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Реферат. Введение. Острый панкреатит нередко встречается у ВИЧ-инфицированных больных, однако при-
чины его у ВИЧ-позитивных пациентов, в отличие от ВИЧ–негативных, имеет ряд существенных особенностей, 
которые непосредственно влияют на методы диагностики и лечения. Цель. Изучить факторы риска развития 
острого панкреатита у пациентов с ВИЧ-инфекцией на фоне иммуносупрессивных расстройств и определить 
лечебно-диагностический алгоритм в этой группе больных. Материал и методы. Проанализированы анам-
нестические данные, результаты диагностики и лечения двух групп больных с острым панкреатитом. В первую 
группу вошли 79 пациентов с острым панкреатитом в сочетании с ВИЧ-инфекцией, которые поступили в кли-
нику за период с 2017 по 2021г. Вторую группу составили 558 пациентов с острым панкреатитом и ВИЧ–нега-
тивным статусом. В ходе статистической обработки данных рассчитывали экстенсивные показатели, их 95% 
доверительные интервалы методом Уилсона, определяли вероятность статистической ошибки первого рода 
(p), а для расчёта статистической значимости различий использовали тест Мана-Уитни. Результаты. В группе 
ВИЧ-позитивных пациентов, оказалось, что алиментарные факторы послужили причиной панкреатита у 31,7% 
больных, билиарные конкременты и гипертензия у 16,5% пациентов, установить провоцирующие факторы за-
болевания не удалось в 16,5% наблюдениях. У лиц, живущих с ВИЧ, лекарственные и инфекционные агенты 
вызывали острый панкреатит соответственно в 11,4% и 24,1% случаев. В группе ВИЧ–негативных пациентов 
лидировали алиментарные факторы (52,2%), желчные камни рассматривали, как вторую главную причину пан-
креатита – 36,0% случаев, вирусные инфекции и следствия применения лекарственных препаратов соответ-
ственно составляли 1,6%, а у 10,2% больных причина острого панкреатита осталась неизвестной. Обсужде-
ние. Высокая частота инфекционной и лекарственной этиологии панкреатита в группе ВИЧ-положительных 
пациентов логически соотноситься с иммунным статусом пациента. Как показало, наше исследование, у боль-
ных с нормальным иммунным статусом в структуре причин острого панкреатита превалировала лекарствен-
ная этиология панкреатита, а у пациентов с иммунодефицитом, соответственно преобладали инфекционные 
причины панкреатита. На основе полученных данных о причинах болезни, был сформирован рациональный 
лечебно-диагностический алгоритм, использование которого в клинической практике позволит своевременно 
начинать этиотропную и патогенетическую терапию в группе ВИЧ - позитивных больных. Заключение. Этиоло-
гическая структура ВИЧ-ассоциированного острого панкреатита напрямую зависит от иммунного статуса паци-
ента и во многом отличается от таковой у ВИЧ-негативных пациентов или больных получающих антиретрови-
русную терапию. Тяжесть заболевания и риск смерти остаются высокими при острых панкреатитах, вызванных 
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Abstract. Introduction. Acute pancreatitis is common in HIV-infected patients and has a number of significant features 
that directly affect the methods of diagnosis and treatment. Aim. To study risk factors of acute pancreatitis development 
in patients with HIV-infection with immunosuppressive disorders and to determine treatment and diagnostic algorithm 
in this group of patients. Material and Methods. Anamnestic data, results of diagnosis and treatment of two groups of 
patients with acute pancreatitis were analyzed. The first group included 79 patients with acute pancreatitis combined 
with HIV infection who were admitted to the clinic for the period from 2017 to 2021. The second group consisted of 558 
HIV-negative patients with acute pancreatitis. Results and discussion. In the group of HIV-positive patients it turned 
out that alimentary factors caused pancreatitis in 31,7% of patients, biliary concretions and hypertension in 16,5% of 
patients, it was not possible to establish an initiating factor of the disease in 16,5% of cases. In people living with HIV 
drugs and infectious agents caused acute pancreatitis in 11,4% and 24,1% of cases respectively. Alimentary factors 
were in the lead in the group of HIV–negative patients (52,2%), gallstone disease was considered as the second 
main cause of pancreatitis – 36,0% of cases, viral infections and the consequences of the use of drugs respectively 
accounted for 1,6%, and in 10,2% of patients the cause of acute pancreatitis remained unknown. Discussion. As our 
study showed, in patients with normal immune status the drug etiology of pancreatitis prevailed in the structure of the 
causes of pancreatitis, in patients with immunodeficiency, respectively, infectious causes of pancreatitis were dominant. 
Based on the obtained data on the cause of pancreatitis, the rational therapeutic and diagnostic algorithm was formed, 
the use of which in clinical practice will allow timely initiation of etiotropic and pathogenetic therapy in a group of HIV-
positive patients. Conclusion. The etiological structure of HIV-associated acute pancreatitis directly depends on the 
patient’s immune status and differs in many ways from that of HIV-negative patients or patients receiving antiretroviral 
therapy. The severity of the disease and the risk of death remain high in acute pancreatitis caused by infectious agents 
against the background of immunosuppression. 
Key words: acute pancreatitis, HIV, antiretroviral therapy, immune status.
For reference: Gafarov UO, Plotkin DV, Reshetnikov MN, et al. HIV-associated pancreatitis. Causes and trends. 
Analysis of case series. The Bulletin of Contemporary Clinical Medicine. 2023; 16(2): 7-17. 
DOI: 10.20969/VSKM.2023.16(2).7-17.

Введение. Вирус иммунодефицита человека 
(ВИЧ) с начала 80-х годов прошлого столе-

тия является глобальной инфекционной угрозой 
для всего человечества. Несмотря на применение 
антиретровирусной терапии (АРТ) и широкое рас-
пространение информации о профилактике забо-

левания, количество ВИЧ-инфицированных паци-
ентов растет с каждым годом. По данным на 2021 
год во всем мире насчитывалось до 38,4 миллио-
нов человек, живущих с ВИЧ, причем 1,7 миллио-
нов из них составляли дети. По сведениям Всемир-
ной организации здравоохранения, АРТ в среднем 
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доступна только 73% ВИЧ-инфицированных паци-
ентов, причем не все из них привержены терапии и 
риск развития ВИЧ-ассоциированных заболеваний 
в этой когорте больных чрезвычайно высок [1]. В 
Российской Федерации на 31 декабря 2021 года 
зарегистрировано 1 562 570 пациентов с подтверж-
дённой в иммунном блоте ВИЧ-инфекцией. Охват 
лечением в 2021 г. в Российской Федерации соста-
вил 55,5% от числа ВИЧ-инфицированных и 81,6% 
от числа состоявших на диспансерном учете [2].

Люди, живущие с ВИЧ, страдают большим коли-
чеством разнообразных заболеваний, которые по 
своему нозологическому составу (но не по частоте 
возникновения) мало отличаются от основной по-
пуляции. Не являются исключением и различные 
формы острого панкреатита (ОП), заболеваемость 
которым в России в 2021 году, согласно данным 
формы № 12 Росстата, составила 37,8 на 100 тыс. 
населения. При этом обращает на себя внимание, 
крайне высокая летальность при отдельных клини-
ческих формах острого панкреатита (18-25%) [3]. 
По данным медицинской литературы причины и 
клиническая картина панкреатита у ВИЧ-позитив-
ных пациентов имеет ряд существенных особен-
ностей, которые влияют, как на тяжесть деструкции 
поджелудочной железы, так и на методы диагности-
ки и лечения [4].

По данным целого ряда исследователей, основ-
ные механизмы поражения поджелудочной железы 
при болезни, вызванной ВИЧ, включают непосред-
ственное воздействие вируса на ткани органа, вос-
палительные и деструктивные изменения в под-
желудочной железе на фоне оппортунистических 
инфекций и/или токсическое действие препаратов 
АРТ, приводящее к гибели клеток железы [5, 6]. Риск 
развития острого панкреатита до недавнего вре-
мени был связан с использованием нуклеозидных 
ингибиторов обратной транскриптазы, таких как зи-
довудин, диданозин и ставудин, и лишь иногда с ис-
пользованием ингибиторов протеазы посредством 
индукции гипертриглицеридемии [7]. Так, например 
диданозин с гидроксимочевиной, алкоголем или 
пентамидином являются дополнительными факто-
рами риска, приводящими к развитию некротизиру-
ющего панкреатита [6]. В Российской Федерации, 
согласно «Клиническим рекомендациям: ВИЧ–ин-
фекция у взрослых» от 2020 года, данные препара-
ты для лечения ВИЧ уже не используются, однако 
они продолжают выпускаться в виде дженериков и 
назначаться в странах с низким экономическим по-
тенциалом [8]. Современные АРТ-препараты, ши-
роко применяемые в клинической практике, редко 
приводят к развитию острого панкреатита, но могут 
вызывать транзиторную гиперамелаземию [9]. Что 
касается оппортунистических инфекций, которые 
поражают ткань поджелудочной железы при низком 
иммунном статусе, то наиболее часто в литерату-
ре встречаются упоминания о цитомегаловирусной 
инфекции (ЦМВ), туберкулезных (ТБ) и нетубер-
кулезных микобактериозах (НТМБ), токсоплазме 
и пневмоцисте [4, 5, 10, 11]. Роль самого вируса 
иммунодефицита человека в развитии панкреа-

тита чётко не установлена, например, по мнению 
Chehter E. Z. (2000), вирус вызывает уменьшение 
количества гранул зимогена и изменения ядер аци-
нарных клеток, что и приводит их к гибели [10].

Проведённый анализ данных литературы свиде-
тельствует, что у пациентов, инфицированных ВИЧ, 
риск развития панкреатита чрезвычайно высок. 
Заболеваемость и распространенность ОП варьи-
руют в зависимости от характеристик изучаемой 
популяции и метода сбора данных, но риск явно 
возрастает по мере прогрессирования болезни и 
стадии ВИЧ - инфекции [4, 12, 13]. В специальной 
литературе количество публикаций, связанных с 
особенностями острого панкреатита при ВИЧ не-
велико. Следовательно, учитывая высокую частоту 
ВИЧ-инфекции в популяции, и принимая во вни-
мание повышенный риск возникновения острого 
панкреатита у лиц, живущих с ВИЧ, проблема ко-
морбидности ВИЧ/панкреатит актуальна для кли-
нической практики. 

В своем исследовании, мы попытались сравнить 
этиологические факторы ОП среди лиц, живущих с 
ВИЧ (включая лиц с болезнью, вызванной ВИЧ) и 
пациентов без ВИЧ-инфекции с учётом иммунного 
статуса больных и определить рациональный ле-
чебно-диагностический алгоритм для данной кате-
гории пациентов.

Цель. Изучить факторы риска развития остро-
го панкреатита у пациентов с ВИЧ-инфекцией на 
фоне иммуносупрессивных расстройств и сфор-
мировать лечебно-диагностический алгоритм при 
ВИЧ-ассоциированном панкреатите.

