,39;1,67] † 1,41 [1,26;1,67] 1,35 [1,30;1,40]**

1 год 1,54 [1,46;1,94] † 1,41 [1,34;1,64] 1,40 [1,34;1,44]**

Примечания: *p <0,05 статистически значимое различие между группами 1 и 2; **p <0,05 статистически значимое 
различие между группами 1 и 3; ‡p <0,05 статистически значимое различие между группами 2 и 3; †p <0,05 статистически 
значимое различие между группами 1, 2 и 3

Таблица 5
Показатели AI пациентов, перенесших ИМ, при различной  

степени коморбидности (Me [25%;75%])

Ai, % 1 группа 2 группа 3 группа

10-14 сутки ИМ 10 [3;25] 12 [5;29]‡ 22 [6;26]**

3 месяца 15 [11;30] 18 [5;29] 26 [15;38]

6 месяцев 13 [7;31] 17 [12;29] 21 [14;27]

1 год 14 [6;30] 14 [7;36] 15 [7;21]

Примечания: **p <0,05 статистически значимое различие между группами 1 и 3; ‡p <0,05 статистически значимое 
различие между группами 2 и 3
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ношение шансов составило 4,65 (при 95% ДИ 
1,05–21,83 (р=0,04)). По всей видимости, высо-
кая коморбидность, являясь одним из триггеров 
нарушения функции эндотелия, ведет к увеличе-
нию риска развития повторных коронарных эпи-
зодов у больных, перенесших ИМ.

Выводы
Для пациентов, перенесших ИМ, характер-

на коморбидность. У 67% пациентов индекс 
коморбидности Чарлсона составил 4 и более. 
С увеличением коморбидности ассоциированы 
значительные нарушения функции эндотелия, 
что проявляется нарушением эндотелий-зави-
симой вазодилатации и снижением эластично-
сти сосудов. У пациентов с высокой степенью 
коморбидности относительный риск повтор-
ного острого коронарного эпизода в течение 12 
месяцев в 3,2 раза выше по сравнению с пациен-
тами с низкой коморбидностью. 
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COMORBIDITY, ENDOTHELIAL FUNCTION AND RISK  
OF ADVERSE OUTCOMES IN PATIENTS AFTER MYOCARDIAL INFARCTION 

Z.O. Khushvaktova, G.A. Kukharchik

North-West State Medical University named after I.I. Mechnikov, Saint- Petersburg, Russia

Comorbid pathology is very common in patients with myocardial infarction. One of the important 
areas of modern cardiology is the study of the contribution of comorbidity in the prognosis of patients 
with myocardial infarction, as well as the assessment of endothelial dysfunction as one of the key link 
in the pathogenesis of atherosclerosis. 106 patients with myocardial infarction were included into the 
study. Depending on comorbid pathology Charlson comorbidity index was calculated, corrected by age. 
Patients were divided into 3 groups: group 1 - 35 patients (33%) with a low comorbidity; group 2 - 47 
patients (44.4%) with a medium and group 3 - 24 patients (22.6%) with high comorbidity. Assessment 
of endothelial function performed by the peripheral arterial tonometry at 10-14 days of myocardial 
infarction, 3, 6 and 12 months. Index Reactive Hyperemia (RHI) at 10-14 days of myocardial infarction 
was low in all groups (1.47 [1.33; 1.60] in group 1, 1.44 [1.30; 1.73] in group 2 and 1.39 [1.24; 1.49] in 
the group 3 (p <0.05). After 3, 6 and 12 months RHI was lower in group 3 than in 1 and 2 group (1.31 
[1.20; 1.49] 1.35 [1.30; 1.40] and 1.40 [1.34; 1.44]; p = 0.046, p = 0.028 and p = 0.030, respectively). All 
patients showed improvement of rigidity of blood vessels. The high comorbidity was associated with 
severe endothelial dysfunction, as well as an increase of 3.2 times the relative risk of recurrent acute 
coronary episode in the 12 months.
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Введение
С возрастом распространенность хрониче-

ской сердечной недостаточности (ХСН) среди 
популяции на территории Российской Федера-
ции значительно увеличивается [1]. Становится 
все более актуальной проблема сочетания со-
матических заболеваний и психических рас-
стройств у таких больных [2]. У пациентов по-
жилого и старческого возраста ХСН играет 
большую роль в формировании тревожно-де-
прессивных расстройств, которые в свою очередь 
также оказывают негативное влияние на клини-
ческое состояние больных [3,4]. При наличии 
тревожно-депрессивных расстройств значитель-
но повышается риск повторных госпитализаций 
и смертельных исходов [5,6]. У больных данной 
возрастной категории имеется отрицательная 
взаимосвязь между хронической сердечной не-
достаточностью и когнитивными нарушениями 
[7, 8]. Имеющиеся когнитивные и аффективные 
нарушения могут формировать низкую привер-
женность к проводимой терапии [9]. В герон-
тологической практике необходимо учитывать 
специфику пациента, его личностные и возраст-
ные особенности, стремиться помочь ему в под-
держании сохранившихся способностей к само-
стоятельной жизнедеятельности. Улучшение и 
поддержание качества жизни следует одной из 
основных задач при лечении пациентов старших 
возрастных групп. Задача улучшения качества 
жизни у таких больных имеет не меньшее зна-
чение, чем увеличение продолжительности, а в 
ряде случаев является приоритетной [10, 11, 12].

Цель исследования: изучение качества жиз-
ни и приверженности к проводимой терапии 
больных пожилого и старческого возраста с 
хронической сердечной недостаточностью, ко-
морбидными аффективными и когнитивными 
нарушениями.

Материалы и методы
Обследовано 106 пациентов с ХСН II-III 

ФК(NYHA). Возраст пациентов от 65 до 85 лет 
(средний возраст 74,5±6,1). Первую группу (1 
группа) составили 34 пациента с ХСН и умерен-
ным когнитивным дефицитом (УКД). Вторая 
группа (2 группа) состояла из 37 пациентов с 
ХСН и деменцией (Д). В третью группу (3 груп-
па) были включены 35 человек с ХСН и тре-
вожно-депрессивными расстройствами (ТДР). 
Группы были сопоставимы по полу и возрасту. 
Критериям исключения из исследования явля-
лись: нестабильная стенокардия, перенесенные 
инфаркт миокарда или инсульт в течение по-
следних двух месяцев, неконтролируемая арте-
риальная гипертензия, опухоли головного моз-
га, тяжелая сопутствующая патология.

Обследование пациентов включало: оценку 
клинического состояния по шкале R. Cody в мо-
дификации В.Ю. Мареева (ШОКС, 2000), тест 
6-минутной ходьбы (ТШХ), ЭХО-КГ (Vivid 7 
Dimension Pro, Германия). Оценку когнитив-
ных функций проводили с помощью краткого 
теста оценки психического состояния (MMSE). 
Диагноз депрессии был установлен психотера-
певтом методом клинической беседы. Все паци-
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енты с деменцией были осмотрены неврологом. 
В настоящем исследовании использовались 
шкалы Бека, Гамильтона и Спилбергера – Ха-
нина. Использован укороченный адаптирован-
ный опросник Миннесотской методики много-
стороннего исследования личности (MMPI), 
тест СМОЛ (Сокращенный Многофакторный 
Опросник для исследования Личности). При-
верженность лечению изучалась с помощью 
опросника для оценки приверженности боль-
ных с ХСН основным элементам самолечения и 
самоконтроля (Ni H. и соавт. 1999г.) и индекса 
приверженности: процентное отношение числа 
принятых доз к числу назначенных (Mounier-
Vehier 1998). 

Оценку качества жизни проводили с помо-
щью Миннесотского опросника качества жизни 
(MLHFQ), рекомендованного для обследова-
ния пациентов с данной патологией [13]. Струк-
тура опросника такова, что чем выше балл по 
шкале, тем хуже качество жизни. В связи с тем, 
что MLHFQ не позволяет оценить все компо-
ненты качества жизни, использована русскоя-
зычная версия общепринятого в международ-
ной практике опросника SF-36. 

 Полученные в процессе исследования дан-
ные обрабатывались c помощью программной 
системы STATISTICA for Windows (версия 6.0). 
Результаты представлены как среднее значение 
(M) ± стандартное отклонение (×). Критерием 
статистической достоверности получаемых вы-
водов считали общепринятую в медицине вели-
чину p<0,05.

Результаты и их обсуждение
Все обследованные пациенты в течение мно-

гих лет страдали ишемической болезнью серд-
ца (ИБС). У всех обследованных больных при 
ультразвуковом исследовании сердца выявле-
но нарушение систолической функции (фрак-
ция выброса ЛЖ < 45%) и диастолическая 
дисфункция. Дистанция пройденной ходьбы 
по результатам ТШХ у всех обследованных 
больных была ниже общепринятой для дан-
ного функционального класса величины [13]. 
Несоответствие толерантности к физическим 
нагрузкам функциональному классу ХСН де-
лает невозможным применение этого метода 
для оценки тяжести сердечной недостаточно-
сти и ограничивает использование ТШХ толь-
ко для динамического наблюдения [14, 15]. 
Возрастные изменения когнитивных функций 
вследствие инволютивных процессов имелись 
у всех обследованных пациентов. Выявлялось 

снижение уровня внимания, замедление бы-
строты реакции, забывчивость, связанная пре-
имущественно со снижением активности за-
поминания и воспроизведения, в то время как 
события прошлых лет прожитой жизни паци-
енты помнили хорошо. Количество баллов по 
шкале MMSE составило у пациентов 1 группы 
26,1±1,1 (95% ДИ 25,8 – 26,5). У пациентов 2 
группы количество баллов по шкале MMSE со-
ставило 17,2±3,1 (95% ДИ 16,2 – 22,8). Сниже-
ние количества баллов по сравнению с 1 груп-
пой достигло уровня достоверной значимости 
(p<0,01). У пациентов 3 группы также име-
лось возрастное снижение памяти. Количество 
баллов по шкале MMSE составило 28,4±0,7 
(95%ДИ 26,2 – 28,6). Выявлено достоверное 
различие между 2 и 3 группами (p<0,001). 

У пациентов с тревожно-депрессивными рас-
стройствами выявлено достоверное различие 
результатов шкалы Гамильтона в сравнении с 
двумя другими группами (p<0,001). Количе-
ство набранных баллов у пациентов этой груп-
пы соответствовало депрессии легкой и умерен-
ной выраженности и составило 19,7 ±4,1 (95% 
ДИ 16,2 – 21,1). Сходные изменения получены 
по тесту Бека. Выявлены достоверные различия 
между группами по тесту MMPI/СМОЛ. По 
шкале депрессии количество баллов у пациентов 
3 группы было достоверно выше по сравнению с 
двумя другими группами и составило 82,6±6,7 
(95% ДИ 78 – 87). У пациентов этой группы 
отмечалось повышение по шкалам невротиче-
ской триады (шкалы ипохондрии, депрессии и 
конверсионной истерии), свидетельствующее о 
блокаде мотивированного поведения в опреде-
ленной ситуации. 

Приверженность к проводимой терапии 
была средней у пациентов с умеренным ког-
нитивным дефицитом и низкой у пациентов 
двух остальных групп, тогда как необходи-
мость постоянной терапии очевидна и про-
диктована профилактикой фатальных ослож-
нений (табл. 1).

У пациентов 1 группы количество баллов по 
вопроснику для оценки приверженности боль-
ных с ХСН основным элементам самолечения и 
самоконтроля составило 17,6±1,8 (95% ДИ 16,9 
– 19,3). У пациентов 2 группы 13,1±2,1 (95% ДИ 
12,4 – 13,8), у пациентов 3 группы – 12,1±3,2 
(95% ДИ 11,1 – 13,2). Выявлено значимое раз-
личие показателей между пациентами 1-2 групп 
(р < 0,001) и 1-3 группами (р < 0,001). Достовер-
ного различия между 2-3 группами не выявлено 
(р=0,25).
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Улучшение качества жизни пациентов с раз-
вернутой клинической картиной ХСН (II A-III 
стадий) входит в число шести основных задач 
лечения согласно Национальным рекоменда-
циям [13]. У пациентов 1 группы количество 
баллов по MLHFQ составило 53,8±4,5 (95% 
ДИ 51,4 – 57,3), у пациентов 2 группы 65,3±1,8 
(95% ДИ 58,4 – 67,3). Выявлено достоверное 
различие между группами (р<0,05), что свиде-
тельствует об отрицательном влиянии когни-
тивных нарушений и тревожно-депрессивных 
расстройств на качество жизни у данной воз-
растной категории пациентов с хронической 
сердечной недостаточностью. Полученные 
нами данные согласуются с данными Hwang SL 
и соавт. (2014), которые рассматривают депрес-
сивные расстройства как предиктор плохого 
качества жизни у пациентов с хронической сер-
дечной недостаточностью [6]. 

Следует отметить, что изучение качества 
жизни с помощью опросника SF-36 у пациентов 
с ХСН началось относительно давно. При этом 
основное значение авторы уделяют физической 
составляющей качества жизни [16]. Результаты 
проведенного нами исследования показали, что 
у пациентов старческого возраста с хронической 
сердечной недостаточностью, помимо физиче-
ского, значительно страдают психологическое, 
эмоциональное и социальное функционирова-
ние. Все параметры качества жизни, изученные 
нами с помощью опросника SF-36, были ниже, 
чем у пациентов более молодого возраста с за-
стойной сердечной недостаточностью по имею-
щимся литературным данным [17, 18]. Резуль-
таты представлены на рисунке 1. 

Низкие показатели по всем шкалам, свиде-
тельствующие о плохом качестве жизни, могут 
быть связаны с возрастной полиморбидностью 
и социальными аспектами. Для пациентов дан-
ной возрастной категории характерна низкая 
оценка состояния здоровья и перспектив лече-
ния, повышенная утомляемость, снижение жиз-
ненной активности, ограничение социальных 
контактов, снижение уровня общения в связи с 
выходом на пенсию и утратой близких.

У всех обследованных пациентов в наи-
большей степени были снижены показатели 
по шкалам ролевого физического функцио-
нирования и ролевого эмоционального функ-
ционирования. Количество баллов по шкале 
ролевого функционирования, обусловленного 
физическим состоянием, у пациентов 1 группы 
составило 23,4±3,9 (95% ДИ 21,4 – 28,3). Низ-
кие показатели по шкале ролевого физического 
функционирования свидетельствуют о том, что 
повседневная деятельность пациентов старче-
ского возраста с ХСН значительно ограничена 
их физическим состоянием. Количество баллов 
по шкале ролевого эмоционального функци-
онирования у пациентов 1 группы составило 
28,9±4,1 (95% ДИ 25,3 – 29,1). Ухудшение физи-
ческого состояния в связи с имеющейся сердеч-
но-сосудистой патологией приводит к эмоцио-
нальной угнетенности. Низкие показатели по 
этой шкале интерпретируются как ограничение 
в выполнении повседневной работы, обуслов-
ленное ухудшением эмоционального состояния.

Таблица 1

Индекс 
комплаентности 

95% ДИ
Приверженность 

лечению
95% ДИ

1 группа (n=34) 41,1±6,4 38,9 – 43,4 17,6±1,8 16,9 – 19,3

2 группа (n=37) 21,2±3,8 19,8 – 22,4 13,1±2,1 12,4 – 13,8

3 группа (n=35) 18,7±2,3 17,9 – 19,5 12,1±3,2 11,1 – 13,2

1 группа – ХСН; 2 группа – ХСН+деменция;  
3 группа – ХСН + депрессия.

Рис. 1. Показатели качества жизни больных пожилого 
и старческого возраста хронической сердечной 

недостаточностью и коморбидными аффективными 
и когнитивными нарушениями PF – физическое 

функционирование; RP – ролевое физическое 
функционирование; BP – интенсивность боли;  
GH – общее здоровье; VT – жизнеспособность; 

SF – социальное функционирование; RE – ролевое 
эмоциональное функционирование;  

MH – психологическое здоровье
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У пациентов с деменцией выявлено наиболее 
значимое снижение по сравнению с 1 группой 
по шкалам ролевого физического функциони-
рования, ролевого эмоционального функцио-
нирования и психического здоровья. По шка-
лам общего физического функционирования и 
общего здоровья различия не достигли уровня 
достоверности. Количество баллов по шкале со-
циального функционирования также было до-
стоверно ниже и составило 36,4±4,5 (95% ДИ 
35,6-37,9). Достоверного различия по осталь-
ным шкалам у пациентов с когнитивными нару-
шениями и 1 группой не получено. 

Нами не найдено публикаций в отечествен-
ной и зарубежной литературе, посвященных 
оценке качества жизни пациентов старческого 
возраста с ХСН и коморбидными тревожно-
депрессивными расстройствами с помощью 
опросника SF-36 несмотря на его высокую 
распространенность использования в клини-
ческой практике. У этих пациентов в большей 
степени, чем у пациентов двух других сравни-
ваемых групп страдали все 3 составляющие: 
физическое, психологическое и социальное 
функционирование. По всем шкалам опрос-
ника SF-36 у пациентов с аффективными на-
рушениями различие достигло уровня стати-
стической значимости. В наибольшей степени 
выявлено снижено по шкалам ролевого физи-
ческого функционирования, ролевого эмоцио-
нального функционирования и психического 
здоровья. По шкале ролевого эмоционального 
функционирования количество баллов у паци-
ентов с аффективными нарушениями (3 груп-
па) составило 18,3±2,3 (95% ДИ 16,1 – 19,2). 
У этих больных выявлены низкие показатели 
по шкале социального функционирования, 
которая отражает ограничение социальной 
активности физическим и эмоциональным 
состоянием пациента. Количество баллов по 
шкале социального функционирования соста-
вило 25,3±4,7 (95% ДИ 21,8 – 27,3). Различие 
по сравнению с 1 группой и 2 группой по шка-
ле социального функционирования достигло 
уровня достоверности (p<0,001 и р<0,05 со-
ответственно). Для пациентов с аффективны-
ми нарушениями характерным являлись идеи 
самообвинения, чувство безысходности, безна-
дежности и одиночества. 

Заключение 
Когнитивные и аффективные нарушения 

оказывают выраженное отрицательное влияние 
на приверженность проводимой терапии и каче-

ство жизни пациентов пожилого и старческого 
возраста с хронической сердечной недостаточ-
ностью, что в свою очередь ведет к ухудшению 
их клинического состояния. Наиболее значи-
мый эффект оказывают тревожно-депрессив-
ные расстройства. Особое значение имеет нару-
шение социального функционирования в связи 
с нарушением интеграции пациентов в обще-
ство. 
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Введение
Сердечно-сосудистые заболевания (ССЗ) 

являются одной из ведущих причин смертно-
сти, поэтому их профилактика и лечение – важ-
ная задача современной медицины. Мужчины 
чаще умирают от ишемической болезни сердца 
(ИБС), чем женщины, однако в настоящее вре-
мя не сформировано однозначного взгляда на 
вопрос о связи андрогенного статуса с разви-
тием ССЗ и особенностях течения ИБС у муж-
чин с возрастным андрогенодефицитом (ВАД) 
[1,2,3].

 Старение населения, широкая распростра-
ненность ассоциированных с возрастом заболе-
ваний, развитие и внедрение в рутинную прак-
тику операций по реваскуляризации миокарда 
привлекает внимание к изучению ВАД в соче-
тании с ИБС у пациентов после стентирования 
коронарных артерий. 

Цель исследования
Изучить связь андрогенного статуса у паци-

ентов, подвергшихся реваскуляризации мио-
карда, со степенью тяжести ИБС.

Материалы и методы исследования
Обследовано 53 мужчины с ИБС в возрас-

те 40-75 лет, ранее подвергавшихся стентиро-
ванию коронарных артерий. Пациенты разде-

лены на две группы. В основную группу были 
включены 18 больных с ИБС и ВАД (группа 
I). В группу сравнения – 35 пациентов с ИБС, 
имеющих нормальный уровень тестостерона в 
крови (группа II). Всем пациентам проводился 
общий осмотр, опрос и анкетирование, обще-
клиническое обследование, оценка гормональ-
ного статуса, выполнялись инструментальные 
методы обследования, включающие коронаро-
графию, эхокардиографическое обследование 
(ЭХО-КГ), суточное мониторирование ЭКГ и 
нагрузочные тесты (велоэргометрия/тредмил-
тест). Группы пациентов были сопоставимы по 
возрасту, длительности ИБС и артериальной 
гипертензии, классу стенокардии напряжения, 
сердечной недостаточности, количеству пере-
несенных инфарктов миокарда, острых нару-
шений мозгового кровообращения (ОНМК), 
наличию нарушений углеводного обмена и ожи-
рения (р<0,05). 

Таблица 1 
Клиническая характеристика пациентов*

Показатели Группа I Группа II

Общее число больных 18 35

Возраст, лет 58 (52;62) 60 (55;64)

УДК: 616.12-005.4-089:612.616.31

ВОЗРАСТНОЙ АНДРОГЕНОДЕФИЦИТ И ОСОБЕННОСТИ ТЕЧЕНИЯ 
ИШЕМИЧЕСКОЙ БОЛЕЗНИ СЕРДЦА У МУЖЧИН ПОСЛЕ СТЕНТИРОВАНИЯ 

КОРОНАРНЫХ АРТЕРИЙ
А.В. Макарова, С.Б. Шустов, В.П. Кицышин, А.Л. Ярных

Северо-Западный государственный медицинский университет им. И.И. Мечникова,  
Санкт-Петербург, Россия

Обследовано 53 мужчины с ишемической болезнью сердца (средний возраст 58±1 года), пере-
несших стентирование коронарных артерий: у 18 верифицирован возрастной андрогенный дефи-
цит, у 35 – уровень тестостерона крови был в пределах нормы. Определяли состояние липидного 
и углеводного обменов, наличие ожирения, депрессии, оценивали состояние сосудов сердца по 
данным коронарографии. Выявлено, что у лиц с уровнем свободного тестостерона <9 пг/мл от-
мечается более тяжелое поражение коронарных артерий, чем у пациентов с уровнем свободного 
тестостерона >9 пг/мл. При дефиците андрогенов установлена сильная отрицательная корре-
ляционная связь между уровнем свободного тестостерона и содержанием общего холестерина и 
ЛПНП. У мужчин с ишемической болезнью сердца выявлена обратная зависимость между уров-
нем общего тестостерона и концентрацией триглицеридов, ЛПОНП и положительная — между 
уровнем свободного тестостерона и ЛПВП. У пациентов с нормальным уровнем тестостерона 
имелась отрицательная корреляция между уровнем общего тестостерона и количеством перене-
сенных операций реваскуляризации миокарда, частотой нарушений углеводного обмена.

Ключевые слова: возрастной андрогенный дефицит, ишемическая болезнь сердца, мужской 
пол, стентирование, коронарография, липиды, сахарный диабет, ожирение, депрессия.
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Показатели Группа I Группа II

Число пациентов 
с нарушениями 
углеводного обмена

10 21

ИМТ, кг/м2 29,8 
(26,7;33,4)

28,9 
(26,6;31,2)

Объем талии/Объем 
бедер

1,02 
(1,00;1,05)

1,01 
(0,96;1,06)

Количество 
установленных 
стентов

2 (1;2) 2 (2;3)

Число повторных 
оперативных 
вмешательств  
на коронарных сосудах

0 (0;2) 1 (1;2)

Число пациентов  
с постинфарктным 
кардиосклерозом

12 20

Число пациентов  
с ОНМК в анамнезе

1 3

Длительность ИБС, 
лет

5 (3;9) 7 (4;9)

Длительность АГ, лет 10 (5;10) 8 (5;15)

Примечание: * – данные представлены как Ме (25; 
75%), где Ме – медиана, 25; 75% – интерквартильный 
размах в виде 25% и 75% процентилей.

Диагноз ИБС устанавливали на основании 
стандартизованных критериев диагностики с 
учетом клинической симптоматики, анамне-
стических указаний на перенесенный инфаркт 
миокарда, данных ЭКГ и ЭХО-КГ, результатов 
нагрузочных проб и коронарографии. Диагноз 
ВАД верифицировали по снижению концен-
трации общего тестостерона в крови менее 12 
нмоль/л при наличии симптомов недостаточ-
ности андрогенов [4]. Для выявления клиниче-
ских признаков дефицита тестостерона исполь-
зовали шкалу оценки симптомов стареющего 
мужчины AMS (Aging Males’ Symptom rating 
scale) [5], а также опросник для оценки сексу-
ального здоровья мужчины – МИЭФ-5 [6]. 
Уровень депрессии у пациентов оценивали с по-
мощью шкалы Бека [7].

Для оценки гормонального статуса в сы-
воротке крови было исследовано содержание 
общего и свободного тестостерона, глобулина, 
связывающего половые гормоны (ГСПГ), лю-
теинизирующего гормона (ЛГ), фолликулости-
мулирующего гормона (ФСГ), эстрадиола, про-
лактина (ПРЛ) и тиреотропного гормона (ТТГ). 
Содержание свободного тестостерона определя-

лось методом иммуноферментного анализа, для 
определения остальных гормонов применяли 
иммунохемилюминесцентный анализ.

У всех пациентов были проведены: клиниче-
ский анализ крови, общий анализ мочи, биохи-
мический анализ крови с определением липи-
дограммы, гликированного гемоглобина. Также 
проводили исследование дневных колебаний 
глюкозы крови, по показаниям – глюкозотоле-
рантный тест.

Антропометрическое исследование включа-
ло измерение массы тела, объема талии (ОТ) и 
бедер (ОБ), расчет ОТ/ОБ, индекса массы тела 
(ИМТ).

При расспросе и работе с медицинской доку-
ментацией были собраны данные, включавшие 
информацию о курении, длительности течения 
ИБС, артериальной гипертензии, числе пере-
несенных инфарктов миокарда, ОНМК, транзи-
торных ишемических атак, данные о гиполипи-
демической терапии.

Были проанализированы данные коронаро-
графии пациентов, выполненной непосредствен-
но перед первым стентированием. Для каждого 
пациента по данным коронарографии был рас-
считан суммарный балл по шкале SyntaxScore, 
версия 2.11 [8, http://www.syntaxscore.com/], 
учитывающей локализацию и характер пора-
жения сосудов и позволяющей оценить тяжесть 
поражения коронарного русла в цифровом фор-
мате.

Статистическая обработка результатов ис-
следования проводилась с помощью пакета 
программ Statistica 6.0 (Statsoft, США). При 
нормальном распределении количественные 
данные представлены в виде М±m, где М – вы-
борочное среднее, m – стандартная ошибка 
среднего. В случаях, когда распределение от-
личалось от нормального, данные представле-
ны как Ме (25; 75%), где Ме – медиана, 25; 75% 
– интерквартильный размах в виде 25% и 75% 
процентилей.

Для статистического анализа нормально 
распределенных признаков использовали па-
раметрические методы, а при несоответствии 
данных закону нормального распределения и 
для сравнения качественных признаков – не-
параметрические. Сравнение количественных 
показателей проводили с помощью t-критерия 
Стьюдента или рангового метода Вилкоксона 
(для зависимых переменных) и U-теста Манна-
Уитни (для независимых групп). Качественные 
переменные сравнивали с помощью критерия 
хи-квадрат. Для анализа связей между изучае-

Окончание таблицы 1
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мыми признаками (корреляций) использовали 
непараметрический метод Спирмана (R). Кор-
реляционная связь между величинами оцени-
валась как слабая при значениях коэффициента 
корреляции менее 0,3, от 0,3 до 0,69 – как связь 
средней силы, при коэффициенте корреляции 
более 0,7 – как сильная. Различия считались 
статистически значимыми при р<0,05.

Результаты и их обсуждение
Антропометрические измерения не выяви-

ли статистически значимой разницы по ИМТ и 
ОТ/ОБ между группами обследованных паци-
ентов. Так, ИМТ составил 29,8 (26,7;33,4) кг/м2 в 
группе I и 28,9 (26,6;31,2) кг/м2 в группе II; ОТ/
ОБ=1,02 (1,00;1,05) в группе I и ОТ/ОБ=1,01 
(0,96;1,06) в группе II (р>0,05). Средние значе-
ния гормонов представлены в таблице 2.

Таблица 2
Содержание ряда гормонов у обследованных 

лиц, Ме (25; 75%)

Группа пациентов

Гормоны крови Группа I Группа II

Тестостерон 
общий (нмоль/л)

9,0 (7,1;10,4) *
15,1 

(13,4;18,2) *

Тестостерон 
свободный  
(пг/мл)

6,9 (5,1;8,1) *
12,1 (7,5;18,2) 

*

ГСПГ (нмоль/л) 28,9 (20,0;38,2)
35,1 

(23,6;48,6)

ЛГ (МЕ/л) 3,3 (2,4;4,1) 4,1 (2,8;7,0)

ФСГ (МЕ/л) 5,0 (3,5;6,3) 5,7 (4,4;9,5)

ПРЛ (мМЕ/л) 216 (165;235) * 166 (94;192) *

Эстрадиол  
(пг/мл)

26,9 (20,2;34,0) *
35,3 

(29,3;40,0) * 

ТТГ (мкМЕ/мл) 2,5 (1,5;3,2) 1,5 (1,2;2,8)

Примечание: * – различия между гуппами 
статистически значимы (р<0,05).

Как показано в таблице 2, у лиц с ВАД, по-
мимо снижения уровня общего и свободного 
тестостерона, выявлено снижение содержания 
эстрадиола и увеличение секреции ПРЛ. Из-
вестно, что ПРЛ связывается в яичках со специ-
фическими рецепторами в клетках Лейдига, мо-
дулируя стероидогенез и увеличивая секрецию 
тестостерона, а также потенцирует действие 
тестостерона на предстательную железу [9]. В 
литературе описано возрастное уменьшение 
количества клеток Лейдига, снижение плотно-

сти рецепторов к ЛГ на их поверхности или их 
десенситизация [10]. Вероятно, колебания ПРЛ 
даже в рамках физиологического диапазона мо-
гут иметь важное компенсаторное значение для 
репродуктивной системы мужчины. Что касает-
ся снижения уровня эстрогенов у пациентов с 
ВАД, то оно, по-видимому, объясняется тем, что 
эстрогены в организме мужчины образуются из 
тестостерона путем ароматизации. Между груп-
пами обследованных пациентов не выявлено су-
щественных различий в содержании ГСПГ, ЛГ и 
ФСГ в крови.

Клиническая оценка пациентов по шкале 
Бека позволила установить, что повышенный 
уровень депрессии достоверно ассоциировался 
со снижением показателей общего тестостеро-
на (R=-0,4; р<0,05). Так, у пациентов I группы 
количество баллов по шкале Бека было боль-
ше, чем в группе II: 9,5 (5,0;18,0) баллов и 6,0 
(3,0;11,0) баллов соответственно (р<0,05). Уро-
вень депрессии в группе мужчин с ИБС и ВАД 
в среднем соответствовал легкой ее выраженно-
сти – субдепрессии. В литературе встречаются 
данные о том, что тестостерон обладает влияни-
ем на психический статус, и возрастное сниже-
ние андрогенов часто сопровождается депрес-
сивными расстройствами [11]. 

Интересно отметить, что среди пациентов с 
нормальным уровнем общего тестостерона у 23 
из 30 человек (76,7%), заполнивших опросни-
ки, отмечались клинические признаки андро-
генодефицита по данным опросника AMS, при 
этом у 13 человек (41,9%) это были симптомы 
средней степени выраженности или резко выра-
женные. По результатам заполнения опросника 
МИЭФ-5, среди больных II группы у 23 чело-
век из 30 (76,7%) наблюдалась эректильная дис-
функция. Вероятно, концентрация андрогенов в 
сыворотке крови не всегда отражает возможные 
метаболические эффекты андрогенов у данной 
группы пациентов. Также, нельзя исключить 
значение относительного андрогенодефицита. 
Большая распространенность эректильной дис-
функции среди пациентов II группы может быть 
обусловлена васкулогенными, нейрогенными, 
психогенными факторами или лекарственной 
терапией. 

По результатам лабораторных исследований 
у мужчин с ИБС обнаружены статистически 
значимые отрицательные корреляции умерен-
ной силы между уровнем общего тестостерона 
и ТГ (R1= –0,42; р<0,05), ЛПОНП (R2=-0,33; 
р<0,05). Содержание ТГ составило 1,5 (1,1; 
2,3) ммоль/л в группе I и 1,3 (1,1;1,8) в группе 
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II (р<0,05). Средний уровень ЛПОНП также 
оказался выше у пациентов с ИБС и ВАД (со-
ответственно 0,7 (0,6;1,0) ммоль/л и 0,6 (0,5;0,8) 
ммоль/л; р<0,05). Показано, что у пациентов с 
более высоким уровнем свободного тестостеро-
на отмечался и более высокий уровень ЛПВП, 
обладающих антиатерогенным эффектом (R= 
0,37; р<0,05). 

У пациентов с ВАД установлена сильная от-
рицательная корреляционная связь между уров-
нем свободного тестостерона и содержанием 
общего холестерина (R=-0,73; р<0,05) и ЛПНП 
(R=-0,81; р<0,05). Достоверных различий в ча-
стоте приема статинов в обеих группах мужчин 
с ИБС не было (р<0,05). Согласно данным ли-
тературы, при гипотестостеронемии снижается 
активность липопротеинлипазы, осуществляю-
щей гидролиз триглицеридов, вследствие чего 
их уровень в крови может возрастать [12]. Круп-
ных проспективных популяционных исследо-
ваний, посвященных изучению связи уровня 
тестостерона и субфракций холестерина, не 
проводилось [13], а в имеющихся работах встре-
чаются противоречивые сведения [14,15].

Таблица 3
Содержание липидов у обследованных лиц

Показатели Группа пациентов

Липиды крови Группа I Группа II

Холестерин общий 
(ммоль/л)

4,1 (3,8;5,3) 4,3 (3,7;4,9)

ЛПОНП (ммоль/л) 0,7 (0,6;1,0)* 0,6 (0,5;0,8)*

ЛПНП (ммоль/л) 2,4 (1,8;3,1) 2,4 (1,9;3,2)

ЛПВП (ммоль/л) 1,1 (1,0;1,2) 1,2 (1,1;1,4)

ТГ (ммоль/л) 1,5 (1,1;2,3)* 1,3 (1,1;1,8)*

КА 3,0 (2,3;3,3) 2,8 (2,3;3,4)

Примечание: * – различия между показателями в 
группах статистически значимы (р<0,05)

При оценке показателей углеводного обмена 
было установлено, что у пациентов II группы 
при более высоком уровне общего тестостеро-
на реже встречается сахарный диабет 2 типа 
(R=-0,43; р<0,05). Кроме того, пациенты с вы-
соконормальным уровнем тестостерона реже 
подвергаются повторным оперативным вмеша-
тельствам на сердце (R=-0,67; р=<0,05). 

По данным коронарографии, выполненной 
пациентам перед первым стентированием ко-
ронарных артерий, выявлена связь между уров-
нем свободного тестостерона крови и состоя-

нием коронарного русла. Это было показано на 
двух группах больных, выделенных по уровню 
свободного тестостерона (больше или мень-
ше медианы – 9 пг/мл). У пациентов с ИБС и 
уровнем свободного тестостерона крови более 9 
пг/мл, количество баллов по шкале Syntaxcsore 
было достоверно меньше, чем при содержании 
свободного тестостерона крови менее 9 пг/мл: 
21,50±2,22 баллов и 26,12±2,58 баллов соответ-
ственно (р<0,05).

Выводы
1. По данным коронарографии у лиц с уров-

нем свободного тестостерона менее 9 пг/мл от-
мечается более тяжелое поражение коронарных 
артерий, чем у пациентов с уровнем свободного 
тестостерона более 9 пг/мл. 

2. У мужчин с ИБС и ВАД имеется сильная 
отрицательная корреляционная связь между 
уровнем свободного тестостерона и содержа-
нием общего холестерина и ЛПНП, у мужчин 
с ИБС выявлена обратная зависимость между 
уровнем общего тестостерона и концентрацией 
триглицеридов, ЛПОНП и положительная кор-
реляционная связь между уровнем свободного 
тестостерона и содержанием ЛПВП.

3. У мужчин с ИБС и нормальным уровнем те-
стостерона выявлена отрицательная корреляция 
между уровнем общего тестостерона и количе-
ством перенесенных операций по реваскуляриза-
ции миокарда, а также между уровнем тестосте-
рона и нарушениями углеводного обмена.
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LATE-ONSET HYPOGONADISM AND CORONARY HEART DISEASE  
IN MEN WITH CORONARY STENT

A.V. Makarova, S.B. Shustov, V.P. Kitsyshin, A.L. Yarnykh
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A total of 53 men with ischemic heart disease and a history of coronary stenting at a mean age of 58±1 
years were available for examination. Eighteen of them presented with confirmed late-onset hypogonadism 
and 35 had testosterone within the normal reference values. The study included characteristic of lipid 
and carbohydrate metabolism, estimation of obesity, depression level, coronarography results. The 
patients with androgen deficiency were shown to have depression more often than those with normal 
testosterone level. Patients with free testosterone <9pg/ml have more severe coronary artery disease 
than men with free testosterone >9pg/ml according to coronary angiography. There is a strong negative 
correlation between free testosterone and total cholesterin level and between free testosterone and 
LDL in men with ischemic heart disease and late-onset hypogonadism. There is a negative correlation 
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between total testosterone and TG, VLDL in men with ischemic heart disease and a positive correlation 
between free testosterone and HDL. А negative correlation is found between amount of myocardial 
revasculization operations, carbohydrate metabolic disturbance and total testosterone level in men 
with ischemic heart disease and normal testosterone.

Key words: Late-onset hypogonadism, coronary heart disease, male sex, stenting, coronarography, 
lipids, diabetes type 2, obesity, depression.

Authors
A.V. Makarova
Тel.: +7 (911) 910-67-25
E-mail: av-kalash@mail.ru

A.V. Makarova, S.B. Shustov, V.P. Kitsyshin, A.L. Yarnykh Late-onset hypogonadism and coronary heart disease in men 
with coronary stent // Herald of the Northwestern State Medical University named after I.I. Mechnikov. – 2016. – Vol. 8, № 1 – 
P.  50–55.



56 Вестник Северо-Западного государственного медицинского университета им. И.И. Мечникова

ОРИГИНАЛЬНЫЕ ИССЛЕДОВАНИЯ

Введение
В последние годы одной из актуальных про-

блем практического здравоохранения является 
оценка приверженности к лечению как мульти-
факторной проблеме с выраженными послед-
ствиями, как для здоровья индивидуума (боль-
ного), так и общества в целом. Как отмечают [1, 
3] низкая приверженность к лечению оборачи-
вается для больных повышенным риском разви-
тия осложнений и смертностью, для общества 
– экономическими потерями и углублением не-
гативных демографических тенденций. Низкая 
приверженность к лечению больными АГ расце-
нивается все большим числом экспертов, как са-
мостоятельный фактор риска развития ИБС и 
цереброваскулярных заболеваний, в частности 
мозговых инсультов, а низкая приверженность 
к лечению ИБС – как фактор риска неблагопри-
ятных исходов и смертности, причем как карди-
оваскулярной, так и общей [2,4]. 

Материалы и методы
В процессе исследования в рамкам методо-

логии Федерального исследования “Релиф” 
изучен комплаенс среди 39 врачей первичного 
звена и 212 больных Великого Новгорода состо-
ящих у них под наблюдением. Дана оценка со-

блюдения рекомендаций и стандартов лечения 
АГ и ИБС в условиях региона.

Результаты и их обсуждение
Показано, что частота распространенности 

АГ среди населения составила в среднем 47% 
(мужчины – 43,2%, женщины – 49,3%), что не-
сколько ниже по сравнению с данными 2003 
года, но по-прежнему выше, чем по России. Тем-
пы нарастания частоты АГ среди женщин выше, 
чем у мужчин по всем возрастным группам. В 
возрастной группе 80 лет и старше статисти-
чески значимых различий не установлено. Так, 
при исходных показателях (20-29 лет) частота 
АГ у женщин составила 3,9%; у мужчин – 10,6%. 
Начиная с возрастной группы 30-39 лет часто-
та АГ у женщин выше, чем у мужчин (Р<0,002). 
Если в возрастной группе 40-49 лет частота АГ 
не имеет статистически значимых различий, 
то, начиная с возрастной группы 50-59 лет, от-
мечается значительный рост частоты у женщин 
(Р<0,0017), что указывает на влияние менопа-
узы на частоту АГ у женщин. 1 степень АГ ха-
рактерна для 10,7% респондентов; 2 степень – 
22,7% и 3 степень – 13,6%. Возрастная динамика  
распространенности АГ по степеням имеет свои 
особенности. Так, распространенность АГ 1 сте-

УДК
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На основании регионального исследования “Релиф” дана оценка распространенности арте-
риальной гипертензии, стенокардии, хронической сердечной недостаточности и инфаркта ми-
окарда среди населения Новгородской области. Показано, что частота распространенности АГ 
среди населения составила в среднем 47% (мужчины – 43,2%, женщины – 49,3%), Доказано, что 
для населения региона характерно наличие АГ 2 и 3 степени независимо от гендерных различий. 
Независимо от функционального класса стенокардия встречалась среди мужчин в 17,5%, жен-
щин -13,5 % и имеет выраженные половозрастные особенности. Максимальная частота инфаркта 
миокарда составляет 11,1% у мужчин (возрастная группа 60-69 лет) и 6,5% у женщин (80 лет и 
старше). Средняя частота хронической сердечной недостаточности составляет у мужчин 8,64%, 
среди женщин – 10,1%.

Отмечен высокий уровень наличия заболеваний кардиологического профиля среди респон-
дентов, низкий уровень комплентности и знаний, как на уровне врачебного звена, так и на уровне 
респондентов.
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пени носит параболический характер с макси-
мумом частоты приходящейся на возрастную 
группу 50-59 лет, где она составляет 18,6 %. При 
оценке динамики  АГ 2 степени установлено, 
что частота АГ нарастает, начиная с возрастной 
группы 40-49 лет (15%) и достигает максимума 
в возрастной группе 80 лет и старше (44,4%). 
Между этими двумя возрастными группами 
отмечается динамический рост линейного ха-
рактера с размером “шага” в пределах 8-10%. 
Подобная линейная зависимость отмечается и 
при оценке частоты АГ 3 степени, но на поря-
док ниже, равный в пределах 10%, чем при АГ 
2 степени. Незначительные различия отмечены 
по возрастной группе 60-69 лет, где тренд более 
выражен при оценке АГ 2 степени. Доказано, 
что для населения региона характерно наличие 
АГ 2 и 3 степени.

Среди женщин величина интерквантильно-
го размаха (ИР) имеет значительные различия 
по величине САД с учетом возрастных групп. 
Так, в основном медиана имеет атипичное рас-
положение. Лишь в возрастной группе 70-79 лет 
медиана носит центральное расположение. В 
младшей и старшей возрастных группах распре-
деление имеет правостороннюю асимметрию, 
в остальных возрастных группах - левосторон-
нюю. На границу интерквантильного размаха 
медиана переместилась в возрастной группе 
20-29, 40-49, 80 лет и старше, причем в 2-х по-
следних случаях асимметрия носит левосто-
ронний характер. Обращает на себя внимание 
наличие “выбросов” практически во всех воз-
растных группах, причем отдельные “выбросы” 
характерны как для максимальных, так и мини-
мальных величин. В целом женская субпопу-
ляция  по показателю САД превышает норму 
по всем возрастным группам за исключением 
возрастной группы 20-29 лет, однако наличие 
“выбросов”  в зоне правосторонней асимметрии 
указывает на омоложение АГ с наличием в дан-
ной возрастной группе больных с АГ 2 степени. 
Аналогичная картина наблюдается и при оцен-
ке показателя ДАД за исключением того, что 
значения ДАД превышают норму, уже начиная 
с возрастной группы 40-49 лет. Для ДАД более 
характерен когортный тип распределения за ис-
ключением возрастной группы 20-29, 40-49 и 80 
лет и старше, где также отмечено смещение ме-
дианы на границу ИР, причем данное смещение 
повторяет математическую закономерность, как 
при оценке САД, за исключением возрастной 
группы 80 лет и старше, где асимметрия носит 
противоположный характер. В 3-х младших 

возрастных группах и в группе респонденток 
возрастной группы 80 лет и старше отмечается 
наличие “выбросов”. Таким образом, показате-
ли САД, так и ДАД характеризуются АГ 2 и 3 
степени. Сопоставляя данные распространен-
ности АГ с возрастными градациями, установ-
лено наличие двух “перекрестов” в частоте АГ 
и численности респондентов в данных возраст-
ных группах. Так, первый “перекрест” отмечен 
в возрастной группе 50-59 лет, где АГ встреча-
лось наиболее часто. Данная тенденция  была 
характерна вплоть до возрастной группы 80 лет 
и старше, где отмеченная зависимость приобре-
ла обратный характер. Очевидно, даже при про-
ведении стратифицированной рандомизации 
необходимо более четко индивидуализировать 
данные величины АГ для каждого пациента, а 
затем уже для субпопуляции в целом. Рассма-
тривая возрастную динамику АГ по степеням 
среди женщин можно отметить, что частота АГ 
в отдельных возрастных группах у женщин в це-
лом определяет тенденции распространенности 
АГ в субпопуляции в целом.

При оценке распространенности АГ среди 
мужчин обращает на себя внимание атипич-
ность расположения медианы за исключением 
возрастной группы 60-69 лет, где медиана за-
нимает центральное положение. В остальных 
случаях наблюдается высокая асимметричность 
распределения, носящая левосторонний харак-
тер в младших возрастных группах и правосто-
ронний характер во всех остальных возрастных 
группах. Практически во всех возрастных груп-
пах имеются “выбросы” в зоне максимальных 
значений характерной для больных АГ 2-3 сте-
пеней. В то же время в группе 20-29 лет и 60-
69 лет имеются респонденты с явлениями ги-
потонии. В целом у старших возрастных групп 
75 квантиль расположена в зоне АГ 2 степени. 
При оценке показателя ДАД обращает на себя 
внимание когортный тип показателя, причем в 
младших возрастных группах медиана находит-
ся на границе 25 квантили, в остальных случаях 
она имеет центральный тип расположения, что 
крайне редко встречается в биомедицинских 
исследованиях, причем в данном случае тип 
распределения не относится к нормальному. 
В этих же возрастных группах величина плот-
ности Гаусса идентична. Несколько иная зави-
симость отмечена и при сравнении возрастных 
параметров и значений АД. В данном случае за-
висимость носит линейный характер с высоким 
уровнем сочетанности результатов (r=0,81). 
Распределение частоты АГ по степеням среди 
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мужчин имеет также свои особенности. Так, 
частота распространенности АГ 1 степени но-
сит параболический тип распределения, 2 и 3 
степень распределения - линейный. Обращает 
на себя внимание резкий рост АГ 2 степени в 
возрастной группе 80 лет и старше. Суммарные 
цифры указывают на меньшую выраженность 
АГ у мужчин в сравнении с женщинами. Пере-
ломным моментом в частоте АГ является воз-
растная группа 40-49 лет и 50-59 лет, где отмече-
на наибольшая частота фатальных осложнений. 

В отличие от женской субпопуляции уве-
личение частоты АГ у мужчин находится в ли-
нейной зависимости от возраста респондентов, 
причем наибольшие различия (Р< 0,05) харак-
терны только для возрастной группы 30-39 лет. 
В остальных случаях статистические различия 
отсутствуют. Таким образом, в отличие от выбо-
рочного исследования 2003-2004 года, артери-
альная гипертензия более характерна для жен-
щин, чем для мужчин.

При введении в аналитический материал 
критерия несогласия (Odds Ratio)  установлено, 
что согласно расчетам возможность заболеть АГ 
обладает тенденцией к росту в зависимости от 
пола и степени ожирения и по величине 75 кван-
тили может достигать значений от 50 у женщин 
до 94 у мужчин. Тем самым показано, что муж-
чины более предрасположены к АГ при наличии 
более высоких степеней ожирения. При оценке 
шансов заболеть АГ в зависимости от величины 
ИМТ наибольшее значение приобретает воз-
раст и степень и тип ожирения. В данном случае 
наличие ожирение переводит шансы заболеть 
АГ в цифровые значения, как правило, по своим 
показателям  значительно превышающих 1. 

Результаты нашего исследования показали, 
что независимо от функционального класса, 
стенокардия встречалась среди мужчин в 17,5%, 
женщин – 13,5 % и носит выраженные половоз-
растные особенности. Однако, частота стено-
кардии, как правило, выше среди мужчин неза-
висимо от возраста за исключением возрастной 
группы 80 лет и старше, в которой частота сте-
нокардии среди женщин значительно выше, чем 
у мужчин. Обращает на себя внимание омоло-
жение данной патологии и значительный подъ-
ем частоты заболевания у мужчин начиная с 
возрастной группы 40-49 лет и на декаду позже 
среди женщин (Р<0,0038).

При оценке частоты распространенности сте-
нокардии напряжения отмечается четко выра-
женные гендерные особенности за счет превы-
шения частоты стенокардии напряжения среди 

мужчин достигающих значений 44% в возраст-
ной группе 70-79 лет. Несколько ниже, в преде-
лах статистически значимой разности находят-
ся значения частоты стенокардии напряжения у 
женщин, особенно в средних возрастных груп-
пах. В возрастных группах 20-29, 30-39, 70-79 и 
80 лет и старше статистически значимых разли-
чий не выявлено. Таким образом, показано, что 
стенокардия напряжения характерна для ре-
спондентов начиная с возрастной группы 40-49 
лет и достигает максимальных значений к воз-
растной группе 70-79 лет (в пределах 40%) неза-
висимо от пола. Особенностями распространен-
ности стенокардии покоя среди респондентов 
является различная динамика с учетом пола. 
Так, максимальная частота стенокардии покоя 
отмечается у мужчин в возрастной группе 40-
49 и 80 лет и старше (соответственно 3 и 4%). 
Среди женщин частота стенокардии находится 
в одном ценовом диапазоне, независимо от воз-
растной группы, начиная с возраста 40-49 лет и 
не превышает значений 2,5%.

Инфаркт миокарда более характерен для 
мужской субпопуляции. Так, частота инфар-
кта миокарда статистически значимо выше во 
всех возрастных группах (Р<0,000023) кроме 
возрастной группы 80 лет и старше и, конечно, 
в обеих младших возрастных группах. Макси-
мальная частота ИМ составляет 11,1% у муж-
чин (возрастная группа 60-69 лет) и 6,5% у жен-
щин (80 лет и старше). Несколько иная картина 
наблюдается при оценке хронической сердеч-
ной недостаточности. Так, если частота хрони-
ческой сердечной недостаточности у мужчин (в 
пределах статистической однородности) превы-
шает частоту у женщин в возрастных группах 
50-59 и 60-69 лет, то в остальных возрастных 
группах наблюдается обратная закономерность, 
причем в данном случае величина Р < 0,00034. 
Таким образом, хроническая сердечная недо-
статочность характерна для мужчин в средних 
возрастных группах, а в старших возрастных 
группах – для женщин. Средняя частота хрони-
ческой сердечной недостаточности составляет у 
мужчин 8,64%, среди женщин –10,1%.

Таким образом, представленные данные от-
рицают возможность изолированного рассмо-
трения факторов риска, а обуславливает необ-
ходимость комплексной оценки всей группы 
факторов риска с расчетом их “веса” и “сцеплен-
ности”. 

При оценке частоты и структуры жалоб, 
предъявляемых респондентами, установлено, 
что жалобы на боль за грудиной были харак-
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терны для респонденток начиная с возрастной 
группы 50-59 лет и старше, причем частота жа-
лоб составляла от 15,3 до 27,8%. В тех же воз-
растных группах с частотой от 13 до 32,8% ре-
спондентки предъявляли жалобы на одышку; от 
6 до 18% - на сердцебиение; от 6,5 до 28,4% - на 
головокружение; в пределах 25%  – на головную 
боль и от 6,7 до 29% – на повышенное АД.

Таким образом, в пределах 25-30% респон-
денток предъявляли жалобы кардиологическо-
го профиля. Аналогичная картина наблюдается 
и при оценке структуры и частоты жалоб у ре-
спондентов. Так, на боль за грудиной в тех же 
возрастных группах жалобы предъявляло от 14 
до 36% респондентов; на одышку от 9 до 23%; на 
сердцебиение от 4 до 9%; головокружение от 3,7 
до 27%; головную боль от 11,4 до 33% и на повы-
шенное АД от 6 до 19%.

Установлено, что основным исходом заболева-
ния респонденты считает возможность заболеть 
мозговым инсультом или инфарктом миокарда, 
причем основная масса респондентов не считает 
заболевание фатальным. Не осведомлены о забо-
левании лишь от 3 до 4,6 % респондентов. 

Выводы
1. Результаты исследования показали, что ча-

стота распространенности АГ среди населения 
составила в среднем 47% (мужчины 43,2%, жен-
щины – 49,3%). Доказано, что для населения ре-
гиона характерно наличие АГ 2 и 3 степени не-
зависимо от гендерных различий.

2. Независимо от функционального класса 
стенокардия встречалась среди мужчин в 17,5%, 
женщин – 13,5 %. Распространенность стено-
кардии среди респондентов имеет выраженные 
половозрастные особенности.

3. Максимальная частота инфаркта миокарда 
составляет 11,1% у мужчин (возрастная группа 
60–69 лет) и 6,5% у женщин (80 лет и старше).

4. Средняя частота хронической сердечной 
недостаточности составляет у мужчин 8,64%, 
среди женщин – 10,1%.

5. Представленные данные указывают на 
высокий уровень наличия заболеваний кар-
диологического профиля среди респондентов, 
низкий уровень комплаентности и знаний, как 
на уровне врачебного звена, так и на уровне ре-
спондентов.
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CLINICAL-EPIDEMIOLOGICAL ASPECTS OF PREVALENCE OF AN ARTERIAL 
HYPERTENSIA AND ISCHEMIC ILLNESS OF HEART AMONG THE POPULATION 

(ON MATERIALS OF REGIONAL RESEARCH «RELIF») (THE MESSAGE 1)
B.B. Fishman, A.I. Chorochevckaia, I.V. Prozorova, A.V. Savoluk, N.O. Gbanova

Novgorod State University named after Yaroslav the Wise, Veliky Novgorod, Russia

On the basis of regional research “Relif” the estimation of prevalence of an arterial hypertensia, a 
stenocardia, chronic intimate insufficiency and a heart attack of a myocardium among the population 
of the Novgorod area is given. It is shown, that frequency of prevalence AH among the population has 
made on the average 47 % (men of 43,2 %, women - 49,3 %). Are proved, that for the population of 
region typically presence AH of 2 and 3 degrees irrespective of gender distinctions. Irrespective of a 
functional class the stenocardia met among men in 17,5 %, women of-13,5 %. Prevalence of a stenocar-
dia among respondents has expressed gender and age features. The maximal frequency of a heart attack 
of a myocardium makes 11,1 % at men (age group of 60-69 years) and 6,5 % at women (80 years and 
are more senior). Average frequency of chronic intimate insufficiency makes at men of 8,64 %, among 
women of -10,1 %. The high level of presence of diseases of a cardiological structure among respondents, 
a low level complaens and knowledge, both at a level of a medical link, and at a level of respondents is 
marked.

Key words: Prevalence of an arterial hypertensia, a stenocardia, intimate insufficiency, a heart at-
tack of a myocardium, regional research.
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Хроническая болезнь почек (ХБП) в послед-
ние годы получила широкое распространение 
[1,2]. Все чаще она встречается среди пациен-
тов с ишемической болезнью сердца (ИБС) 
[3]. ХБП, даже в легкой степени, представляет 
собой значимый фактор риска неблагоприят-
ных исходов после инфаркта миокарда (ИМ) 
[4]. Своевременное выявление ХБП важно, 
поскольку выделяет подгруппу пациентов с 
острым коронарным синдромом (ОКС), имею-
щих значительно более неблагоприятный про-
гноз по сравнению с теми, у кого функция почек 
не скомпрометирована [5]. В литературе пред-
ставлены данные, что среди пациентов с ОКС 
нормальная функция почек (скорость клубоч-
ковой фильтрации (СКФ)>90 мл/мин/1,73 м2) 
определялась в 16% случаев, легкое ее снижение 
(СКФ 60-89 мл/мин/1,73 м2), умеренное (СКФ 
30-59 мл/мин/1,73 м2) и выраженное снижение 
(СКФ <30 мл/мин/1,73 м2) отмечались в 43, 32 
и 9% соответственно [6]. Анализ данных круп-
ных исследований TIMI, InTIME-II у пациен-
тов с инфарктом миокарда и подъемом сегмента 
ST на электрокардиограмме выявил увеличение 
30-дневной летальности при легкой, умеренной 
и тяжелой хронической болезни почек соот-
ветственно в 1,4; 2,1 и 3,8 раза по сравнению с 
пациентами, имеющими нормальную функцию 
почек [7]. При ОКС без подъема сегмента ST по 
данным мета-анализа пяти исследований TIMI 

снижение скорости клубочковой фильтрации 
ассоциировалось с возрастанием 30-дневной и 
6-месячной летальности, частоты рецидивов ин-
фаркта миокарда, инсультов и больших крово-
течений [8]. К дополнительным факторам риска 
развития сердечно-сосудистых осложнений при 
патологии почек относятся факторы, связанные 
с повышенной проницаемостью почечных мем-
бран, активация ренин-альдостероновой систе-
мы почек, почечная артериальная гипертензия, 
почечная анемия, связанная со снижением син-
теза эритропоэтина, накопление токсических 
метаболитов и уремических токсинов вслед-
ствие их сниженного почечного клиренса [1]. 

Целью данной работы явилось изучить осо-
бенности изменений ЭКГ при ИМ и различных 
степенях хронической болезни почек. 

Материалы и методы
В исследование было включено 455 паци-

ентов, лечившихся в Санкт-Петербургском 
ГБУ НИИ СП им. И.И. Джанелидзе в 2012-
2013 годах с инфарктом миокарда. Все паци-
енты были разделены на 3 группы. В первую 
(I) группу вошли 310 человек, у которых в 
сроки от трех и более месяцев было известно 
о структурном и/или функциональном по-
вреждении почек и снижении СКФ до 60 мл/
мин/1,73м2 или без таковой, а также паци-
енты, у которых не было в прошлом этих из-

УДК: 616.12-005.8-073.97:616.61-036.12 
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ИНФАРКТА МИОКАРДА, ПРОТЕКАЮЩЕГО НА ФОНЕ ХРОНИЧЕСКОЙ 
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С целью изучения электрокардиографических особенностей при инфаркте миокарда (ИМ) 
на фоне хронической болезни почек (ХБП) обследованы 455 пациентов, лечившихся в Санкт-
Петербургском ГБУ НИИ СП им. И.И. Джанелидзе в 2012-2013 гг. по поводу инфаркта миокар-
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(ст.), ХБП 2 ст. и без нее, во второй с ХБП 3а ст., в третьей с ХБП 3б. Всем пациентам произ-
водились стандартные лабораторные исследования, мониторировалась электрокардиограмма 
(ЭКГ). Репрезентативность полученных данных, достоверность различий между показателями в 
выборках оценены с использованием непараметрического критерия – углового преобразования 
Фишера. Выявлено преимущественное развитие ИМ без подъема сегмента ST у пациентов с уме-
ренной дисфункцией почек, достоверный рост по группам повторных ИМ, рецидивов инфаркта 
миокарда, нарушений сердечного ритма, замедленной ЭКГ динамики и летальности.
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Рассматривая количество повторных ИМ, 
было обнаружено, что такие инфаркты проис-
ходили чаще у пациентов II (39 (42,4%)) и III 
(23 (43,4%)) групп по сравнению с больными 
I выборки (92 (29,7%)) (P<0,05), при этом до-
стоверно чаще выявлялись ИМПST (P<0,05). 
Очевидно, умеренная дисфункция почек может 
провоцировать повторные инфаркты миокарда 
с большей глубиной распространения.

менений. Таким образом, в эту группу вошли 
больные, которые страдали ХБП 1ст., ХБП 
2 ст., снижением клубочковой фильтрации, 
связанной с возрастом или без ХБП. Сред-
ний возраст пациентов – 58,4±6,5 лет, муж-
чин 201 (64,8%), женщин 109 (35,2%). Во вто-
рую (II) группу вошли 92 больных, у которых 
было известно о ХБП 3а ст. (СКФ от 59 мл/
мин/1,73м2 до 45 мл/мин/1,73м2 с призна-
ками структурного и/или функционального 
повреждения почек или без этого). Средний 
возраст пациентов II группы – 64,5±6,2 лет, 
мужчин 51 (55,4%), женщин 41 (44,6%) чело-
век. В третью (III) группу вошли 53 пациента 
с ХБП 3б ст. (СКФ от 44 мл/мин/1,73м2 до 
30 мл/мин/1,73м2 с признаками структурно-
го и/или функционального повреждения по-
чек или без этого). Средний возраст больных 
65,3±5,4 лет. Мужчин в этой выборке было 30 
(56,6%), женщин 23 (43,4%). Таким образом, 
вторую и третью группы составили больные 
с умеренной ХБП. Пациенты старше 75 лет в 
исследование не включались. Для характери-
стики функционального состояния почек ис-
пользовались Рекомендации K/DOQI(2002) 
[9]. CКФ рассчитывалась по формуле MDRD 
[10]. 

Всем пациентам производились стандартные 
лабораторные исследования, Электрокардио-
грамма (ЭКГ) мониторировалась непрерывно 
в течение трех суток, а затем регистрировалась 
ежедневно до выписки из стационара. Прово-
дилась оценка репрезентативности получен-
ных данных. Для оценки достоверности разли-
чий между показателями в двух выборках был 
использован непараметрический критерий – 
угловое преобразование Фишера (j). Различия 
между двумя группами считались достоверны-
ми (P<0,05), если эмпирическое угловое пре-
образование Фишера находилось в зоне значи-
мости 1,64<j<2,31, и тем более достоверными 
(P<0,01), если его значение превышало 2,31 (φ 
>2,31) [11].

Результаты и обсуждение
Инфаркт миокарда с подъемом сегмента 

ST (ИМпST) развился у 215 (69,4%) пациен-
тов первой группы, у 38 (41,3%) второй и у 18 
(34,0%) больных третьей выборки. Соответ-
ственно инфаркт миокарда без подъема сегмен-
та ST (ИМбпST) произошел у 95 (30,6%) паци-
ентов I группы, у 54 (58,7%) во II и у 35 (66,0%) 
больных в III выборке. Данные представлены на 
рисунке 1. 

ИМпST достоверно реже развивался у паци-
ентов с ХБП 3а и ХБП 3б по сравнению с первой 
группой, в которой СКФ не снижалась меньше 
60 мл/мин/1,73м2 (P<0,01). Ранее нами указы-
валось, что высокий уровень креатинина приво-
дил чаще к развитию ИМ без подъема сегмента 
ST [12]. Теперь мы получили данные, свиде-
тельствующие об увеличении частоты развития 
таких инфарктов миокарда даже среди пациен-
тов с ХБП 3 стадии, с достоверным преоблада-
нием больных с СКФ от 44 мл/мин/1,73м2 до 
30 мл/мин/1,73м2 по сравнению с пациентами, 
у которых СКФ была от 59 мл/мин/1,73м2 до 45 
мл/мин/1,73м2. 

Q инфаркт миокарда (QИМ) выявлен у 170 
(54,8%) человек первой группы, 44 (47,8%) па-
циентов второй и 26 (49,1%) больных третьей 
(P>0,05). Не Q инфаркт миокарда (не QИМ) со-
ответственно был диагностирован в 140 (45,2%), 
48 (52,2%), 27 (50,9%) случаях (P>0,05). Таким 
образом, достоверных различий по группам вы-
явлено не было. Результаты анализа повторных 
ИМ представлены на рисунке 2. 

Рис. 1. Виды инфаркта миокарда в трех группах

Рис. 2. Частота повторных инфарктов миокарда в трех 
группах
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Анализируя развитие рецидивов инфаркта 
миокарда у пациентов всех трех групп, были по-
лучены данные, представленные на рисунке 3.

Из таблицы 1 наглядно видно, что при сни-
жении СКФ увеличивалось количество как же-
лудочковых, так и наджелудочковых наруше-
ний сердечного ритма. Их частота достоверно 
возрастала с увеличением степени дисфункции 
почек, и при ХБП 3б нарушения ритма при-
сутствовали практически у половины больных 
группы, что значительно отягощало течение го-
спитального периода ОКС у этих пациентов. В 
литературе также представлены данные об уве-
личении нарушений сердечного ритма у боль-
ных с ИМ и ХБП [15]. 

Острая стадия ИМ по ЭКГ может продол-
жаться до 2–3 недель. Принято считать уста-
новление сегмента S—Т на уровне изолинии 
признаком окончания острой стадии. По нашим 
данным, представленным в таблице 2, передняя 
локализация инфаркта миокарда была диагно-
стирована у 185 пациентов первой группы, у 51 
и 33 больных второй и третьей выборках соот-
ветственно. 

Количество пациентов, у которых ИМ при 
передней локализации по ЭКГ переходил в 
подострую стадию в течение 10 дней в I груп-
пе, достигало 75,1%, 43,1% во II и лишь 24,2% 
больных в III выборке. Таким образом, отмеча-
лась достоверно замедленная динамика течения 
инфаркта миокарда при передней локализации 
у пациентов с клубочковой фильтрацией от 59 
мл/мин/1,73м2 до 30 мл/мин/1,73м2. При этом, 
выявлены достоверные различия (P<0,05) меж-
ду второй и третьей группами, что демонстри-
рует прямую зависимость между снижением 
функции почек и замедлением ЭКГ динамики 
переднего ИМ.

Рис. 3. Развитие рецидивов инфаркта миокарда  
у пациентов трех групп

Рецидивы инфаркта миокарда, с соответ-
ствующими изменениями на ЭКГ, возникали в 
4,3 раза во II и 6,5 раз в III группах чаще по срав-
нению с первой выборкой и достигали 15,1% в 
третьей группе. Таким образом, пациенты со 
СКФ ниже 60 мл/мин/1,73м2 были достоверно 
чаще подвергались риску развития рецидивов 
ИМ (P<0,01). В литературе описана прогности-
ческая шкала GRACE, широко используемая 
при остром коронарном синдроме. В качестве 
одного из значимых предикторов в нее входит 
уровень креатинина сыворотки, при увеличе-
нии которого возрастает риск развития смерти 
и повторных ишемических эпизодов [13,14].

Нарушения сердечного ритма: желудочковые 
экстрасистолы высоких градаций по B. Lown, 
желудочковые тахикардии и фибрилляции же-
лудочков, а также наджелудочковые аритмии, 
главным образом в виде мерцания/трепета-
ния предсердий, выявленные у пациентов всех 
групп, представлены в таблице 1. 

Таблица 1 
Нарушения сердечного ритма у пациентов трех групп

Показатель
Группа I
(n1= 310)

Группа II
(n2=92)

Группа III
(n3=53)

Уровень значимости 
эмпирического значения 

φ и соответствующее 
значение Р

Наджелудоч-ковые 
нарушения сердечного 
ритма, n (%)

83 
(26,8%)

35 
(38,0%)

25 
(47,2%)

φ*= 2,021 
(P<0,05) 

φ** = 2,873 
(P<0,01)

Желудочковые нарушения 
сердечного ритма, n (%)

64 
(20,6%)

32 
(34,8%)

23 
(43,4%)

φ* = 2,695 
(P<0,01) 

φ**=3,337 (P<0,01)

φ* – уровень значимости эмпирического значения между первой и второй группами; 
φ** – уровень значимости эмпирического значения между первой и третьей группами
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Нижняя локализация ИМ встречалась у 125 
больных первой группы, у 41 второй и у 20 паци-
ентов третьей выборки. Данные о динамике тече-
ния инфаркта миокарда по ЭКГ данным у этой 
когорты больных представлены в таблице 3.

При нижней локализации инфаркта миокар-
да возвращение сегмента S–Т к изолинии про-
исходило в течение пяти дней у 88% больных 
I группы, лишь у половины – второй, и только 
у трети пациентов III выборки. Это отчетливо 
демонстрировало более замедленную динамику 
обратного развития инфаркта миокарда у боль-
ных с СКФ ниже 60 мл/мин/1,73м2 по сравне-
нию c соответствующей динамикой ST у паци-
ентов с более сохранной функцией почек.

Летальность среди больных ИМ и ХБП су-
щественно возрастала с увеличением степени 
хронической болезни почек: от 16,5% до 47,2% 
(P<0,01). 

Во второй группе она была в 2,4 раза, а в тре-
тьей почти в 3 раза выше, чем в первой выборке, 
достигая практически половины всех случаев в 
последней группе. Увеличение 30 дневной ле-

тальности в несколько раз при умеренном сни-
жении СКФ отмечают и многие другие авторы 
[7,8,9].