Материал и методы. Для достижения постав-
ленной цели произведен анализ диагностики и 
результатов лечения двух групп больных с острым 
панкреатитом. В первую группу вошли 79 пациен-
тов с установленным диагнозом ОП в сочетании 
с ВИЧ-инфекцией, которые поступили в клинику 2 
ГБУЗ «МНПЦ борьбы с туберкулезом ДЗМ» в пе-
риод с 2017 по 2021г. 24 больных этой группы про-
должали получать терапию по поводу различных 
форм туберкулеза органов дыхания, еще у 27 па-
циентов туберкулез был излечен, а в остальных 28 
наблюдениях проводилась дифференциальная ди-
агностика туберкулеза легких с другими сходными 
заболеваниями.

Вторую группу составили 558 пациентов с уста-
новленным диагнозом «острый панкреатит» без 
ВИЧ-инфекции, которые находились на стационар-
ном лечении за тот же период времени в ГБУЗ МО 
«Московская областная больница им. проф. Роза-
нова В.Н.». В первой группе пациентов преоблада-
ли мужчины (59; 74,7%) в возрасте от 24 до 63 лет, 
возраст женщин (20; 25,3%) варьировал от 34 до 57 
лет. Группу ВИЧ–негативных пациентов также пре-
имущественно составляли мужчины (376; 67,4%) в 
возрасте от 19 до 69 лет. 

Для диагностики острого панкреатита и сопут-
ствующих заболеваний во всех случаях были ис-
пользованы следующие методы лабораторных и 
аппаратных исследований: клинический анализ 
крови, стандартные биохимические показатели, 
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рентгенография органов грудной клетки, УЗИ орга-
нов брюшной полости и забрюшинного простран-
ства, КТ органов брюшной полости и забрюшинного 
пространства с двойным контрастированием, эзо-
фагогастродуоденоскопия. Дополнительно в группе 
пациентов с ВИЧ–инфекцией применялись следую-
щие лабораторные исследования: выявление воз-
будителя туберкулеза и НТМБ в мокроте и других 
биологических жидкостях методом полимеразной 
цепной реакции (ПЦР) и с использованием культу-
ральных и бактериоскопических методов; количе-
ственное определение ДНК цитомегаловируса (ДНК 
ЦМВ) в крови; а также определение генетического 
материала токсоплазмы и пневмоцисты в биологи-
ческом материале с помощью ПЦР-диагностики. В 
случаях летальных исходов для подтверждения ди-
агноза использовались гистологические исследова-
ния, полученные при аутопсии.

В группе ВИЧ-позитивных пациентов были изу-
чены иммунограммы каждого из больных, которые 
отражали состояние иммунной системы на данный 
момент времени. Количество Т-лимфоцитов хелпе-
ров в 1 мкл крови (CD4+) более 200, считали при-
емлемым иммунным показателем, при котором риск 
развития оппортунистических инфекцией минима-
лен [14], напротив количество CD4+ клеток менее 
200 в мкл, определяли, как иммуносупрессию с вы-
соким риском развития вторичных заболеваний [15].

Лечение пациентов осуществлялось по протоко-
лам, предложенным в клинических рекомендациях 
по острому панкреатиту [16] и, в отдельных случа-
ях, дополнялось дренирующими эндоскопическими 
вмешательствами, направленными на декомпрес-
сию вирсунгова протока и желчевыводящих путей, 
а также пункциями острых скоплений жидкости 
(если это было необходимо).

Исследование одобрено независимым эти-
ческим комитетом Московского городского науч-
но-практического центра борьбы с туберкулезом. 
Все пациенты подписали добровольное информи-
рованное согласие на участие в исследовании.

Описательная статистика результатов исследо-
вания представлена в таблицах. В ходе статисти-
ческой обработки данных рассчитывали экстенсив-
ные показатели, их 95% доверительные интервалы 
(95% ДИ) методом Уилсона, определяли вероят-
ность статистической ошибки первого рода (p), а 
для расчёта статистической значимости различий 
использовали тест Мана-Уитни. Для статистической 
обработки применяли язык R версии 3.6.2 (2019-12-
12) - «Dark and Stormy Night» (The R Foundation for 
Statistical Computing).

Результаты. Гендерно-возрастной состав ис-
следуемых групп представлен в таб. 1. 

Как видно из таблицы 1, гендерные различия в 
исследуемых группах были статистически малозна-

Т а б л и ц а  1
Гендерно-возрастной состав исследуемых групп

Ta b l e  1
Age-gender composition of the study groups

группа пол всего до 20 лет 21-30 лет 31-40 лет 41-50 лет старше 50 лет

ВИЧ + м 59 0 8 26 16 9

79 ж 20 0 0 9 9 2

ВИЧ - м 376 2 69 165 102 38

558 ж 182 1 13 49 57 62

чимы (p=0,2). Возрастные различия также стати-
стически оказались малозначимы (p=0,4). Таким 
образом, основная и контрольная группы были сба-
лансированы по полу и возрасту. Диагноз «острый 
панкреатит» устанавливался на основании следу-
ющих критериев: клинических, лабораторных и ин-
струментальных [16].

У всех пациентов, включенных в исследование, 
был диагностирован острый панкреатит, причем 
интерстициальная форма заболевания была уста-
новлена у 62 ВИЧ–позитивных больных (78,5%; 
95% ДИ 68,2-86,1), а некротизирующий панкреатит, 
соответственно был выявлен в 17 случаях (21,5%; 
95% ДИ 13,9-31,8). У ВИЧ–негативных пациентов, 
интерстициальный панкреатит диагностирован в 
429 наблюдениях (76,9%; 95% ДИ 73,2-80,2), а не-
кротизирующий – у 129 больных (23,1%; 95% ДИ 
19,8-26,8). Различия частоты некротизирующего 

панкреатита в основной и контрольной группах 
были статистически малозначимы (p=0,7). Леталь-
ность составила 6 пациентов в группе с ВИЧ – ин-
фекцией (7,6%; 95% ДИ 3,5-15,6), и 3,2%; 95% ДИ 
2,1-5,0 (18 случаев) в группе ВИЧ – негативных 
больных (p=0,1).

Был проведен анализ причин развития острого 
панкреатита, тяжести течения и исходов в исследу-
емых группах пациентов. Для этого изучались ана-
мнестические данные, результаты лабораторных и 
лучевых методов диагностики, схемы АРТ и другой 
медикаментозной терапии. 

В группе ВИЧ–негативных пациентов основным 
фактором возникновения патологического процес-
са в поджелудочной железе можно считать употре-
бление алкоголя и жирной пищи, об этом в своем 
анамнезе сообщает большинство пациентов (291; 
52,2%), следует отметить, что при использовании 
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лучевых методов диагностики в этой группе боль-
ных нет указаний на наличии конкрементов в желч-
ном пузыре и протоках, а так же нет упоминаний о 
применение лекарственных средств и ранее пере-
несенных инфекционных заболеваниях. Наличие 
желчных конкрементов и расширение вирсунгова 
протока (более 2 мм), общего желчного протока (бо-
лее 8 мм) и внутрипеченочных желчных путей (бо-
лее 2 мм) мы рассматривали, как вторую главную 
причину ОП в этой группе пациентов – 201; 36,0% 
[16]. При сборе анамнеза в трех случаях удалось 
выяснить, что у одной больной ОП развился на 
фоне эпидемического паротита и еще у двух паци-
енток при манифестации аденовирусной инфекции 
(без упоминаний об алиментарном факторе и при 
отсутствии конкрементов и билиарной гипертен-
зии). Таким образом, эти факты позволили нам счи-
тать, что причиной ОП в данных наблюдениях яви-
лась вирусная инфекция (0,5%) [17]. И еще 6 (1,1%) 
случаев ОП нами расценены, как поражение парен-
химы ПЖ вследствие применения лекарственных 
препаратов: у 4х пациентов прослеживается связь 
начала лечения артериальной гипертензии инги-
биторами ангиотензин-превращающего фермента 
(лизиноприл), а еще в 2х случаях - с применением 
аторвастатина [18]. У 57 (10,2%) больных устано-
вить этиологию острого панкреатита не удалось, 
возможно, заболевание имело алиментарные при-
чины или было следствием гипертриглицериде-
мии, однако лабораторных и анамнестических под-
тверждений этого нами получено не было.

Анализируя причины острого панкреатита у ВИЧ 
- позитивных пациентов, оказалось, что алиментар-
ные факторы послужили причиной панкреатита у 
25 больных (31,7%), билиарные конкременты и ги-
пертензия у 13 пациентов (16,5%), установить про-
воцирующие факторы заболевания, мы не смогли 
в 13 наблюдениях (16,5%). У лиц, живущих с ВИЧ, 
лекарственные и инфекционные агенты вызывали 
острый панкреатит соответственно в 11,4% (9) и 
24,1% случаев (19). Устанавливая причинно-след-
ственные связи, мы исходили из следующих со-
ображений: начало острого панкреатита было 
связано с развертыванием АРТ у 5 пациентов (ло-
пинавир+ритонавир, дарунавир, кемерувир), при 
этом не было упоминаний о погрешностях в диете 
и приеме алкоголя, при УЗИ не были визуализиро-
ваны желчные конкременты и признаки протоковой 
гипертензии, а явления ОП купировались при от-
мене препаратов [6, 9]. Еще у 4х больных острый 
панкреатит, вероятно, был связан с применением 
комбинированного препарата триметоприм+суль-
фаметоксазол для лечения пневмоцистной пнев-
монии или токсоплазменного абсцесса головного 
мозга. Симптомы острого интерстициального пан-
креатита также регрессировали после окончания 
курса лечения [19]. 

Наиболее интересной группой оказалась когор-
та из 19 ВИЧ-позитивных пациентов, у которых при-
чиной острого панкреатита мы считали вирусную 
или бактериальную инфекцию. У 13 (68,4%) паци-
ентов острый панкреатит был связан с цитомегало-

вирусной инфекцией (ЦМВ) причём в 2-х случаях, 
процесс носил деструктивный характер и закончил-
ся смертью пациентов. У всех пациентов при ПЦР 
диагностике ДНК ЦМВ в лейкоцитах крови превы-
шало 2-3,5 Lg на 100 тыс. клеток, что указывало 
на манифестацию инфекции [20, 21]. Косвенными 
признаками цитомегаловируса, как этиологическо-
го фактора ОП являлись: КТ-симптомы вирусной 
пневмонии у 9 пациентов и ЦМВ–ретинита в 5 на-
блюдениях, а так же положительная клиническая 
динамика в ответ на терапию ганцикловиром в 10 
наблюдениях (рис. 1, 2).

Как уже отмечалось выше, верифицировать диа-
гноз у 2 больных нам удалось при аутопсийном иссле-
довании тканей поджелудочной железы (рис.3, 4).