Заключение
Таким образом, результаты нашего исследо-

вания позволяют выделить когорту пациентов, 
у которых госпитальный период протекает с 
существенными осложнениями. Значительная 
часть неблагоприятных признаков имеет отра-
жение на электрокардиограмме в виде замедлен-
ной ЭКГ – динамики постадийных изменений 
ST, нарушений сердечного ритма, появлении 
новых ишемических изменений, и в несколько 
раз чаще заканчивается летальным исходом по 
сравнению с больными первой группы. 

Особый интерес представляют данные о 
преимущественной локализации ИМ при раз-
личиях в скорости клубочковой фильтрации. 
На основании приведенных результатов можно 
предположить, что передняя и нижняя стенки 
левого желудочка менее чувствительны к нару-
шениям азотовыделительной функции почек. 

Таблица 2
Закономерная динамика течения инфаркта миокарда  

при передней локализации в течение 10 дней

Показатель Группа I
 n1=185

Группа II
 n2=51

Группа III
 n3=33

Уровень значимости 
эмпирического значения φ  

и соответствующее значение Р

Передний ИМ 
с закономерной 
динамикой, n (%)

139 
(75,1%)

22 
(43,1%)

8 
(24,2%)

φ* = 4.205 
(P<0,01) 

φ**= 5.652 
(P<0,01)

×* – уровень значимости эмпирического значения между первой и второй группами; φ** – уровень значимости 
эмпирического значения между первой и третьей группами.

Таблица 3
Закономерная динамика течения инфаркта миокарда  

при нижней локализации в течение 5 дней

Показатель
Группа I 
n1=125

Группа II 
n2=41

Группа III 
n3=20

Уровень значимости 
эмпирического значения φ  

и соответствующее значение Р

Нижний ИМ с 
закономерной 
динамикой, n (%)

110 
(88,0%)

21 
(51,2%)

6 
(30,0%)

φ*= 4.662 
(P<0,01) 
φ**=5.294 
(P<0,01)

φ* – уровень значимости эмпирического значения между первой и второй группами;
φ** – уровень значимости эмпирического значения между первой и третьей группами.
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Также заслуживает внимания факт противо-
речивой зависимости различных типов ИМ 
(ИМбпST и ИМпST) от степени нарушения 
клубочковой фильтрации. На основании полу-
ченных нами результатов, можно предположить, 
что обратная зависимость частоты возникнове-
ния ИМпST от СКФ, возможно, свидетельству-
ет о наличии феномена метаболического пре-
кондиционирования, когда более значительное 
длительно существующее нарушение азотовы-
деления способствует адаптации миокарда к 
дополнительным ишемическим нарушениям 
метаболизма. Также можно предполагать, что 
СКФ имеет обратную взаимосвязь с коагуляци-
онным потенциалом. 

Выводы:
1. ИМпST достоверно реже развивался у 

пациентов с ХБП 3а и ХБП 3б по сравнению с 
больными, у которых СКФ не снижалась мень-
ше 60 мл/мин/1,73м2.

2. Умеренная почечная дисфункция стати-
стически значимо увеличивает частоту повтор-
ных ИМ.

3. Пациенты со СКФ ниже 60 мл/мин/1,73м× 
чаще подвергаются риску развития рецидивов 
инфаркта миокарда.

4. Наджелудочковые и желудочковые нару-
шения сердечного ритма регистрируются у па-
циентов с ХБП 3а и ХБП 3б достоверно чаще, 
чем у больных первой группы.

5. Для пациентов с умеренной почечной дис-
функцией характерна более замедленная ЭКГ 
динамика течения ИМ по сравнению с боль-
ными, у которых СКФ не снижалась меньше 60 
мл/мин/1,73м×.

6. Летальность среди пациентов с ХБП 3а и 
ХБП 3б достоверно выше по сравнению с боль-
ными, у которых функция почек страдает в 
меньшей степени.
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Введение
В связи с переходом здравоохранения РФ с 

2012 г. на международные стандарты выхажива-
ния и регистрации новорожденных (масса тела 
(МТ) от 500 г и гестационный возраст (ГВ) от 22 
недель) и повышением уровня оказания неона-
тальной реанимационной помощи, значительно 
увеличилась выживаемость детей не только с 
очень низкой МТ (ОНМТ) – от 1000 до 1499 г, 
но и с экстремально низкой МТ (ЭНМТ) – менее 
1000 г при рождении [1]. При этом показатель 
частоты преждевременных родов в России за по-
следние 10 лет остается достаточно стабильным 
и варьирует в различных регионах и мегаполисах 
в пределах 6-12%. Так, в 2013 г. из 1млн.866.442 
родившихся живыми детей, 110.788 (5,9%) были 
недоношенными, среди которых ГВ менее 28 не-
дель имели 6876 детей (6,2%) [2]. 

Дальнейшее развитие и состояние здоровья де-
тей, рожденных раньше срока, зависят от степени 
зрелости/недоношенности, тяжести соматической 
отягощенности, условий выхаживания и качества 
специализированной медицинской помощи на 
всех этапах ее оказания, начиная с перинатально-
го периода. В этой связи, одной из проблем данной 
категории детей является ретинопатия недоношен-
ных (РН), которая остается ведущей причиной 

слепоты и слабовидения с раннего детского возрас-
та во всех развитых странах мира, в том числе и в 
России [3,4]. В отечественной и зарубежной лите-
ратуре продолжается обсуждение влияния различ-
ных факторов риска на возникновение и прогрес-
сирование РН. Некоторый авторы считают, что 
успех выхаживания данной категории младенцев, 
наряду с лечебными мероприятиями, во многом 
обусловлен вскармливанием с учетом потребно-
стей незрелого организма, поэтому мы провели ис-
следование, посвященное этой теме.

Цель
Изучение значимости вида вскармливания 

недоношенных новорожденных как фактора ри-
ска развития пороговых стадий РН.

Материал и методы
Исследование было выполнено на базе ОГАУЗ 

«Областной перинатальный центр» г. Томска (по-
строен на основании распоряжения правительства 
РФ от 04.12.2007 года № 174-р, коечный фонд – 
151). Под наблюдением врача-неонатолога и врача-
офтальмолога в 2012-2015 гг. были 50 выживших 
новорожденных с ГВ менее 32 недель, МТ при рож-
дении менее 1500 г, находившихся на выхаживании 
и лечении в отделении реанимации и интенсивной 
терапии новорожденных (ОРИТН).
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Работа посвящена анализу вида нутритивной поддержки недоношенных новорожденных как 
фактора риска развития пороговых стадий ретинопатии недоношенных (РН). Обследовано 50 
глубоко недоношенных, находившихся в отделении реанимации новорожденных. В зависимости 
от стадии развития РН исследуемые младенцы были разделены на 2 группы: 1 (основная) груп-
па – 23 ребенка с прогрессирующей до тяжелых стадий РН, тип 1 заболевания; 2 (контрольная) 
группа – 27 младенцев с допороговой стадией РН, тип 2 заболевания. Оценивали среднюю про-
должительность парентерального питания, сроки начала трофического питания, вид вскармли-
вания и динамику массы тела в течении неонатального периода детей обеих групп наблюдения. 
Установлена высокая частота развития пороговых стадий РН у детей, длительно находившихся 
на парентеральном искусственном вскармливании. Выявленные особенности нутритивной под-
держки данной категории пациентов в неонатальном возрасте могут являться фактором риска 
прогрессирования РН, своевременная коррекция которых позволит повысить качество лечения 
глубоко недоношенных новорожденных и прогноз течения заболевания.

Ключевые слова: новорожденный, вид вскармливания, фактор риска, ретинопатия недоно-
шенных.
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 В зависимости от стадии развития РН ис-
следуемые младенцы были разделены на 2 груп-
пы: 1 группа (основная) – 23 ребенка (46 глаз) с 
прогрессирующей до пороговой стадии и задней 
агрессивной РН (ЗАРН), тип 1 заболевания. Сре-
ди них: большинство новорожденных (15-65,2%) 
имели ОНМТ (средняя МТ составляла 1131±156 
г), остальные дети (8-34,8%) родились с ЭНМТ 
(средняя МТ составляла 804,37±128,28 г). Группа 
2 (контрольная) была представлена 27 младен-
цами (54 глаза) с допороговой стадией РН, тип 2 
заболевания. Соотношение МТ при рождении па-
циентов в этой группе было сопоставимо с груп-
пой 1: 21 (77,8%) и 6 (22,2%) детей с ОНМТ и 
ЭНМТ соответственно (средняя МТ 1155±86,75 г 
и 925±32,08 г). В зависимости от ГВ (степени зре-
лости) пациенты обеих групп не имели значимых 
различий. Группа 1: ГВ 25-27 недель – 10 (43,5%) 
детей, 28-29 недель – 9 (39,1%) детей и 30-31 не-
деля – 4 (17,4%) ребенка. Группа 2: ГВ 25-27 не-
дель – 11 (40,7%) детей, 28-29 недель – 15 (55,6%) 
детей, 30-31 неделя – 1 (3,7%) ребенок.

Офтальмологический скрининг и монито-
ринг недоношенных детей проводился в соот-
ветствии с приказом МЗ РФ от 25 октября 2012 
г №442н «Об утверждении порядка оказания 
медицинской помощи детям при заболеваниях 
глаза, его придаточного аппарата и орбиты» и 
Федеральными клиническими рекомендация-
ми «Диагностика, мониторинг и лечение актив-
ной фазы ретинопатии недоношенных» (2013), 
и включал: офтальмоскопию глазного дна с по-
мощью налобного бинокулярного офтальмо-
скопа («Heine», Германия) и педиатрической 
ретинальной камеры RetCam Shuttle («Clarity 
Medical Systems», США). Данная технология 
является «золотым» стандартом диагностики и 
динамического наблюдения РН. Признаки за-
болевания оценивали согласно Международной 
классификации РН, с дополнениями [5]. 

Все дети с первых часов жизни получали 
полное и далее, частичное парентеральное пи-
тание (ПП). Вид вскармливания определял-
ся использованием энтерального продукта: 
естественное – фортифицированное грудное 
молоко, смешанное – грудное молоко со спе-
циализированной смесью для недоношенных 
новорожденных, искусственное – только специ-
ализированная смесь для недоношенных детей. 
Расчет объема питания проводился согласно 
рекомендуемому в неонатологии протоколу эн-
терального питания (ЭП) недоношенных мла-
денцев, соответственно физической потребно-
сти детей с ОНМТ и ЭНМТ при рождении. Вид 

вскармливания зависел от ряда условий, таких 
как нахождение матери в стационаре, уровня 
лактации, наличия показаний или противопока-
заний к вскармливанию грудным молоком. Ког-
да объем разового кормления достигал уровня 
более 100 мл/кг/сутки, добавлялся обогатитель 
(фортификатор) грудного молока. 

Нами сравнивалась степень выраженности 
РН у исследуемой категории детей в зависимо-
сти от длительности получения парентерально-
го питания и вида энтерального субстрата, его 
качественного состава, динамики МТ детей во 
время нахождения их в ОРИТН с последующим 
определением наиболее оптимального продукта 
для вскармливания недоношенного ребенка.

Результаты. У всех детей основной группы РН 
диагностированы пороговые стадии на обоих гла-
зах: II стадия с признаками «плюс»-болезни – в 
8,6% случаев (2 ребенка), III стадия с признаками 
«плюс»-болезни превалировала и встречалась в 
74% случаев (17 детей), ЗАРН выявлена у 17,4% 
детей (4 ребенка). В контрольной группе – в абсо-
лютном большинстве (74%) случаев диагностиро-
вана РН I стадии (20 детей), II стадию имели 26% 
пациентов (7 детей), III стадия не встречалась ни 
в одном случаи наблюдения (табл. 1). 

Таблица 1
Частота РН в исследуемых группах  

в зависимости от стадий заболевания

Стадии РН
Группа 1 
(n=23)

Абс. / %

Группа 2 
(n=27)

Абс. / %

РН I – 20 / 74

РН II – 7 / 26

РН III – –

РН II, «плюс»-болезнь 2 / 8,6 –

РН III, «плюс»-болезнь 17 / 74* –

ЗАРН 4 / 17,4 –

Примечание: * – р<0,01.

Таким образом, у всех детей 1 группы РН про-
грессировала до пороговых стадий, потребовав-
ших лазерного хирургического вмешательства с 
целью стабилизации патологического процесса; 
пациенты 2 группы имели благоприятное тече-
ние РН, завершившееся самопроизвольным ре-
грессом заболевания без значимых последствий 
для зрительных функций.

Средняя продолжительность парентерально-
го питания в группе 1 составила 19,31±4,27 дней, 
в группе 2 – 14,41±3,5 дней. Существенная раз-
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ница отмечается и в сроках начала трофическо-
го питания. Так, в основной группе – 4,76±5,19 
день жизни против 2,0±1,35 дня в группе кон-
троля. Среди детей группы 1 в 59% случаев 
превалировало искусственное вскармливание 
и 41% детей получали смешанное питание. 
В группе 2 – 50 % детей находились на смешан-
ном вскармливании и 14% получали естествен-
ное питание. Таким образом, 64% детей получа-
ли грудное молоко и 36% специализированную 
смесь для недоношенных детей (табл. 2). 

Таблица 2
Сравнительные показатели вскармливания 

детей в исследуемых группах 

Показатель
Группа 1 
(n=23)

Группа 2 
(n=27)

Продолжительность 
парентерального питания 
(дни)

19,31±4,27 14,41±3,5

Возраст начало 
трофического питания 
(день жизни)

4,76±5,19 2,0±1,35

Вид вскармливания: 
(дети в %)
- естественное 
- искусственное 
- смешанное питание 

0

59

41

14

36

50

Прибавка МТ в сутки (г) 11,6 15,5 

Прибавка МТ за месяц (г) 349,1±26,1 465±170,4

Сравнительные данные, представленные в 
таблице, свидетельствуют о том, что тяжелые 
(пороговые) стадии РН диагностированы у не-
доношенных новорожденных с более длитель-
ным периодом (в среднем на 5 дней) получе-
ния парентерального и отсроченным началом 
(в среднем почти на 3 дня) трофического пита-
ния. Главным отличием от контрольной группы 
было отсутствие у всех детей основной группы 
в питании фортифицированного грудного мо-
лока. Известно, что обогатители (фортификато-
ры) грудного молока увеличивают содержание 
белка и калорийность продукта и, тем самым, 
обеспечивают повышенную потребность в пи-
щевых ингредиентах и их усвоение у детей с 
ОНМТ и ЭНМТ при рождении. Кроме того, 
обогатители позволяют обеспечить ребенка не-
обходимыми макро-, микроэлементами и вита-
минами [6]. В результате дети из группы 2 при-
бавили МТ за первый месяц жизни 465±170,4 г 
(15,5 г/сутки), в группе 1 среднемесячная при-

бавка МТ составила 349,1±26,1 г (11,6 г/сутки), 
что на 25% меньше.

Обсуждение
На сегодняшний день офтальмологи с высокой 

достоверностью могут прогнозировать факт воз-
никновения РН, но продолжается обсуждение вли-
яния различных неонатальных факторов риска на 
развитие тяжелых форм течения заболевания [7]. 

Преимущества грудного вскармливания ши-
роко известны. В последние десятилетия женское 
молоко расценивается как незаменимый про-
дукт или «золотой стандарт» для вскармливания 
младенцев. Все больше фактов свидетельствует 
о пользе грудного молока для питания больных 
и недоношенных детей как в отделениях реани-
мации и интенсивной терапии новорожденных 
(ОРИТН), так и при дальнейшем их выхажива-
нии [8,9]. Но недостаточно внимания уделяется 
исследованию роли вида вскармливания, и, в част-
ности, значимости грудного молока в профилак-
тике развития тяжелых стадий РН, угрожающих 
потерей зрения с раннего детства [10]. По данным 
исследования Okamoto Т. с соавторами (2007), в 
состав грудного молока могут входить некоторые 
факторы, влияющие на снижение тяжести РН. 
Поэтому их выявление может способствовать раз-
работке стратегии для спасения недоношенных 
детей от утраты зрения по причине РН. За период 
с 1999 по 2004 гг. авторами было проведено ретро-
спективное исследование, где группами сравне-
ния были дети, перенесшие РН без осложнений 
(группа 1) и дети, прогрессирование заболевания 
у которых привело к отслойке сетчатки (группа 
2). Так, питание недоношенных 1-ой группы на 
67-83% состояло из грудного молока, во 2-ой груп-
пе доля грудного молока в энтеральном питании 
составляла 38%, что почти вдвое меньше [11]. 

Проспективное когортное исследование 
«ELGAN» (2009), было посвящено качествен-
ной оценки нутритивной поддержки (количе-
ство углеводов, белков, липидов и общего кало-
ража питания) и измерению МТ исследуемых 
пациентов в течение первых 28 суток жизни. 
Проводился анализ соотношения между ран-
ней нутритивной поддержкой и динамикой МТ 
с тяжестью проявления РН у детей группы ри-
ска. Основной целью исследования «ELGAN» 
было определение признаков и факторов ри-
ска, приводящих к увеличению структурных и 
функциональных неврологических изменений. 
В исследование было включено 1506 глубоко 
недоношенных детей (сред. ГВ 23-27±0,85 не-
дель) за период наблюдения 2002-2004 гг. Ис-
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следователи заявляют, что медленная прибавка 
в МТ также является фактором риска для раз-
вития РН. Этот вывод позволяет предположить, 
что усилия по оптимизации питания и контроль 
набора веса у наиболее уязвимых новорожден-
ных могут снизить тяжесть проявления РН [12].

В 2013 г. P. Manzoni с соавторами исследова-
ли 498 младенцев, 184 из которых не получали 
грудное молоко, а оставшиеся дети находились 
исключительно на естественном вскармлива-
нии. Авторы пришли к заключению, что ис-
пользование только грудного молока в раннем 
постнатальном периоде может предотвратить 
развитие тяжелых стадий РН у детей с ЭНМТ 
и ОНМТ [13]. Под наблюдением шведских уче-
ных в 2015 г. находилось 498 детей с ЭНМТ, 
среди которых у 172 (34,5%) была диагности-
рована 3-5 стадии РН. Калорийность питания 
детей этой группы была меньше по сравнению 
с детьми с допороговыми стадиями РН. Таким 
образом, было показано, что снижение калорий-
ности в первые 4 недели жизни является фак-
тором риска развития тяжелых форм РН. Этот 
вывод позволяет предположить, что контроль 
калорийности нутритивного питания, получа-
емого в первый месяц постнатального периода, 
может быть эффективным методом снижения 
риска развития и прогрессирования РН [14]. 

С высокой вероятностью можно утверждать, 
что характер парентерального и энтерального 
питания у недоношенных новорожденных яв-
ляется неоспоримым фактором риска прогрес-
сирования РН до пороговых стадий на этапе 
выхаживания в ОРИТН. По нашему мнению, 
риск развития пороговых стадий РН у детей с 
ЭНМТ и ОНМТ на этом этапе может быть сни-
жен путем оптимизации нутритивной поддерж-
ки, а именно: сокращением длительности парен-
терального питания с началом трофического в 
кратчайшие сроки после рождения, включени-
ем в питание детей грудного молока, в любом, 
даже минимальном количестве при отсутствии 
противопоказаний, увеличением общей кало-
рийности питания за счет фортификации или 
докорма специализированными смесями для 
недоношенных детей и контролем за динамикой 
МТ в неонатальном периоде у данной категории 
новорожденных. 

Таким образом, неоспоримым фактом являет-
ся значимая роль грудного молока в нутритивной 
поддержке недоношенного ребенка в раннем пост-
натальном периоде, с которым поступают проти-
вовоспалительные (антиоксиданты, ферменты, 
расщепляющие противовоспалительные нейроме-

диаторы, антипролиферативные агенты, противо-
воспалительные цитокины) и иммуномодулирую-
щие агенты [6]. Кроме того, обогащение грудного 
молока фортификатором способствует большей 
прибавке МТ ребенка в первые недели жизни. 

Вышеизложенные данные согласуются с ре-
зультатами нашего исследования. Считаем, что 
ранняя пищевая поддержка грудным молоком 
является важной частью оптимизации роста и 
развития недоношенного ребенка, в том числе 
и сохранения процесса естественной васкуля-
ризации незрелой сетчатки после рождения, что 
позволяет предотвратить развитие пороговых 
стадий РН, улучшить прогноз заболевания и 
повысить качество лечения новорожденного на 
этапе пребывания в отделении ОРИТН.

Заключение
На сегодняшний день, одной из главных меж-

дисциплинарных задач неонатологов и офталь-
мологов является повышение эффективности 
выхаживания глубоко недоношенных детей, раз-
работка и внедрение в повседневную практику 
методик по рациональному вскармливанию этой 
категории новорожденных в ОРИТН обогащен-
ным грудным молоком с целью снижения риска 
прогрессирования РН до тяжелых (пороговых) 
стадий, требующих хирургического лечения.
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Введение
Миастения – тяжелое нервно-мышечное за-

болевание с прогрессирующим течением, глав-
ным клиническим проявлением которого яв-
ляется патологическая утомляемость мышц, 
приводящая к парезам и параличам [1-4].

В генезе данного заболевания большое зна-
чение имеют аутоиммунные нарушения – об-
разование аутоантител к никотиновым холи-
норецепторам концевых пластинок мышечных 
волокон, в результате чего нарушается нейро-
трансмиссия на уровне нервно-мышечного си-
напса [5-9].

Миастения – нередкое, недостаточно изучен-
ное, трудно диагностируемое и тяжелое заболе-
вание. Сложности распознавания миастении 
возникают, в основном, в начальных стадиях 
развития заболевания, когда имеются единич-
ные симптомы болезни или атипичное течение 
[10-15].

Часто отмечается ошибочная или поздняя 
диагностика миастении, несмотря на просто-
ту клинических проявлений данного заболе-
вания и общедоступность диагностических 
тестов, подтверждающих этот диагноз. Наши 
данные свидетельствуют, что при первичном 
обращении больных в медицинские учрежде-
ния правильно диагноз был поставлен лишь в 
30,0–33,0% случаев [10, 11, 13]. Большая часть 
больных в первые месяцы или годы от начала 
заболевания лечилась с другими диагнозами, а, 
следовательно, длительное время не получала 
адекватного лечения [3,11,12.]. Причиной, веро-
ятно, является отсутствие чётких знаний патог-
номоничных симптомов манифистации данного 

заболевания врачами (терапевтами, офтальмо-
логами, отоларингологами), к которым нередко 
в начале развития миастении обращаются па-
циенты за медицинской помощью. Не всегда и 
неврологи  достаточно хорошо знают клиниче-
ские критерии ранней диагностики миастении, 
что также приводит к ошибочной диагностике. 
Кроме того, ошибки диагностики иногда  свя-
заны со сходством миастении на ранних этапах 
её развития с другими заболеваниями нервной 
системы и мышц [7, 10, 16]. 

Прогноз миастении, в отношении, как жизни, 
так и выздоровления, если не проводится своев-
ременно патогенетическая терапия, весьма не-
благоприятен. 

Цель исследования
Выявить основные клинические признаки 

миастении, определить частоту их встречае-
мости, систематизировать и разработать схему 
диагностики заболевания при первичном (дого-
спитальном) осмотре больного.

Материалы и методы. Обследовано 927 боль-
ных  миастенией с различными формами заболе-
вания  (генерализованная форма – 716 (77,3%) 
больных, глазная – 117 (12,6%), глоточно-лице-
вая – 94 (10,1%) в возрасте от 18 до 72 лет и дли-
тельностью заболевания от шести месяцев до 19 
лет. У 73 (7,8%) из них миастения сочеталась с 
тимомой. Женщин было 622 (67,1%), мужчин 
305 (32,9%), средний возраст пациентов соста-
вил 36,2 года. Из 927 больных миастенией 402 
(43,3%) подверглись тимэктомии, остальным 
пациентам применяли медикаментозную пато-
генетическую терапию.

УДК: 616.74-009.1-07

КЛИНИКО-НЕВРОЛОГИЧЕСКИЕ КРИТЕРИИ ДИАГНОСТИКИ  МИАСТЕНИИ
В.Д. Косачев, С.В. Лобзин, Т.М. Алексеева, О.А. Крейс

Северо-Западный государственный медицинский университет им. И.И. Мечникова,  
Санкт-Петербург, Россия

Обследовано 927 больных миастенией. На основании длительного катамнестического наблюде-
ния проведён анализ клинико-неврологического развития и течения различных форм миастении. 
Систематизация и оценка полученных результатов позволили выявить наиболее значимые (прису-
щие только миастении) и часто встречаемые диагностические критерии: патологическая мышечная 
утомляемость (92,3%), формула двигательных нарушений (91,9%), прозериновая проба (77,5%), 
генерализация мышечной утомляемости (76,3%), «мерцание» и «миграция» симптомов (71,1%), 
сохранность движений глаз книзу при ограничении движений в других направлениях (68,3%), 
сочетание птоза с лагофтальмом с одной стороны (50,1%). Разработана схема клинической диа-
гностики,  с помощью которой становится возможным уже при первом (догоспитальном) осмотре 
больного поставить диагноз миастении или заподозрить данное заболевание.

Ключевые слова: миастения, критерии и схема диагностики.



73Том 8 № 1 2016

ОРИГИНАЛЬНЫЕ ИССЛЕДОВАНИЯ

рассматривается  как специфическая форму-
ла двигательных нарушений при миастении 
(табл. 1).

Из таблицы 1 следует, что глазодвигательные 
нарушения обнаруживались значительно чаще 
и связаны с поражением наружных мышц глаз. 
Чаще встречался птоз (двухсторонний асимме-
тричный, реже – односторонний), который вы-
явлен у 821 (88,6%) больного. Интенсивность 
его колебалась в течение дня, усиливаясь к ве-
черу. При фиксации взгляда (на уровне линии 
горизонта или несколько выше) птоз быстро 
нарастал, что указывало на патологическую 
мышечную утомляемость (патогномоничный 
симптом миастении). Длительная фиксация 
взгляда  позволила выявить у 43 (4,6%) пациен-
тов субклиническую патологическую слабость 
мышцы верхнего века – появление птоза, кото-
рый  до пробы не отмечался.

Кроме птоза, по результатам нашего наблю-
дения, у 670 (72,2%) больных миастенией  отме-
чалась диплопия в вертикальной, горизонталь-
ной, или косой плоскости, которая вызывалась 
слабостью наружных мышц глаза и значительно 
усиливалась при нагрузке (зрительной или фи-
зической). Уменьшалась диплопия после отды-
ха и утром. Выраженность ограничения движе-
ний глазных яблок у больных миастенией была 

Проведён анализ клинико-неврологического 
развития и течения различных форм миастении 
в зависимости от характера начальных симпто-
мов, сроков (длительности) развития полной 
клинической картины заболевания и степени 
выраженности прозериновой пробы. Для вы-
явления наиболее значимых клинико-невро-
логических критериев диагностики миастении 
проводилась систематизация и оценка получен-
ных результатов на основании длительного ка-
тамнестического наблюдения. Статистический 
анализ осуществлялся с использованием пакета 
STATISTICA 8.0 (StatSoft®, Inc.,USA).

Результаты и их обсуждение
В основе клинической картины миастении 

лежат различной степени выраженности нару-
шения функции поперечно-полосатой муску-
латуры, причем в процесс могут вовлекаться 
поперечно-полосатые мышцы различной лока-
лизации: краниального отдела, шеи, туловища, 
конечностей.

У обследованных нами больных картина на-
чала заболевания и особенности его клиниче-
ского течения были достаточно полиморфны. 
Выявлена высокая частота поражения крани-
альных мышц и значительная избирательность 
поражения скелетной мускулатуры, которая 

Таблица 1
Частота поражения краниальных и скелетных мышц при миастении

Мышцы Количество больных %

Краниальные мышцы (n=927)

Мышцы, поднимающие верхнее веко (птоз) 821 88,6

Глазодвигательные мышцы (диплопия) 670 72,2

Мимические мышцы (гипомимия) 789 85,1

Жевательные мышцы 772 83,3

Бульбарная группа мышц (дисфагия, гнусавость) 747 80,6

Мышцы языка и губ (дизартрия) 761 82,1

Скелетные мышцы (n=716) (формула двигательных нарушений)

Передняя группа мышц шеи 652 91,1

Задняя группа мышц шеи 268 37,4

Мышцы проксимальных отделов рук 683 95,3

Сгибатели и разгибатели предплечья 207 28,9

Разгибатели кисти 598 83,5

Сгибатели кисти 170 23,7

Сгибатели и наружные ротаторы бедер 627 87,6

Мышцы дистальных отделов ног 184 25,7
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Наряду с мышцами краниального отдела в 
большинстве случаев  при миастении наруша-
лась функция мышц шеи, туловища и конеч-
ностей в результате генерализации миастениче-
ского процесса.

Патологическая слабость скелетных мышц 
выявлялась в результате детального исследова-
ния исходной силы во всех мышечных группах и 
после физической нагрузки (повторных сокра-
щений). Кроме общей генерализации миастени-
ческого процесса в скелетной мускулатуре при 
миастении отмечалась некоторая избиратель-
ность мышечной слабости, которая характерна 
и наиболее постоянна. Наличие такой особен-
ности позволяет говорить о формуле двигатель-
ных нарушений при данном заболевании. Сле-
дует отметить, что избирательность мышечной 
слабости более отчётливо проявлялась в скелет-
ных мышцах, чем в краниальных.

Для оценки клинико-неврологической диа-
гностической значимости формулы двигатель-
ных нарушений нами проведён анализ избира-
тельности поражения скелетных мышц у 716 
больных с генерализованной формой миасте-
нии (табл. 1). Из таблицы следует, что у 652 
(91,1%) больных было выявлено поражение пе-
редней группы мышц шеи, значительно реже – у 
268 (37,4%) пациентов страдала задняя группа 
мышц шеи.

В проксимальных отделах верхних конечно-
стей у 683 (95,3%) больных преимущественно 
поражались зубчатые, дельтовидные, грудные 
и подостные мышцы, что затрудняло или огра-
ничивало подъем рук до и выше горизонтали, 
их приведение вперед (к медиальной линии) и 
ротации  кнаружи. Мышечная сила сгибателей 
и разгибателей предплечья чаще оставалась ин-
тактной и лишь у 207 (28,9%) пациентов снижа-
лась незначительно. В дистальных отделах рук 
у 598 (83,5%) больных преимущественно пора-
жались разгибатели кисти и пальцев, а также 
абдукторы и аддукторы пальцев, часто неравно-
мерно. В большей степени страдала ульнарная 
группа (обычно 4 и 5 палец). Значительно реже 
и в меньшей степени выявлена слабость в сгиба-
телях дистальных отделов рук – у 170 (23,7%) 
больных. 

В нижних конечностях у 627 (87,6%) боль-
ных поражалась в большей степени прокси-
мальная группа мышц -  сгибатели и наружные 
ротаторы бедер. Сила мышц бедра  часто оста-
валась сохранной, а снижение силы сгибателей 
голени было менее выражено и отмечалось у 
506 (70,7%) больных. Двигательные нарушения 

различной степени (от легкой до полной оф-
тальмоплегии). В более легких случаях (43,5%) 
диплопия была непостоянной  и появлялась при 
утомлении мышц глаз. Следует отметить, что 
глазодвигательные нарушения при миастении 
не соответствовали  нарушениям иннервации 
черепных нервов (III, IV и VI пары). 

Следующим симптомом миастении при  пора-
жении мышц краниального отдела была слабость 
и патологическая утомляемость мимической 
мускулатуры, которая выявлена у 789 (85,1%) 
больных. Миастенические симптомы в основ-
ном равномерно распространялись на все мыш-
цы лица, но несколько чаще и в большей степе-
ни поражались круговые мышцы глаз, слабость 
которых усиливалась при общей или локальной 
физической нагрузке. Кроме того, в большей сте-
пени нарушалась функция круговой мышцы рта 
и мышц, оттягивающих углы рта кнаружи (m.m. 
rizorius); сила мышцы поднимающей верхнюю 
губу оставалась достаточной. У таких больных 
отмечалась неестественная улыбка, формировал-
ся патогномоничный симптом «рычания», кото-
рый отмечен у 629 (67,9%) наших больных. Лицо 
больных миастенией, как правило, было гипоми-
мично и маловыразительно. 

Слабость жевательных мышц отмечалась у 
772 (83,3%) наших больных миастенией, но сте-
пень её выраженности была различной: от не-
значительной утомляемости при жевании, что 
практически не нарушало приём пищи, до по-
стоянного паралича, когда акт жевания  стано-
вился практически невозможным.

Важным клиническим синдромом при миа-
стении являлся парез или паралич бульбарной 
группы мышц, который проявлялся расстрой-
ством глотания в результате нарушения функ-
ции преимущественно мышц глотки. У 747 
(80,6%) наших больных расстройство глотания 
было выявлено в разной степени: от легкого 
«поперхивания» во время приема пищи до пол-
ной невозможности проглатывать даже слюну. 
Следует отметить, что данный синдром значи-
тельно чаще других миастенических симптомов 
являлся прозеринорезистентным, а следова-
тельно, и хуже купировался антихолинэстераз-
ными препаратами. 

Нарушение речи  наблюдалось также до-
статочно часто и было выявлено у 761 (82,1%) 
больного и  выражалось дисфонией, вплоть до 
афонии (из-за слабости мышц гортани), гнуса-
востью (за счет слабости мышц мягкого неба) и 
дизартрией (за счет затруднения движений язы-
ком и губами). 
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рактерным диагностическим признаком миа-
стении особенно на ранних стадиях её разви-
тия. Так, например, изменчивость локализации 
птоза верхнего века (появление птоза на одной 
стороне, его исчезновение и появление затем 
на другой стороне), изменяющиеся варианты 
глазодвигательных нарушений или замена их 
бульбарной симптоматикой исключают какой-
либо очаговый процесс в центральной нервной 
системе и ориентируют  на наличие патологии 
синаптической передачи. Такая вариабельность 
симптомов была выявлена у 659 (71,1%) наших 
больных.

Проведён анализ  еще несколько основных 
диагностических признаков и специальных 
приемов исследования, облегчающих клиниче-
ское распознавание миастении.

Первый из них – четкая диссоциация между 
обычно выраженными глазодвигательными и 
бульбарными нарушениями (что напоминает 
органическое поражение ствола головного моз-
га) и отсутствие каких-либо проводниковых 
расстройств. Данная диссоциация симптомов 
отчётливо отмечалась у 667 (71,9%) больных.

Второй диагностический признак, который 
был выявлен у 465 (50,1%) больных – своео-
бразное и нелогичное (с позиции локализации 
органического процесса) сочетание симптомов. 
Например, сочетание птоза верхнего века с од-
ной стороны с выраженным лагофтальмом на 
той же стороне (согласно рутинным схемам то-
пической диагностики такие феномены возни-
кают при поражениях разных уровней ствола). 

В качестве примера можно назвать и частую 
сохранность движений глаз книзу при ограниче-
нии или невозможности их движений в других 
направлениях, что противоречит классическим 
представлениям о симптоматике органического 
стабильного поражения глазодвигательных не-
рвов и их ядер, что было зарегистрировано у 633 
(68,3%) больных. Все эти феномены позволяют 
уже при первом обследовании больного отвер-
гнуть предположения об органическом пораже-
нии нервной системы и заподозрить возмож-
ность заболевания нервно-мышечной системы.

 Следующим шагом в клинической диа-
гностике миастении является специальный 
целенаправленный прием, который в резуль-
тате повторных активных движений позволя-
ет регистрировать нарастание патологической 
утомляемости мышц, приводящей к парезам 
или параличам и восстановление их до исход-
ного состояния после отдыха. Данный патогно-
моничный симптом миастении выявлен у 856 

в дистальных отделах ног встречались относи-
тельно редко, лишь у 184 (25,7%) больных пре-
имущественно с тяжёлой формой миастении, 
чаще в экстензорах стоп. 

Мышцы туловища поражались у 548 (76,5%) 
больных, чаще равномерно и с умеренной сте-
пенью выраженности. Однако, при тяжёлой ге-
нерализованной форме миастении у 78 (10,9%) 
больных патологический процесс распростра-
нялся  на межреберные мышцы, что приводило 
к затруднению дыхания в виде ощущения «не-
хватки воздуха».

Наши исследования показали, что формула 
двигательных нарушений отчётливо регистри-
ровалась у 658 (91,9%) больных, которая явля-
ется патогномоничным симптомом миастении.

Кроме того, мы провели анализ и определи 
ряд наиболее часто встречаемых патогномонич-
ных диагностически значимых  симптомов, при-
сущих только миастении и выявили  их частоту 
встречаемости (табл. 2). 

Таблица 2
Частота встречаемости наиболее значимых 

для диагностики симптомов миастении

Симптомы
Количество 

больных 
(n=927)

%

Патологическая мышечная 
утомляемость

856 92,3

Положительная прозериновая 
проба

719 77,5

Генерализация патологической 
мышечной утомляемости

707 76,3

Наличие глазодвигательных 
и бульбарных нарушений при 
отсутствии проводниковых 
симптомов

667 71,9

«Мерцание» и «миграция» 
симптомов

659 71,1

Сохранность движений 
глаз книзу при ограничении 
движений в других 
направлениях

633 68,3

Слабость m. rizorius при 
достаточном подъеме верхней 
губы (синдром «рычания»)

629 67,9

Сочетание птоза с 
лагофтальмом с одной стороны

465 50,1

ри оценке подробных анамнестических све-
дений мы  обращали внимание на  «мерцание» 
или «миграцию» симптомов, что является ха-
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(95,3%), передняя группа мышц шеи (91,1%), 
разгибатели кисти и пальцев, абдукторы и ад-
дукторы пальцев  (83,5%), сгибатели и наруж-
ные ротаторы бёдер (87,6%).

Значительно реже в патологический процесс 
вовлекались мышцы дистальных отделов ног 
(25,7%), сгибателей кистей (23,7%), сгибателей 
и разгибателей предплечий (28,9%) и задней 
группы мышц шеи (37,4%). Следует также от-
метить, что в данной группе мышц тяжесть па-
тологической мышечной утомляемости была 
представлена лишь лёгкой или средней степе-
нью.

Второй по частоте группой клинических 
признаков миастении является положительная 
прозериновая проба (77,5%), генерализация па-
тологической мышечной слабости на мышцы, 
не участвующие в физической нагрузке (76,3%), 
диссоциация между выраженными глазодвига-
тельными и бульбарными нарушениями и от-
сутствие проводниковых симптомов (71,9%), 
«мерцание» симптомов – их неустойчивость 
в течение дня, недели (71,1%), снижение силы 
сгибателей голени (70,7%). Несколько реже  
встречается такой патогномоничный симптом, 
как сочетание птоза с лагофтальмом с одной 
стороны (50,1%).

На основании полученных результатов кли-
нико-неврологического  исследования больных 
миастенией и длительного катамнестического 
наблюдения разработана схема клинической 
(догоспитальной) диагностики миастении, ко-
торая предусматривает выявление наиболее 
часто встречаемых патогномоничных клиниче-
ских симптомов миастении, включая результа-
ты прозериновой пробы (рис. 1).

(92,3%) наших больных. У 707 (76,3%) пациен-
тов зарегистрирован также  патогномоничный, 
присущий только миастении, феномен «генера-
лизации мышечного утомления». Особенность 
его заключается в том, что при утомлении одних 
групп мышц возникает или нарастает слабость 
в других мышечных группах, которые не под-
вергались прямой нагрузке.  Одним из наиболее 
частых проявлений этого феномена является 
«окуло-пальпебральный симптом», описанный 
В.С. Лобзиным: при повторных движениях глаз 
по горизонтали появляется или нарастает птоз 
верхних век.

При клиническом обследовании больных 
существенным диагностическим критерием яв-
ляется прозериновая проба, которая основана 
на выявлении патологической мышечной утом-
ляемости. Пациентам вводили п/к 2,0 мл 0,05% 
раствора прозерина. Оценивали силу мышц по 
пятибальной системе до введения прозерина 
и через 30-40 минут. При наличии миастении 
отмечался полный или частичный регресс ми-
астенических симптомов. Результаты оцени-
вались в зависимости от редукции симптомов: 
резко положительная проба – исчезновение 
всех миастенических симптомов, положитель-
ная прозериновая проба – регресс большинства 
миастенических симптомов, слабо положитель-
ная – все симптомы сохраняются, но степень 
их выраженности заметно уменьшается, со-
мнительная проба – незначительный регресс 
миастенических симптомов. Диагностически 
значимыми критериями являются три первых 
варианта прозериновой пробы, которые были 
выявлены у 719 (77,5%) наших больных.

На основании полученных результатов ис-
следования с целью оптимизации клинической 
диагностики миастении нами проведён анализ 
частоты встречаемости наиболее значимых 
симптомов заболевания. Результаты исследова-
ния показали, что наиболее частыми и патогно-
мичными симптомами миастении являются па-
тологическая мышечная утомляемость (92,3%) 
и специфическая формула двигательных рас-
стройств (91,9%), которая выявлена у больных с 
генерализованной формой миастении. 

Как уже было сказано, миастеническая фор-
мула двигательных нарушений определяется 
избирательностью поражения отдельных мы-
шечных групп и степенью выраженности их 
слабости.  Так, например, у наших больных с 
генерализованной формой заболевания наи-
более часто поражались следующие мышечные 
группы: мышцы проксимальных отделов рук 

Рис. 1. Схема диагностики миастении  
на догоспитальном этапе.
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Заключение
Представленные особенности клинических 

проявлений миастении, частота и сочетание па-
тогномоничных симптомов заболевания, нали-
чие патологической мышечной утомляемости 
и избирательности поражения отдельных групп 
мышц (миастеническая формула двигательных 
нарушений) позволили разработать схему кли-
нической диагностики, использование которой 
дает возможность уже при первом (догоспи-
тальном) осмотре больного поставить диагноз 
миастении или заподозрить данное заболева-
ние.
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Abstract: 927 patients suffering from myasthenia gravis have been examined. A long-term follow-up 
analysis of the various forms of myasthenia in its clinical and neurological development has been con-
ducted. Systematization and evaluation of the results have revealed major and frequent diagnostics cri-
teria appropriate of myasthenia gravis. There are fatigable muscular weakness (92,3%), formula motor 
disturbances (91,9%), test with neostigmine (77,5%), generalized muscular weakness (76,3%), “flutter” 
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in other directions (68,3%), combination ptosis and lagophthalmos on one side (50,1%). A diagram 
of clinical diagnostic, which help us to review a patient diagnosis of myasthenia gravis or suspect this 
exact disease has been developed.
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Введение
Анализ собственной судебно-генетической 

практики показал, что среди смешанных априор-
ных биологических следов, то есть следов, про-
изошедших более чем от одного человека при од-
новременной заведомой принадлежности части 
следа одному из этих лиц, наиболее редко встре-
чаются следы крови. Напротив, присутствие сле-
дов спермы или эпителия в априорных смесях 
(смесях, где образование одного компонента по 
фабуле дела не вызывает сомнений в их проис-
хождении от какого-либо лица, чаще потерпев-
шего) достаточно регулярно, например, следы 
спермы в смывах из влагалища или следы эпите-
лия в подногтевом содержимом. В связи с этим 
можно отметить, что имеющиеся методики рас-
чета идентификационной значимости априор-
ных смешанных следов не подходят к смесям из 
крови, так как последние чаще всего требованию 
априорности не отвечают, в связи с чем требуется 
выработка иного механизма оценки вероятности 
происхождения смешанных следов.

Традиционно в случаях установления про-
веряемого лица по смешанным биологическим 

следам, происхождение следов от данного лица 
не исключается, когда аллельные признаки по-
следнего присутствуют во всех исследуемых 
локусах имеющегося биологического объекта. 
Между тем в генетических экспертных иссле-
дованиях недостаточно определить одну лишь 
возможность принадлежности объекта тому 
или иному лицу, так как имеются все основания 
установить количественную меру этой возмож-
ности – вероятность. Вместе с этим установле-
ние вероятности также зачастую не решает про-
блему интерпретации полученных экспертом 
данных.

Согласно действующим в экспертных учреж-
дениях методическим указаниям «Использова-
ние индивидуализирующих систем на основе 
полиморфизма длины амплифицированных 
фрагментов (ПДАФ) ДНК в судебно-медицин-
ской экспертизе идентификации личности и 
установления родства» (Утверждены Минздра-
вом России 19.01.1999 г.) [1] проблема оценки 
вероятности решается с помощью формулы рас-
чета байесовой вероятности или инкримини-
рующей вероятности IP (от англ. Inrriminating 
Probability).

УДК: 340.624.412:311.2

СУДЕБНО-МЕДИЦИНСКАЯ СТАТИСТИЧЕСКАЯ ОЦЕНКА  
ПРОИСХОЖДЕНИЯ СМЕШАННЫХ СЛЕДОВ КРОВИ

С.В. Кузнецов

Управление криминалистики Главного следственного управления  
Следственного комитета Российской Федерации по г. Санкт-Петербургу

В статье рассматриваются актуальные аспекты повышения эффективности судебно-медицин-
ских экспертиз в системе доказательств, а также пути решения вопроса объективизации судебно-
следственной оценки результатов генетических идентификационных исследований. Раскрыта 
проблема неодинаковой интерпретации идентификационной значимости результатов эксперт-
ных вероятностно-статистических расчетов. Для окончательной интерпретации данных, полу-
ченных в конкретных судебно-генетических экспертизах, предлагается использовать эталонные 
числа максимального количества возможных пар, триад, тетрад, пентад и т.д., потенциально об-
разуемых из населения нашей планеты, рассчитываемых исходя из числа жителей Земли на кон-
кретный момент времени. В целях установления эталонного числа максимального количества 
пар, триад, тетрад, пентад и т.д., потенциально могущих образовать смешанный генетический 
профиль соответственно двух, трех, четырех, пяти и т.д. лиц, предлагается использовать форму-
лы ряда фигурных чисел. Проведенный анализ совокупности данных формул позволил вывести 
единое уравнение расчета эталонных чисел для смесей из различного числа лиц, что также на-
шло свое отражение и подтверждение в классических математических закономерностях (таблица 
Тартальи и треугольник Паскаля). Результатом исследования явилось решение задачи нахожде-
ния общей формулы расчета эталонных чисел и выработка правил ее применения, что позволяет 
достичь цель установления принадлежности смешенных следов крови той или иной группе лиц. 
Представляется, что применение описанного способа уместно также в отношении других биоло-
гических объектов, заведомая принадлежность которых кому-либо из лиц смеси не установлена. 

Ключевые слова: идентификация, смешанные биологические следы, проверяемые лица, 
кровь, ДНК, фигурные числа.
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IP = 1/(1 + Q) х 100 = %
где: Q – это частота генотипа.
Однако здесь же имеется оговорка, что по-

добный расчет приемлем только в том случае, 
если происхождение генетического материа-
ла от подозреваемого не исключается другими 
методами, и если следы оставил один человек 
(другими словами, если генетический профиль 
следов не смешанный).

Объективная реальность такова, что значи-
тельное количество биологических объектов, 
исследуемых при судебно-генетической экс-
пертизе, являются смешанными, то есть произо-
шедшими более чем от одного человека. Полу-
чается, что приводимая выше методика оценки 
для случаев смешанных генетических профи-
лей не пригодна.

Как отмечается в литературе, рекомендован-
ной для применения в судебно-генетической 
экспертной практике экспертных учреждений 
МВД России, главное назначение применения 
законов теории вероятностей заключается не в 
простом расчете какого-то значения вероятно-
сти, а в определении степени его стремления к 
значению достоверного или невозможного со-
бытия. Что касается смесей в экспертных уч-
реждениях МВД России для окончательной 
вероятностно-статистической  интерпретации 
используется метод отношения правдоподобия 
LR (от англ. Likelihood Ratio):

LR = Pc / Pc’
где: Pc – это вероятность гипотезы «С» (пря-

мая гипотеза) о происхождении объекта в ре-
зультате смешения ДНК проверяемого лица и 
ДНК остальных неизвестных лиц смеси;

Pc’ – это вероятность гипотезы «C’» (обратная 
гипотеза) о происхождении объекта в результате 
смешения ДНК от числа лиц аналогичного гипо-
тезе «С», но как будто все эти лица неизвестные.

Вычисленная величина «LR» показывает во 
сколько раз вероятность гипотезы «С» больше, 
чем вероятность гипотезы «C’». Чем значение 
«LR» больше единицы, тем выше идентифика-
ционная значимость генетических признаков. 
Значение «LR» равно единице, когда вероят-
ности обеих гипотез равны, – в этом случае ни 
одна из гипотез не имеет преимуществ. Если 
«LR» меньше единицы, то есть вероятность ги-
потезы «C’» больше, чем вероятность гипоте-
зы «С», тогда чем меньше величина «LR», тем 
выше вероятность того, что факт совпадения 
генетических признаков у сравниваемых объек-
тов обусловлен случайными причинами [2].

Нетрудно понять, что такая оценка, по боль-
шей части эмпирическая, также не может пре-
тендовать на достоверность и научную обо-
снованность. Таким образом, и этот метод 
неэффективен, так как и расчет прямой гипоте-
зы и расчет обратной гипотезы первоначально 
сравниваются с эталонным числом, которое по 
обсуждаемой методике равно числу населения 
планеты, составляющему на сегодняшний день 
7 миллиардов жителей.

По нашему мнению, данное эталонное число 
не может быть использовано применительно к 
оценке смешанных генетических профилей, так 
как количество возможных пар, триад, тетрад, 
пентад и т.д., потенциально образуемых из насе-
ления нашей планеты, значительно превышает 
число населения Земли.

Описанные противоречия побудили автора 
реализовать цель настоящего исследования – 
разработать альтернативную методику для уста-
новления принадлежности той или иной группе 
лиц не априорных смесей, коими чаще всего бы-
вают смешанные следы крови.

Материалы и методы
Предлагается способ установления проис-

хождения не априорных смесей, отличающийся 
тем, что полученная величина вероятности со-
поставляется с эталонным числом, рассчитыва-
емым исходя из значения населения Земли.

Для установления эталонного числа макси-
мального количества пар, триад, тетрад, пентад 
и т.д., потенциально могущих образовать сме-
шанный генетический профиль соответственно 
двух, трех, четырех, пяти и т.д. лиц, предлагает-
ся использовать формулы ряда фигурных чисел 
[3, 4, 5, 6, 7]:

1) Формула для установления эталонного 
числа максимального количества пар, потенци-
ально могущих образовать смешанный генети-
ческий профиль двух лиц (g=2), имеет вид урав-
нения ряда треугольных чисел:

где: n – числовой ряд населения Земли;
К2

n – искомое максимальное количество пар, 
потенциально могущих образовать смешанный 
генетический профиль двух лиц.

Если рассчитывать К2
n начиная с минималь-

ного числа лиц, могущих образовать пару, то по-
лучается следующий ряд:
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Числовой ряд 
населения 
Земли

2 3 4 5 6 7 8 9 10 …
и т.д. до 
7 млрд

Количество 
возможных 
пар

1 3 6 10 15 21 28 36 45 … 2,45х1019

2) Формула для установления эталонного 
числа максимального количества триад, потен-
циально могущих образовать смешанный гене-
тический профиль трех лиц (g=3), имеет вид 
уравнения тетраэдрического ряда:

где: n – числовой ряд населения Земли;
К3

n – искомое максимальное количество три-
ад, потенциально могущих образовать смешан-
ный генетический профиль трех лиц.

Если рассчитывать К3
n начиная с минималь-

ного числа лиц, могущих образовать триаду, то 
получается следующий ряд:

Числовой ряд 
населения 
Земли

3 4 5 6 7 8 9 10 11 …
и т.д. до  
7 млрд

Количество 
возможных 
триад

1 4 10 20 35 56 84 120 165 … 5,716х1028

3) Формула для установления эталонного 
числа максимального количества тетрад, по-
тенциально могущих образовать смешанный ге-
нетический профиль четырех лиц (g=4), имеет 
вид уравнения пентаэдрического ряда:

где: n – числовой ряд населения Земли;
К4

n – искомое максимальное количество те-
трад, потенциально могущих образовать сме-
шанный генетический профиль четырех лиц.

Если рассчитывать К4
n начиная с минималь-

ного числа лиц, могущих образовать тетраду, то 
получается следующий ряд:

Числовой 
ряд 
населения 
Земли

4 5 6 7 8 9 10 11 12 …
и т.д. до  
7 млрд

Количество 
возможных 
тетрад

1 5 15 35 70 126 210 330 495 … 1,000416х1038

4) Формула для установления эталонного числа 
максимального количества пентад, потенциаль-

но могущих образовать смешанный генетиче-
ский профиль пяти лиц (g=5), имеет вид урав-
нения гексаэдрического ряда:

где: n – числовой ряд населения Земли;
К5

n – искомое максимальное количество пен-
тад, потенциально могущих образовать смешан-
ный генетический профиль пяти лиц.

Если рассчитывать К5
n начиная с минималь-

ного числа лиц, могущих образовать пентаду, то 
получается следующий ряд:

Числовой 
ряд 
населения 
Земли

5 6 7 8 9 10 11 12 13 …
и т.д. до  
7 млрд

Количество 
возможных 
пентад

1 6 21 56 126 252 462 792 1287 …
1,4005833 х 
1047

Для наглядного понимания производимых 
арифметических действий остановимся под-
робнее на математической таблице Тартальи-
Паскаля (рис. 1).

Порядок
Номер

0 1 2 3 4 5

1 1 1 1 1 1 1

2 1 2 3 4 5 6

3 1 3 6 10 15 21

4 1 4 10 20 35 56

5 1 5 15 35 70 126

6 1 6 21 56 126 252

7 1 7 28 84 210 462

8 1 8 36 120 330 792

9 1 9 45 165 495 1287

10 1 10 55 220 715 2002

11 1 11 66 286 1001 3003

12 1 12 78 364 1365 4368

Рис. 1. Таблица Тартальи в ее классическом виде

Данная таблица фигурных чисел впервые 
встречается в сочинении Н. Тартальи «Общий 
трактат о числе и мере», 1556 г. Однако систе-
матическое изложение свойств чисел различ-
ных порядков было дано лишь в трактате Б. 
Паскаля «Об арифметическом треугольнике», 
1653 г. [8].
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Вертикальные ряды таблицы Тартальи со-
держат в себе фигурные числа различных по-
рядков. Если разделить по диагонали данную 
таблицу от левого нижнего до правого верхнего 
ее углов (рис. 2) и повернуть полученную верх-
не-левую часть на 45° по часовой стрелке, то по-
лучим треугольник Паскаля (рис. 3).

В треугольнике Паскаля первые две верхние 
строки состоят из единиц. Все последующие 
строки начинаются и заканчиваются единицей. 
Промежуточные числа в этих строках получа-
ются суммированием соседних чисел из преды-
дущей строки. Весь треугольник, таким образом, 
образован биномиальными коэффициентами. 
Имеются и другие интересные закономерности, 
не являющиеся объектом настоящей работы.

Для подтверждения выявленной закономер-
ности распределения числовых рядов, получа-
емых из предлагаемых формул, целесообразно 
объединить указанные выше числовые ряды в 
одну таблицу согласно их приведенной после-
довательности (табл. 1).

Анализируя полученную общую карти-
ну, можно распознать в составленной таблице 
фрагменты таблицы Тартальи и треугольника 
Паскаля, что подтверждает выявленную зако-
номерность предлагаемой методики.

Дальнейший анализ имеющейся закономер-
ности позволяет вывести общую формулу эталон-
ных чисел для смесей из различного числа лиц:

К2
n = n х (n – 1) / 2;

К3
n = n х (n – 1) х (n – 2) / 6;

К4
n = n х (n – 1) х (n – 2) х (n – 3) / 24;

К5
n = n х (n – 1) х (n – 2) х (n – 3) х (n – 4) / 120;

и т.д.
Заметим, что в ряду данных формул, знаме-

натели представляют собой фрагмент после-
Рис. 3. Треугольник Паскаля

Рис. 2. Усеченная по диагонали таблица Тартальи

Таблица 1
Объединенная таблица числовых рядов, получаемых из предлагаемых формул

Числовой ряд
населения Земли

Ряд треугольных 
чисел (g=2)

Тетраэдрический ряд 
(g=3)

Пентаэдрический ряд 
(g=4)

Гексаэдрический ряд 
(g=5)

2 1

3 3 1

4 6 4 1

5 10 10 5 1

6 15 20 15 6

7 21 35 35 21

8 28 56 70 56

9 36 84 126 126

10 120 210 252

11 330 462

12 792

…

и т.д. до 7 млрд 2,45 х 1019 5,716 х 1028 1,000416 х 1038 1,4005833 х 1047
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довательности факториалов (обозначаются в 
математике восклицательным знаком) неотри-
цательных целых чисел:

1, 1, 2, 6, 24, 120, 720, 5040, 40 320 и т.д. 
С учетом этого можно выразить общую фор-

мулу эталонных чисел для смесей из различно-
го числа лиц:

При этом:
если g = 2, то y = (n–1);
если g = 3, то y = (n–1) х (n–2);
если g = 4, то y = (n–1) х (n–2) х (n–3);
если g = 5, то y = (n–1) х (n–2) х (n–3) х (n–4)
и т.д.
Более традиционным математическим спо-

собом данную формулу можно записать следу-
ющим образом:

или через формулу сочетания из комбинато-
рики для вычисления биномиальных коэффи-
циентов [9]:

К сожалению, последняя формула хотя и 
наиболее проста, но при этом трудно примени-
ма для расчета больших цифр, к коим относится 
число населения Земли. В связи с этим в каче-
стве универсальной рекомендуется применять 
любую из двух предыдущих формул.

Для окончательной интерпретации данных, 
полученных в результате вероятностно-стати-
стической обработки конкретной судебно-гене-
тической экспертизы, предлагается использо-
вать следующее правило:

- Если вероятность обратной гипотезы (Pc’) 
превышает рассчитанное эталонное значение 
Кg

n, то можно утверждать, что имеющаяся груп-
па из двух известных проверяемых человек 
(трех, четырех, пяти и т.д. попадающих в смесь 
человек – в зависимости от значения g), един-
ственная среди населения Земли (7000000000 
человек), которая способна образовать исследу-
емый смешанный генетический профиль;

- Если вероятность обратной гипотезы (Pc’) 
не превышает рассчитанное значение Кg

n, то 
можно утверждать, что среди населения Земли 
(7000000000 человек) существует как минимум 
еще одна группа из двух человек (трех, четырех, 
пяти и т.д. попадающих в смесь человек – в за-

висимости от значения g), которая способна 
образовать исследуемый смешанный генетиче-
ский профиль. Сколько теоретически еще та-
ких групп может быть, также можно рассчитать. 
Для этого необходимо рассчитанное значение 
Кgn разделить на вероятность обратной гипоте-
зы (Pc’).

Результаты и их обсуждение
В качестве проверки предлагаемой методики 

был выбран расчет максимального количества 
триад, потенциально могущих образовать сме-
шанный генетический профиль трех лиц, так 
как пример с максимальным количеством пар, 
потенциально могущих образовать смешан-
ный генетический профиль двух лиц, слишком 
прост. Напротив, расчет максимального количе-
ства тетрад, потенциально могущих образовать 
смешанный генетический профиль четырех 
лиц, а также расчет максимального количества 
пентад, потенциально могущих образовать сме-
шанный генетический профиль пяти лиц, как и 
все последующие – чрезмерно сложны. Однако 
при желании пытливому уму не составит труда 
по подобию приводимых расчетов произвести 
проверку и убедится, что и в этих случаях уста-
новленная закономерность сохраняется.

Остановимся подробнее на определении мак-
симального количества триад, потенциально 
могущих образовать смешанный генетический 
профиль трех лиц:

1) Если имеется 3 человека: «a», «b» и «c», то 
есть n = 3, то потенциально может образоваться 
только одна триада, то есть К3

n = 1:
«abc»

В данном и последующих случаях может 
иметь место другое распределение внутри от-
дельно получившейся триады, например, «cba», 
«bca» и др., однако количество возможных ви-
дов триад от этого меняться не будет, так как по-
рядок расположения людей «a», «b» и «c» вну-
три триады значения не имеет.

2) При условии 4 человек: «a», «b», «c» и «d», 
то есть n = 4, потенциально могут образоваться 
следующие триады:

«abc», «dab», «cad» и «bcd»
Общее количество различных видов триад в 

данном случае равно 4, то есть К3n = 4. Таким 
образом, показано, что 4 человека потенциально 
могут образовать 4 различные триады.

3) Допустим, присутствуют 5 человек: «a», 
«b», «c», «d» и «e», то есть n = 5, тогда потенци-
ально могут образоваться следующие триады:
«abc», «dab», «eab», «cad», «eac», «dae», «bcd», 
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«ebc», «dbe» и «cde»
Общее количество различных видов триад в 

данном случае равно 10, то есть К3n = 10. Таким 
образом, обосновано, что 5 человек потенциаль-
но могут образовать 10 различных триад.

4) В случае 6 человек: «a», «b», «c», «d», «e» 
и «f», то есть n = 6, потенциально могут образо-
ваться следующие триады:

«abc», «dab», «eab», «fab», «cad», «eac», «fac», 
«dae», «fad», «eaf», «bcd», «ebc», «fbc», «dbe», 

«fbd», «ebf», «cde», «fcd», «ecf» и «def»
Общее количество различных видов триад в 

данном случае равно 20, то есть К3n = 20. Таким 
образом, констатируется, что 6 человек потен-
циально могут образовать 20 различных триад.

Как итог, расставив по порядку значения К3
n 

всех приведенных наглядных схем (К3
3 – К3

4 – 
К3

5 – К3
6) получаем тетраэдрический ряд, соот-

ветствующий ряду 3-го порядка таблицы Тарта-
льи-Паскаля: 1 – 4 – 10 – 20 – … – 5,716 х 1028, 
что доказывает верность применяемой формулы 
для подсчета максимального количества триад, 
потенциально могущих образовать смешанный 
генетический профиль трех лиц.

Иллюстрацией применения предлагаемой 
методики может служить практический пример 
сравнения вероятности случайного совпадения 
смешанного генетического профиля с рассчи-
танным эталонным числом.

В описываемом случае уголовное дело было 
возбуждено по факту обнаружения трупов А., Б. 
и В. с признаками насильственной смерти в виде 
множественных колото-резаных ран на тулови-
ще в области жизненно-важных органов. Позд-
нее в жилище подозреваемого С. был обнаружен 
нож. При осмотре ножа на его клинке были вы-
явлены следы вещества бурого цвета, давшие 
положительную реакцию на кровь человека с по-
мощью экспресс-тестирования. На рукояти ножа 
были обнаружены отпечатки пальцев, как в даль-
нейшем показала судебно-дактилоскопическая 
экспертиза, принадлежащих подозреваемому С.

При производстве первичной судебно-гене-
тической экспертизы была установлена гене-
тическая характеристика следов крови, обнару-
женных на клинке изъятого ножа (объект №1): 
D8S1179 – 10, 12, 13, 17; D21S11 – 29, 30, 31.2; 
D7S820 – 7.3, 9, 10, 11, 12; CSF1PO – 9, 9.2, 11, 12; 
D3S1358 – 15, 16, 17; TH01 – 8, 9, 9.3; D13S317 – 
8, 10, 11; D16S539 – 10, 11, 12; D2S1338 – 17, 20, 
24, 25; D19S433 – 14, 14.2, 15.2, 16.2; vWA – 15, 
16, 17, 18, 19; TPOX – 8, 9, 10, 11; D18S51 – 10, 
14, 17, 19; Amelogenin – X, Y; D5S818 – 10, 11, 12, 
13, 15; FGA –  21, 22, 24, 25.

То есть в следах крови из объекта №1 опреде-
лялся смешанный генетический профиль ДНК, 
имевший Х-фрагмент (присущий женскому ге-
нетическому полу) и Y-специфичный фрагмент 
(присущий мужскому генетическому полу), 
при этом в локусах: D21S11, D3S1358, TH01, 
D13S317 и D16S539 выявлено по 3 аллеля, в ло-
кусах: D8S1179, CSF1PO, D2S1338, D19S433, 
TPOX, D18S51 и FGA выявлено по 4 аллеля, в 
локусах: D7S820, vWA и D5S818 выявлено по 
5 аллелей, что свидетельствует о смешении ге-
нетического материала минимум от трех лиц 
хотя бы одно из которых, лицо мужского гене-
тического пола.

Также были установлены генетические ха-
рактеристики образцов ДНК трупов А., Б. и В.:

- потерпевший А. – D8S1179 – 12, 13; 
D21S11 – 29, 30; D7S820 – 9, 12; CSF1PO – 9.2, 
11; D3S1358 – 15, 16; TH01 – 8, 8; D13S317 – 8, 
10; D16S539 – 11, 11; D2S1338 – 20, 25; D19S433 
– 14.2, 15.2; vWA – 16, 18; TPOX – 10, 11; D18S51 
– 17, 19; Amelogenin – X, Y; D5S818 – 11, 12; 
FGA –  22, 25.

- потерпевшая Б. – D8S1179 – 10, 13; 
D21S11 – 30, 31.2; D7S820 – 7.3, 11; CSF1PO – 
11, 12; D3S1358 – 15, 17; TH01 – 8, 8; D13S317 
– 8, 11; D16S539 – 10, 11; D2S1338 – 17, 24; 
D19S433 – 15.2, 16.2; vWA – 17, 19; TPOX – 9, 
11; D18S51 – 10, 19; Amelogenin – X, X; D5S818 
– 10, 15; FGA –  21, 24.

- потерпевший В. – D8S1179 – 12, 17; 
D21S11 – 29, 31.2; D7S820 – 9, 10; CSF1PO – 
9, 12; D3S1358 – 15, 15; TH01 – 9, 9.3; D13S317 
– 10, 11; D16S539 – 10, 12; D2S1338 – 20, 24; 
D19S433 – 14, 14.2; vWA – 15, 16; TPOX – 8, 9; 
D18S51 – 14, 17; Amelogenin – X, Y; D5S818 – 11, 
13; FGA –  21, 24.

Так как происхождение объек-
та №1 полностью объясняется за счет  
известных лиц А., Б. и В., то в выводах первич-
ного заключения происхождение данных сме-
шанных следов крови не исключалось от всех 
имевшихся потерпевших. Учитывая, что для 
доказывания причастности подозреваемого С. 
к совершенному убийству требовалось устано-
вить принадлежность потерпевшим А., Б. и В. 
смешанных следов крови с клинка обнаружен-
ного ножа, имелась необходимость достоверной 
оценки такой возможности.

На дополнительную экспертизу было пред-
ставлено первичное заключение судебно-гене-
тической экспертизы, содержащее информацию 
о генетическом профиле смешанных следов 
крови (объект №1), обнаруженных на клинке 
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изъятого ножа, а также установленные генети-
ческие характеристики ДНК потерпевших А., Б. 
и В. Перед судебным экспертом-генетиком был 
поставлен следующий вопрос: «Принадлежит 
ли потерпевшим А., Б. и В. кровь с клинка обна-
руженного ножа?».

Изложенным выше методом отношения 
правдоподобия (Likelihood Ratio или LR) [2] 
были произведены расчеты, объясняющие про-
исхождение смешанного генетического профи-
ля следов крови с клинка обнаруженного ножа.

Напомним, что согласно данному методу, 
каждая версия может быть выражена прямой 
(С) и обратной (C’) гипотезами, а вероятност-
но-статистическая значимость версии опреде-
ляется отношением правдоподобия: LR = Pc 
/ Pc’, то есть отношением вероятностей двух 
сравниваемых гипотез.

Суть прямой гипотезы (С) в данном случае 
не противоречила ходу рассуждений первич-
ной судебно-генетической экспертизы и была 
изложена следующим образом: генетический 
профиль, установленный в исследуемых сме-
шанных следах крови, мог образоваться в ре-
зультате смешения генетического материала 
от трех известных проверяемых лиц А., Б. и В. 
– вероятность данной гипотезы P(C) = 1,0, так 
как генетическая характеристика смеси полно-
стью объясняется за счет смешения ДНК потер-
певших А., Б. и В.

Обратная гипотеза (C’) – заключалась в сле-
дующем: генетический профиль, установлен-
ный в исследуемых смешанных следах крови, 
мог образоваться в результате смешения гене-
тического материала от трех неизвестных лиц 
– рассчитанная вероятность данной гипотезы 
Р(C’) = 2,2630209737843173 х 10-36, то есть 1: 
4 х 1035.

В результате выполненных вычислений было 
установлено, что

LR = Pc / Pc’ = 4,41887199272289 х 1035

Иными словами, прямая гипотеза (C) о 
происхождении генетического профиля, уста-
новленного в исследуемых смешанных следах 
крови, в результате смешения генетического 
материала от потерпевших А., Б. и В. в 4,42 х 
1035 раз более вероятна, чем обратная гипотеза 
(C’) о происхождении генетического профиля, 
установленного в исследуемых смешанных сле-
дах крови, в результате смешения генетического 
материала от трех неизвестных лиц. Однако это 
значение не дает реального объективного пред-
ставления о мере достоверности происхожде-

ния исследуемых смешанных следов крови от 
указанных известных лиц А., Б. и В.