Рис. 1. КТ–скан. Острый некротизирую-
щий панкреатит, ассоциированный с ЦМВ

Fig. 1. CT scan. Acute necrotizing 
pancreatitis associated with CMV

Рис. 2. КТ–скан. Правосторонняя вирус-
ная пневмония, ассоциированная с ЦМВ

Fig. 2. CT scan. Right-sided viral 
pneumonia associated with CMV
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В одном случае у пациента с генерализованным 
туберкулезом, поражением легких и мезентериаль-
ных лимфатических узлов на фоне ВИЧ – инфек-
ции, удалось идентифицировать туберкулезную 
этиологию некротизирующего панкреатита по дан-
ным посмертного исследования: наличие казеозно-
го некроза в ткани железы и положительный ПЦР-
тест на ДНК туберкулезных микобактерий (рис. 5).

В других пяти наблюдениях, мы связывали эти-
ологию ОП непосредственно с вирусом иммуноде-
фицита человека. Предпосылкой к такому заклю-
чению являлось исследование Marques L.M. et al. 
(2015), в котором прослеживается прямая корре-
ляция между внезапно возникшей гипергликеми-
ей и гипотрофическими изменениями ПЖ на фоне 
ВИЧ – инфекции, по мнению ряда исследователей, 
вирус вызывает апоптоз ацинарных и островковых 
клеток, что приводит к экзокринной и эндокринной 
недостаточности органа [22, 23]. Сочетание впер-
вые выявленной гипергликемии, признаков гипо-
трофии ПЖ (уменьшение размеров при КТ и УЗИ), 
наличия ВИЧ-инфекции, а так же гиперамилаземии 
(повышение активности панкреатической амилазы 
более чем в 3 раза от нормальных референсных 
значений) и типичной клинической картины болез-
ни, мы трактовали, как панкреатит непосредственно 
связанный с вирусом иммунодефицита человека.

В наших наблюдениях не удалось доказать 
связь нетуберкулезных микобактерий, токсоплазм 
и пневмоцист с развитием острого панкреатита у 
лиц с ВИЧ - инфекцией, что вероятно объясняется 
редкой встречаемостью ассоциированных с ними 
панкреатитов или недостаточным обследованием 
пациентов.

В последнее десятилетие, в связи с появлением 
новых менее токсичных для поджелудочной железы 
препаратов для лечения ВИЧ, более широкий охват 
АРТ, изменил и структуру этиологических факторов 
возникновения острого панкреатита у ВИЧ-позитив-
ных пациентов. В проведенном исследовании мы 
совершили попытку сравнить совокупность причин 

Рис. 3. Микропрепарат. 
Цитомегаловирусный панкреатит. 

Цитомегалическая трансформация кле-
ток островка Лангерганса (указаны стрелками). 

Окраска гематоксилином и эозином х 400
Fig. 3. Microslide. 

Cytomegalovirus pancreatitis. 
Cytomegalic transformation of Langerhans islet cells 

(indicated by arrows). Stained with 
hematoxylin and eosin х 400

Рис. 4. Микропрепарат. 
«Клетка совиного глаза» в поджелудочной же-

лезе при иммуногистохимическом исследова-
нии с антителами к цитомегаловирусу х 400

Fig. 4. Microslide.
 «Owl’s eye cell» in the pancreas during 

immunohistochemical examination with 
antibodies to cytomegalovirus х 400

Рис. 5. Микропрепарат. 
Поражение поджелудочной железы при ВИЧ-ас-

социированном туберкулезе. В поджелудочной же-
лезе милиарный казеозно-некротический очажок без 
эпителиоидно-гигантоклеточной реакции (обведен 
круглой рамкой). Стрелкой указан островок Лангер-

ганса. Окраска гематоксилином и эозином х 400
Fig. 5. Microslide. 

Pancreatic lesion in HIV-associated tuberculosis. In 
the pancreas, a miliary caseous-necrotic lesion without 

an epithelioid-giant cell reaction (circled by a round 
frame). The arrow indicates the island of Langerhans. 

Stained with hematoxylin and eosin х 400
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ОП у ВИЧ - инфицированных и ВИЧ - негативных 
пациентов (таб. 2). Поскольку гендерных и возраст-
ных различий, а также различия частоты отдельных 
клинических форм панкреатита между группами 
ВИЧ - позитивных и ВИЧ - негативных пациентов 
выявлено не было при формировании таблицы эти 
факторы не учитывали.

Различия структуры этиологических причин 
панкреатита между группами были статистически 
значимыми (p<0,001). Это позволило отклонить 
нулевую гипотезу и подтвердить ранее описан-
ные в литературе положения о возможном преоб-
ладании лекарственной этиологии панкреатита 
как следствия приёма, в том числе – антиретро-
вирусных, препаратов в группе ВИЧ-инфициро-

ванных пациентов, и инфекционной этиологии в 
этой же группе вследствие иммунодефицита.

Высокая частота инфекционной и лекарствен-
ной этиологии панкреатита в группе ВИЧ-поло-
жительных пациентов логически должно соот-
носиться с иммунным статусом пациента. Как 
показало наше исследование, у больных с нор-
мальным иммунным статусом, которые с высо-
кой вероятностью регулярно принимают АРТ 
в структуре причин ОП превалировала лекар-
ственная этиология панкреатита, а у пациентов с 
иммунодефицитом, соответственно преоблада-
ли инфекционные причины панкреатита. Резуль-
таты проверки данной гипотезы представлены в 
таблице 3.

Т а б л и ц а  2
Этиология панкреатита у ВИЧ-позитивных и ВИЧ-негативных пациентов

Ta b l e  2
Etiology of pancreatitis in HIV-positive and HIV-negative patients

Группа

Этиология панкреатита

Алиментарная ЖКБ и билиарная 
гипертензия Лекарственная Инфекционная Неуточнённая

абс. % абс. % абс. % абс. % абс. %

ВИЧ+ 25 31,7 13 16,5 9 11,4 19 24,1 13 16,5

ВИЧ- 291 52,2 201 36,0 6 1,1 3 0,5 57 10,2

Т а б л и ц а  3
Причины панкреатита у ВИЧ – позитивных пациентов с различным иммунным статусом

Ta b l e  3
Causes of pancreatitis in HIV–positive patients with different immune status

Число CD4+ 
лимфоцитов/мкл

Этиология панкреатита

Алиментарная ЖКБ и билиарная 
гипертензия Лекарственная Инфекционная Неуточнённая

абс. % абс. % абс. % абс. % абс. %

>200 12 28,6 12 28,6 9 21,4 0 0,0 9 21,4

<200 13 35,1 1 2,7 0 0,0 19 51,3 4 10,8

Различия частот причин ОП в группах статисти-
чески значимы (p<0,001). Это позволяет отклонить 
нулевую гипотезу и принять альтернативную гипо-
тезу о роли иммунного статуса в генезе панкреа-
тита у ВИЧ-инфицированных пациентов. Группа 
пациентов с позитивным ВИЧ-статусом и числом 
CD4+ клеток свыше 200 в мкл, хотя и отличается по 
структуре от пациентов без ВИЧ-инфекции, однако 
более близка к ней по сравнению с пациентами с 
низким иммунным статусом (рис. 6).

Обсуждение. Наглядно изменения в этиоло-
гической структуре ОП демонстрирует сравнение 
результатов проведенного нами исследования и 
данных опубликованных Anderson F. Еt al. (2017), 
основанных на анализе причин ОП в 2001-2010 го-
дах [24]. Так по сведениям авторов, желчные кон-
кременты и билиарная гипертензия стали причи-
ной острого панкреатита у 17,9% ВИЧ–негативных

Рис. 6. Структура причин острого панкреати-
та у ВИЧ–негативных пациентов и ВИЧ–позитив-
ных пациентов с различным иммунным статусом

Fig. 6. Structure of causes of acute pancreatitis 
in HIV – negative patients and HIV–positive 

patients with different immune status
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пациентов и 23,6% ВИЧ- инфицированных (1:1,3), 
что принципиально отличается от полученных нами 
данных, где это соотношение составляет 36,0% и 
16,5% соответственно (2,2:1). Вероятно, это можно 
объяснить наследственными факторами, которые в 
большинстве случаев определяют частоту форми-
рования желчных конкрементов у различных этни-
ческих групп и жителей разных континентов плане-
ты, а также от характера питания и образа жизни. 
В проведенном нами исследовании подавляющее 
большинство включенных в исследование лиц 
были европейцами (распространенность ЖКБ наи-
более высока), а в анализе проведенном Anderson 
F. еt al. [24] выходцами с африканского континента.

Алкоголь и жирная пища, как причины ОП, 
по-прежнему занимают лидирующие положения 
в обеих группах больных. Так более 10 лет назад, 
алиментарные факторы послужили триггерами 
панкреатита у 24,5% ВИЧ – позитивных пациентов 
и у 68,3% ВИЧ – негативных больных (1:2,8). По 
результатам проведенного нами исследования это 
соотношение примерно составляет 52,2% и 31,7% 
(1,6:1), что указывает на сохраняющуюся главен-
ствующую роль алиментарных факторов в разви-
тии ОП во всех группах пациентов.

У больных из числа лиц, живущих с ВИЧ, за 
прошедшее десятилетие можно отметить значи-
тельное уменьшение случаев острого панкреатита, 
ассоциированного с АРТ: так в прошлом, лекар-
ственные препараты стали причиной ОП в 35,8% 
наблюдений, а, по полученным нами данным, доля 
их в настоящее время составляет 11,4%. Это ве-
роятно можно объяснить широким внедрением в 
клиническую практику менее токсичных для под-
желудочной железы ингибиторов интегразы и не-
нуклеозидных ингибиторов обратной транскрипта-
зы. Инфекционные агенты, по-прежнему, остаются 
факторами развития острого панкреатита у ВИЧ 
– инфицированных пациентов примерно в каждом 
пятом наблюдении, 18,9% по данным Anderson F. еt 
al. [24] и 24,1% по результатам собственного иссле-
дования (p=0,3).

В клинической практике данные о наличии 
ВИЧ–инфекции и иммунном статусе пациента мо-
гут быть получены не ранее, чем через 3-5 суток 
от момента поступления в стационар, а подтверж-
дение иммунным блоттингом может занять и более 
продолжительное время. В некоторых ситуациях 
пациент предоставляет сведения о наличии у него 
ВИЧ – инфекции и схему применяемой антиретро-
вирусной терапии, но нередки и случаи сокрытия от 
лечащего врача сведений о ВИЧ – инфекции или 
эти данные не известны самому пациенту [25, 26]. 

В настоящее время медицинской промышлен-
ностью налажено производство экспресс – тестов 
для быстрой диагностики ВИЧ, которые доступны 
во многих стационарах нашей страны. Современ-
ные экспресс – тесты имеют чувствительность 91,1 
% (95 % ДИ 87,5–93,7), специфичность 99,9 % (95 
% ДИ 99,8–100) и положительную прогностическую 
ценность 99,3 % (95 % ДИ 97,4–99,8), что позволя-
ет применять их в клинической практике в качестве 

скрининговых методов [27, 28]. При обследовании 
пациента для постановки предварительного ди-
агноза, так же возможно ориентироваться на кос-
венные признаки, указывающие на поздние стадии 
ВИЧ – инфекции: лейкопения, необъяснимая поте-
ря массы тела за короткий промежуток времени, 
периферическая лимфаденопатия, орофаринге-
альный кандидоз, изменения в легких характерные 
для туберкулеза или вирусной пневмонии, дли-
тельная субфебрильная лихорадка, полиморфная 
сыпь [29]. 

Если алиментарные причины острого панкре-
атита были исключены, а при УЗИ не выявлено 
желчных конкрементов и протоковой гипертензии, 
то у пациентов, принимающих антиретровирусные 
препараты можно предположить лекарственную 
причину заболевания. В таких случаях, при низкой 
эффективности проводимых стандартных лечебных 
мероприятий, следует прекратить прием препаратов 
АРТ. Если пациент не привержен терапии или при 
осмотре определяются перечисленные выше кос-
венные признаки, указывающие на поздние стадии 
ВИЧ-инфекции, то стандартную терапию ОП следу-
ет комбинировать с эмпирическим назначением ган-
цикловира. Такой выбор связан с тем, что по данным 
проведенного нами исследования и по сведениям 
литературных источников, ЦМВ–инфекция являет-
ся наиболее частой причиной ОП на фоне низкого 
иммунного статуса (68,4%) [30]. Коррекцию терапии 
проводят по результатам данных лабораторных и 
иммунологических тестов на другие оппортунисти-
ческие инфекции. 

Разработанный нами для применения в клини-
ческой практике алгоритм позволит практикующему 
врачу своевременно использовать весь диагности-
ческий спектр исследований и назначить адекватную 
терапию, исходя из полученных результатов (рис. 7).

Заключение. Безусловно, проведенное иссле-
дование не может быть эталонным, поскольку оно 
имело несколько существенных ограничений: не-
большой размер выборки, прямое сравнение групп 
без учета потенциально искажающих факторов, 
таких, как сопутствующие сердечно-сосудистые, 
аутоиммунные, онкологические и обменные забо-
левания. Тем не менее, отчетливо просматривает-
ся тенденция к изменению этиологического фона 
при остром панкреатите у ВИЧ-инфицированных 
пациентов. Если в недавнем прошлом преоблада-
ли алиментарные, инфекционные и лекарственные 
факторы, то в настоящее время бремя последних 
значительно уменьшилось. Современные препара-
ты, используемые для АРТ, гораздо реже вызывают 
острый панкреатит и причины поражения подже-
лудочной железы в этой группе не сильно отлича-
ются от триггеров острого панкреатита у ВИЧ-не-
гативных больных. Своевременное определение 
этиологического фактора острого панкреатита у 
ВИЧ – инфицированных пациентов является клю-
чевым моментом, определяющим всю дальнейшую 
хирургическую тактику. Предложенный нами для 
клинической практики лечебно-диагностический 
алгоритм во многом позволит адаптировать диа-
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гностику и стратегию лечения при ВИЧ-ассоцииро-
ванном панкреатите, что позволит снизить высокую 
летальность в этой сложной группе пациентов.

Прозрачность исследования. Исследование не 
имело спонсорской поддержки. Авторы несут пол-
ную ответственность за предоставление оконча-
тельной версии рукописи в печать.
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нии рукописи. Окончательная версия рукописи была 
одобрена всеми авторами. Авторы не получали го-
норар за исследование.
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Рис. 7. Лечебно-диагностический алгоритм при ВИЧ-ассоциированном панкреатите
Fig. 7. Therapeutic and diagnostic algorithm for HIV-associated pancreatitis
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Реферат. Введение. Изучена взаимосвязь степени никотиновой зависимости с функциональным состоянием 
щитовидной железы, системы адренокортикотропного гормона - кортизол и дисбалансом гормонов у курящих 
женщин при беременности, больных хронической обструктивной болезнью легких. Цель исследования - вы-
явить и оценить взаимосвязь степени никотиновой зависимости с гормональным дисбалансом щитовидной 
железы, кортизолом и прогестероном у курящих беременных с разной степенью тяжести хронической обструк-
тивной болезни легких. Материалы и методы. В основу исследования положены результаты изучения изме-
нения показателей гормонов крови у 107 курящих женщин с хронической обструктивной болезнью легких и 136 
некурящих женщин в различные триместры беременности, наблюдавшихся в женской консультации. Группу 
контроля составили здоровые некурящие пациентки. Диагноз хронической обструктивной болезни легких по-
ставлен на основании клинических рекомендаций Российского респираторного общества (2021). Достоверность 
результатов оценивалась с помощью методов параметрической статистики. Полученные данные обрабатыва-
лись с помощью программы Statistica 10, Microsoft Excel 2010. Результаты и обсуждение. Представленные 
данные выявили наличие у курильщиц статистически значимой и весьма тесной связи степени никотиновой 
зависимости с показателями дисбаланса исследуемых гормонов во всех триместрах беременности, с макси-
мальными значениями в третьем триместре. Это связано с тем, что именно в третьем триместре беременности 
происходит максимальный рост показателей всех изучаемых гормонов, даже если на начальном этапе бере-
менности показатель мог быть меньше нижней границы референтного интервала, как в случае с тиреотропным 
гормоном. Вывод. Никотиновая зависимость создает условия для развития эндокринного дисбаланса гормонов 
щитовидной железы, адренокортикотропного гормона, кортизола и прогестерона у беременных с разной степе-
нью тяжести хронической обструктивной болезни легких.
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Для ссылки: Дзюбайло А.В., Лотков В.С. Никотиновая зависимость и гормональный дисбаланс у беременных 
курильщиц с разной степенью тяжести ХОБЛ // Вестник современной клинической медицины. – 2023. – Т.16, 
вып.2. – С.18-22. DOI: 10.20969/VSKM.2023.16(2).18-22. 
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Abstract. Introduction. The relationship between the degree of nicotine addiction and the functional state of the 
thyroid gland, the adrenocorticotropic hormone-cortisol system and hormone imbalance in pregnant women smokers 
with chronic obstructive pulmonary disease was studied. Aim. The aim of the study was to identify and evaluate the 
relationship between the degree of nicotine dependence and hormonal imbalance of the thyroid gland, cortisol and 
progesterone in pregnant smokers with varying degrees of chronic obstructive pulmonary disease severity. Material 
and methods. The study is based on the results of studying changes in blood hormone indicators in 107 smoking 
women with chronic obstructive pulmonary disease and 136 non-smoking women in different trimesters of pregnancy 
observed in the antenatal clinic. The control group consisted of healthy non-smoking patients. The diagnosis of 
chronic obstructive pulmonary disease was made based on the clinical recommendations of the Russian Respiratory 
Society (2021). The reliability of the results was evaluated using parametric statistics methods. The data obtained 
were processed using the Statistica 10 program, Microsoft Excel 2010. Results and discussion. The presented data 
revealed the presence in smokers of a statistically significant and very close relationship between the degree of nicotine 
dependence and the indicators of the imbalance of the hormones studied in all trimesters of pregnancy, with maximum 
values in the third trimester.This is due to the fact that it is in the third trimester of pregnancy that the maximum increase 
in the indicators of all studied hormones occurs, even if at the initial stage of pregnancy the indicator could be less than 
the lower limit of the reference interval, as in the case of thyroid-stimulating hormone.Conclusion. Nicotine addiction 
creates environment for the development of endocrine imbalance of thyroid hormones, adrenocorticotropic hormone, 
cortisol and progesterone.
Keywords: degree of nicotine dependence, imbalance of sex hormones.
For reference: Dzyubailo A.V., Lotkov V.S. Nicotine addiction and hormonal imbalance in pregnant smokers with 
varying degrees of COPD severity. The Bulletin of Contemporary Clinical Medicine. 2023; 16(2): 18-22. 
DOI: 10.20969/VSKM.2023.16(2).18-22. 
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Введение. В статье представлены резуль-
таты взаимосвязи степени никотиновой за-

висимости с функциональным состоянием щито-
видной железы, системы адренокортикотропный 
гормон (АКТГ) - кортизол и дисбалансом гормонов 
у курящих женщин при беременности, больных хро-
нической обструктивной болезнью легких (ХОБЛ).

Хроническая обструктивная болезнь легких 
(ХОБЛ) – распространенное заболевание, которое 
можно предотвратить и лечить, характеризующее-
ся персистирующими респираторными симптома-
ми и ограничением скорости воздушного потока [1]. 
ХОБЛ связана с бронхиальными и/или альвеоляр-
ными нарушениями, обычно вызываемыми значи-
тельным воздействием повреждающих частиц или 
газов [2]. 

По некоторым оценкам в странах с развитой про-
мышленностью курение вносит вклад в смертность 
около 80% мужчин и 60% женщин [3]. В развиваю-
щихся странах − 45% мужчин и 20% женщин [4]. 

В развитии хронической обструктивной болезни 
легких играют роль как эндогенные факторы, так и 
воздействие факторов внешней среды [2]. Табако-
курение остается основной экзогенной причиной 
ХОБЛ [5, 6].

В качестве эндогенных причин, участвующих в 
развитии ХОБЛ, рассматриваются функционально 
– гормональные нарушения (дисбаланс гормонов 
щитовидной железы, кортизола и половых гормо-
нов) [7]. 

У больных ХОБЛ повышены уровни провоспали-
тельных цитокинов - цитокины могут ингибировать 
синтез или секрецию тиреотропного гормона (ТТГ), 
трийодтиронина (Т3) и тиреоидного гормон - свя-
зывающего белка, а также печеночного фермента 
йодтирониндеиодиназа 1-го типа, который превра-
щает тироксина (Т4) в Т3 [7], что может быть фак-
тором риска гиперплазии щитовидной железы во 
время беременности [8].

Система АКТГ - кортизол во время беременно-
сти подвергается значительной нагрузке в связи с 
колебаниями, обусловленными метаболическими 
и гормональными изменениями [9].

АКТГ - главный регулятор синтеза кортизола. 
Основная функция АКТГ – стимулировать выделе-
ние гормонов надпочечников – кортикостероидов 
(самым активным из которых является кортизол), 
пoлoвых гормонов (эстрогены, андрогены, проге-
стерон) [8].

Половые гормоны, в частности прогестерон, 
оказывают существенное влияние на функциони-
рование органов дыхания, причём обладают раз-
нонаправленным характером действия на бронхи 
[7]. Изменение баланса половых гормонов в ре-
продуктивном возрасте и во время беременности 
может являться одним из значимых предраспола-
гающих факторов развития воспаления бронхов у 
женщин [10].