Поэтому полученная величина вероятности 
обратной гипотезы (1 на 4 х 1035) была сопо-
ставлена с эталонным числом максимального 
количества триад, потенциально могущих обра-
зовать смешанный генетический профиль трех 
лиц (с учетом населения Земли 7 х 109 человек, 
это число = 5,716 х 1028). Как видно рассчитан-
ная вероятность превышает эталонное число, 
это означает, что среди населения нашей плане-
ты, существует только одна триада лиц, сочета-
ние генотипов которых могло бы образовать ге-
нетический профиль смешанных следов крови 
с клинка ножа подозреваемого С., и эта триада 
– потерпевшие А., Б. и В.

Таким образом, дополнительная судебно-
генетическая экспертиза послужила наиболее 
объективным доказательством для следствия, 
что позволило изобличить подозреваемого С. в 
совершенном им преступлении. В ходе судебно-
го заседания было подтверждено, что применен-
ный способ оценки идентификационной значи-
мости отличается высокой эффективностью, 
так как позволил сделать обоснованный вывод 
о том, что смешанный генетический профиль 
ДНК следов крови, обнаруженных на клинке 
ножа подозреваемого С., произошел от потер-
певших А., Б. и В.

Заключение
Дальнейшее использование предлагаемой 

методики оценки идентификационной значи-
мости в практической экспертной деятельно-
сти, показало, что эффективность предлагаемо-
го способа оценки достоверности полученной 
вероятности значительно превышает ранее ис-
пользуемые в случаях не априорных биологиче-
ских смесей, коими чаще всего бывают смешан-
ные следы крови. Такой результат достигается 
за счет предоставления судебно-следственным 
органам реальных данных о мере возможности 
присутствия проверяемых лиц в исследуемых 
смешанных следах крови.
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Введение
По данным Н.Н. Крылова (2001), до 9 % боль-

ных, поступающих в хирургические стационары 
Москвы по неотложным показаниям – это боль-
ные с кровотечением из желудочно-кишечного 
тракта. Чаще заболевают мужчины (до 83,0%) в 
трудоспособном и социально-активном возрас-
те от 18 до 59 лет (до 86,0%) [1, 2]. 

Острые желудочно-кишечные кровотече-
ния (ЖКК) до настоящего времени остаются 
сложной и во многом нерешенной медицинской 
проблемой. Летальность при них, несмотря на 
современные достижения хирургии, анестези-
ологии и реаниматологии, трансфузиологии и 
клинической эндоскопии, к сожалению, оста-
ется высокой, достигая при консервативном ле-
чении 8%, а при оперативном – 13%. Особенно 
велика летальность среди лиц старше 60 лет (до 
40%) [3].

К наиболее типичным причинам толстокишеч-
ных кровотечений относятся злокачественные 
новообразования, дивертикулит и ишемический 
колит (Павловский М.П., 1986; Агеев А.К., 1976). 
Средний возраст пациентов с кровотечением из 
толстой кишки колеблется от 62 до 75 лет с уров-
нем летальности до 4-5% (Барта И., 1976).

Лечение больных с кровоточащими язвами 
желудка и двенадцатиперстной кишки (ДПК) 
также является одной из сложных проблем в 

ургентной медицине (Прудков М.И., 2004). Ре-
зультаты лечения язвенных гастродуоденаль-
ных кровотечений (ЯГДК) еще весьма далеки 
от желаемого уровня (Шапкин Ю.Г., 2007), а 
выбор метода консервативного лечения боль-
ных с острой геморрагией из верхних отделов 
желудочно-кишечного тракта (ЖКТ) остает-
ся наиболее сложным и спорным в экстренной 
хирургии органов брюшной полости (Панцы-
рев Ю.М., 2000; Ohta S., 1996).

Одна из главных причин высокой летально-
сти при (ЖКК) – поздняя госпитализация. Не 
менее важными причинами являются ошибки, 
допущенные при диагностике источника кро-
вотечения, неадекватная инфузионно-транс-
фузионная программа, запоздалая операция, 
неправильно выбранный объем оперативного 
пособия, недостатки послеоперационного пе-
риода, запоздалое и недостаточно энергичное 
лечение осложнений (Кузин Н.М. и др., 2001; 
Хальзов К.В., 2003; Szura M., 2001).

В настоящее время исследования, посвящен-
ные разработке оптимальных подходов к диа-
гностике и лечению больных с ЖКК на фоне 
инфекционных заболеваний (ИЗ), представле-
ны единичными работами.

Цель исследования – изучить особенно-
сти клиники и диагностики ЖКК у больных с 
острыми инфекционными заболеваниями.

УДК: 616.9-036.11:616.33/.35-005.1-07

СРАВНИТЕЛЬНЫЕ ОСОБЕННОСТИ КЛИНИКИ И ДИАГНОСТИКИ 
ЖЕЛУДОЧНО-КИШЕЧНЫХ КРОВОТЕЧЕНИЙ У БОЛЬНЫХ С ОСТРЫМИ 

ИНФЕКЦИОННЫМИ ЗАБОЛЕВАНИЯМИ
В.П. Земляной, А.Б. Сингаевский, Ю.В. Летина, Д.В. Третьяков

Северо-Западный государственный медицинский университет им. И.И. Мечникова,  
Санкт-Петербург, Россия

Причины высокой летальности при желудочно-кишечных кровотечениях – поздняя госпита-
лизация, ошибки, допущенные при диагностике источника кровотечения и лечении таких боль-
ных. Это актуально и для больных с желудочно-кишечными кровотечениями и подтвержденным 
инфекционным заболеванием. Цель исследования – изучить особенности течения желудочно-
кишечных кровотечений у больных с острыми инфекционными заболеваниями. Исследование 
основано на результатах обследования больных, находившихся на лечении в инфекционном хи-
рургическом отделении Клинической инфекционной больницы №30 им С.П. Боткина в 2002-
2011 гг. За этот период было пролечено 106 человек. Контрольную третью группу составили 49 
больных с желудочно-кишечными кровотечениями, пролеченных в хирургическом отделении 
НУЗ Дорожной клинической больнице ОАО “РЖД” в 2012-2014 гг. Установлено, что чаще же-
лудочно-кишечные кровотечения с инфекционными заболеваниями выявляли у мужчин (62,1%) 
и пациентов в возрасте от 18 до 44 лет (56,9%), Кровотечения в этой группе больных были вы-
явлены на фоне острых кишечных инфекций (56,9%), кровопотеря была легкой степени в 58,6%. 

Ключевые слова: желудочно-кишечные кровотечения, инфекционные заболевания, фибро-
гастродуоденоскопия.
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Распределение больных по возрасту в трех 
группах представлено на рисунке 2. Статистиче-
ски достоверно чаще в первой группе больных 
ЖКК и ИЗ наблюдались у лиц молодого возрас-
та (56,9%) по сравнению с двумя контрольными 
группами пациентов с ЖКК, но без ИЗ (t>2,6; 
р<0,01). Во второй группе лица молодого возраста 
составили 29,2%, а пациенты в возрасте 45-59 лет 
– 37,5%. В третьей группе достоверных различий 
между возрастными группами не выявлено.

Материал и методы исследования
Исследование основано на результатах об-

следования больных, находившихся на лече-
нии в инфекционном хирургическом отделении 
Клинической инфекционной больницы №30 
им С.П. Боткина в период с 2002 по 2011 годы 
с ЖКК. За этот период было пролечено 106 че-
ловек, из которых 58 пациентов с ЖКК и под-
твержденным инфекционным заболеванием. 
Эти больные составили основную группу. 48 
пациентов с ЖКК, у которых инфекционный 
диагноз был снят, вошли в контрольную (ма-
скированную) группу. Контрольную 3 группу 
составили 49 больных с ЖКК различного ге-
неза, пролеченных в хирургическом отделении 
НУЗ Дорожной клинической больнице ОАО 
“РЖД” в период с 2012 по 2014 годы. Все эти 
пациенты были госпитализированы в общехи-
рургический стационар с первичным диагнозом 
«ЖКК». У 46 пациентов причиной кровотече-
ния стала язвенная болезнь желудка и двенад-
цатиперстной кишки.

Статистическая обработка данных проводи-
лась на персональном компьютере “Acer aspire” 
с использованием пакета прикладных программ 
MS «Excel 2010» и «Statistica». Вычисляли сред-
нюю арифметическую (М) и ошибку среднего 
(±m). Достоверность различий при сравнении 
средних значений двух нормальных выборок 
определяли по критерию Стьюдента (t).

Результаты и их обсуждение
Чаще среди пациентов хирургического отде-

ления «Клинической инфекционной больницы 
№30 им С.П. Боткина» ЖКК на фоне ИЗ выяв-
ляли у мужчин (62,1%), чем у женщин (37,9%) 
(t>2,6; р<0,01). Пациенты основной и контроль-
ной групп были однородны по полу (рис. 1). Со-
отношение мужчин и женщин суммарно во всех 
группах составило 2,1:1, что соответствует лите-
ратурным данным [1, 2]. 

67,1% пациентов с ЖКК в основной и двух 
контрольных группах были людьми молодого 
(25-44 года) и среднего возраста (45-59 лет).

Результаты анализа острых ИЗ у пациентов 
основной 1 группы представлены в таблице 2.

Таблица 2
Характеристика острого инфекционного 

заболевания в I группе больных (сочетание 
ИЗ и ЖКК) 

Острое инфекционное заболевание
Группа 1 (n=58) 

абс.ч.(%)

ОРВИ 11 (19,0%)

Грипп 3 (5,2%)

Парагрипп III 2 (3,5%)

Herpes Zoster 2 (3,5%)

ГЛПС 1 (1,7%)

Дизентерия Flexner 3a 1 (1,7%)

Flexner 2a 1 (1,7%)

Sonne II 1 (1,7%)

Клиническии 2 (3,5%)

Сальмонеллез 1 (1,7%) 

Эшерихиоз 1 (1,7%)

ОКИ без верификации 
возбудителя 

16 (27,6%)Рис. 1. Структура больных с желудочно-кишечными 
кровотечениями по полу

Рис. 2. Структура больных с желудочно-кишечными 
кровотечениями по возрасту
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Пациенты поступали в отделения стацио-
наров с легкой степенью тяжести кровопотери 
в 50,3% случаев (табл. 3), у 19,4% кровопотеря 
была средней тяжести, у каждого третьего паци-
ента (30,3%), поступающего в стационар, кро-
вопотеря была тяжелой степени, что соответ-
ствует литературным источникам [4]. В первой 
группе больных статистически достоверно чаще 
(58,6%) у пациентов 1 группы с ЖКК и ИЗ кро-
вопотеря была легкой степени (t>2,6; р<0,01), 
геморрагический шок II стадии имел место 
только в 1 случае.

Из 155 больных у 46 пациентов при фиброга-
стродуоденоскопии (ФГДС) выявлено кровоте-
чение из язвы желудка или двенадцатиперстной 
кишки. Для оценки интенсивности кровотече-
ния при язвенной болезни использовалась клас-
сификация по Forrest (1974 г.). В соответствие 
с данной классификацией распределение паци-
ентов в трех группах представлены в таблице 5. 

Активное кровотечение «Forrest 1» выявлено 
при ФГДС у каждого третьего обследованного 
больного (28,2%), что соответствует литератур-
ным источникам [1], у 41,3% выявлены призна-
ки кровотечения “Forrest 2”, у 30,5% – “Forrest 
3”. В первой группе больных с ИЗ активное 
кровотечение выявляли чаще (40,0%), чем сум-
марно в двух контрольных группах больных 
(22,6%).

Оперативное лечение из 155 пациентов с 
ЖКК потребовалось каждому третьему боль-
ному (30,3%). Послеоперационная летальность 
составила 8,5% (4). Общая летальность – 5,2% 
(8), что соответствует данным литературы [1]. 
В первой группе больных с ЖКК и ИЗ леталь-
ность составила 3,4% и была меньше, чем в 
третьей контрольной группе больных с ЖКК, 
пролеченных в хирургическом отделении НУЗ 
Дорожной клинической больнице ОАО “РЖД” 
(10,2%).

Острое инфекционное заболевание
Группа 1 (n=58) 

абс.ч.(%)

ОГЭК, вызванный Enterobacter 2 (3,5%)

ОГЭК, вызванный 
Enterobacter+ Klebsiella

1 (1,7%)

ОГЭК, вызванный Klebsiella + 
Эшерихиоз

1 (1,7%)

ОГЭК, вызванный. УПФ 
Candida

1 (1,7%)

ОГЭК, вызванный энтерококом 2 (3,5%) 

ОГЭК, вызванный Proteus 2 (3,5%)

ОГЭК, вызванный Citrobacter 1 (1,7%)

Лептоспироз 1 (1,7%)

Хронический гепатит B 1 (1,7%)

Хронический гепатит В+С 2 (3,5%)

Хронический гепатит С 1(1,7%)

Острый гепатит А 1 (1,7%)

Всего 58 (100%)

Наиболее часто ЖКК в основной группе 
больных с ИЗ наблюдались на фоне острых 
кишечных инфекций (56,9%), ОРВИ, гриппа 
и парагриппа – в 27,6%, острых и хронических 
вирусных гепатитов – 8,6%, в единичных случа-
ях: на фоне лептоспироза – 1,7%, Herpes Zoster 
– 3,5%, ГЛПС – 1,7% (рис. 3).

Рис. 3. Структура сопутствующих заболеваний  
у пациентов с желудочно-кишечными кровотечениями 

(Группа 1, n=58)

Таблица 3
Распределение больных по тяжести кровопотери при желудочно-кишечном кровотечении

Тяжесть кровопотери
Группа 1
(n=58)

абс.ч.(% ±m)

Группа 2
(n=48)

абс.ч.(%)

Группа 3 (n=49)
абс.ч.(%)

Всего
(n=155)
абс.ч.(%)

Легкая степень 34 (58,6±6,5%)* 23 (47,9±7,2%) 21 (42,9±7,1%) 78 (50,3%)

Средней тяжести 7 (12,1±4,3%) 12 (25,0±6,3%) 11 (22,4±6,0%) 30 (19,4%)

Тяжелая степень 17 (29,3±6,0%) 13 (27,1±6,4%) 17 (34,7±6,8%) 47 (30,3%) 

Итого 58 (100%) 48 (100%) 49 (100%) 155 (100%)

Окончание таблицы 1
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Заключение
Среди пациентов двух стационаров Санкт-

Петербурга в 2002-2014 гг. в подавляющем 
большинстве случаев ЖКК на фоне ИЗ вы-
являли у мужчин в молодом трудоспособном 
возрасте. Активное кровотечение легкой сте-
пени наблюдалось в основном на фоне острых 
кишечных инфекций. Летальность этой же 
группе больных составила 3,4% и была мень-
ше, чем в третьей контрольной группе боль-
ных с ЖКК, пролеченных в хирургическом 
отделении НУЗ Дорожной клинической боль-
нице ОАО “РЖД” (10,2%). Выявленные осо-

бенности течения ЖКК в сочетании с ИЗ тре-
буют дальнейшего изучения для выработки 
рационального подхода к диагностике и лече-
нию таких больных.
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Таблица 4
Источники кровотечения у больных

Источники кровотечения

Группа 1
(n=58)

абс.ч.(%)

Группа 2
(n=48)

абс.ч.(%)

Группа 3 
(n=49)

абс.ч.(%)

Всего
(n=155)

абс.ч. (%)

Количество наблюдений

Язва желудка 18 (31,0%) 14 (29,2%) 20 (40,8%) 52 (33,5%)

Язва 12 п.к. 2 (3,4%) 1 (2,1%) 0 3 (1,9%)

Опухоль 6 (10,3%)* 14 (29,2)* 10 (20,4%) 30 (19,4%)

Эрозивный дефект желудка 14 (24,1%)* 4 (8,3%)* 6 (12,2%) 24 (15,5%)

Эрозивный дефект 12 п.к. 2 (3,4%) 0 0 2 (1,3%)

Полип толстой кишки 0 1 (2,1%) 2 (4,1%) 3 (1,9%)

Дивертикул толстой кишки 1 (1,7%) 1 (2,1%) 1 (2,0%) 3 (1,9%)

Синдром Меллори-Вейса 7 (12,1%) 2 (4,2%) 5 (10,2%) 14 (9,0%)

Синдром Меллори-Вейса + язва желудка 0 0 1 (2,0%) 1 (0,6%)

Геморроидальные узлы 6 (10,3%) 8 (16,7%) 2 (4,1%) 16 (10,3%)

Болезнь Крона 1 (1,7%) 2 (4,2%) 0 3 (1,9%)

Неспецифический язвенный колит 1 (1,7%) 2 (4,2%) 0 3 (1,9%)

Источника кровотечения не выявлено 3 (5,2%) 1 (2,1%) 5 (10,2%) 9 (5,8%)

* выявлены достоверные различия в показателях между группами (р< 0,05).

Таблица 5
Распределение больных с желудочно-кишечными кровотечениями по классификации Forrest

Вид желудочно-
кишечного 

кровотечения

Группа 1 (n=15)
абс.ч.(%)

Группа 2 (n=13)
абс.ч.(%)

Группа 3 (n=18)
абс.ч.(%)

Всего (n=46)
абс.ч.(%)

F1a 2 (13,3%) 1 (7,7%) 0 3 (6,5%)

F1b 4 (26,7%) 0 6 (33,3%) 10 (21,7%)

F2a 1 (6,7%) 1 (7,7%) 3 (16,7%) 5 (10,9%)

F2b 1 (6,7%) 1 (7,7%) 2 (11,1%) 4 (8,7%)

F2c 3 (20,0%) 3 (23,1%) 4 (22,2%) 10 (21,7%)

F3 4 (26,7%) 7 (53,8%) 3 (16,7%) 14 (30,5%)

Итого 15 (100%) 13(100%) 18 (100%) 46 (100%)
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COMPARATIVE CHARACTERISTICS OF CLINICAL FEATURES AND DIAGNOSIS 
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The reasons for the high mortality rate of gastrointestinal bleeding are: late hospitalization, mis-
takes in diagnosing the source of bleeding and treatment of such patients. This is true for patients with 
gastrointestinal bleeding and with confirmed infectious disease. The purpose of research – to study the 
peculiarities of gastrointestinal bleeding in patients with acute infectious diseases. The study is based 
on a survey of patients treated at the surgical department of infectious diseases of the Clinical Infec-
tious Diseases Hospital № 30 named after S.P.Botkin in 2002-2011. During this period, 106 people were 
treated. The control (third) group consisted of 49 patients with gastrointestinal bleeding, treated at the 
surgical department of the Non-State Health Care Institution Road Hospital of the Open Join-Stock 
Company «Russian Railways» in 2012-2014. It was found that most of the gastrointestinal bleeding 
with infectious diseases were detected in men (62,1%) and patients aged 18 to 44 years old (56,9%), 
bleedings in this group of patients were identified against the background of acute intestinal infections 
(56,9%), blood loss was mild in 58,6%. 
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Введение
Одной из актуальных проблем хирургии 

до сих пор остается желчекаменная болезнь 
(ЖКБ). Распространенность этого заболевания 
неуклонно растет с возрастом [2]: в возрасте 
старше 60 лет ЖКБ страдает почти четвертая 
часть населения, а среди лиц старше 70 лет – 
треть. При этом основным способом устранения 
холелитиаза и его осложнений остается хирур-
гическое лечение, поскольку применение пре-
паратов для растворения камней эффективно 
лишь в 40–70% наблюдений, требует проведе-
ния длительных (до 12 мес.) курсов, при этом в 
течение ближайших 5 лет у 70% пациентов раз-
виваются рецидивы [9]. Следует отметить, что в 
группе пациентов пожилого и старческого воз-
раста хирургическое лечение представляет зна-
чительный риск в силу наличия разнообразной 
сопутствующей патологии [6].

В настоящее время для лечения ЖКБ хирурги 
выполняют традиционные, эндовидеохирургиче-
ские, минилапаротомные операции, а также эндо-
скопические и эндобилиарные вмешательства.

Традиционный лапаротомный доступ позво-
ляет провести полноценную ревизию органов 
брюшной полости, выполнить весь объем ма-
нипуляций на желчном пузыре и желчных про-
токах и в то же время имеет ряд недостатков, 
таких как значительная операционная травма; 
большое количество послеоперационных ос-
ложнений; длительный период реабилитации 
и нетрудоспособности. Малоинвазивные мето-
ды хирургического лечения ЖКБ отличаются 

благоприятным течением послеоперационного 
периода, значительным снижением числа по-
слеоперационных осложнений, существенным 
снижением потребности в анальгетиках, сокра-
щением послеоперационного койко-дня и бы-
стрым восстановлением трудоспособности [1, 
3, 4, 5, 8]. Эндоскопические и эндобилиарные 
вмешательства позволяют провести санацию 
желчного дерева даже в той группе пациентов, 
которым в связи с тяжестью сопутствующей 
патологии противопоказано выполнение ради-
кальной операции [7]. 

Целью нашей работы является изучение 
результатов хирургического лечения ЖКБ у 
больных пожилого и старческого возраста с 
применением современных малоинвазивных 
технологий. 

Материал и методы
В данной работе анализируется опыт хирур-

гического лечения 1239 больных с желчека-
менной болезнью, в том числе 592 пациентов с 
острым калькулезным холециститом. Статисти-
ческая обработка полученных производилась 
по критерию Фишера, с помощью программы 
“statistica 6” для персонального компьютера. 
Статистически достоверными приняты данные 
при p≤0,05.

221 пациентам выполнены декомпрессион-
но-санационные вмешательства эндоскопиче-
ским (13,5%) и чрескожно-чреспеченочным до-
ступом под рентген-телевизионным (9,5%) либо 
ультразвуковым контролем (77%) (табл. 1).
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Показанием к проведению эндобилиарных вме-
шательств (86,4%) послужила необходимость де-
компрессии и санации желчных протоков у больных 
в группе высокого операционного риска при нали-
чии механической желтухи с гипербилирубинемией 
более 100 мкмоль/л, явлений холангита, острого об-
турационного холецистита. Противопоказанием яв-
лялись некорригируемые нарушения свертываемо-
сти крови и непереносимость йодистых препаратов. 

Для удаления конкрементов и санации желч-
ных протоков 30 пациентам выполнены эн-
доскопические вмешательства (ЭПСТ), как в 
пред-, так и в послеоперационном периоде.

296 пациентам выполнены радикальные опе-
рации из лапаротомного доступа в связи с острым 
и хроническим калькулезным холециститом, хо-
ледохолитиазом (в том числе резидуальный). 93 
пациента (31,5%) оперированы при наличии яв-
лений перитонита в экстренном порядке. 

706 пациентам выполнены эндовидеохирур-
гические вмешательства при хроническом и 
остром калькулезном холецистите, бессимптом-
ном и симптоматическом холецистохоледохоли-
тиазе, холестерозе и полипозе желчного пузыря. 
У 11 пациентов потребовалось использование 
метода «руки помощи» для того, чтобы воздер-
жаться от конверсии даже при трудно удалимых 
конкрементах общего желчного протока. Усло-
вием для выполнения эндовидеохирургических 
операций являлось отсутствие сопутствующей 
патологии или ее компенсированные формы.

125 больным было выполнено оперативное 
пособие с применением набора инструментов 

«Мини-ассистент» при наличии суб- и деком-
пенсированных форм нарушений сердечно-со-
судистой и дыхательной деятельности, осо-
бенно у пожилых больных, а также в связи с 
выраженными рубцовыми изменениями в зоне 
печеночно-двенадцатиперстной связки. 

Противопоказаниями к радикальным мало-
инвазивным вмешательствам являлись разли-
той перитонит, некорригируемые нарушения 
свертывания крови, рак желчного пузыря. 

Результаты и обсуждение
Традиционные операции из лапаротомного 

доступа выполнялись при всех формах ЖКБ. 
Данному варианту операции отдавалось предпо-
чтение при выполнении экстренных операций у 
пациентов с явления перитонита. В контрольную 
группу также вошли пациенты с острым и хро-
ническим калькулезным холециститом, холедо-
холитиазом, в том числе осложненным механи-
ческой желтухой и холангитом. В данной группе 
больных отмечены частое развитие осложнений 
в раннем послеоперационном периоде (20,2%) и 
высокая летальность (8,3%) (табл. 2 и 3). В отда-
ленные сроки наблюдалось появление послеопе-
рационных вентральных грыж (14,5%). 

Декомпрессивные вмешательства под рент-
ген-телевизионным или УЗ-контролем выпол-
нялись как первый (137 больных; 71,7%) или 
окончательный (191 больной; 28,3%) этап хи-
рургического лечения. Выбор способа дрениро-
вания желчных путей осуществлялся на основе 
ведущей патологии. 

Таблица 1
Виды проведенных оперативных вмешательств (часть пациентов перенесли 2 вмешательства)

Вид вмешательства Одноэтапные
Первый этап 
двухэтапного 

лечения

Второй этап 
двухэтапного 

лечения

Всего 
(n=1239)

I. Декомпрессивно-санационные 
вмешательства

221

С рентген-телевизионным 
контролем

– 21 – 21 

С УЗ-контролем 54 116 – 170 

Эндоскопические – 7 23 30 

II. Радикальные вмешательства 1081

Традиционные 296 – – 296 

Эндовидеохирургические 650 Первый и/или второй этап 56 706 

Минилапаротомные 103 Первый и/или второй этап 22 125 
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Таблица 3
Структура послеоперационной летальности 

после малоинвазивных  
операций по сравнению с традиционными

Причины 
летальности

Малоинвазивные 
вмешательства

(n=831)

Лапаротомные 
вмешательства

(n=296)

Пневмония – 7 (2,4%)

Холангиогенный 
сепсис

2 (0,2%) 3 (1,0%)

ТЭЛА 4 (0,5%) 4 (1,3%)

Острый инфаркт 
миокарда

5 (0,6%) 11 (3,6%)

При наличии острого обтурационного холе-
цистита предпочтение отдавалось дренированию 
желчного пузыря, что позволяло купировать 
острый воспалительный процесс. У 54 больных 
(28,3%) вмешательство стало первым и оконча-
тельным этапом лечения в связи с наличием про-
тивопоказаний к радикальной операции. 

У 3 (14,2%) больных после вмешательств под 
Rg-контролем в послеоперационном периоде 
отмечено развитие острого панкреатита, кото-
рый был купирован консервативно. В 5 (2,9%) 
случаях после УЗИ- контролированных вмеша-
тельств отмечена миграция дренажа, у 3 (1,7%) 
больных после чрескожной чреспеченочной хо-
лангиостомии и в 2 – после чрескожной чреспе-
ченочной микрохолецистостомии. Оперирова-
ны 2 больных (1,2%) в связи с желчеистечением 
в брюшную полость. 

Из 30 пациентов после ЭПСТ, у 7 (23,3%) 
больных вмешательство проведено для предо-

перационной декомпрессии и санации желчных 
путей, а у 23 (76,7%) – как окончательный метод 
лечения при резидуальном холедохолитиазе и 
стриктурах терминального отдела холедоха, что 
позволяло сократить длительность радикально-
го этапа лечения или отказаться от повторных 
травматичных вмешательств. 

Подавляющее число малоинвазивных ради-
кальных операций выполнено по поводу хро-
нических форм ЖКБ в обеих группах больных 
(89,4% в группе оперированных эндовидеохи-
рургически, 67% – минилапаротомно). Острый 
холецистит отмечен в 10,6% случаях в группе, 
оперированных лапароскопически, в 29% слу-
чаях среди больных, оперированных минилапа-
ротомно. 

Следует отметить, что возраст больных, опе-
рированных радикально эндовидеохирургиче-
ским способом и минилапаротомно, кардиналь-
но различался: в первой группе 61% больных 
составили лица молодого и среднего возраста, 
а во второй – 67% лица пожилого и старческо-
го возраста. Соответственно, имелись различия 
и по спектру сопутствующей патологии. Пато-
логия сердечно-сосудистой системы в первой 
группе встречалась в 41,1% случае, во второй – 
в 95,1% случаев; недостаточность кровообра-
щения: в 43,3% и 95,1%; заболевания органов 
дыхания: в 7,6% и 15,3%; атеросклероз сосудов 
головного мозга: в 21,7% и 83,6%; сахарный диа-
бет II типа (ср. ст. тяжести): в 13,3% и 22,1%, со-
ответственно. 

В целом у больных старше 60 лет различные 
формы патологии сердечно-сосудистой систе-
мы (ИБС, гипертоническая болезнь, цереброва-

Таблица 2
Осложнения в раннем по периоде в зависимости от вида вмешательства

Вид осложнения
Лапаротомия

(n=296)
Минилапаротомия

(n=125)
Лапароскопия

(n=706)

пневмония 25 (8,5%) 3 (2,4%) 24 (3,4%)

ТЭЛА 4 (1,4%) 1 (0,8%) 7 (1,0%)

Пароксизм мерцательной аритмии 4 (1,4%) – 4 (0,6%)

Тромбофлебит вен н/к 1 (0,3%) – 2 (0,3%)

Инфаркт миокарда 7 (2,4%) 2 (1,6%) 6 (0,8%)

Нагноение раны 19 (6,4%) 2 (1,6%) 1 (0,1%)

желчеистечение 4 (1,4%) 1 (0,8%) 1 (0,1%)

Перфорация острой язвы 12-перстной кишки – 1 (0,8%) –
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скулярная болезнь) встречались в 100% случаев, 
патология дыхательной системы — 15,3% случа-
ев, нарушения обмена веществ — в 22,9%. Это 
обуславливало тяжесть данного контингента 
больных, и у ряда из них заставляло отказывать-
ся от выполнения радикальных вмешательств, 
отдавая предпочтение пункционно-дренирую-
щим вмешательствам.

Наряду с холецистэктомией при лапароско-
пических операциях интраоперационно прово-
дили санацию желчных путей через пузырный 
проток (16% больных). При минилапаротомии 
имелась возможность оперировать больных с ре-
зидуальным холедохолилиазом (3,8% больных). 

Конверсия на лапаротомию была связана с 
выраженным рубцово-спаечным процессом и с 
наличием инфильтрата. Частота конверсии при 
минилапаротомных операций составила 5,6% (7 
больных), что несколько выше этого показателя 
при эндовидеохирургических вмешательствах 
(3,5% – 25 больных). Это объясняется более тя-
желым контингентом больных с выраженным 
рубцово-спаечным процессом в зоне операции, 
как вследствие самого патологического процес-
са, так и после предшествующих операций. 

Повторные вмешательства выполнены 29 
больным (в 4 случаях (3,2%) после минилапаро-
томных вмешательств [МЛТ], в 25 (3,5%) – по-
сле эндовидеохирургических [ЭВХ]), и наибо-
лее частой причиной являлось желчеистечение 
(8 случаев после ЭВХ). Также встречались: 
подпеченочный абсцесс (2 случая после ЭВХ 
и МЛТ), несостоятельность швов холедоха (2 
после ЭВХ), некроз культи d.cysticus (1 после 
ЭВХ), гематома подпеченочного пространства 
(1 после ЭВХ), коагуляционный некроз ДПК (1 
случай после МЛТ), перфорация острой язвы 
ДПК (1 случай после МЛТ). 

Аналогичная тенденция наблюдается и в 
отношении послеоперационной летальности: 
2,7%, 0% и 8,3% при минилапаротомных, эндо-
видеохирургических и традиционных вмеша-
тельствах.

Процент послеоперационных осложнений 
при малоинвазивных вмешательствах был зна-
чительно меньше, чем при традиционных опе-
рациях: 9,6%; 6,9% и 20,2% соответственно после 
минилапаротомных, эндовидеохирургических 
и традиционных вмешательств (p≤0,05). Значи-
тельно реже встречались все виды осложнений, 
в том числе нагноение послеоперационной раны. 

Показатели послеоперационных осложнений 
и летальности после эндовидеохирургических и 
минилапаротомных операций объясняются осо-

бенностями распределения по возрасту, наличием 
сопутствующей патологии, длительностью забо-
левания у данных больных. У большинства умер-
ших оперированных пациентов имелось 3 более 
сопутствующих заболевания, совокупная тяжесть 
которых не позволяла на раннем этапе выполнить 
оперативное лечение в плановом порядке.

Выводы
1. Традиционные вмешательства из лапаро-

томного доступа без предварительной деком-
прессии билиарного тракта при ЖКБ, ослож-
ненной механической желтухой и холангитом, 
сопровождаются значительным числом ослож-
нений (20,2%) и высокой послеоперационной 
летальностью (8,3%). 

2. Предварительные декомпрессионно-са-
национные вмешательства позволяют подго-
товить больных к радикальным операциям, а в 
некоторых случаях (19,9%) являются оконча-
тельным методом лечения. 

3. Малоинвазивные радикальные операции 
являются методом выбора в лечении ЖКБ, 
особенно для больных группы высокого риска. 
Они позволяют снизить процент осложнений (с 
20,0% до 7,4%) и летальности (с 8,3% до 1,35%) 
в послеоперационном периоде и получить хоро-
шие и удовлетворительные результаты лечения 
в 91,25% случаев (p≤0,05).
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Введение
Мочекаменная болезнь (urolitias) является 

одним из самых распространенных урологиче-
ских заболеваний и занимает одно из первых 
мест по частоте обращаемости в лечебно-диа-
гностические учреждения, в повседневной прак-
тике уролога и практикующих врачей общего 
профиля. В основе развития мочекаменной бо-
лезни (МКБ) лежат нарушение обменных про-
цессов в организме, зачастую возникающие на 
фоне морфофункциональных изменений в мо-
чевыделительной системе пациентов, наслед-
ственной предрасположенности, заболеваний 
эндокринной системы. Ежегодный прирост за-
болеваемости мочекаменной болезни в мире 
составляет 4%, причем у 65-70% пациентов мо-
лодого и трудоспособного возраста 40-50 лет. 
Заболеваемость МКБ выше среди мужчин, чем 
среди женщин. Риск заболеваемости уролити-
азом в среднем колеблется в пределах 5-10% 
и характеризуется ростом во всех возрастных 
группах в связи с изменением социальных, бы-
товых и экологических условий жизни. Общей 
проблемой всех типов конкрементов является 
прогрессирующее и рецидивирующее камнео-
бразование. [ 1, 2, 3, 4]. Одной из самых слож-
ных проблем современной урологии является 
своевременная диагностика и определение оп-
тимальной тактики лечения больных уролитиа-
зом. За последние 20 лет удаление камней из по-
чек и мочеточников претерпело существенные 
изменения и стало менее инвазивным и травма-
тичным. Это было обусловлено изобретением 

литотрипторов, выпуском эндоскопического 
инструментария, с помощью которых стало воз-
можность осмотреть не только мочевые пути с 
минимальным риском, но и разрушить мочевые 
конкременты любой локализации. В настоящее 
время открытые операции по удалению камней 
в Европе, России, Северной Америке применя-
ются исключительно редко и, в основном при 
удалении коралловидных камней, но и в этих 
случаях применение волоконных нефроскопов 
малого размера и высокого качества с лазером 
решает и эту проблему [5, 6, 7, 8]. 