Цель исследования - выявить и оценить 
взаимосвязь степени никотиновой зависимости 
(СНЗ) с гормональным дисбалансом щитовид-
ной железы, кортизолом и прогестероном у ку-

рящих беременных с разной степенью тяжести 
ХОБЛ.

Материал и методы. В основу исследования 
положены результаты изучения изменения пока-
зателей гормонов крови у 107 курящих женщин с 
ХОБЛ и 136 некурящих женщин в различные три-
местры беременности, наблюдавшихся в женской 
консультации. От каждого участника было получе-
но письменное информированное согласие на уча-
стие в исследовании.

Диагноз ХОБЛ поставлен на основании клини-
ческих рекомендаций Российского респираторного 
общества (2021). Результаты исследования ана-
лизировались с применением различных методов 
параметрической и непараметрической статистики. 
Перед применением всех методов статистического 
исследования проверялось подчиняется ли выбор-
ка гауссовскому (нормальному) закону распреде-
ления. Переменные, подчиняющиеся нормально-
му закону распределения, подвергались анализу 
с использованием корреляционного (Спирмена) 
анализа. При использовании коэффициента корре-
ляции применялись следующие критерии: |r|≤0,20 
— очень слабая корреляция; 0,2<|r|<0,5 слабая кор-
реляция; 0,5<|r|<0,7 средняя (умеренная) корреля-
ция; 0,7<|r|<0,9 — сильная корреляция; 0,9<|r|≤1,0 
— очень сильная корреляция.

Результаты и их обсуждение. При проведении 
корреляционного анализа взаимосвязи степени 
никотиновой зависимости и кортизола установле-
но, что никотиновая зависимость имеет обратную 
высокую корреляционную взаимосвязь с гормо-
ном надпочечника – кортизолом (r= - 0,71; р<0,05 
– 0,000). Максимально высокое среднее значение 
кортизола (коэффициент корреляции = - 0,71) от-
мечено в третьем триместре беременности. Чем 
выше уровень кортизола с каждым триместром бе-
ременности, тем ниже степень никотиновой зави-
симости. (Таблица №1). 

Никотиновая зависимость и уровень прогесте-
рона имели обратную высокую корреляционную 
(Таблица №2). 

Максимально высокие цифры показателя ран-
говой корреляции Спирмена зарегистрированы в 
третьем триместре беременности (r= - 0,70; р<0,05 
– 0,000). Таким образом, с увеличением уровня 
прогестерона происходит снижение степени нико-
тиновой зависимости. 

Рассматривая взаимосвязь степени никотино-
вой зависимости и уровня АКТГ во время бере-
менности и после родов, установлено, что АКТГ и 
степень никотиновой зависимости имеют среднюю 
обратную корреляционную взаимосвязь. Макси-
мальные цифры показателя ранговой корреляции 
Спирмена отмечены в третьем триместре (r = - 0,55; 
р<0,05 – 0,000). Следовательно, чем выше уровень 
АКТГ, тем ниже степень никотиновой зависимости 
(Таблица №3).

Анализируя взаимосвязь степени никотиновой 
зависимости и функциональную активность щито-
видной железы во время беременности и после 
родов установлено, что ТТГ (гормон гипофиза) и 
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Т а б л и ц а  2
Взаимосвязь степени никотиновой зависимости и показателей половых гормонов

 в популяции курящих беременных женщин
Ta b l e  2

The relationship between the degree of nicotine dependence and indicators of sex 
hormones in the smoking population of pregnant women

Периоды гестации/

фазы цикла

Соотношение СНЗ/

гормоны

Число

набл.

Показатели-

Спирмена R

t-критерий

(N-107)

ошибка

р-уров.

1 триместр СНЗ и прогестерон 107 -0,54 -9,93 0,000

2 триместр СНЗ и прогестерон 107 -0,62 -12,25 0,000

3 триместр СНЗ и прогестерон 107 -0,70 -15,02 0,000

После родов фолликулярная фаза СНЗ и прогестерон 107 -0,09 -0,98 0,327

После родов лютеиновая фаза СНЗ и прогестерон 107 -0,23 -2,53 0,013

Группа контр СНЗ и прогестерон 26 0,00 0,00 1,000

Группа контр СНЗ и прогестерон 15 0,00 0,00 1,000

Т а б л и ц а  3
Взаимосвязь степени никотиновой зависимости и показателей АКТГ

 в популяции курящих беременных женщин
Ta b l e  3

The relationship between the degree of nicotine dependence and ACTH
 indicators in the smoking population of pregnant women

Периоды гестации/

фазы цикла

Соотношение СНЗ/

гормоны

Число

набл.

Показатели

Спирмена R

t-критерий

(N-107)

ошибка

р-уров.

1 триместр СНЗ и АКТГ_ 107 -0,30 -4,89 0,000

2 триместр СНЗ и АКТГ_ 107 -0,47 -8,37 0,000

3 триместр СНЗ и АКТГ_ 107 -0,55 -10,26 0,000

После родов СНЗ и АКТГ_ 107 -0,30 -4,81 0,000

Группа контр СНЗ и АКТГ__ 42 0,00 0,00 1,000

Т а б л и ц а  1
Взаимосвязь степени никотиновой зависимости и показателей кортизола во 

всех триместрах в популяции курящих беременных женщин
Ta b l e  1

The relationship between the degree of nicotine dependence and cortisol indicators in 
all trimesters in the smoking population of pregnant women

Периоды гестации/

фазы цикла

Соотношение СНЗ/

гормоны

Число

набл.

Показатели-

Спирмена R

t-критерий

(N-107)

ошибка

р-уров.

1 триместр СНЗ и КОРТИЗОЛ 107 -0,47 -8,31 0,000

2 триместр СНЗ и КОРТИЗОЛ 107 -0,62 -12,11 0,000

3 триместр СНЗ и КОРТИЗОЛ 107 -0,71 -15,63 0,000

После родов СНЗ и КОРТИЗОЛ 107 -0,45 -7,88 0,000

Группа контр СНЗ и КОРТИЗОЛ 42 0,00 0,00 1,000

степень никотиновой зависимости имеют сред-
нюю обратную корреляционную взаимосвязь (Та-
блица №4). 

Максимально высокие цифры показателя ран-
говой корреляции Спирмена зарегистрированы в 
третьем триместре беременности (r= - 0,50; р<0,05 
– 0,000). 

Таким образом, с увеличением уровня тире-
отропного гормона происходит снижение степени 
никотиновой зависимости. 

Рассматривая взаимосвязь свободного тирокси-
на (Т4) и степени никотиновой зависимости необ-
ходимо отметить, что с каждым триместром также 
происходит увеличение показателя ранговой кор-
реляции Спирмена, максимальные значения заре-
гистрированы в третье триместре беременности (r= 
- 0,50; р<0,05 – 0,000) (Таблица №4). 

Средняя обратная корреляционная взаимосвязь 
между Т4 и никотиновой зависимостью свидетель-
ствует о вероятности снижения степени никотино-
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вой зависимости, при увеличении показателя сво-
бодного тироксина.

Представленные данные доказывают наличие у 
курильщиц статистически значимой и весьма тес-
ной связи степени никотиновой зависимости с по-
казателями дисбаланса исследуемых гормонов во 
всех триместрах беременности, с максимальными 
значениями в третьем триместре. 

Вероятно, это связано с тем, что именно в треть-
ем триместре беременности происходит макси-
мальный рост показателей всех изучаемых гормо-
нов, даже если на начальном этапе беременности 
показатель мог быть меньше нижней границы ре-
ферентного интервала, как в случае с тиреотроп-
ным гормоном. 

Выводы. Никотиновая зависимость создает 
условия для развития эндокринного дисбаланса 
гормонов щитовидной железы, АКТГ, кортизола и 
прогестерона. Концентрация свободного тироксина 
(Т4) и степень никотиновой зависимости находятся 
в обратной корреляционной зависимости. Сред-
няя обратная корреляционная взаимосвязь между 
Т4 и никотиновой зависимостью, свидетельствует 
о вероятности снижения степени никотиновой за-
висимости при увеличении показателя свободного 
тироксина.

Степень никотиновой зависимости и тиреотроп-
ный гормон гипофиза (ТТГ) находятся в обратной 
корреляционной взаимосвязи с максимально вы-
сокими цифрами показателя ранговой корреляции 
Спирмена, зарегистрированным в третьем триме-
стре беременности. С увеличением уровня тире-
отропного гормона происходит снижение степени 
никотиновой зависимости. Адренокортикотропный 
гормон передней доли гипофиза (АКТГ) и степень 
никотиновой зависимости имеют среднюю об-
ратную корреляционную взаимосвязь - чем выше 
уровень АКТГ, тем ниже степень никотиновой за-
висимости. Чем выше уровень кортизола с каждым 

триместром беременности, тем ниже степень нико-
тиновой зависимости и, возможно, меньше вероят-
ность развития ХОБЛ. Никотиновая зависимость и 
уровень прогестерона - обратная корреляционная 
взаимосвязь: с увеличением уровня прогестерона 
происходит снижение степени никотиновой зависи-
мости.

Прозрачность исследования. Исследование не 
имело спонсорской поддержки. Авторы несут пол-
ную ответственность за предоставление оконча-
тельной версии рукописи в печать. 

Декларация о финансовых и других взаимоот-
ношениях. Все авторы принимали участие в разра-
ботке концепции и дизайна исследования и в написа-
нии рукописи. Окончательная версия рукописи была 
одобрена всеми авторами. Авторы не получали го-
норар за исследование.
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Т а б л и ц а  4
Взаимосвязь степени никотиновой зависимости и показателей гормонов

 гипофиза и щитовидной железы в популяции курящих беременных женщин
Ta b l e  4

The relationship between the degree of nicotine dependence and indicators
 of pituitary and thyroid hormones in the smoking population of pregnant women

Периоды гестации/

фазы цикла

Соотношение СНЗ/

гормоны

Число

набл.