История развития урологического отделе-
ния неразрывно связана с работой кафедры уро-
логии и андрологии Лен ГИДУВа, СПб МАПО 
(ныне кафедра урологии СЗГМУ им. И.И. Меч-
никова), и, в первую очередь с именами извест-
ных ученых как профессор Олег Леонидович 
Тиктинский, доцент Иван Федорович Новиков. 
Их усилиями клиника стала ведущим центром 
лечения мочекаменной болезни в Северо-За-
падном регионе. Ими и сотрудниками кафедры 
внедрены ряд новых методик в диагностику и 
лечение МКБ, написаны монографии. И по на-
стоящее время лечение больных МКБ является 
актуальной проблемой кафедры и урологиче-
ского отделения Александровской больницы.

Цель исследование
Оптимизировать эффективность лечения 

больных мочекаменной болезнью различными 
методами в урологическом отделении Алексан-
дровской больницы.

УДК: 616.62-003.7-08:614.2

ОПЫТ ЛЕЧЕНИЯ БОЛЬНЫХ С МОЧЕКАМЕННОЙ БОЛЕЗНЬЮ В УСЛОВИЯХ 
УРОЛОГИЧЕСКОГО СТАЦИОНАРА АЛЕКСАНДРОВСКОЙ БОЛЬНИЦЫ
С.Н. Калинина, С.А. Замятнин, Ю.П. Линец, Д.А. Демидов Д.Г., Лебедев, А. В. Сергеев, В.А. Фадеев 

Северо-Западный государственный медицинский университет им. И.И. Мечникова,  
Санкт-Петербург, Россия

За период 1985 -2015 гг. (30 лет) обследовано и пролечено 38040 больных с мочекаменной 
болезнью (МКБ), которым выполнялись различные виды оперативного лечения: открытые опе-
рации, дистанционная литотрипсия (ДЛТ), эндовидеохирургические операции (ЭВХ); эндоско-
пические: контактная уретеролитотрипсия (КУЛТ) с внутренним дренированием мочевых путей 
(установка стента), перкутанная нефролитолапоксия (ПНЛ) и сочетание выше перечисленных 
методов с ДЛТ. В результате клинических, лабораторных, лучевых методов обследования, у 
13098 пациентов (1 группа) обнаружены камни почек, а у 24942 (2 группа) - камни мочеточника. 
Всем пациентам применялись вышеперечисленные методы лечения, воздействующие на различ-
ные звенья патогенеза МКБ. После лечения положительный клинический эффект получен у 95% 
пациентов в обеих группах, особенно после выполнения ДЛТ.

Ключевые слова: мочекаменная болезнь, лечение, контактная уретеролитотрипсия, дистан-
ционная литотрипсия, перкутанная нефролитолапоксия. 
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В основе метода дистанционной литотрип-
сии лежит образование ударных волн с помо-
щью специального генератора и фокусировки 
этих волн на камне,что приводит к его разру-
шению до частиц в 2-5 мм. После разрушения 
фрагменты камня отходят самостоятельно по 
мочевым путям. Пионером этого метода яв-
ляется фирма Дорнье (Германия). Идея экс-
тракорпоральной литотрипсии ударных волн 
принадлежит физикам самолетостроительной 
фирмы «Dornier», возглавляемой Клодом Дор-
нье - немецким авиаконструктором. Они иссле-
довали эффект капель дождя, которые попадали 
на сверхзвуковые самолеты или спутники. Эти 
маленькие частицы вырабатывали при высокой 
скорости ударные волны, которые повреждали 

Материалы и методы
За период с 1995 по 2015 г. обследовано 

38040 пациентов с мочекаменной болезнью в 
возрасте от 21 до 80 лет (средний возраст соста-
вил 50,5 лет). Продолжительность заболевания 
составляла от 6 месяцев до 1-3 и более лет. Диа-
гностический алгоритм обследования помимо 
общепринятых лабораторных методов включал: 
УЗИ мочевыделительной системы, обзорную и 
экскреторную урографию, компьютерную спи-
ральную томографию (по показанием), динами-
ческую нефросцинтиграфию (по показанием), 
посев мочи на флору и чувствительность к анти-
биотикам. Компьютерную спиральную томогра-
фию с денситометрией выполняли на аппарате 
фирмы «Simens» (Германия), а дистанционная 
ударно-волновую литотрипсию выполняли на 
отечественном аппарате «Урат-П» (Россия) и 
зарубежных аппаратах «Dornier Doli», «Dornier 
Gemini» (Германия). 

Результаты и обсуждение. В 1 группу вошли 
13098 (%) пациентов с камнями почек, во 2 груп-
пу - 24942 (%) больных с камнями мочеточника. 
Мужчин с камнями почек и мочеточника было 
больше 21443(56,4%), чем женщин с таким же 
расположением конкрементов - 16597 (43,6%) 
(табл.1). В урологическом отделении Алексан-
дровской больницы встречаемость МКБ среди 
других нозологических форм урологических 
заболеваний преобладала, была на 1 месте и 
составляла 52%, на 2 месте в 22% наблюдений 
выявлялись инфекции мочевыводящих путей 
(рис.1). 

Таблица 1
Частота мочекаменной болезни у мужчин 

и женщин в урологическом отделении 
Александровской больницы с 1985 -2015 гг.

Больные  
с мочекаменной 

болезнью
Мужчины Женщины

Камни почек 7732 (59,0%) 5366 (41,0%)

Камни 
мочеточников

13711 (54,9%)
11231 

(45,1%)

Всего 21443(56,4%) 16597(43,6%)

Начиная с 1985 года, когда открылось уро-
логическое отделение в Александровской боль-
нице, был отмечен значительный рост больных 
с мочекаменной болезнью ежегодно на 400 па-
циентов, который продолжался каждые 5 лет 
до 2000 года (рис.2). Это связано с тем, что до 

1990 года при камнях различной локализации 
у 1198 (13,1%) пациентов выполняли откры-
тые оперативные вмешательства, в основном 
органосохраняющие, они были травматичны-
ми, требовали назначения значительного ко-
личества лекарственных средств, приводили к 
увеличению койко-дня больных. При камнях 
мочеточников применяли малоинвазивные эн-
доскопические методы. Поворотным событием 
в мире стало появление принципиально нового 
метода лечения МКБ - дистанционной ударно-
волновой литотрипсии. 

Рис.1. Частота мочекаменной болезни в урологическом 
отделении среди других нозологических форм за период 

1985-2015 гг.

Рис. 2. Количество пролеченных больных  
с МКБ за период 1985-2015 гг.
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не только поверхность, но и внутреннюю часть 
летательного аппарата. В 1980 году в Мюнхене 
впервые успешно выполнен сеанс дистанцион-
ной литотрипсии (ДЛТ). 

С появлением в Александровской больнице 
отечественного аппарата «Урат-П» (электроги-
дравлический принцип ударно-волнового им-
пульса) и открытием отделения литотрипсии, 
впервые в1990 году в г. Ленинграде при участии 
профессора Тиктинского О.Л., первого зав. уро-
логическим отделением Семенова В.А., первого 
зав. отделением ДЛТ Кривенко А.Е., была вы-
полнена литотрипсия у больных с камнями по-
чек. Значительный вклад в оснащение, органи-
зацию работы отделения ДЛТ внесли главные 
врачи Александровской больницы, стоявшие у 
истоков развития уникального метода лечения 
урологических больных с мочекаменной болез-
нью: д.м.н., профессор, заслуженный врач РФ 
Ю.П. Линец и д.м.н., профессор, заслуженный 
врач РФ Ю.В. Павлов. С открытием отделения 
ДЛТ и ввода в действие отечественного лито-
триптора «Урат-П» с 1990 по 1999 годы 7925 
(86,5%) больным с МКБ выполнены сеансы 
ДЛТ, которым ранее рекомендовали оператив-
ные вмешательства, что повышало у них риск 
осложнений из-за применения эндотрахеально-
го наркоза и длительной госпитализации. На-
чиная с 1997 года успешно стали применяться 
эндовидеохирургические методы в лечении 
больных с МКБ с определенными к этому ме-
тоду показаниями, особенно у пожилых паци-
ентов, которым нужно было применять эндо-

трахеальный наркоз, что повышало у них риск 
осложнений при его длительности. До 2015 года 
выполнено 344 (2%) лапароскопии, у 300 из них 
в основном при камнях мочеточника. 

С появлением метода дистанционной удар-
но - волновой литотрипсии с 2000 по 2015 гг. 
отмечено резкое снижение числа больных с от-
крытыми оперативными вмешательствами в 
лечении МКБ, почти в 6 раз, с 1198 (13,1%) до 
296 (1,7%) и увеличение количества пациентов 
до 11175 (64,9%), которым успешно выполня-
ли ДЛТ по дезинтеграции конкрементов. От-
деление дистанционной литотрипсии (ДЛТ) 
успешно работает уже четверть века и за этот 
период накоплен колоссальный опыт проведе-
ния бесконтактных вмешательств при камнях 
различного состава, любой локализации, оказа-
на помощь более чем 30 000 пациентам. Выпол-
нение компьютерной спиральной томографии 
с предварительной денситометрией повысило 
эффективность ДЛТ при низкой плотности 
камня, а при высокой плотности конкремента 
наоборот увеличивало число сеансов ДЛТ. По-
явление с 2000 года эндоскопических методов 
разрушения камней: контактной уретеролито-
трипсии (КУЛТ), перкутанной нефролитола-
поксии (ПНЛ), позволило разрушать конкре-
менты любой локализации, сократить в 2-3 раза 
койко- день и количество оперативных вмеша-
тельств. В последние годы стали успешно со-
четать выше перечисленные методы (КУЛТ, 
ПНЛ) с дистанционной литотрипсией (табл. 2 
и см. рис. 2).

Таблица 2
Виды оперативных вмешательств у больных с мочекаменной болезнью  

в Александровской больнице за период 1985 -2015 гг.

Метод лечения

Количество больных

1985-1999 гг. 2000-2015 гг.

абс. % абс. %

Открытые операции 1198 13,10 296 1,70

ДЛТ (1990 г) 7925 86,5 11 175 64,90

ЭВХ ( 1997 г) 40 0,40 344 2,00

КУЛТ (2000 г) - - 4352 25,3

КУЛТ + ДЛТ - - 516 3,00

ПНЛ (2000 г) - - 478 2,80

ПНЛ+ДЛТ - - 53 0,30

Всего: 9163 34,7 17214 65,3
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При появлении в отделении ДЛТ Александров-
ской больницы в 1995 году зарубежного электро-
магнитного литотриптора 2 поколения «Dornier 
Doli» с ультрозвуковым наведением на невидимый 
камень значительно повысилась эффективность 
диагностики и лечения больных с мочекаменной 
болезнью. С 2013 года эффективно работает но-
вейший современный зарубежный комплексный 
аппарат 3-го поколения «Dornier Gemini».

Всего за 25 лет работы в отделении ДЛТ вы-
полнено более 38000 сеансов ударно-волновой 
литотрипсии на трех установках: отечествен-
ной «Урат-П» и зарубежных «Dornier Doli» и 
«Dornier Gemini» с клиническим эффектом бо-
лее 95% (рис.3.). 

Каждый аппарат имеет собственные особен-
ности и преимущества, что предоставляет более 
широкий диапазон возможностей при лечении 
пациентов уролитиазом, а специалист имеет 
возможность выбора соответствующего аппара-
та в зависимости от потребности. Наличие трех 
литотрипторов дает уникальную возможность 
проводить лечения пациентов с учетом индиви-
дуальных особенностей как самого человека, так 

и состава камня. Последние 2 года в отделении 
ДЛТ успешно выполняют сеансы неотложной 
дистанционной ударно-волновой литотрипсии. 
Камни мочевыводящих путей могут быть раз-
личного химического состава и плотности, чаще 
остальных встречаются оксалаты кальция, фос-
фаты кальция, соли мочевой кислоты и цисти-
на. Для выбора оптимальной тактики лечения 
пациентов, условий эффективной литотрипсии 
и метафилактики на самой ранней стадии забо-
левания является предоперационное прогнози-
рование химической структуры конкремента.

С сентября 2015 года в Александровской 
больнице применяются современные техно-
логии в диагностике и лечении мочекаменной 
болезни, используется мультиспиральная двух-
энергетическая компьютерная томография с 
автоматическим определением характеристик 
конкремента с помощью программы Dual Energy 
Kidney Stones. Преимущества этого метода со-
стоит в низкой лучевой нагрузке на пациента, 
более точном определении размера, плотности, 
состава и локализации конкремента, высоком 
качестве изображения (рис.4.).

Рис. 3. Сеансы ударно-волновой литотрипсии у больных с МКБ на отечественном и зарубежных литотрипторах: 
«Урат-П», «Dornier Doli» и «Dornier Gemini» в отделении ДЛТ Александровской больницы.
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С ноября 2015 года в клиническую практику 
внедрен лазерный литотриптор для дробления 
камней в почках и мочеточниках. Этим методом 
уже 30 пациентам выполнена контактная лазер-
ная уретеролитотрипсия и 20 больным - мини 
перкутанная нефролитотрипсия с 95-100% кли-
ническим эффектом. 

В послеоперационный период пациен-
там обеих групп назначали лечебные и про-
филактические противорецидивные ме-
роприятия с применением селективных 
альфа-1-блокаторов, расслабляющих муску-
латуру мочеточника и нижних мочевых путей, 
улучшающих прохождение конкремента по 
нижним мочевым путям, а также физические 
методы. Назначали литолитическую терапию 
в сочетании с альфа-блокаторами, анальгети-
ками, антибиотиками, фитопрепаратами: ка-
нефроном, монурелем, которая эффективна 
ускоряла отхождения камней, уменьшала боль, 
повышала диурез, уменьшала инфицирование 
мочевых путей и снижала необходимость в 
хирургическом лечении. После лечения МКБ 
всеми вышеперечисленными методами нами 
получен положительный клинический эффект 
у 95% пациентов обеих групп.

Заключение. Одной из самых актуальных и 
сложных проблем современной урологии явля-
ется своевременная диагностика и определение 
оптимальной тактики лечения больных уро-
литиазом. Отмечено резкое снижение выпол-
нения открытых оперативных вмешательств у 
больных мочекаменной болезнью с появлением 
метода дистанционной литотрипсии, который 
до сих пор является главенствующим, высоко-
эффктивным и безопасным, даже среди других 
эндоскопических, эндовидеохирургических, но 

при необходимости его можно сочетать с дру-
гими малоинвазивными методами. Правильный 
выбор показаний и противопоказаний, предопе-
рационнаяи подготовка к различным методам 
лечения МКБ являются определяющими в по-
лучении хороших результатов лечения. 

Выводы.
1. При локализации конкрементов в тазовом 

отделе мочеточника и длительно стоящих (свы-
ше 4-х недель) конкрементов любого отдела 
мочеточника показана контактная уретеролито-
трипсия.

2. Перкутанная нефролитолапоксия являет-
ся методом выбора в лечении МКБ при не ин-
фицированных конкрементах почек до и более 
20 мм, особенно у пожилых пациентов.

3. Дистанционная литотрипсия требует ин-
дивидуального подхода и правильной оценки 
анамнеза и состояния мочевых путей с целью 
предупреждения возникновения такого ослож-
нения как «каменная дорожка» с возможными 
более тяжелыми последствиями.

4. Неотложная контактная литотрипсия име-
ет абсолютные показания при остром серозном 
обструктивном пиелонефрите, обусловленном 
конкрементом любой локализации.

5. Дистанционная литотрипсия является ме-
тодом выбора в лечении мочекаменной болезни 
при наличии хороших анатомических условиях 
к элиминации фрагментов, а также конкремен-
тов мочеточников при условии их четкой визу-
ализации.

6. При аномалии почек в сочетании с моче-
каменной болезнью применять дистанционную 
литотрипсию с другими малоинвазивными ме-
тодами. 

Рис. 4. Двухэнергетическая КТ больного с уратным уролитиазом. Коралловидный камень левой почки  
и камень тазового отдела левого мочеточника
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Актуальность проблемы хирургических ин-
фекций связана с их высокой частотой и дли-
тельностью сроков лечения. В настоящее время 
35-40% больных хирургического профиля со-
ставляют пациенты с гнойно-воспалительными 
заболеваниями. Число гнойных осложнений в 
различных группах хирургических заболева-
ний по данным ВОЗ достигает 8,7% - 21% (1). В 
структуре хирургических инфекционных про-
цессов инфекции мягких тканей (ИМТ) явля-
ются ведущей патологией, в структуре первич-
ной обращаемости к общему хирургу их частота 
достигает 70%. В США ИМТ являются причи-
ной 330000 госпитализаций в год. В России эта 
патология наблюдается примерно у 700 000 па-
циентов (2). 

Современный подход к ведению больных 
с хирургической инфекцией направлен на со-
кращение всех фаз течения раневого процесса. 
Лечебная тактика включает в себя радикальную 
хирургическую обработку раны, активное дре-
нирование, борьбу с раневой инфекцией, сти-
муляцию регенераторных процессов, местное 
лечение, компенсацию сопутствующих орган-
ных нарушений. Целесообразность проведения 
радикальной некрэктомии и последующей ра-
циональной антибактериальной терапии счи-
тается абсолютно доказанной. В то же время в 
местном лечении ран применяется множество 
методов и средств, при этом обоснованность и 
эффективность некоторых из них продолжает 
обсуждаться. Среди всех методов воздействия 
на рану выделяют химические, фармакологи-
ческие и физические. Наиболее доказанным 

является воздействие на раневой процесс физи-
ческих методов (3). Даже проведенная в полном 
объеме хирургическая обработка не позволяет 
полностью удалить некротизированные ткани, 
раневую микрофлору, а последующее примене-
ние физических методов значительно ускоряет 
очищение раны. 

Одним из современных физических спосо-
бов воздействия на раневой процесс является 
использование метода вакуум-терапии, сущ-
ность которого заключается в создании в очаге 
воспаления локального отрицательного давле-
ния, что приводит к эвакуации слабо фиксиро-
ванных нежизнеспособных тканей, экссудата и 
микроорганизмов, повышению проницаемости 
сосудов, улучшению микроциркуляции (4,5,6). 
По мнению большинства авторов, под воздей-
ствием локального отрицательного давления 
ускоряются репаративные процессы и ангионе-
огенез (7,8,9,10). Показано, что вакуум-терапия 
ускоряет формирование грануляционной ткани 
и способствует сокращению раны (4,6,10,11). 
Среди ее достоинств указывают на то, что 
уменьшается количество перевязок до одного 
раза в 2–4 дня (12,13,14).

При изучении посвященных данному мето-
ду публикаций обращает на себя внимание на-
личие сведений о негативных и недоказанных 
эффектах применения данной методики. Не-
смотря на сообщения о снижении уровня бак-
териальной контаминации в результате вакуум-
терапии (15,16), существует мнение о том, что 
он существенно не меняется, а возможно и уве-
личивается (12). Не доказан эффект сближения 
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В работе изучены результаты применения метода локального отрицательного давления в 
местном лечении хирургических инфекций мягких тканей. Основную группу составили 25 паци-
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да локального отрицательного давления удалось быстрее купировать инфекционный процесс, 
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краев раны. Особую озабоченность вызывает 
сообщение о том, что в условиях отрицатель-
ного давления возможно развитие анаэробной 
инфекции (12).

Целью работы является сравнение различ-
ных подходов к местному лечению осложнен-
ных ИМТ – традиционного и с применением 
локального отрицательного давления.

Материалы и методы
Работа основана на изучении результатов 

лечения 56 пациентов с различными гнойными 
заболеваниями мягких тканей. Все больные на-
ходились на стационарном лечении в хирурги-
ческом отделении НУЗ ДКБ ОАО РЖД с 2010 
по 2013 годы. Возраст пациентов был от 18 до 75 
лет (в среднем – 54,25±14,47, большинство со-
ставили мужчины – 32 (57,1%). Этиология ран 
представлена в таблице 1. 

Таблица 1
Распределение больных по нозологическим 

формам

Контрольная 
группа

Основная 
группа

Гнойно-некротические 
формы синдрома 
диабетической стопы

3 4

Анаэробные флегмоны 
конечностей

4 3

Обширные 
некротические раны 
конечностей и тела

5 4

Инфекции в области 
хирургического 
вмешательства

4 2

Трофические язвы 8 7

Гранулирующие раны 7 5

Всего 31 25

 Все больные получали комплексную тера-
пию: антибактериальную, заместительную, сим-
птоматическую. По показаниям выполнялись 
оперативные вмешательства – хирургические 
обработки ран с удалением нежизнеспособных 
тканей, санацией и дренированием инфекцион-
ного очага. В дальнейшем проводилось местное 
лечение – этапные некрэктомии, перевязки с 
антисептиками, смена дренажей. 

Для оценки эффективности терапии ран ло-
кальным отрицательным давлением были сфор-
мированы две группы сравнения: контрольная 

– местное лечение проводилось традиционным 
методом (31 пациент); основная – терапия до-
полнена воздействием на рану локального от-
рицательного давления (25 пациентов). С этой 
целью применялся аппарат вакуумной терапии 
– «Супрасорб CNP». 

После выполнения хирургической обработки 
ран при надежном гемостазе в ране, как прави-
ло, на вторые-третьи сутки налаживали систему 
терапии локальным отрицательным давлением. 
Использовали переменный режим работы аппа-
рата, с величиной отрицательного давления 90 и 
30 мм рт. ст. Смену повязки производили через 
2-3 суток в зависимости от объема экссудации. 
В течение всего этого времени повязка остава-
лась герметичной, система функционировала 
между перевязками постоянно.

С целью комплексной оценки течения ране-
вого процесса изучали общее состояние боль-
ных, динамику болевого синдрома, количество 
хирургических обработок, перевязок, сроки 
пребывания больных в стационаре. Статистиче-
скую обработку результатов исследования про-
водили с использованием программ Microsoft 
Excell, Биостатистика для Windows. Достовер-
ность различий оценивали по критерию Стью-
дента (t – критерий) и критерию Пирсона (×2). 
Статистически значимыми считали результат 
при р < 0,05. 

Результаты и обсуждение
При оценке общих проявлений было уста-

новлено, что в контрольной группе у 81% боль-
ных общее состояние к концу вторых суток 
после начала лечения нормализовалось, а у 
остальных в течение трех-пяти суток остава-
лось средней степени тяжести. Этих больных 
продолжали предъявлять жалобы в основном 
на общую слабость и повышение температуры 
тела до субфебрильных цифр, но к 6 суткам 
их состояние уже оценивалось как удовлетво-
рительное. В основной группе в течение пер-
вых суток от начала лечения общее состояние 
нормализовалось у 76% больных, у остальных 
состояние соответствовало удовлетворитель-
ному также к исходу 6 суток. Таким образом, 
по данному показателю не было выявлено раз-
личий между группами.

Важным показателем эффективности лече-
ния является выраженность и длительность бо-
левого синдрома. В основной группе больных 
его купирование в покое и после перевязок от-
мечалось на 3-4 сутки, а в контрольной группе 
эти сроки составили 5-6 суток. 
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Таблица 2
Сравнительная характеристика динамики 
общего состояния больных в ближайшем 

послеоперационном периоде

Группы больных
Сроки нормализации общего 

состояния 

2 сутки 4 сутки 6 сутки

Контрольная 
(n=31)

25 
(80,6%)

30 
(96,8%)

31 
(100,0%)

 Основная 
(n=25)

19 (76,0 
%)

23 
(92,0%)

25 
(100,0%)

В начале лечения сильные боли в области 
раны, особенно при перевязках, отмечали 60,7 % 
больных, умеренные – 32,1 %, слабые – 7,2 %,. 
В процессе лечения с использованием аппара-
та «Suprasorb CNP» больные отмечали значи-
тельное снижение болевого синдрома, так как 
перевязки выполнялись, как правило, через 2-3 
дня, повязки не прилипали к ране, и замена их 
меньше травмировала рану. К 10-м суткам ле-
чения в 12,0% случаев пациенты отмечали уме-
ренно выраженные боли, которые не требовали 
дополнительного назначения анальгетических 
средств, в 40,0% случаев – эпизодически воз-
никающие слабые боли, а у 48,0% пациентов 
болевые ощущения практически отсутствовали. 
У пациентов контрольной группы на заключи-
тельном этапе лечения эти показатели состави-
ли соответственно 29,0%, 45,2% и 25,8%. Таким 
образом, при применении метода локального 
отрицательного давления отмечено значитель-
ное уменьшение выраженности и длительности 
болевого синдрома.

Наравне с хирургической обработкой, важ-
ными элементами комплексного лечения гной-

но-некротических ран являются перевязки и 
этапные некрэктомии. Действительно, наличие 
некротических тканей, фибрина, экссудата в 
ране является хорошим субстратом для питания 
и усиления микробного фактора, и удаление пи-
тательной среды с помощью некрэктомий, пол-
ноценных перевязок приводит к элиминации 
бактерий и создает условия для ускорения фаз 
раневого процесса. Частота выполнения этих 
манипуляций у конкретного больного является 
показателем эффективности применяемых ме-
тодов лечения и динамики раневого процесса. 

У больных контрольной группы перевязки 
выполнялись ежедневно, в случае же обильной 
экссудации приходилось менять повязки 2 раза 
в сутки. Применение метода ЛОД в основной 
группе привело к значительному снижению 
числа перевязок. Смена повязки выполнялась 
через 2 или через 3 суток в зависимости от сте-
пени экссудации.

В итоге, общее количество перевязок за пер-
вые 10 суток лечения составило 330 в контроль-
ной и 126 в основной группах. В среднем это 
составило 10,7±0,9 и 5,0±0,25 перевязок соот-
ветственно (p<0,05).

Аналогичная картина выявлена при оцен-
ке количества этапных некрэктомий. После 
первой хирургической обработки 11 паци-
ентам в контрольной группе и 13 пациентам 
в основной группе этапные некрэктомии не 
потребовались. Повторные некрэктомии по-
требовались большинству больных (20) в 
контрольной группе и почти половине (12) 
в основной, при этом количество больных, 
которые дважды потребовали повторных не-
крэктомий в основной группе оказалось мень-
ше, чем в контрольной, почти в два раза, а 
трижды и более – в четыре раза. В среднем в 
контрольной группе было выполнено 1,1±0,4 
некрэктомий на пациента, при этом больным 
выполнено от 1 до 4 повторных операций. У 
больных основной группы в среднем проведе-
но 0,7±0,4 некрэктомий. 

Таблица 3
Сравнение болевого синдрома в группах

Пациенты с болевыми ощущениями в ране, %

сильные умеренные слабые нет

Основная на 10 день 0 3* (12,0%) 10 (40,0%) 12* (48,0%)

Контрольная на 10 день 0 9 (29,0%) 14 (45,2%) 8 (25,8%)

*p<0,05 по сравнению с контрольной группой
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Таким образом, настоящее исследование по-
казало, что применение метода ЛОД позволяет 
улучшить основные показатели, характеризую-
щие эффективность лечения гнойных ран. При 
этом каких-либо негативных эффектов исполь-
зования данного метода отмечено не было. В 
итоге сроки пребывания в стационаре пациен-
тов основной группы несколько уменьшились, 
составив 17,3±8,8 дней по сравнению с 23,9±9,8 
дней в контрольной группе. 

Вывод
Использование метода ЛОД в комплексе ле-

чения осложненных хирургических инфекций 
мягких тканей позволяет быстро купировать 
хирургический инфекционный процесс, умень-
шить число операций и перевязок у больного, 
сократить сроки госпитализации. 
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The results of negative pressure application in local treatment of soft tissues surgical infection were 
investigated. The main group consisted of 25 patients, control group – local treatment was performed 
by conventional methods in 31 patients. The main indicators of clinical course were compared. As a 
result of local negative pressure application it was possible to suppress infectious process faster, to de-
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Введение
В Российской Федерации распространен-

ность злокачественных новообразований обо-
дочной кишки имеет тенденцию к неуклонному 
росту. Так, в 2003г. распространённость была 
76,3 случаев на 100 000 населения, а 2013 г. – до-
стигла 121,7 человек на 100 000 населения [1].

В настоящее время ультразвуковые исследо-
вания (УЗИ) используются на всех этапах диа-
гностики и лечения онкологических больных. 
Это связано с высокой информативностью, 
экономичностью, неинвазивностью метода, воз-
можностью повторного его проведения [2,3,4]. 
Одновременно, обследование больных раком 
ободочной кишки выходит за рамки рутинной 
работы специалиста ультразвуковой диагности-
ки (УЗД) первичного звена. 

Законодательно выделен специализирован-
ный этап ультразвукового обследования боль-
ных раком ободочной кишки [5]. Это обусловле-
но комплексным подходом к лечению, широким 
применением высокотехнологичной помощи, в 
том числе под ультразвуковой навигацией, тре-
бованиями узкоспециализированных знаний и 
навыков от врача ультразвуковой диагностики 
онкологического диспансера.

При изучении фактического состояния, об-
ращает на себя внимание то, что в онкологи-
ческий диспансер чаще всего направляются 
необследованные пациенты, больные с непол-
ным или малоинформативным обследованием. 
Из-за такой ситуации врачи УЗД онкологиче-
ских диспансеров загружаются рутинной диа-
гностической работой: выполнением стандарта 

первичной медико-санитарной помощи, дооб-
следованием, пересмотрами (из-за недоверия 
онкологов данным УЗИ первичного звена) как 
на амбулаторном этапе, так и при поступлении 
в профильные отделения стационара. 

Согласно современному законодательству 
[6], врач УЗД за 1 рабочую смену может обсле-
довать двух пациентов с раком ободочной киш-
ки (выполняя рекомендованные стандарты). 
Таким образом, врачи УЗД либо значительно 
перерабатывают, либо создаются очереди, за-
тягивающие диагностический период. В этих 
условиях специалисты УЗД лишены возмож-
ности творческого подхода к работе, освоения 
новых технологий. 

Цель исследования: выявить особенности 
работы служб ультразвуковой диагностики г. 
Курска и районов Курской области при обследо-
вании больных раком ободочной кишки на эта-
пах первичного осмотра, специализированного 
лечения, диспансерного наблюдения, обраща-
емость этой группы населения в коммерческие 
структуры.

Материалы и методы исследования
В исследование включены 290 пациентов, на-

ходящихся на онкологическом учёте в Курском 
областном клиническом онкологическом дис-
пансере (КОКОД) в 2010-2013 гг. с диагнозом 
рак ободочной кишки: 49,3% (143 человек) со-
ставили мужчины и 50,7% (147 человек) – жен-
щины. Возраст больных варьировал от 28 до 97 
(медиана – 65,5 лет). По месту жительства па-
циенты разделены следующим образом: г. Курск 

УДК: 616.348-006.6-07:615.837.3:614.2
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– 49,7% (144 человек) и 50,3% (146 человек) – 
жители 28 районов Курской области. 

Первая стадия была установлена у 7,2% (21 
случай), вторая – у 24,8% (72 случая), третья – у 
49,0% (142 случая), четвёртая – у 19% (55 случа-
ев) больных. Анализируемая группа пациентов 
получила следующее лечение: хирургическое – 
23,4% (68), комплексное – 57,6% (166), симпто-
матическое – 9,7% (28), паллиативное – 9,0% 
(26).

Проанализированы протоколы УЗИ в раз-
личных учреждениях Курской области на всех 
этапах диагностики, лечения и динамического 
наблюдения. Зафиксировано количество и ка-
чество ультразвуковых исследований, прово-
дили сопоставления данных УЗИ с данными 
других методов визуализации (компьютерная 
томография, магниторезонансная томография и 
др.), операционными данными и окончательным 
диагнозом. Произведена оценка протоколов ис-
следований, соответствие объёмов ультразвуко-
вого обследования рекомендуемым стандартам. 
Отдельно оценено обращение пациентов в част-
ные медицинские центры.

Статистическая обработка полученных дан-
ных проводилась с помощью программы SPSS 
«STATISTICS 20.0». Для определения связи 
между переменными составлены таблицы со-
пряженности. В качестве критерия значимости 
связи использовался кси-квадрат Пирсона, оце-
нивалась его асимптоматическая двусторонняя 
значимость [8].

Результаты
При анализе учреждений проведения перво-

го ультразвукового исследования 144 больных 
раком ободочной кишки г. Курска получены 
следующие результаты (табл. 1). По месту при-
крепления УЗИ получили 26,4% (38) больных, 
в условиях ургентной службы – 34,7% (50), в 
коммерческих структурах – 2,8% (4), в онко-
логическом диспансере (амбулаторно) – 7,6% 
(11), в онкологическом диспансере (стационар-
но) – 5,6% (8), в Курской областной клиниче-
ской больнице (КОКБ) – 21,5% (31), прочее – 
1,4% (2) случаев. 

В группе пациентов районов области (146 че-
ловек) учреждения проведения первого ультра-
звукового исследования, расположились следу-
ющим образом (табл.1): по месту прикрепления 
– 30,8% (45) случаев, в условиях ургентной 
службы – 15,8% (23), в коммерческих структу-
рах – 4,1% (6), в онкологическом диспансере 
(амбулаторно) – 11,6% (17), в онкологическом 

диспансере (стационарно) – 13,7% (20), в КОКБ 
– 21,9% (32), в прочих – 2,1% (3) случаев. 

Таким образом, у 34,7% (50 пациентов) боль-
ных, проживающих в областном центре и у 
47,2% (69 человек) жителей районов области, 
первичное обследование проводилось в област-
ных специализированных учреждениях, минуя 
поликлиники по месту жительства и централь-
ные районные больницы (ЦРБ). Значительная 
доля первичного ультразвукового обследова-
ния выполнялась в условиях ургентных служб 
(34,7% - 50 пациентов г. Курска, 15,8% - 23 рай-
онных больных).