Показатели-

Спирмена R
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Реферат. Введение. Значительная часть пациентов, госпитализируемых в связи с декомпенсацией цирроза пе-
чени, имеют те или иные нарушения функции почек (острое повреждение почек, гепаторенальный синдром, хро-
ническая болезнь почек). Однако мало изучено их влияние на летальность при циррозе печени. Цель исследо-
вания – изучение роли почечной дисфункции в летальных исходах при циррозе печени. Материалы и методы. 
Было проведено ретроспективное когортное исследование, в которое включали пациентов с подтвержденным 
диагнозом цирроза печени, госпитализированных в гепатологическое отделение и/или в отделение анестезио-
логии-реанимации Городской клинической больницы №1 Министерства здравоохранения Чувашии в 2014-2018 
годы. Ретроспективно изучали истории болезни пациентов, у умерших больных анализировали заключения пато-
логоанатомических вскрытий. При этом учитывали демографические показатели больных, этиологические факто-
ры цирроза, степень компенсации по шкале Чайлд-Пью, осложнения и причины летальных исходов цирроза пече-
ни; результаты инструментальных исследований, лабораторных анализов. Особое внимание уделяли изучению 
частоты встречаемости различных типов почечной дисфункции. Потенциальные факторы риска смерти больных 
были определены с помощью одномерного регрессионного анализа. Результаты и обсуждение. В течение 5 
лет с 2014 года по 2018 год получили стационарное лечение 634 пациента с декомпенсацией цирроза с общим 
числом госпитализаций равным 1672. В период первой госпитализации погибли 140 больных, что составляет 
22,1% от всего количества больных. Средний возраст умерших больных равнялся 51,4±13,6 годам. В этиологиче-
ской структуре цирроза с летальным исходом преобладала алкогольная болезнь печени (в 35,7 % случаев). Ле-
тальность была связана в 74,2% случаев с почечной дисфункцией. Пациенты с декомпенсацией цирроза печени 
умирали наиболее часто (26,4%) от преренального острого повреждения почек. Летальный исход при циррозе в 
большей степени зависел от показателей, характеризующих функциональное состояние почек (сывороточные 
уровни мочевины, креатинина, скорость клубочковой фильтрации), систему гемостаза (протромбиновый индекс), 
и в меньшей степени от показателей, характеризующих функциональное состояние печени. Вывод. Летальные 
исходы при циррозе печени были связаны в 74,2% случаев в той или иной степени с почечной дисфункцией.
Ключевые слова: цирроз печени, летальность, гепаторенальный синдром, острое повреждение почек. 
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Введение. Цирроз печени (ЦП) является тер-
минальной стадией большинства хрониче-

ских заболеваний печени и ассоциируется с раз-
витием различных жизнеугрожающих состояний и 
высоким риском смертности больных. ЦП распро-
странен в большей степени в развитых странах, 
показатели заболеваемости и смертности при ЦП 
имеют максимальные значения в европейских стра-
нах. Так, если ЦП занимает в Европе четвертое ме-
сто среди основных причин смертности населения 
[1], то в мире лишь одиннадцатое [2]. В 2017 году 
было зарегистрировано во всем мире 112 миллио-
нов случаев компенсированного ЦП и 10,6 миллио-
на случаев декомпенсированного ЦП [3]. Известно, 
что декомпенсация ЦП обусловлена в большинстве 
случаев кровотечением из варикозно расширенных 
вен пищевода или желудка, развитием асцита, эн-
цефалопатии и/или инфекционных осложнений [4]. 
Значительная часть госпитализируемых в связи с 
развитием декомпенсации пациентов с ЦП имеют 
те или иные нарушения функции почек, в числе 
которых острое повреждение почек (ОПП), хрони-
ческая болезнь почек (ХБП) и гепаторенальный 
синдром (ГРС) [5]. В литературе встречается до-
статочно много работ, посвященных изучению ОПП 
у больных ЦП. Представленные разными авторами 
данные о частоте встречаемости ОПП среди госпи-
тализированных пациентов с ЦП очень вариабель-
ны – от 12,9 % до 53% [6, 7]. Сообщается о высо-

ком уровне летальности у госпитализированных 
пациентов с ЦП, достигающем 76,1% при развитии 
ОПП [8]. Выделяют три типа ОПП у больных ЦП: 1) 
преренальное ОПП, связанное преимущественно 
с гиповолемией; 2) ренальное, являющееся в пре-
обладающем большинстве случаев следствием 
острого тубулярного некроза (ОТН) и тубулоинтер-
стициального нефрита; 3) ОПП как вариант ГРС. 
Ранее выделяли два типа ГРС: 1 типа и 2 типа [9]. В 
настоящее время различают ГРС, проявляющийся 
как ОПП (ГРС-ОПП) и ГРС-не ОПП. ГРС-ОПП – это 
острая почечная недостаточность, возникающая 
вследствие системной вазодилатации и вторичной 
почечной вазоконстрикции у пациентов с прогрес-
сирующим ЦП и связанным с ним асцитом. Если 
нарушение функции почек происходит относитель-
но медленно на фоне имеющихся изменений в поч-
ках, соответствующих критериям ХБП, то такой тип 
ГРС считается ГРС-не ОПП, или ГРС-ХБП. Разви-
тие ГРС у пациентов с ЦП представляет большую 
угрозу для жизни [5]. В большинстве опубликован-
ных работ рассматривается связь летальности 
при ЦП с ОПП, однако мало внимания уделяется 
изучению влияния конкретных проявлений ОПП, в 
частности ГРС-ОПП, а также ГРС-ХБП на леталь-
ность при ЦП. Не изучено влияние ХБП на исход 
декомпенсированного ЦП.

Цель исследования - изучение роли почечной 
дисфункции в летальных исходах при ЦП.
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Abstract. Introduction. A significant proportion of patients hospitalized due to decompensation of liver cirrhosis have 
some kind of renal dysfunction (acute kidney injury, hepatorenal syndrome, chronic kidney disease). However, their effect 
on mortality in cirrhosis has been little studied. Aim. The aim of the research was to study the role of renal dysfunction 
in fatal outcomes in cirrhosis. Material and methods. The retrospective cohort study was conducted, which included 
patients with a confirmed diagnosis of cirrhosis hospitalized in the hepatological department and/or the department of 
anesthesiology-intensive care of City Clinical Hospital No. 1 of the Ministry of Health of Chuvashia in 2014-2018. The 
medical histories of patients were retrospectively studied. The conclusions of pathoanatomic autopsies were analyzed in 
deceased patients. At the same time, demographic indicators, etiological factors of cirrhosis, the degree of compensation 
on the Child-Pugh scale, complications and causes of deaths were taken into account. The results of instrumental studies, 
laboratory tests were also considered. Particular attention was paid to the study of the frequency of occurrence of various 
types of renal dysfunction. Potential risk factors for death of patients were determined using a one-dimensional regression 
analysis. Results and discussion. During 5 years from 2014 to 2018, 634 patients with cirrhosis decompensation 
received inpatient treatment with a total number of hospitalizations equal to 1,672. During the first hospitalization, 140 
patients died, which is 22.1% of the total number of patients. The average age of the deceased patients was 51.4±13.6 
years. Alcoholic liver disease prevailed in the etiological structure of fatal cirrhosis (in 35.7% of cases). Hospital mortality 
was associated in 74.2% of cases with renal dysfunction. Patients with cirrhosis decompensation died most often (26.4 
%) from prerenal acute kidney injury. The fatal outcome in cirrhosis was more dependent on indicators characterizing 
the functional state of the kidneys (serum levels of urea, creatinine, glomerular filtration rate), the hemostasis system 
(prothrombin index), and to a lesser extent on indicators characterizing the functional state of the liver.  Conclusion. Fatal 
outcomes in cirrhosis were associated in 74.2% of cases to some extent with renal dysfunction. 
Key words: liver cirrhosis, lethality, hepatorenal syndrome, acute kidney injury. 
For reference: Karzakova LM, Ivanova AL, Kudryashov SI, et al. The role of renal dysfunction in the fatal outcomes in liver 
cirrhosis. The Bulletin of Contemporary Clinical Medicine. 2023; 16(2): 23-33. DOI: 10.20969/VSKM.2023.16(2).23-33.
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Материал и методы. Было проведено ретро-
спективное когортное исследование, в которое 
включали пациентов с подтвержденным диагно-
зом ЦП, госпитализированных в гепатологическое 
отделение и/или в отделение анестезиологии-ре-
анимации БУ «Городская клиническая больница 
№1» Минздрава Чувашии в 2014-2018 годы. Из-
учали истории болезни пациентов, сведения из 
амбулаторных карт, у умерших больных анализи-
ровали заключения патологоанатомических вскры-
тий. Анализ историй болезни пациентов показал, 
что диагноз ЦП основывался на анамнестических 
данных, клинико-лабораторных показателях, ре-
зультатах инструментальных исследований (эхо-
графия, доплерография печени, эластография – 
FibroScan), при необходимости – морфологических 
исследований биопсийного материала печени. С 
целью выяснения этиологии ЦП проводили изуче-
ние маркеров вирусных гепатитов B, C, D. Гепатит 
В устанавливали на основании обнаружения по-
верхностного антигена вируса гепатита В (HBV), ге-
патит С – выявления РНК вируса гепатита С (HCV), 
гепатит D – обнаружения РНК вируса гепатита D 
(HDV). Алкогольная этиология ЦП устанавлива-
лась в соответствии с рекомендациями Научного 
общества гастроэнтерологов России по анамнести-
ческим сведениям о злоупотреблении алкоголем 
(регулярный прием 40 г алкоголя в сутки в пересче-
те на чистый алкоголь у мужчин и 20 г алкоголя у 
женщин), с учетом выявления клинических «стигм» 
хронической алкоголизации (полинейропатия, ги-
потрофия мышц плечевого пояса, гинекомастия, 
яркие сосудистые звездочки, раздражительность, 
тремор пальцев рук и другие) и лабораторных при-
знаков (преобладание повышения уровня аспарта-
таминотрансферазы – АсАТ над уровнем алани-
наминотрансферазы – АлАТ, повышение уровня 
гамма-глютамилтранспептидазы – ГГТП, макроци-
тарная анемия, повышение уровня IgA в сыворотке 
крови и другие) [10]. Подтверждение употребления 
алкоголя проводилось с помощью анкет «САGЕ» и 
«AUDIT» [10, 11]. Аутоиммунный ЦП определяли 
на основании критериев Международной рабочей 
группы по аутоиммунному гепатиту, в том числе 
– обнаружения антинуклеарных и антигладкомы-
шечных аутоантител [12]. Основным условием ди-
агностики ЦП при неалкогольной жировой болезни 
печени являлось наличие жировых отложений в 
печени, обнаруженное при инструментальных или 
морфологических исследованиях [13]. При диагно-
стике первичного билиарного цирроза (ПБЦ) было 
решающим обнаружение клинико-лабораторных 
признаков холестаза и антимитохондриальных ау-
тоантител [14]. 

Дифференцировали следующие формы почеч-
ных дисфункций у больных ЦП: ОПП, ХБП, ГРС. 
Критериями установления ОПП служили обновлен-
ные рекомендации Международного клуба по изу-
чению асцитов (International Club of Ascites – ICA): 
повышение сывороточного креатинина на 26,5 мк-
моль/л (или 0,3 мг/дл) за 48 ч или на 50% отно-
сительно самого низкого значения за последние 7 

дней, или снижение выделения мочи на 0,5 мл/кг/ч 
за последние 6 ч [15]. ГРС-ОПП диагностировали 
путем исключения других типов ОПП, опираясь на 
следующие конкретные критерии [16]: 1) наличие 
у пациентов ЦП и асцита; 2) отсутствие шока; 3) 
отсутствие эффекта лечения ОПП в течение двух 
дней после отмены терапии диуретиками и назна-
чения переливания альбумина из расчета 1 мл на 1 
кг массы тела; 4) отсутствие факта использования 
нефротоксических препаратов (нестероидные про-
тивовоспалительные препараты, аминогликозиды, 
йодсодержащие рентгеноконтрастные средства и 
другие); 5) отсутствие макроскопических измене-
ний в структурах почек, определяемое по отсут-
ствию гематурии (число эритроцитов в моче менее 
50) и протеинурии (уровень белка в моче менее 0,5 
г в сутки), а также изменений при ренальной уль-
трасонографии. Состояния, при которых наблюда-
лось уменьшение скорости клубочковой фильтра-
ции (СКФ) ниже уровня 60 мл / мин на 1,73 м2 менее 
чем 3 месяца или снижение СКФ на 35% и более 
менее чем за 3 месяца, были определены как ГРС-
ХБП [17]. Критериями установления преренально-
го ОПП служили следующие показатели: 1) удель-
ный вес мочи более 1020; 2) осмоляльность мочи 
более 500 мосм/кг H2O; 3) концентрация натрия в 
моче ниже 10 ммоль/л; 4) фракционная экскреция 
натрия с мочой менее 0,01(1 %) у пациентов с оли-
гурией, не получавших диуретики; 5) фракционная 
экскреция мочевины с мочой менее 35 %; 6) отно-
шение азота мочевины крови к креатинину крови 
более 20:1; 7) тахикардия, снижение систолическо-
го артериального давления ниже 90 мм рт. ст., ор-
тостатическое снижение артериального давления, 
сухость слизистых оболочек; 8) анамнестические 
данные (рвота, длительная диарея, полиурия, кро-
вотечение, инфекция, снижение ударного объема 
сердца и другие). При диагностике ОТН опирались 
на следующие клинико-лабораторные показатели: 
1) наличие зернистых и/или эпителиальных цилин-
дров, и/или свободных эпителиальных клеток в 
осадке мочи; 2) фракционная экскреция натрия с 
мочой более 2% или концентрации натрия в моче 
более 40 ммоль/л; 3) длительная гипотензия, тахи-
кардия, сепсис или кровотечение. Постренальная 
почечная дисфункция подтверждалась лучевой 
визуализацией гидронефроза на фоне олигурии 
или анурии.

В исследование отбирали пациентов с ЦП и 
асцитом старше 18 лет, госпитализированных с 
первым случаем декомпенсации ЦП. Критериями 
исключения являлись: реципиенты донорской пе-
чени; онкологические заболевания (в том числе 
гепатоцеллюларная карцинома, холангиокарцио-
нома); ВИЧ-инфекция; дисфункция сердечно-со-
судистой системы; неполные анамнестические, 
физикальные или лабораторно-инструментальные 
данные у пациента. Исследование было одобрено 
Локальным этическим комитетом Чувашского госу-
дарственного университета имени И.Н. Ульянова. 
Требование письменного информированного со-
гласия для группы ретроспективного исследования 
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было отменено этическим комитетом. Началом 
исследования считали момент госпитализации па-
циентов с первым случаем декомпенсации ЦП. В 
наблюдаемом периоде (2014-2018 годы) многие 
пациенты имели повторные госпитализации. Ко-
нечной точкой исследования являлось состояние 
больных на январь 2019 года, когда проводили 
оценку летальности и выживаемости, и когорту об-
следованных делили на две группы – группу вы-
живших и группу умерших больных. Анамнестиче-
ские данные, клинико-лабораторные показатели, 
данные результатов инструментального исследо-
вания, полученные при обследовании больных при 
первой госпитализации, вносили в среду Exell и 
программу Statistica-10 для проведения статисти-
ческого анализа. При этом учитывали демографи-
ческие показатели (возраст, пол), этиологические 
факторы ЦП, степень компенсации по шкале Чай-
лда-Пью, осложнения (кровотечения, инфекции, 
печеночная недостаточность, ОПП, ГРС, ХБП) и 
причины смертельных случаев; данные инструмен-
тальных исследований (эластография – FibroScan 
для оценки степени фиброза печени, ультразву-
ковое исследование органов брюшной полости и 
почек), результаты гистологических исследова-
ний биоптата печени. СКФ определяли расчетным 
методом c помощью формулы CKD-EPI (Chronic 
Kidney Desease Epidemiology Collaboration).

Для статистического анализа использовали 
компьютерную программу – версию Statistica-10.0 
(США). Дихотомические показатели выражали в 
количестве случаев, при необходимости в отно-
сительных величинах, их значения сравнивали с 
помощью критерия «χ2» для четырехпольных та-
блиц. Совокупность количественных показателей в 
группах исследования проверяли на нормальность 
(симметричность) распределения методом Холмо-
горова-Смирнова. При нормальном распределении 
данные выражали с помощью средней арифмети-
ческой и среднеквадратичного отклонения (М±SD), 
при ненормальном – медианы и межквартильного 
размаха (Me/P25 – P75). Степень различий в груп-
пах оценивали в первом случае с помощью пара-
метрического теста Стьюдента, в последнем слу-
чае – непараметрического критерия Mann-Whitney 
(pm-w). Корреляционный анализ показателей осу-
ществляли путем расчета коэффициента корреля-
ции по Спирмену (rs). Проводили однофакторный 
анализ факторов риска смерти у пациентов с ЦП с 
использованием одномерного регрессионного ана-
лиза Кокса.

Результаты исследования и их обсуждение. 
Из В течение 5 лет с 2014 года по 2018 год получили 
стационарное лечение 634 пациента с декомпенса-
цией ЦП с общим числом госпитализаций равным 
1672. При этом 272 пациента госпитализирова-
лись за 5-летний период лишь единожды, а сред-
нее число госпитализаций остальных 362 больных 
составило 3,86 в течение 5 лет. Средний возраст 
обследованных больных в момент первой госпита-
лизации равнялся 53,9±12,3 годам. Число пациен-
тов мужского пола (372 человека, 58,7%) преобла-

дало над числом больных женщин (262 человека, 
41,3%). У 495 (78 %) больных был установлен ЦП 
класса С по Чайлд-Пью, у 135 (21,3%) – класса В 
и у 4 (0,6%) – класса А. Среди групп больных ЦП 
различной этиологии превалировали по численно-
сти пациентов две группы – группа пациентов с ал-
когольным ЦП и группа пациентов с ЦП вирусной 
(HCV) этиологии, на долю которых приходилось 
28,9 % и 27,3% от общего числа больных соответ-
ственно (табл. 1). Пятой части пациентов (19,1%) 
был выставлен криптогенный ЦП. Несколько мень-
ше больных (12,6%) насчитывалось в группе паци-
ентов, у которых ЦП развился в исходе гепатита С, 
сочетающегося с алкогольной болезнью печени. 
Сопоставление полученных результатов с литера-
турными данными показало, что наши данные со-
впадают частично с таковыми у Маевской М.В. [18] 
и Choi Y. J. с соавторами [6], согласно которым в 
России и Южной Корее основными этиологически-
ми факторами ЦП являются вирусы гепатитов В, С 
и алкогольная болезнь печени.

Однако результаты нашего исследования сви-
детельствуют о малой доле представленности 
вируса гепатита В (5,6%) в общей этиологической 
структуре ЦП, что можно объяснить поступатель-
ным снижением уровня заболеваемости гепатитом 
В в течение последних десятилетий в связи с по-
всеместной реализацией программы вакцинации 
от инфекции HBV и наличием эффективных проти-
вовирусных препаратов из группы аналогов нукле-
озидов – энтекавира и ламивудина, позволяющих 
предотвратить развитие ЦП. По данным зарубеж-
ных авторов, показатели этиологии ЦП варьируют в 
различных частях мира. Так, алкоголизм, гепатит С 
и неалкогольная жировая болезнь печени являются 
наиболее распространенными причинами в запад-
ных странах [19], тогда как хронический гепатит В 
является основной причиной ЦП в Азиатско-Тихо-
океанском регионе [20]. В последние десятилетия 
неалкогольная жировая болезнь стала ведущей 
причиной хронических заболеваний печени в ряде 
регионов мира, ее распространенность в мире до-
стигла 25,2%; самые высокие показатели зареги-
стрированы в Южной Америке (30,4%) и на Ближ-
нем Востоке (31,8%), за которыми следуют Азия 
(27,4%), США (24,1%) и Европа (23,7%) [21]. 

Полученные нами данные свидетельствуют 
о наличии значительных гендерных различий в 
группах больных ЦП различной этиологии. Так, в 
составе групп пациентов с ЦП вирусной (HBV), ал-
когольной, сочетанной алкогольно-вирусной (HBV 
или HСV) этиологии преобладали мужчины, в то 
время как в группе больных ПБЦ превалировали 
лица женского пола. Выявлялись межгрупповые 
различия и по возрастному показателю. Так, если 
наибольший средний возраст имели больные ПБЦ 
(61,0±6,03 года), то наименьший – пациенты с ЦП 
смешанного генеза (HСV + алкогольная болезнь пе-
чени), возраст которых составлял 43,2±9,2 года, что 
в 1,4 раза меньше значения сравниваемой группы. 

За пятилетний период наблюдения погибли 
188 госпитализированных по поводу декомпен-
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сации ЦП пациентов (табл. 2). 140 (74,5% от 
общего числа умерших больных) смертельных 
исходов наблюдалось при первой госпитализа-
ции больных с декомпенсацией ЦП, 11,7 % – при 
второй, 10,1% – при третьей, 1,6 % – при четвер-
той. По результатам крупномасштабного популя-
ционного исследования с охватом 3,6 миллионов 
госпитализированных больных летальность при 
ЦП равнялась 7,3% [22]. Однако намного выше 
показатель госпитальной летальности, составив-
ший 64,5%, получен авторами другого исследо-
вания [8]. Следует отметить, что в приведенных 
работах авторы не указывали, смерть больных 
наступала при первом случае декомпенсации 
ЦП или повторном. Что касается данных нашего 
исследования, наиболее высокий показатель ле-
тальности (22,1%) наблюдался у впервые госпи-
тализированных по поводу декомпенсации ЦП 
пациентов. Анализ всех показателей, связанных 
с летальностью госпитализированных больных, 
был проведен в группе больных, умерших при 
первой госпитализации по поводу декомпенса-
ции ЦП.