При анализе качества первичного УЗИ жи-
телей г. Курска выявлено, что у 52,1% (75) па-
циентов объём обследования брюшной полости 
соответствовал рекомендуемому. При оценке 
протоколов УЗИ 10,4%(15) описания были не-
удовлетворительного качества (нечитаемые, 
малоинформативные). Из городских пациен-
тов, больных раком ободочной кишки, вклю-
чённых в исследование, 37,5 % (54) – пересма-
тривались в стенах КОКОД: в 16,7% (9) случаев 
осмотр носил детализирующий, а в 83,3% (45) 
– комплексный характер. При анализе инфор-
мативности УЗИ в 13,0% (7) случаев выявлены 
расхождения с заключениями (результатами 
пересмотра) диспансера. При сопоставлении 
результатов УЗИ с клиническим диагнозом в 
9,0% (13) случаев выявлены расхождения. 

При анализе качества первичного УЗИ рай-
онных больных установлено, что у 58,2% (85) 
пациентов объём обследования брюшной по-
лости соответствовал рекомендуемому. При 
оценке протоколов УЗИ в 8,2% (12) случаев 
описания были неудовлетворительного каче-
ства (нечитаемые, малоинформативные). Из 
районных пациентов, включённых в исследо-
вание, 35,6% (52) – пересматривалось в стенах 
КОКОД: в 19,2% (10) случаев осмотр носил де-
тализирующий, а в 80,8% (42) – комплексный 
характер. При анализе информативности УЗИ 
в 19,2% (10) случаев выявлены расхождения с 
заключениями (результатами пересмотра) дис-
пансера. При сопоставлении результатов УЗИ 
с клиническим диагнозом в 12,3% (18) случаев 
выявлены расхождения. 

При проведении статистической обработки 
установлено, что среди пациентов с неполным 
обследованием достоверно (p<0,001) больше 
больных, получавших первичную помощь в ус-
ловиях ургентных служб (61 из 130 – 47,0%), а 
полное обследование – в условиях КОКБ (45 – 
28,1%) и в КОКОД (49 – 30,6%). Данная зако-
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номерность прослеживается как во всей иссле-
дуемой группе, так и при проведении расчётов 
отдельно в группе сельских и городских паци-
ентов. 

Статистически достоверных различий меж-
ду районными и городскими исследованиями 
по информативности УЗИ не выявлено. Одна-
ко, интересным и статистически достоверным 
(р<0,01) оказался тот факт, что расхождения 
результатов первичного УЗИ среди городских 
пациентов чаще встречались при выполнении 
УЗИ в поликлиниках по месту жительства 
(61,5%, т.е. 8 из 13 пациентов). 

Анализ места проведения УЗИ городским 
больным на этапах комплексного или паллиа-
тивного лечения (97 пациентов) показал сле-
дующее: в поликлинике по месту жительства 
обследовалось 30,9% (30) больных, в КОКОД в 
66% (64); в коммерческих структурах – в 2,1% 
(2), в КОКБ–1,0% (1) наблюдений.

Районным больным на этапах комплексно-
го или паллиативного лечения (95 пациентов) 
производилось УЗИ: в поликлинике по месту 
жительства, в ЦРБ – 23,2% (22), в КОКОД в 
72,6% (69); в коммерческих структурах – 1,0% 
(1), прочее – 3,2% (3) наблюдений.

После окончания специализированного ле-
чения пациентам г. Курска III клинической 
группы (85 пациентов) производилось УЗИ: в 
поликлинике по месту жительства – 82,4% (70), 
в КОКОД в 8,2% (7), в коммерческих структу-
рах – 8,2% (7), прочее – 1,2% (1) наблюдений. 

Пациентам районов области III клинической 
группы (88 пациентов) выполнялось УЗИ: в по-
ликлинике по месту жительства, ЦРБ – 79,5% 

(70), в КОКОД в 9,1% (8), в коммерческих 
структурах – 8% (7), прочее – 3,4% (3) наблю-
дений.

Определенный интерес представило иссле-
дование выявления так называемого симптома 
поражения полого органа (СППО) при транс-
абдоминальном ультразвуковом сканировании 
[2,3]. В протоколах первичных УЗИ СППО был 
описан в 28,6% (83) случаев. При проведении 
статистических расчётов СППО чаще (р<0,001) 
выявляется при выполнении УЗИ в областных 
специализированных лечебных учреждениях 
(КОКБ и в КОКОД). Так, в группе пациентов 
г. Курска СППО в первичных протоколах УЗИ 
достоверно (р<0,01) чаще описано при выпол-
нении УЗИ в КОКБ (37,1% – 13 из 35 случаев) 
, а не выявлено при УЗИ в ургентных услови-
ях (40,4% – 44 из 109 случаев). В группе сель-
ских пациентов СППО в первичных протоколах 
УЗИ достоверно (р < 0,01) чаще описано при 
выполнении УЗИ в КОКОД (39,6% – 19 из 48 
случаев), а не выявлено при УЗИ по месту жи-
тельства (40,0% – 38 из 95 случаев). 

При пересмотрах УЗИ в КОКОД впервые 
симптом поражения полого органа регистри-
ровался среди сельских пациентов в 40,4% (21 
из 52 пересмотров), и в 50% (27 из 54) в группе 
жителей г. Курска. Достоверно чаще (p<0,05) 
выявлялся при пересмотрах в онкологическом 
диспансере после первичного УЗИ по месту жи-
тельства (56,2% – 27 из 48 пациентов). При ста-
тистической обработке не найдено достоверных 
различий (р>0,05) между выявлением СППО и 
стадией онкологического процесса и размером 
опухоли (критерий Т).

Таблица 1
Учреждения проведения первичного ультразвукового исследования  

больных раком ободочной кишки

Медицинские учреждения
Жители г. Курска Жители районов Курской области

N (количество
больных)

%
N (количество

больных)
%

Место прикрепления 38 26,4 45 30,8

Ургентная служба 50 34,7 23 15,8

Коммерческие 
структуры

4 2,8 6 4,1

КОКОД 19 13,2 37 25,3

КОКБ 31 21,5 32 21,9

Прочие 2 1,4 3 2,1

Итого 144 100 146 100
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Отдельно изучалась обращаемость пациентов 
в коммерческие медицинские учреждения. Так, 
из 290 пациентов 13,8% (40) человек проходили 
УЗИ в частных фирмах: однократно – 23 чело-
век, 2-3 обращения – 14 , более трёх – 3 больных. 
Обращает на себя внимание то, что в 55% (22) 
случаев за платной помощью обращались жите-
ли г. Курска, в 45% (18) – больные из районов об-
ласти. Коммерческими услугами пользовались 
25% (10) пациентов при выполнении первичного 
УЗИ, 7,5% (3) больных – при проведении хими-
отерапевтического лечения, 67,5% (27) – после 
проведённого специализированного лечения (III 
клиническая группа). При проведении статисти-
ческих расчётов, не выявлено достоверной раз-
ницы по обращению в коммерческие клиники 
между районными и курскими пациентами.

Наше исследование показало, что:
До начала лечения 36,6% (106) пациентов ра-

ком ободочной кишки выполнялось УЗИ в ус-
ловиях онкологического диспансера. 

Среди пациентов с неполным обследованием 
достоверно (p<0,001) больше больных, получав-
ших первичную помощь в условиях ургентных 
служб (47% – 61 из 130), а полное обследование 
– в условиях областных специализированных 
учреждений (58,8% – 94). 

Симптом поражения полого органа был опи-
сан в 28,6% (83) случаев, чаще (р < 0,001) вы-
являлся при выполнении УЗИ в областных спе-
циализированных лечебных учреждениях. 

Из 290 пациентов 13,8% (40) человек про-
ходили УЗИ в частных фирмах, независимо 
(p>0,05) от места жительства. 

Таким образом, необходимо:
– проанализировать оснащение ультразвуко-

выми сканерами, укомплектованность врачами 
УЗД, образование и опыт работы врачей УЗД 
районных ЛПУ, поликлиник;

– разработать и внедрить программу темати-
ческого усовершенствования для специалистов 
ультразвуковой диагностики первичного звена 
по обследованию онкологических больных;

– разработать и внедрить программу тематиче-
ского усовершенствования для районных онколо-
гов по роли лучевых методов в оказании помощи 
онкологическим больным всех клинических групп;

– разработать алгоритмы обследования боль-
ных раком ободочной кишки на всех этапах диа-
гностики и лечения.

 Литература
1. Состояние онкологической помощи насе-

лению России в 2013 году /под редакцией А.Д. 
Каприна, В.В. Старинского, Г.В. Петровой. – М.: 
ФГБУ «МНИОИ им. П.А. Герцена» Минздрава 
России, 2014. – 235 с.

2. Митина, Л.А. Возможности ультразвуко-
вого исследования при опухолевом поражении 
желудочно-кишечного тракта. Российский он-
кологический журнал № 5, 2008 г., с 40-45. 

3. Митина, Л.А., Казакевич В.И., Степанов 
С.О. Ультразвуковая диагностика опухолей 
пищеварительного тракта. М.: Изд-во Триумф, 
2010. – 304 с.

4. Чиссов В.И., Дарьялова С.Л. Онкология.- 
М.: «ГЭОТАР-Медиа». – 2007. – 560 с.

5. Об утверждении стандарта первич-
ной медико-санитарной помощи при злока-
чественных новообразованиях ободочной 
кишки I-IV стадии (обследование в целях 
установления диагноза заболевания и подго-
товки к противоопухолевому лечению): При-
каз МЗ РФ от 20.12.2012 № 1196н. URL.:http://
www.rosminzdrav.ru/documents/8512-prikaz-
ministerstva-zdravoohraneniya-rossiyskoy-
federatsii-ot-20-dekabrya-2012-g-1198n-ob-
utverzhdenii-standarta-pervichnoy-mediko-
-sanitarnoy-pomoschi-pri-zlokachestvennyh-
novoobrazovaniyah-obodochnoy-kishki-i-iv-
stadii-obsledovanie-v-tselyah-ustanovleniya-
d i a g n o z a - z a b o l e v a n i y a - i - p o d g o t o v k i - k -
protivoopuholevomu-lecheniyu (Дата обращения 
23.10.2014).

6. Об утверждении Порядка оказания меди-
цинской помощи населению по профилю “онко-
логия”: Приказ Минздрава России от 15.11.2012 
N915н. URL.: http://www.gov.cap.ru/UserFiles/
orgs/Grvid_11/oncologiya.pdf (Дата обращения 
23.10.2014).

7. О совершенствовании службы луче-
вой диагностики: приказ Минздрава РСФСР 
от 02.08.91 № 132. URL.:http:// www.rasudm.
org/information/docs.htm (Дата обращения 
23.10.2014). 

8. Ахим Бююль, Питер Цефель. SPSS: искус-
ство обработки информации. Анализ статисти-
ческих данных и восстановление скрытых зако-
номерностей. М.: ДиаСофт, 2005. – 608 с.

Е.А. Подольская  
Тел.: +7 (960) 690-57-45 
E-mail: eap25@mail.ru



112 Вестник Северо-Западного государственного медицинского университета им. И.И. Мечникова

ОРИГИНАЛЬНЫЕ ИССЛЕДОВАНИЯ

FEATURES OF THE WORK OF THE ULTRASOUND DIAGNOSTICS SERVICES  
IN EXAMINING OF COLON CANCER PATIENTS (AT EXAMPLE OF KURSK AREA)
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The aim of the study is to identify features of the work of ultrasound services of Kursk and districts 
of the Kursk region in the survey of colon cancer patients at primary inspection, special treatment, 
dispensary observation, uptake of this population in commercial structures. The study includes 290 
patients assigned to Cancer registration in the Kursk Regional Clinical Oncology Center in 2010-2013 
with colon cancer. Ultrasound protocols in various institutions of the Kursk region at all stages of diag-
nosis, treatment and follow-up are analyzed. Revealed shortcomings in the organization of ultrasound 
diagnostics of colon cancer patients. The ways of their elimination is suggested.
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Больные параноидной шизофренией оста-
ются одной из самых многочисленных нозоло-
гических форм, представленных в стациона-
рах усиленного наблюдения, осуществляющих 
принудительное лечение [6]. Отличительной 
чертой таких больных, помимо полиморфизма 
клинических проявлений, является снижение 
адаптационно-приспособительных возмож-
ностей в условиях нового микросоциального 
окружения. Одним из признаков социальной 
дезадаптации являются несуицидальные ауто-
агрессивные действия (НААД), рассматривае-
мые в качестве составляющей психопатоподоб-
ного синдрома [1-3]. Под психопатоподобными 
состояниями следует понимать стойкие изме-
нения поведения, возникающие вследствие раз-
личных экзогенных и эндогенных заболеваний, 
проявляющееся нарушениями эмоционально-
волевой сферы и личности, что определяет их 
сходство с психопатиями [4,5]. В свою очередь, в 
отечественной психиатрии психопатоподобные 
проявления при шизофрении традиционного 
рассматривают в рамках гебоидного симптомо-

комплекса, а также как элемент ремиссии и/или 
дефекта личности [6-8]. Однако на практике 
НААД, сами по себе представляющие сложные 
психопатологические поведенческие паттерны, 
вне зависимости от типа течения и стадии про-
цесса, могут существенно влиять на патомор-
фологическую сущность психопатоподобного 
синдрома, затрудняя проведение лечебно-реа-
билитационных мероприятий у таких больных 
[9-15]. Все вышесказанное делает актуальным 
исследование структуры психопатоподобного 
синдрома у больных параноидной шизофрени-
ей с НААД.

Цель исследования: уточнить роль НААД 
в структуре психопатоподобного синдрома у 
больных параноидной шизофренией, находив-
шихся на принудительном лечении.

Задачи исследования: 1)изучить структур-
ные особенности психопатоподобного синдро-
ма с НААД у больных параноидной шизофре-
нией; 2) изучить влияние НААД на состояние 
социальной адаптации обследуемых лиц.
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ШИЗОФРЕНИЕЙ, НАХОДЯЩИХСЯ НА ПРИНУДИТЕЛЬНОМ ЛЕЧЕНИИ
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Больные параноидной шизофренией формируют одну из самых многочисленных нозологи-
ческих групп, находящихся на принудительном стационарном лечении. Длительная социальная 
изоляция и особенности течения патологического процесса снижают адаптационно-приспособи-
тельные возможности таких больных. Одним из клинических критериев, позволяющих оценить 
уровень социальной адаптации являются несуицидальные аутоагрессивные действия, входящие 
в структуру психопатоподобного синдрома. Однако на практике подобный феномен является 
малоизученным, что закономерно затрудняет работу с такими больными. Чтобы изменить си-
туацию клинико-статистическим методом было изучено 79 больных параноидной шизофренией 
находившихся на принудительном лечение в Санкт-Петербургской психиатрической больнице 
специализированного типа с интенсивным наблюдением в период с 2005 по 2014 год. Все об-
следуемые находились в состоянии ремиссии, которая имела общие базовые психопатоподобные 
проявления. По результатам исследования было выделено две группы больных, клинически от-
личавшихся друг от друга структурой психопатоподобного поведения. Так, были выделены пси-
хопатоподобные синдромы с повышенной и пониженной поведенческой активностью. Вместе с 
тем, несмотря на клинические различия, обе группы больных имели общую тенденцию к транс-
формации феномена несуицидальной аутоагрессии из неосознанного в осознанный волевой акт, 
тем самым реализуя склонность к “патологической” адаптации на фоне изначально низкого ком-
пенсаторно-приспособительного потенциала таких больных.

Ключевые слова: параноидная шизофрения, принудительное лечение, несуицидальная ауто-
агрессия.
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Материал и методы исследования
Всего исследовано клинико-статистическим 

методом 79 больных параноидной шизофренией, 
совершивших 198 актов несуицидальной аутоа-
грессии и находившихся на принудительном ле-
чение в Санкт-Петербургской психиатрической 
больнице специализированного типа с интенсив-
ным наблюдением в период с 2005 по 2014 год. 
Критериями включения в исследование служило: 
1) реализация НААД в момент нахождения на ста-
ционарном принудительном лечении; 2) неслу-
чайный характер самоповреждений; 3) отсутствие 
намерения лишить себя жизни и характерных для 
истинных суицидов приготовлений, суицидально-
го мировоззрения. В исследование не включались 
лица, совершившие суицидальные самоповрежде-
ния, а также аутоагрессивные действия в рамках 
асфиксиофилии. Все обследованные – мужчины. 
Средний возраст обследуемых составил 29,1±1,2 
года. Длительность заболевания обследуемых со-
ставила 8,9±1,4 года. У 52 больных этой группы 
отмечался непрерывный тип течения заболева-
ния, и у 27 – приступообразный. Все обследуемые 
находились в состоянии ремиссии, которая имела 
общие базовые психопатоподобные проявления 
в форме эпизодов психомоторного возбуждения, 
колебаний аффективного фона по дисфорическо-
му типу; склонность к вербальной и физической 
агрессии; склонность к гомосексуальным контак-
там; реализации садистических и побеговых тен-
денций, а также негативизм к режимным требо-
ваниям и криминальное установочное поведение. 
Под криминальным установочным поведением 
понималась устойчивая антисоциальная ориен-
тация индивида со стремлением к использованию 
криминального сленга, выстраивание отношений 
с окружающими с позиций криминальной ие-
рархии ценностей, бравирование криминальным 
прошлым, нанесение специфических татуиро-
вок. Оценка психического статуса происходила 
каждые шесть месяцев в течение первого года с 
момента поступления в стационар. Ведущим ме-
тодом исследования был клинико-катамнестиче-
ский. Для объективизации полученных данных 
использовалась личностная шкала проявлений 
тревоги (J. Teylor) и шкала оценки социального 
функционирования PSP. Расчет статистических 
критериев производился с помощью критерия 
Фишера.

Результаты исследования и их обсуждение.
Установлено, что первые 6 месяцев пребыва-

ния в стационаре усиление психопатоподобного 

рисунка поведения, включая НААД у обследуе-
мых было обусловлено протестной мотивацией 
на необходимость соблюдения режимных требо-
ваний: прием лекарственных препаратов, запрет 
на реализацию опреденных видов деятельности, 
необходимость участия в реабилитационных 
мероприятиях. Итоги наблюдения позволили 
выделить две группы обследуемых больных, по-
разному реагировавших на создавшуюся ситуа-
цию фрустрации. Среди больных первой группы 
(36 чел.) усиление психопатоподобного рисун-
ка поведения происходило постепенно, возни-
кая лишь в определенных условиях, в создании 
которых сами больные не принимали участие. 
Отличительной чертой служила интеллекту-
альная несостоятельность, повышенная внуша-
емость и подчиняемость таких больных. Именно 
имеющийся психический инфантилизм делал 
их неспособными противостоять воздействию 
фрустрирующих факторов, итогом которого 
являлась социально-психологическая дезадап-
тация, проявлением которой и служили НААД 
по принципу ”последней капли”. По сути, речь 
шла о психопатоподобном синдроме с понижен-
ной поведенческой активностью, дополненной 
элементами несуицидальной аутоагрессии [6]. 
Больные второй группы (43 чел.), наоборот, 
сами инициировали создание фрустрационной 
обстановки, выдвигая неприемлемые с точки 
зрения режимных соображений требования, в 
результате неудовлетворения которых возникал 
срыв адаптационно-компенсаторных механиз-
мов, примером которого служили психопато-
подобные реакции с НААД по принципу “здесь 
и сейчас”. Т.е., речь шла о психопатоподобном 
синдроме с повышенной поведенческой актив-
ностью, в описании отечественных исследова-
телей [6]. Дальнейшее клинико-катамнестиче-
ское исследование показало, что у обследуемых 
обеих групп cо временем наблюдалась потеря 
связи между психопатоподобным поведением 
с НААД и иницирующими его ранее фрустри-
рующими обстоятельствами. Это сопровожда-
лось уменьшением выраженности проявлений 
базового психопатоподобного синдрома при 
реализации НААД: не отмечалось выраженного 
психомоторного возбуждения, интенсивных пе-
репадов настроения, демонстрации вербальной 
и физической агрессии в адрес окружающих. 
Практически наблюдалось превращение НААД 
из бессознательного аутодеструктивного пове-
дения в осознанный элемент манипулятивного 
установочного поведения, что сопровождалось 
субъективным чувством удовлетворенности 
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индивидуума, получавшего инструмент для ре-
ализации внутренних потребностей. Критерием 
подобной “приспособляемости” служило стати-
стически значимое (p≤0,01) уменьшение уров-
ня тревожности по шкале проявлений тревоги 
(рис. 1).

ние роли НААД структуре психопатоподобного 
поведения отражает формирование состояния 
псевдоадаптации индивида, при сохранении из-
начально низкого уровня адекватного социаль-
ного функционирования таких больных. 
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Рис. 1. Динамика изменений уровня тревоги по шкале 
J. Teylor

В этом случае, психопатоподобный рисунок 
поведения с НААД принимал характер патоло-
гической адаптации (псевдоадаптации) к сло-
жившимся микросоциальным условиям в усло-
виях стационарного принудительного лечения. 
Подтверждением хрупкости достигнутого ком-
пенсаторного равновесия между внутренними 
потребностями индивидуума и способами их 
реализации, служили данные, полученные по 
шкале PSP, свидетельствующие в пользу прак-
тически неизменно низкого уровня социально-
го функционирования (p≥0,05) у данной группы 
лиц на протяжении всего исследования (рис. 2).

Таким образом, НААД являются стержне-
вым элементом психопатоподного поведения у 
больных параноидной шизофренией, отражая 
уровень адаптации индивида к окружающим 
микросоциальным условиям в условиях при-
нудительного лечения. Последующее измене-

Рис. 2. Динамика изменения уровня социального 
функционирования обследуемых по шкале PSP
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Summary. Patients with paranoid schizophrenia form one of the most numerous nosological groups 
which are on compulsory hospitalization. Long social isolation and features of a course of pathological 
process reduce adaptation and adaptive opportunities of such patients. One of the clinical criteria al-
lowing to estimate the level of social adaptation are not suicide autoagressivny actions entering into 
structure of a psikhopatopodobny syndrome. However, in practice the similar phenomenon is low-stud-
ied that naturally complicates work with such patients. To change a situation the kliniko-statistical 
method studied 79 patients with paranoid schizophrenia who were on compulsory treatment in the St. 
Petersburg lunatic asylum of specialized type with intensive supervision during the period from 2005 
to 2014. All surveyed were in a condition of remission which had the general basic psikhopatopodobny 
manifestations. As a result two groups of the patients who were clinically differing from each other in 
structure of psikhopatopodobny behavior were allocated. So, psikhopatopodobny syndromes with the 
increased and lowered behavioural activity were allocated. At the same time, despite clinical distinc-
tions both groups of patients had the general tendency to transformation of a phenomenon of not sui-
cide autoaggression from unconscious in the conscious strong-willed act, thereby showing tendency to 
“pathological” adaptation against initially low compensatory and adaptive potential of such patients.
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Введение
Достоверность данных о причинах смерти 

населения зависит от унификации и точного 
соблюдения правил формулировки и кодиро-
вания клинических диагнозов (Беликов Е.С., 
1998; Шмурун Р.И., 1998; Мальцев С.Н., 2004). 
Клинический диагноз несет на себе требования 
как статистического, так и социально-правового 
характера, то есть является не только медицин-
ским, но и социально-юридическим документом 
(Коваленко В.Л., 1995). Он является результа-
том и показателем работы врача, интегральным 
показателем его клинического мышления, до-
кументальным свидетельством уровня профес-
сиональной квалификации (Зайратьянц О.В., 
Кактурский Л.В., 2008). Диагноз играет роль 
ключевого фактора, который позволяет опре-
делить, в конечном счете, качество всего лечеб-
но-диагностического процесса при оказании ме-
дицинской помощи больному (Медведев Ю.А., 
2005; Козлов Д.В., Зибиров Р.Ф., 2013). На осно-
вании диагнозов делается заключение о качестве 
оказания медицинской помощи, решаются юри-
дические вопросы и вопросы страховой медици-
ны, формируется статистика заболеваемости и 
смертности (Коваленко В.Л., 2005). Тем не менее, 
при оформлении диагнозов нередко выявляются 
различные ошибки, особенно у клиницистов.

Цель исследования – оценить качество фор-
мулирования диагнозов врачами клинических 
специальностей и предложить комплекс меро-
приятий для повышения достоверности стати-
стики причин смерти.

Материалы и методы исследования
Настоящее исследование носило характер 

одномоментного исследования с элементами 
ретроспективного клинико-патолого-анатоми-
ческого анализа. Исследование проводилось на 
базе ГБУЗ «Челябинское областное патолого-
анатомическое бюро» (ГБУЗ ЧОПАБ) с 2005г. 
по 2013г. Основным методическим приемом 
сбора материала была выкопировка данных из 
протоколов-карт патолого-анатомического ис-
следования трупа, карт экспертной оценки ка-
чества диагностики и лечения по результатам 
патолого-анатомического вскрытия трупа и 
клинико-патолого-анатомических сопоставле-
ний (Приложение 4.2 к протоколу-карте пато-
логоанатомического вскрытия трупа Приказа 
Министерства здравоохранения Челябинской 
области от 17.11.2005 г. № 397 «Об утверждении 
унифицированной документации работ и услуг 
по специальности патологическая анатомия 
(аутопсийный раздел)») и карт стационарного 
лечения больного. Исследование было прове-
дено у лиц трудоспособного возраста, умерших 
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В современных условиях проблемой статистики заболеваемости и смертности населения яв-
ляется низкая достоверность причин смерти за счет неправильной формулировки заключитель-
ного клинического диагноза. Устранение этой причины представляет собой существенный резерв 
снижения количества случаев расхождений диагнозов, как одного из показателей результатив-
ности лечебно-диагностической деятельности медицинских организаций. Причинами ошибок 
оформления диагнозов являются недостаточная клиническая подготовка врачей и отсутствие 
навыков работы с Международной статистической классификацией болезней и проблем, связан-
ных со здоровьем, Х пересмотра по выбору и кодированию первоначальной причины смерти. Та-
ким образом, сомнительна объективность и достоверность статистических данных смертности и 
летальности и их нозологическая принадлежность. Наиболее квалифицированными и подготов-
ленными специалистами при установлении и формулировании причин смерти являются пато-
логоанатомы. На наш взгляд расширение их непосредственного участия, контроль организации 
и результатов этого процесса – необходимое условие повышения достоверности информации о 
причинах смерти населения. 

Ключевые слова: диагноз, формулировка диагноза, причины расхождения диагнозов.
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в стационарах медицинских организаций Крас-
ноармейского, Кунашакского, Сосновского, Ок-
тябрьского, Еткульского, Аргаяшского муници-
пальных районов Челябинской области. Выбор 
территорий обусловлен тем, что вскрытия про-
изводились патологоанатомами Челябинско-
го областного патолого-анатомического бюро, 
которые являлись независимыми экспертами 
качества диагностики и лечения для учрежде-
ний здравоохранения данных районов. Анали-
зировались карты мужчин в возрасте от 18 до 
60 лет и женщин от 18 до 55 лет. При сличении 
диагнозов учитывался только тот заключитель-
ный клинический диагноз, который вынесен 
на титульный лист истории болезни. Нерубри-
фицированный заключительный клинический 
диагноз не подлежал сопоставлению диагнозов, 
был непригоден для кодирования и статистиче-
ского анализа и, независимо от своего содержа-
ния, расценивался как неверно оформленный 
диагноз. В данном случае выставлялось рас-
хождение диагнозов по II категории и субъек-
тивной причине – неверная формулировка кли-
нического диагноза. Расхождением диагнозов 
считалось несовпадение любой нозологической 
единицы из рубрики основного заболевания по 
ее сущности, по локализации, по характеру па-
тологического процесса, а также в случае позд-
ней диагностики и неправильной формулиров-
кой заключительного клинического диагноза. 
При анализе материала использовалось опи-
сание последовательности патологических со-
стояний, приведших к смерти, в соответствии с 
существующей формой записи их в протоколах-
картах патологоанатомического исследования 
трупа и учитывался принцип «одного основного 
заболевания».

Результаты и их обсуждение
В изучаемых медицинских организациях в 

среднем за исследуемый период выявлен вы-
сокий процент расхождений диагнозов по ос-
новному заболеванию у лиц трудоспособного 
возраста 54,9±9,1% (Cv=16,6 – средняя степень 
разнообразия признака) и выявлен рост расхож-
дений с 37,8% в 2005 г. до 61,1% в 2013 г., свиде-
тельствующий о недостаточной и формальной 
работе КИЛИ на местах по устранению выяв-
ленных дефектов медицинской помощи.

Статистически достоверно превалировали 
субъективные причины расхождения диагнозов 
по основному заболеванию и составили в сред-
нем 73,1±7,2%, объективные причины встреча-
лись в 26,9±7,2% случаев.

Среди субъективных причин расхождения 
диагнозов по основному заболеванию наи-
больший удельный вес за исследуемый период 
приходилось неправильное построение заклю-
чительного клинического диагноза 45,3%. Это 
свидетельствует о несоблюдении лечащими 
врачами основных правил формулировки диа-
гноза.

В результате подробного анализа структуры 
неправильной формулировки диагноза нами 
были выявлены наиболее типичные ошиб-
ки врачей клинических специальностей при 
оформлении диагноза.

В изучаемых медицинских организациях 
наиболее часто встречались нерубрифициро-
ванные или неверно рубрифицированные диа-
гнозы – 41,8%. В диагнозах четко не было вы-
делено основное заболевание (первоначальная 
причина смерти), осложнения основного за-
болевания, включая важнейшее смертельное 
осложнении (непосредственная причина смер-
ти) и сопутствующие заболевания. При этом 
диагнозы были лишены внутренней логики, 
основанной на последовательности причинно-
следственных связей в патогенезе, клинике и 
патолого-анатомической картине заболевания. 

Причем, наиболее частой ошибкой была за-
мена первоначальной причины смерти на непо-
средственную причину (57,1%), что искажает 
статистику летальности, так как учитывается 
первоначальная причина смерти. В 17,9% случа-
ев ошибки были зафиксированы при комбини-
рованном основном заболевании, когда одно из 
заболеваний было распознано, а другое не было 
распознано при жизни пациента или имелась 
гипердиагностика заболевания. В 14,3% ошибки 
были связаны с верификацией сахарного диабе-
та и инфаркта миокарда, первое состояние трак-
товалось как фоновое, что противоречило ре-
комендациям МКБ Х (сахарный диабет в этих 
случаях должен быть выставлен как первона-
чальная причина смерти, а инфаркт миокарда, 
как осложнение). Также нами были выявлены 
ошибки, связанные с отсутствием указания на 
фоновое заболевание – эссенциальную артери-
альную гипертензию при различных вариантах 
ИБС, цереброваскулярных болезней (10,7%). 

На втором месте в структуре неправильной 
формулировки диагноза было использование 
малоинформативных терминов (23,9%), когда 
вместо конкретной нозологической единицы, 
имеющей собственный код в МКБ Х, врачи в 
качестве первоначальной причины смерти ис-
пользовали групповые понятия: не было рас-
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крыто содержание терминов ИБС, церебраль-
ная болезнь, желчнокаменная болезнь (без 
уточнения вариантов).

На третьем месте были причины, связанные 
с несоблюдением требованием МКБ Х пере-
смотра (17,9%), когда врачи использовали в 
диагнозах термины и формулировки, не со-
ответствующие современной номенклатуре и 
Международной классификации болезней X 
пересмотра, вследствие чего диагноз не подда-
вался кодированию.

В 10,4% ошибки были связаны с отсутствием 
уточнения локализации патологического про-
цесса: не указывалась локализация инфаркта 
миокарда, не уточнялась топография злокаче-
ственных новообразований.

На другие причины пришлось 6,0%.
Таким образом, в основе ошибок оформле-

ния диагнозов лежат недостаточная клиниче-
ская подготовка врачей и отсутствие навыков 
работы с Международной статистической клас-
сификацией болезней и проблем, связанных со 
здоровьем, Х пересмотра по выбору и кодиро-
ванию первоначальной причины смерти. Таким 
образом, сомнительна объективность и досто-
верность статистических данных смертности и 
летальности и их нозологическая принадлеж-
ность.

Наиболее квалифицированными и подготов-
ленными специалистами при установлении и 
формулировании причин смерти являются па-
тологоанатомы. На наш взгляд расширение их 
непосредственного участия, контроль органи-
зации и результатов этого процесса – необходи-
мое условие повышения достоверности инфор-
мации о причинах смерти населения. 

Проблемой статистики заболеваемости и 
смертности населения является низкая до-
стоверность причин смерти за счет непра-
вильной формулировки заключительного 
клинического диагноза. Устранение этой 
причины, на наш взгляд, представляет собой 
существенный резерв снижения количества 
случаев расхождений диагнозов, как одного 
из показателей результативности лечебно-
диагностической деятельности медицинских 
организаций.

При проведении исследования нами были 
определены подходы к экспертной оценке ка-
чества формулировки диагноза и разработана 
шкала понижающих коэффициентов (ПК) при 
дефектах оформления диагнозов для стимули-
рования врачей к повышению ответственности 
за правильное построение диагноза.

Для объективной экспертной оценки каче-
ства диагноза необходимы критерии. Мы счи-
таем, что таковыми могут быть: рубрификация 
диагноза, формальная логичность диагноза, 
однозначность и достоверность его, интранозо-
логическая характеристика и своевременность 
установления диагноза.

Верно рубрифицированный диагноз – диа-
гноз, в котором выделено основное заболевание, 
осложнение основного заболевания, сопутству-
ющие заболевания. Неверно рубрифицирован-
ный диагноз – нарушены основные правила 
формулировки диагноза, например, на первое 
место вместо основного заболевания вынесено 
его осложнение. Нерубрифицированный диа-
гноз – диагноз, в котором отсутствует разделе-
ние на основное заболевание, его осложнения и 
сопутствующие заболевания.

Структура клинического диагноза (основное 
заболевание, осложнение основного заболева-
ния, сопутствующие заболевания), соблюдение 
нозологического, этиопатогенетического прин-
ципов и законов логики (тождества, непротиво-
речия, исключения третьего, достаточного осно-
вания) определяет логичность диагноза.

Диагноз является однозначным, когда основ-
ное заболевание и угрожающие жизни осложне-
ния не содержат слов, вызывающих сомнение. 
Знак вопроса показывает неоднозначность ос-
новного заболевания и осложнения.

Достоверность диагноза достигается вери-
фикацией на основе результатов объективного 
исследования состояния здоровья пациента. В 
зависимости от уровня верификации основного 
заболевания диагноз может быть достоверным, 
вероятным и недостоверным.

Достоверный диагноз (1 уровень, категория, 
степень) – это диагноз, в котором основное за-
болевание верифицировано в соответствии с 
установленными медико-технологическими 
стандартами.

Вероятный диагноз (2 уровень, категория, 
степень) – в основном заболевании верифици-
рованы лишь синдромы и /или отдельные сим-
птомы.

Недостоверный диагноз – это диагноз, в ко-
тором основное заболевание не верифицирова-
но и состояние здоровья характеризуется лишь 
симптомами.

Диагноз полный – это диагноз, в котором ос-
новное заболевание раскрывается интранозологи-
ческими характеристиками. В каждом конкретном 
случае в основном заболевании в соответствии 
интранозологическими классификациям указы-
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вается форма, стадия, степень, локализация, ак-
тивность процесса, функциональный класс.

Диагноз считается своевременным, если в 
течение трех суток пребывания пациента в ме-
дицинской организации установлен полный 
диагноз. В случае экстренной госпитализации 
применяется принцип адекватности лечебно-
диагностических мероприятий состоянию здо-
ровья больного в соответствии со стандартами. 

Если выполнено патолого-анатомическое 
вскрытие, применяется еще и принцип анали-
тического сопоставления диагнозов. В случае 
расхождения диагнозов используется извест-
ный принцип категориальной оценки, то есть 
значение расхождения для исхода.

Мы полагаем, что полученные в результате 
экспертной оценки критерии качества диагно-
за, результаты аналитического сопоставления и 
категориальной оценки, трансформированные 
в коэффициенты, позволяют проводить экспер-
тизу диагноза. В результате проведенного ис-
следования была разработана шкала понижаю-
щих коэффициентов.

Разработанная шкала понижающих ко-
эффициентов может использоваться для 
ведомственной и вневедомственной экспер-
тизы качества оформления диагнозов для 
повышения правильности формулировки 
врачами заключительных клинических диа-
гнозов.

Шкала понижающих коэффициентов (ПК) при дефектах формулировки диагнозов

Экспертный критерий Вид экспертной функции ПК

Критерии качества диагноза

А.1. Диагноз верно рубрифицирован 0

А.2. Диагноз неверно рубрифицирован 0,15

А.3. Диагноз нерубрифицирован 0,2

Б.1. Диагноз формально логичный 0

Б.2. Диагноз формально нелогичный 0,15

В.1. Диагноз однозначный 0

В.2. Диагноз неоднозначный 0,15

Г.1. Диагноз достоверный 0

Г.2. Диагноз вероятностный 0,1

Г.3. Диагноз недостоверный 0,3

Д.1. Диагноз полный 0

Д.2. Диагноз неполный 0,1

Е.1.1.Основное заболевание установлено своевременно 0

Е.2.1.Основное заболевание установлено несвоевременно 0,02-1,0

Е.1.2. Осложнение установлено своевременно 0

Е.2.2. Осложнение установлено несвоевременно 0,02-1,0

Е.1.3. Сопутствующее заболевание установлено своевременно 0

Е.2.3. Сопутствующее заболевание установлено несвоевременно 0,01-0,2

ИТОГО:

Аналитическое 
сопоставление клинического 
и патологоанатомического 
диагноза

А.Основное монокаузальное заболевание – совпадение 0

А.Основное монокаузальное заболевание – расхождение 0,15-1,0

Б. Основное комбинированное заболевание – совпадение 0

Б. Основное комбинированное заболевание – расхождение 0,25-1,0

В. Осложнение – совпадение 0

В. Осложнение – расхождение 0,35-1,0

Г. Сопутствующие заболевания – совпадение 0

Г. Сопутствующие заболевания – расхождение 0,05-0,2

ИТОГО:



121Том 8 № 1 2016

ОРИГИНАЛЬНЫЕ ИССЛЕДОВАНИЯ

Выводы 
1. Действующая система регистрации причин 

смерти населения не обеспечивает полной досто-
верности информации. При анализе клинико-па-
толого-анатомических сопоставлений в изучаемых 
медицинских организациях выявлен высокий про-
цент расхождения клинических и патологоанато-
мических диагнозов, в среднем за период с 2005 г. 
по 2013 г. 54,9±9,1%. Это ставит под сомнение объ-
ективность и достоверность статистических дан-
ных, формирующих показатели смертности и ле-
тальности и их нозологическую принадлежность.

2. Статистически достоверно превалировали 
субъективные причины расхождения диагнозов 
по основному заболеванию и составили в сред-
нем 73,1±7,2%.

3. Наибольший удельный вес среди субъек-
тивных причин расхождений диагнозов занима-
ла неправильная формулировка заключитель-
ного клинического диагноза. Устранение этой 
причины представляет собой существенный 
резерв снижения количества случаев расхож-
дений диагнозов, как одного из показателей ре-
зультативности лечебно-диагностической дея-
тельности медицинских организаций. 

4. В основе ошибок формулирования диа-
гнозов лежат недостаточная клиническая под-
готовка врачей и отсутствие навыков работы с 
Международной статистической классифика-
цией болезней и проблем, связанных со здоро-
вьем, Х пересмотра по выбору и кодированию 
первоначальной причины смерти. 

5. Врачам клинических специальностей не-
обходимо строго соблюдать правила по фор-
мулировке и кодированию заключительного 
клинического диагноза и основные принципы 
современной теории диагноза.

6. Наиболее квалифицированными и подго-
товленными специалистами при установлении 
и формулировании причин смерти являются 
патологоанатомы. На наш взгляд расширение 
их непосредственного участия, контроль орга-
низации и результатов этого процесса – необ-
ходимое условие повышения достоверности ин-
формации о причинах смерти населения. 

7. Для стимулирования врачей к повышению 
ответственности за правильное оформление 
диагноза, возможно, использование шкалы по-
нижающих коэффициентов при дефектах фор-
мулировки диагнозов.

8. Необходимо ежеквартально проводить 
в медицинских организациях общеврачебные 
конференций по анализу качества построения 
диагноза с разбором выявленных дефектов.
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диагнозов для исхода 
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Сердечно-сосудистые заболевания (ССЗ) 
являются одной из ведущих причин заболевае-
мости и смертности населения в развитых стра-
нах. В структуре смертности от сердечно-сосу-
дистой патологии 90-95% случаев летального 
исхода приходится на ишемическую болезнь 
сердца (ИБС) [1]. Согласно современной кон-
цепции, ИБС рассматривается как полиэтио-
логичное заболевание с выраженной генети-
ческой детерминантой [2 – 4]. В связи с этим 
вопросы предсказания риска развития ИБС и 
реабилитации после данной сосудистой ката-
строфы [5] стоят чрезвычайно остро и анали-
зу генетических особенностей, влияющих на 
развитие данного патологического состояния, 
уделяется большое внимание. В настоящее 
время существуют два подхода к поиску генов, 
предрасполагающих к развитию генетически 
детерминированных заболеваний [3]. В основе 
первого (ассоциативного) лежит гипотеза о воз-
можной роли того или иного гена в развитии 
заболевания. Как правило, выбор «гена-канди-

дата» осуществляется на основании данных об 
этиологии и патогенезе болезни и результатов, 
полученных в ходе исследования моногенных 
форм заболевания с выраженным фенотипом. 
К настоящему времени в рамках ассоциативно-
го подхода рассмотрено более 300 генов-канди-
датов развития ИБС (http://www.bioguo.org/
CADgene). Другой подход объединяет метод 
неравновесного сцепления, основанный на по-
зиционном картировании локуса, и метод пол-
ногеномного анализа ассоциаций (genome wide 
association studies, GWAS), основанный на срав-
нении результатов генотипирования пациентов 
по тысячам полиморфных вариантов с контро-
лем (геномом здоровых индивидов). Однако, 
несмотря на огромное количество работ по дан-
ной тематике (например, в PubMed по запросу 
«coronary artery disease OR CAD OR coronary 
heart disease OR CHD OR myocardial infarction 
OR MI OR ischemic cardiovascular disease OR 
ischemic cardiovascular events AND genetics 
OR genetic variation OR sequence variation OR 
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Ишемическая болезнь сердца (ИБС) является наиболее распространенной формой сердеч-
но-сосудистых заболеваний. Около 30% случаев ИБС не может быть объяснено обычными фак-
торами риска (сахарный диабет 2 типа, артериальная гипертензия, гиперлипидемия, ожирение, 
отсутствие физической активности, нездоровое питание, курение), и накапливаются доказатель-
ства того, что изучение генетических факторов может помочь предсказать риск развития ИБС. 
В последние годы наблюдается значительный интерес к роли вариаций в генах, кодирующих 
ферменты, участвующие в метаболизме гомоцистеина и фолиевой кислоты. Эти полиморфизмы, 
как полагают, повышают риск развития ИБС, хотя механизм, с помощью которого это может 
произойти, не ясен. Несколько молекулярно-эпидемиологических исследований оценивали роль 
полиморфизмов генов метионинсинтетазы (MTR) A2756G, метионинсинтазредуктазы (MTRR) 
A66G, и бетаингомоцистеинметилтрансферазы (BHMT) G742A и некоторых других в патогенезе 
ИБС; ассоциации между этими полиморфизмами и риском ИБС остаются противоречивыми. 
Цель данного исследования заключалась в оценке связи полиморфизмов фолат-гомоцистеино-
вого метаболического пути с риском ИБС путем обзора мета-анализов всех исследований, имею-
щих отношение к этой теме.

Ключевые слова: ишемическая болезнь сердца, сердечно-сосудистые заболевания, факторы 
риска, генетические факторы, гомоцистеин, фолат, полиморфизм, метилентетрагидрофолатре-
дуктаза, метионинсинтетаза, метионинсинтазредуктаза, бетаингомоцистеинметилтрансфераза.



124 Вестник Северо-Западного государственного медицинского университета им. И.И. Мечникова

ОБЗОР

genome-wide association study OR polymorphism 
OR mutation OR genevariation OR genotype OR 
gene-gene combination effect» за последние 5 
лет свыше 7000), выполненных в лабораториях 
разных стран, данные о влиянии тех или иных 
генов на развитие ИБС в большинстве случаев 
носят противоречивый характер. Причина это-
му – этнические различия, плейотропный эф-
фект генов, наличие субклинических феноти-
пов, неучтённые факторы окружающей среды, 
оказывающие влияние на фенотипическое про-
явление генетических особенностей индивида и 
т.д. Данный обзор посвящен анализу публика-
ций, задачей которых являлся поиск генетиче-
ских детерминант риска развития ИБС. 

Гомоцистеин (ГЦ) – токсичный продукт 
метаболизма метионина, в норме не накапли-
вается в организме благодаря обратному пре-
вращению в метионин с помощью витаминов 
группы В. Патогенные мутации в генах фолат-
ного обмена затрудняют данное превращение, 
что может приводить к гипергомоцистеинемии. 
Накапливаясь в организме, гомоцистеин по-
вреждает сосудистые стенки с образованием 
атеросклеротических бляшек, что может при-
вести к тромбозу или разрыву сосуда. Наиболее 
серьезными осложнениями гипергомоцистеи-
немии являются инсульты и инфаркты. Среди 
генов ферментов метаболизма ГЦ и фолатов 
наиболее изучаемым является ген MTHFR, ко-
дирующий метилентетрагидрофолатредуктазу 
(methylenetetrahydrofolate reductase, MTHFR), 
особенно однонуклеотидный полиморфизм 
(ОНП) С677T в сайте rs1801133 этого гена. 
Фермент MTHFR катализирует конверсию 
5,10-метилентетрагидрофолата в 5-метилтетра-
гидрофолат – основную циркуляторную форму 
фолата и ко-субстрат в реакции метилирования 
ГЦ в метионин. Сниженная активность MTHFR 
ассоциирована с предрасположенностью к ате-
росклерозу и ИБС. 

Интенсивные исследования по изучению 
связи между полиморфизмом MTHFR C677T 
и риском развития ИБС продолжаются уже 
свыше 20 лет [6, 7]. Несмотря на это, единого 
мнения относительно самого факта влияния, 
а также того, какой аллель с большей вероят-
ностью может предрасполагать к данному за-
болеванию, нет до сих пор. Одним из наиболее 
крупных исследований, посвященных изуче-
нию влияния ОНП MTHFR С677T на риск раз-
вития ИБС, является мета-анализ данных 80 
клинических исследований (26000 больных 
ИБС и 31183 здоровых лиц контрольной груп-

пы из популяций Европы, Северной Америки, 
Азии и Австралии), который продемонстриро-
вал большую гетерогенность результатов. Так, 
эффект носительства генотипа MTHFR 677TT, 
ассоциированного с гипергомоцистеинемией, 
в отношении риска ИБС оценивался от про-
тективного до выраженного негативного [8]. 
Более поздние данные свидетельствуют о том, 
что ОНП MTHFR С677T приводит к снижению 
активности MTHFR, генотип 677TT ассоции-
рован с более высокими уровнями ГЦ по срав-
нению с вариантом 677CC, однако клиническая 
эффективность идентификации данного ОНП 
не доказана [9]. 

P. Ashfield-Watt и соавт. [10] показали, что 
различия в концентрации ГЦ у носителей разных 
генотипов по полиморфизму MTHFRC677T за-
висят от содержания фолатов в плазме крови 
(сильно выражены при низком уровне фолатов 
и исчезают после применения богатой фолата-
ми диеты и/или препаратов фолиевой кисло-
ты). С целью объяснения гетерогенности имею-
щихся результатов в отношении влияния ОНП 
MTHFR 677CT на риск развития ИБС S. Lewis 
и др. [11] выполнили анализ ассоциации сред-
них концентраций ГЦ в плазме крови носителей 
генотипов TT и СС с риском развития данной 
кардиоваскулярной патологии. Полученные 
данные убедительно свидетельствуют о пози-
тивной связи между оцениваемыми параметра-
ми. Сделан вывод, что влияние полиморфизма 
MTHFR 677CT на риск развития ИБС значимо 
в том случае, если имеются отличия по уровню 
ГЦ между носителями различных генотипов. В 
свою очередь, эти отличия в существенной сте-
пени связаны с содержанием фолатов в плазме 
крови и во многом обуславливаются особенно-
стями диеты индивида. Влияние полиморфизма 
MTHFR С677T на риск развития ИБС практи-
чески отсутствует среди лиц, проживающих в 
Австралии и Северной Америки, и выражено у 
жителей Азии. Полагают, что одной из причин 
отсутствия данной ассоциации у жителей Се-
верной Америки является законодательно ре-
гламентированное в США обогащение продук-
тов питания фолиевой кислотой, что приводит 
к повышению концентрации фолатов и сниже-
нию содержания ГЦ в плазме крови [11]. Воз-
можно, изучение влияния ОНП MTHFRC677T 
на фоне терапии фолиевой кислотой является 
методической ошибкой, приведшей к противо-
речивым результатам и отсутствию консенсуса.

K. Mehlig и соавт. [12] анализировали ассо-
циацию ОНП С677T с риском развития ИБС 
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(рассматривались такие клинические проявле-
ния, как инфаркт миокарда (ИМ) и нестабиль-
ная стенокардия) у жителей Швеции (дизайн 
исследования «случай–контроль»). В резуль-
тате исследования установлено, что с повышен-
ным уровнем ГЦ и риском развития ИБС ассо-
циирован не термолабильный аллель T, а аллель 
C, вне зависимости от таких факторов риска 
развития ИБС как курение, физическая актив-
ность и ожирение. Одним из объяснений гете-
рогенности имеющихся в литературе данных об 
ассоциации Т или С аллеля с риском развития 
ИБС могут быть другие полиморфные вариан-
ты в самом гене MTHFR или в иных генах, ко-
дирующих ферменты метаболизма метионина и 
фолатов, также оказывающих влияние на уро-
вень ГЦ и риск развития ИБС. 

Наряду с геном MTHFR изучается влия-
ние на риск развития ИБС ряда других генов, 
кодирующих ферменты метаболизма ГЦ и фо-
латов и оказывающих влияние на процессы 
реметилирования ГЦ в метионин. Это гены 
метионинсинтетазы MTR (methionine synthase 
remethylation), метионинсинтазредуктазы 
MTRR (methionine synthase reductase), бетаин-
гомоцистеинметилтрансферазы BHMT (betaine 
homocysteine S-methyltransferase), тимидилат-
синтетазы TYMS (thymidylatesynthase). L. Сhen 
и соавт. выполнили мета-анализ 23 исследо-
ваний, в которых изучалась ассоциация ОНП 
MTHFR A1298C, MTR A2756G (rs1805087), 
MTRR A66G (rs1801394) с риском развития 
ИБС (ИМ) [13]. Из всех рассмотренных ОНП 
ассоциированным с ИБС является только по-
лиморфизм MTR A2756G (Asp919Gly). Мети-
онинсинтетаза – витамин-В12-зависимый фер-
мент, который катализирует реметилирование 
ГЦ в метионин, забирая метильную группу у 
5-метилтетрагидрофолата. Метионинсинтетаза 
играет ключевую роль в поддержании адекват-
ных внутриклеточных концентраций фолата и 
метионина и нормального уровня гомоцистеи-
на. Хотя функциональное значение ОНП MTR 
A2756G не установлено, предполагается, что 
G-аллель активирует экспрессию гена; носите-
ли генотипа GG имеют более низкие концен-
трации гомоцистеина. Авторы установили, что 
носительство аллеля 2756G ассоциировано с 
повышенным риском ИБС (ИМ), особенно в 
европейских популяциях. В мета-анализе 17 ис-
следований (3801 пациент и 4196 контрольных 
здоровых индивидов), выполненном P. Singh и 
S. Lele [14], оценивалось влияние ОНП MTR 
A2756G, MTRR A66G и BHMT G742A на риск 

развития ИБС. Авторы подтвердили повышен-
ный риск ИБС у носителей аллеля MTR 2756G. 

В работе S. Lakshmi и соавт. [15] проана-
лизировано влияние ОНП MTHFRC677T, 
MTRA2756G, MTRRA66G и тандемного повто-
ра (2R/3R) 28 нуклеотидных пар в нетрансли-
руемой области 5’-UTR гена TYMS на риск раз-
вития ИБС и показано, что минорные аллели 
по ОНП MTHFR C677T и MTRR A66G повы-
шают риск развития данной патологии, а аллель 
TYMS 2R, напротив, является протективным. 
Обнаружено, что MTHFR C677T и MTRR A66G 
увеличивают риск развития ИБС в 1,6 и 1,9 раза 
соответственно, тогда как аллель TYMS 2R его 
уменьшает, супрессируя фенотипическое про-
явление аллелей риска генов MTHFR и MTRR. 
Среди носителей аллеля MTR 2756G повышен-
ный риск развития ИБС отмечен в группе ин-
дивидов, регулярно употребляющих алкоголь. 
Сочетанный анализ по генам MTHFR/MTR/
MTRR/TYMS показал важность учета взаи-
модействий типа «ген – ген» (p<0,0001). Так, в 
присутствии аллеля TYMS 2R вариант MTHFR 
677T не ассоциируется с риском развития ИБС, 
тогда как на фоне аллеля TYMS 3R риск раз-
вития ИБС у носителей аллеля MTHFR 677T 
повышен, что может указывать на нейтрали-
зующий эффект TYMS 2R по отношению к 
MTHFR 677T. Авторы связывают влияние му-
тантного аллеля MTHFR 677T с существенным 
нарушением процесса реметилирования ГЦ, о 
чем свидетельствует повышенный уровень ГЦ у 
лиц с данным генотипом, особенно у индивидов 
с низким потреблением фолатов [15]. Таким об-
разом, продемонстрирован синергизм факторов 
внешней среды и генов, влияющих на процессы 
реметилирования ГЦ и синтез ДНК, что следу-
ет учитывать при планировании ассоциативных 
исследований по данным генам. 

Гомоцистеин-индуцированная эндотелиаль-
ная дисфункция способствует развитию ССЗ за 
счет накопления асимметричного диметиларги-
нина (АДМА) – ингибитора еNOS (эндотели-
альной нитрооксидсинтетазы) и уменьшению 
образования одного из наиболее сильных вазо-
дилататоров – оксида азота (NO) [7, 16]. 

AДMA является эндогенным ингибитором 
синтеза NO, образуется в результате метили-
рования L-аргинина внутриклеточных белков 
и высвобождается в межклеточную жидкость и 
кровь после гидролиза белков. Основной путь 
элиминации AДMA – деградация, осущест-
вляемая ферментом диметиларгининдиме-
тил-амингидролазой DDAH (dimethylarginine 
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dimethylaminohydrolase). Повышенный уровень 
AДMA ассоциирован с более высоким риском 
острого коронарного синдрома (ОКС) и смер-
тностью от кардиоваскулярной патологии [17]. 
По данным V. Valkonen и др. [18], повышение 
уровня AДMA в сыворотке крови ассоцииро-
вано с 4-кратным увеличением риска развития 
ОКС у клинически здоровых некурящих муж-
чин. Наряду с изучением факторов, опосредо-
ванно влияющих на уровень AДMA, ведется 
и поиск аллельных вариантов генов, которые 
могут оказывать непосредственное влияние на 
уровень данного протеина. К числу генов-кан-
дидатов относят, прежде всего, ген DDAH1, 
кодирующий изоформу DDAH1, которая вно-
сит основной вклад в суммарную активность 
DDAH [3]. Полиморфизм – 396 4N del/ins в 
области промотора гена DDAH1 коррелирует 
с уровнем экспрессии DDAH1 и содержанием 
AДMA. Исследования показали, что аллель – 
396 4N ins нарушает связывание промотора с 
транскрипционным фактором, приводит к от-
сутствию фермента и ассоциирован с более вы-
соким содержанием AДMA в плазме, а также с 
повышенным риском развития ИБС и инсульта.

Оксид азота является универсальным ре-
гулятором метаболических процессов в раз-
личных тканях человека. NO синтезируется из 
L-аргинина с участием нитрооксидсинтетазы, 
которая имеет три изоформы: две конститу-
тивные – нейрональная (nNOS, ген NOS1) и 
эндотелиальная (eNOS, ген NOS3) и одна ин-
дуцибельная (iNOS, ген NOS2). Все изоформы 
NOS осуществляют свое действие при наличии 
множества ко-факторов, в том числе флавинов, 
NADPH, тетрагидробиоптерина. Считается, что 
в регуляции сердечно-сосудистой системы глав-
ной является изоформа еNOS, которой отво-
дится ведущая роль в обеспечении постоянного 
базового уровня NO, необходимого для реали-
зации механизмов локальной эндотелиальной 
цитопротекции и поддержании сосудистого го-
меостаза. Снижение активности этой изоформы 
приводит к эндогенной недостаточности NO 
и является одним из ключевых звеньев пато-
генеза ИБС и цереброваскулярной патологии. 
Мембраносвязанная форма eNOS локализована 
в клетках эндотелия кровеносных сосудов [19]. 

Аллельный полиморфизм генов, вовлечен-
ных в контроль биосинтеза NO, может оказы-
вать влияние на содержание NO и, тем самым, 
на риск развития сосудистых катастроф [20]. 
Согласно данным Human Genome Epidemiology 
(HuGE) Navigator browser (www.hugenavigator.

net), гены NOS являются одними из самых из-
учаемых в связи с ИБС (ИМ), а также гипертен-
зией и сахарным диабетом. 

Результаты мета-анализа ассоциативных ис-
следований по изучению ОНП NOS3 rs1799983 
(G894T, Glu298Asp) и rs2070744 (T–786C) 
свидетельствуют об ассоциации минорных ал-
лелей этих полиморфизмов с риском развития 
ИБС [21]. Полученные данные согласуются с 
данными мета-анализа, выполненного ранее J. 
Casas и соавт. [22]. S. Salimi и соавт. [23] под-
твердили ассоциацию ОНП rs2070744 с риском 
развития ИБС (аллель С является фактором 
риска) в популяции Ирана. В исследовании A. 
Levinsson и др. [24] ассоциации 58 однонукле-
отидных замен в генах NOS c развитием ИБС 
и артериальной гипертензии показано, что на 
развитие ИБС оказывают влияние ОНП в гене 
NOS1 rs3782218 и rs2682826 и NOS3 rs1549758, 
а с артериальной гипертензией ассоциированы 
полиморфные сайты NOS1 rs3782218 и NOS3 
rs3918226. B. Brown и др. [25] анализировали 
связь с ИБС полиморфизмов NOS3 rs1800779 
(–A922G) и rs1799983 (G894T). Ни для одного 
из вариантов не был достигнут порог статисти-
ческой значимости, однако показан понижен-
ный риск развития ИБС и ИМ у лиц старше 
50 лет с гаплотипом АТ по гену NOS3 (–922A, 
894T), который встречается в популяции с ча-
стотой 11%. 

R. Carreras-Torres и соавт. [26] проанализи-
ровали 78 ОНП в генах NOS в 30 популяциях 
Европы, Северной Африки, Центральной Азии 
и выявили 4 ОНП, ассоциированных с риском 
развития ИМ: rs3793342, rs3918188, упомяну-
тый ранее rs17999833 в гене NOS3 и rs3782219 
в гене NOS1. Анализ распределения ассоции-
рованного с генами NOS риска продемонстри-
ровал существенную вариабельность риска от 
носительства неблагоприятных аллелей в за-
висимости от популяции. Так, наименьший 
риск отмечен для жителей юга Европы с посте-
пенным увеличением по направлению к северу 
и северо-востоку до максимальных значений в 
Великобритании, Польше и Финляндии (Рос-
сия в данное исследование включена не была). 
Кроме того, повышенный риск отмечался в Ис-
пании, Турции, на Среднем Востоке. Вопрос, 
с чем преимущественно связаны выявленные 
межпопуляционные различия, – обусловлены 
они различиями в факторах внешней среды 
или же в большей степени связаны с тем, что 
эффект от конкретного локуса может быть мо-
дифицирован неучтенными полиморфными 
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вариантами, влияющими на фенотип, – остает-
ся открытым.

Поиск генетических детерминант риска ИБС 
осуществляется также в генах, продукты кото-
рых могут влиять на функционирование нитро-
оксидсинтетаз. Согласно современной концеп-
ции, NOS следует рассматривать как сложный 
ферментный комплекс, синтезирующий высо-
коактивные соединения в зависимости от функ-
ционального состояния клетки. При концентра-
циях ко-фактора NOS тетрагидробиоптерина 
(BH4) <10-9 М продуцируется O2–, при кон-
центрациях от 10-9 до 10-6 М – пероксинитрит 
ОNОО–, а при концентрациях >10-6 М – NО. 
При недостатке L-аргинина NOS вырабатывают 
Н2О2. Снижение уровня BH4 усиливает по-
стишемическую дисфункцию еNOS, а инфузия 
BH4 частично восстанавливает коронарный 
кровоток при ИМ [19, 27]. 

GTP-циклогидролаза I (GTPCH) является 
первым ферментом биосинтеза BH4 и лимити-
рует скорость его синтеза. В связи с этим, по-
лиморфизм гена GCH1, кодирующего GTPCH, 
представляет интерес при рассмотрении гене-
тически детерминированного риска развития 
ИБС. C. Antoniades и соавт. [27] изучали влия-
ние аллельного полиморфизма в гене GCH1 на 
уровень BH4 в плазме, а также в тканях сосудов, 
полученных интраоперационно от пациентов 
с ИБС. Носительство гаплотипа «X», характе-
ризуемого сочетанием трех минорных аллелей 
по сайтам rs8007267 (–9610GA в 5′-нетранс-
лируемой области), rs3783641 (c.343+8900AT 
в интроне 1) и rs10483639 (c.*4279CG в 3′-не-
транслируемой области) ассоциировано со сни-
женной экспрессией гена GCH1 в сосудистой 
ткани и уровня BH4 в сосудистой ткани и плаз-
ме крови. У пациентов, гомозиготных по гапло-
типу «Х» (генотип «XX»), содержание BH4 в 
плазме было на 80% ниже, чем у носителей дру-
гих генотипов. Кроме того, у лиц с гаплотипом 
«X» отмечался повышенный уровень суперок-
сида в сосудистой ткани, а также повышенное 
содержание липопротеинов низкой плотности и 
сниженная вазорелаксация в ответ на действие 
ацетилхолина. Носительство гаплотипа «Х» яв-
ляется независимым фактором риска развития 
ИБС, так как полученные результаты не зависят 
от наличия/отсутствия других классических 
факторов риска ССЗ. 

В работе Y. Tu и др. [20] выполнен анализ 
ассоциации с риском развития ИБС в популя-
ции Китая 7 ОНП: NOS3 rs1799983 (G894T), 
локализованный в кодирующей части гена, и 

rs2070744 (T–786C), локализованный в области 
промотора; NOS2 rs2297518 (Leu608Ser); NOS1 
rs41279104 (G84A); CYBA (ген ×-субъединицы 
цитохрома b-245) rs4673 (Tyr72His) и rs1049255 
(C640T); GCH1 rs841 (G243A). Статистически 
значимый результат в отношении риска раз-
вития ИБС был получен для ОНП rs1049255 в 
3’-нетранслируемой области гена CYBA и rs841 
гена GCH1. Носители А-аллеля полиморфиз-
ма rs2297518 (генотипы GA и АА) и Т-аллеля 
rs1049255 полиморфизма (генотипы СТ и TT) 
имели значительно более низкий риск развития 
ИБС. Анализ генных взаимодействий выявил 
ассоциацию с риском ИБС сочетания минор-
ных аллелей rs2297518 (ген NOS2) и rs1049255 
(CYBA) или rs841 (GCH1). Сочетанное но-
сительство минорного аллеля ОНП NOS2 
rs2297518 и гомозиготного генотипа «дикого 
типа» по GCH1 rs841 повышает риск развития 
ИБС. Одно из возможных объяснений получен-
ных ассоциаций состоит в том, что все полимор-
физмы этих генов связаны с продукцией NO. 
Полиморфизм C640T в гене CYBA модулирует 
активность НАДН/НАДФН-оксидазы и сни-
жает уровень окислительного стресса в сосуди-
стой сети. ОНП G243А в гене GCH1 регулирует 
экскрецию NO. Учитывая то, что все эти поли-
морфизмы приводят к потере функции и функ-
ционально вовлечены в патогенез атеросклеро-
за, их сочетание может придавать повышенный 
риск ИБС, хотя ни гены, ни кодируемые ими 
молекулы не взаимодействуют непосредствен-
но друг с другом. 

J. Yan и соавт. [28] изучали те же поли-
морфные варианты, что и в работе [20] (NOS3 
rs1799983 и rs2070744, NOS2 rs2297518, CYBA 
rs4673, rs1049255, GCH1 rs841), при рассмо-
трении генетически детерминированного риска 
развития ишемического инсульта. Данные J. Yan 
и соавт. [27] свидетельствуют о том, что ОНП 
в сайте rs841 гена GCH1 ассоциирован с ише-
мическим инсультом, особенно в комбинации 
с С-аллелем CYBA rs1049255, вне зависимости 
от традиционных факторов риска, таких как 
артериальная гипертензия, гиперлипидемия, 
ожирение, отсутствие физической активности, 
сахарный диабет 2 типа, нездоровое питание, 
курение. 

Заключение
В данном обзоре проанализированы данные 

литературы последних лет об ассоциативных 
связях с риском развития ИБС (ИМ) ряда наи-
более активно изучаемых полиморфных вари-
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антов генов MTHFR, MTRR, BHMT, TYMS, 
кодирующих ферменты метаболизма гомоци-
стеина и фолатов. Имеющиеся в литературе 
данные убедительно свидетельствуют о важ-
ности совместного генотипирования по выше-
названным генам. Наиболее прогностически 
перспективным с точки зрения риска развития 
ИБС (ИМ) является сочетанное генотипиро-
вание по рассмотренным полиморфным сайтам 
этих генов. 

Вторая группа генов, которая активно из-
учается в связи с ассоциацией эндотелиальной 
дисфункции с риском развития сердечно-сосу-
дистых катастроф, – это гены диметиларгининди-
метиламингидролазы 1 DDAH1, нейрональной 
(nNOS), эндотелиальной (eNOS) и индуцибель-
ной (iNOS) нитрооксидсинтетаз (гены NOS1, 
NOS3 и NOS2, cоответственно), а также GTP-
циклогидролазы I (ген GTPCH), являющейся 
первым ферментом биосинтеза ко-фактора NOS 
тетрагидробиоптерина. Несмотря на интенсив-
ные исследования, сведения об ассоциации ал-
лельных вариантов этих генов с риском развития 
ССЗ, весьма противоречивы. В связи с этим пер-
спективным представляется сочетанное геноти-
пирование по максимальному числу аллельных 
вариантов полиморфных генов, влияющих на 
целый ряд атерогенных факторов. 

Изучение генетического контроля метабо-
лизма гомоцистеина даёт возможность уста-
новить точные механизмы патологических 
процессов, вызванных его нарушением, что 
является весьма актуальным для современной 
медицины. Решение этой проблемы позволит 
идентифицировать терапевтические мишени 
для вмешательства в этиопатогенез сердечно-
сосудистых заболеваний и сделает возможным 
коррекцию этих патологических процессов на 
молекулярном уровне.
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SOME GENETICAL PECULIARITIES OF METABOLISM OF HOMOCYSTEINE, 
FOLATE, AND NITRIC OXIDE AS RISK FACTORS OF ISCHEMIC HEART DISEASE

S.G. Sherbak, A.M. Sarana, S.V. Makarenko, T.A. Kamiliva, A.G. Maximov
1 Saint Petersburg State University, St. Petersburg , Russia 

2 City Hospital № 40, St. Petersburg , Russia 
3 Military-Medical Academy . named after CM. Kirov , St. Petersburg, Russia 

Coronary artery disease (CAD) is the most common form of cardiovascular diseases. About 30% of CAD cases 
cannot be explained by these conventional risk factors (2 diabetes mellitus, hypertension, hyperlipidemia, obesity, 
physical inactivity, unhealthy diet, and cigarette smoking), and evidence is accumulating that the study of genetic 
factors may help predict the risk of developing CAD. These studies, which can help determine the cause of CAD 
will have a tremendous effect on public health. In recent years, considerable interest in the role of variations in 
genes encoding enzymes involved in homocysteine and folate metabolism has developed. These polymorphisms 
are believed to contribute to the risk for CAD, although the mechanism by which this may occur is not clearly 
understood. Several molecular epidemiologic studies have evaluated the role of methionine synthase (MTR) 

A2756G, methionine synthase reductase (MTRR) A66G, betainehomocysteinemethyltransferase (BHMT) G742A 
and other polymorphisms in pathogenesis of CAD; the association between these polymorphisms and CAD risk is 
still controversial. Therefore, the aim of this study was to assess the relation of these polymorphisms in the folate 

metabolic pathway with risk for CAD by conducting a review of meta-analysis of all eligible studies on this subject. 

Key words: сoronary artery disease, cardiovascular diseases, risk factors, genetic factors, homo-
cysteine, folate, polymorphism, methylenetetrahydrofolatereductase, methionine synthase,methionine 
synthase reductase, betainehomocysteinemethyltransferase. 
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