Наиболее значимым оказался вклад в пока-
затель летальности у больных алкогольным ЦП, 
на долю которого приходилось 35,7 % от общего 
показателя летальности (n=140) впервые госпи-
тализированных больных. За этой группой в ряду 
показателей смертности расположилась группа 
больных ЦП смешанной этиологии (гепатит С + 
алкогольная болезнь печени), хотя частота рас-
пространенности данной этиологической группы 
ЦП занимала лишь четвертую позицию. При этом 

ЦП, развившийся в исходе гепатита С, находясь 
на втором месте по частоте встречаемости и не-
намного уступая алкогольному ЦП, располагался 
на четвертом месте по показателю смертности. 
Данный факт свидетельствует о том, что риск 
смертельных исходов значительно повышается 
при сочетании гепатита С с алкогольной болез-
нью печени. Третью строчку занимала группа 
пациентов с криптогенным ЦП, на долю которых 
приходилось 18,6% смертельных случаев. В раз-
ряд больных данной группы, как известно, вклю-
чают случаи ЦП неизвестного происхождения. 
Высокий уровень госпитальной летальности при 
криптогенном ЦП можно объяснить отсутствием 
этиотропной терапии. Важно проводить более 
детальное обследование больных данной груп-
пы с целью выяснения причины заболевания. 
Тщательный ретроспективный анализ диагно-
стических данных пациентов за 5 лет наблюде-
ния позволил нам уточнить диагноз в 6 случаях 
криптогенного ЦП и перевести пациентов из раз-
ряда ЦП неизвестного происхождения в разряд 
аутоиммунного ЦП (в 2 случаях) и ЦП, обуслов-
ленного неалкогольным стеатогепатитом (в 4 
случаях). Не было отмечено смертельных случа-
ев за наблюдаемый период при ЦП, развившем-
ся в исходе аутоиммунного гепатита. Средний 
возраст умерших от декомпенсации ЦП оказался 
несколько меньше, чем средний возраст всей ко-
горты больных в момент первой госпитализации.

При сопоставлении пары показателей «воз-
раст – летальность» ориентировались на воз-
растные показатели больных при первой госпи-

Т а б л и ц а  1
Состав групп больных ЦП

Ta b l e  1
Composition of groups of patients with LC

Этиологический фактор ЦП
Больные

n (%)

Возраст 
при первой 

госпитализа-
ции, годы

Муж.
 n

Жен.
n

χ2

Гепатит В 36 (5,6%) 50,4±12,4 28 8 0,001
Гепатит С 173 (27,3%) 57,4±11,5 82 91 NS
Аутоиммунный гепатит 3 (0,5%) 56,7±4,2 1 2 NS
Алкогольная болезнь печени 183 (28,9%) 52,0±11,6 118 65 0,001
Неалкогольная жировая болезнь печени 5 (0,8%) 59,1±7,8 3 2 NS
Первичный билиарный цирроз 13 (2%) 61,0±6,03 1 12 0,001
Микст-вирусная инфекция (гепатит В+ гепатит С) 9 (1,4%) 49,7±14,2 6 3 NS
Микст-вирусная инфекция (гепатит В + гепатит С + 
гепатит D)

2 (0,3%) 48,9±13,3 2 0 NS

Гепатит В + алкогольная болезнь печени 8 (1,3%) 50,1±15,0 7 1 0,003
Гепатит С+ алкогольная болезнь печени 80 (12,6%) 43,2±9,2 59 21 0,001
Гепатит В + гепатит С + алкогольная болезнь печени 1 (0,2%) 35 1 0 NS
Криптогенный цирроз печени 121(19,1%) 58,3±11,3 64 57 NS
Итого 634 (100%) 53,9±12,3 372 262 0,001

Примечание: n – число больных, Муж. – мужчины, Жен. – женщины, χ2 – степень достоверности различий гендерного                  
состава групп больных, NS – различие не достоверно.
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тализации. Результаты сравнения возрастных 
показателей в трех группах больных с наиболь-
шими значениями количества умерших свиде-
тельствовали о том, что наиболее в старшем 
возрасте умирали пациенты с криптогенным ЦП, 
а наиболее молодыми – в группе больных ЦП 
смешанной этиологии (гепатит С + алкогольная 
болезнь печени). Возраст в группе умерших от 
ЦП вирусной (HCV) этиологии значительно боль-
ше такового в последней. Отсюда следует, что 
сочетание алкогольной болезни печени с гепа-
титом С значительно сокращало жизнь больных 
по сравнению с ЦП одной этиологии – вирусной 
(HCV). Другие авторы также отмечали повыше-
ние риска смертности при сочетании вирусной 
инфекции с алкогольной болезнью печени [23]. 
Анализ гендерного состава в группах умерших 
больных выявил наибольшее различие в группе 
пациентов с криптогенным ЦП, в которой насчи-
тывалось в 4,2 раза больше лиц мужского пола, 
чем женского. Значительно (в 2,7 раза) преобла-
дало число мужчин в группе, где ЦП был связан 
с алкогольной болезнью печени и гепатитом С. 
Лица мужского пола преобладали также в груп-
пах пациентов с микст-инфекцией (гепатит В + 
гепатит С) и (гепатит В + гепатит С + гепатит D) . 
При этом в общей когорте умерших, объединяю-
щей все группы больных, мужчин было в 2,1 раза 
больше, чем женщин. 

Включенные в исследование больные были го-
спитализированы в связи с декомпенсацией ЦП, 
возникшей в результате развития разного рода 
осложнений ЦП – желудочно-кишечного кровотече-
ния, инфекции, прогрессирования печеночно-кле-

точной недостаточности, ОПП или ГРС. Ухудшения 
состояния больных и смертельные случаи больных 
часто были связаны с прогрессированием имевших-
ся при госпитализации осложнений или наслоения 
на имевшиеся новых осложнений и развития по-
лиорганной недостаточности. При анализе причин 
летальных исходов мы тщательно изучали записи 
в историях болезни, протоколы и заключения пато-
логоанатомических вскрытий, чтобы иметь возмож-
ность выделить непосредственные причины смерти 
больных (табл. 3). В результате было выяснено, что 
наиболее часто встречающейся непосредственной 
причиной смерти у больных ЦП являлось ОПП, кото-
рое наблюдалось у 87 человек, или у 13,7% госпита-
лизированных больных. В общей структуре леталь-
ности у больных ЦП доля ОПП составляла 62,1%. 
Полученный показатель близок к результатам выше 
упомянутого крупномасштабного популяционного ис-
следования Desai A.P. и соавторов, в соответствии c 
которыми показатель госпитальной летальности от 
ОПП у больных ЦП равнялся 19,2%, а на его долю 
в структуре общей летальности приходилось 61,4% 
[22]. В исследованной нами когорте умерших больных 
оказалось наиболее распространенным среди раз-
ных типов ОПП преренальное ОПП, установленное у 
37 (26,4 %) больных и проявлявшееся повышением 
уровней креатинина и мочевины в сыворотке крови, 
снижением систолического давления ниже 90 мм 
рт. ст. вследствие длительной диареи, рвоты или 
варикозного кровотечения. При своевременном 
восполнении объема циркулирующей крови с по-
мощью инфузий 10 % раствора альбумина у части 
данных больных приводило к снижению и нормали-
зации содержания креатинина и мочи. На втором 

Т а б л и ц а  2
Показатели летальных исходов в группах больных ЦП

Ta b l e  2
Indicators of fatal outcomes in groups of patients with LC

Этиологический фактор ЦП
Умершие

χ2 <
n* n** (%)

возраст, 
годы

муж.
 n**

жен.
 n**

Гепатит В  n** жен. 44,0±2,0 4 2 NS

Гепатит С  n** 13 (9,3) 55,8±14,4 8 5 NS
Аутоиммунный гепатит - - - - - -
Алкогольная болезнь печени 69 50 (35,7) 49,7±13,4 29 21 NS
Неалкогольная жировая болезнь печени 1 1 (0,7) 56,2 0 1 NS
Первичный билиарный цирроз 2 1 (0,7) 54,2±10,3 0 1 NS
Гепатит В + гепатит С 3 2 (1,4) 41±4,3 2 0 0,05
Гепатит В + гепатит С + гепатит D 2 2 (1,4) 48,9±13,3 2 0 0,05
Гепатит В + алкогольная болезнь печени 1 1 (0,7) 43 1 0 NS
Гепатит С+ алкогольная болезнь печени 50 37 (26,4) 45,4±7,7 27 10 0,001
Гепатит В + гепатит С + алкогольная болезнь печени 1 1 (0,7) 35,0 1 0 NS
Криптогенный цирроз печени 30 26 (18,6) 59,8±11,8 21 5 0,001
Итого 188 140 (100) 51,4±13,6 95 45 0,001

Примечание: n* – число умерших в течение 5 лет наблюдения, n**– число умерших в период первой госпитализации, 
муж. – мужчины, жен. – женщины, χ2 – степень достоверности различий гендерного состава групп больных, NS – различие 
не достоверно.
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месте по частоте встречаемости среди причин ле-
тального исхода оказался ГРС-ОПП, который был 
причиной смерти у 28 больных (20 % от общего 
числа летальных исходов). ГРС-ОПП – единствен-
но известный вариант почечной недостаточности, 
вызванный исключительно печеночной патологией, 
что отличает его от других почечных дисфункций, 
связанных с печеночной недостаточностью, таких 
как преренальное ОПП и азотемический ОТН [24]. 
На третьем месте по числу летальных исходов на-
ходилась группа из 22 (15,7%) пациентов с реналь-
ным типом ОПП, связанным с развитием ОТН у 16 
человек и тубулоинтерстициального нефрита у 6. 
4 пациента с рефрактерным ОПП были переведе-
ны в отделение гемодиализа БУ «Республиканская 
клиническая больница» Минздрава Чувашии.

Группа из 21 (15%) человек, у которых прервал 
жизнь геморрагический шок, связанный с варикоз-
ным кровотечением, расположилась на четвер-
том месте. Далее следовала по числу летальных 
исходов группа из 12 человек (8,6%), у которых 

причиной смерти были фибрилляция предсердий/
желудочков, вызвавшие остановку сердца; ишеми-
ческий инсульт или острая коронарная недостаточ-
ность, развившиеся на фоне ХБП. У 8 % пациентов 
причиной смерти выступала выраженная печеноч-
ная недостаточность с развитием энцефалопатии, 
комы и отека мозга. 7 % приходилось в структуре 
смертности на малочисленные случаи инфекци-
онно-воспалительных заболеваний (двусторонняя 
пневмония, пиелонефрит, спонтанный бактериаль-
ный перитонит, инфицированный асцит) и 3,5% на 
5 случаев ГРС-ХБП. Анамнестические данные сви-
детельствовали о наличии у пациентов с ГРС-ХБП 
рефрактерного асцита. 

Подытоживая полученные данные, можно за-
ключить, что из 140 смертельных случаев, насту-
пивших при первой госпитализации пациентов с 
декомпенсацией ЦП, 104 случая (74,2% - доля в 
структуре смертности) были связаны в той или 
иной степени с почечными дисфункциями (ОПП, 
ХБП, ГРС-ОПП или ГРС-ХБП). В связи с высокой 

Т а б л и ц а  3
Показатели смертности от различных причин в группах больных ЦП

Ta b l e  3
Mortality rates from various causes in groups of patients with LC

Этиологический фактор ЦП

Причины смертельных исходов

N
Типы почечной дисфункции

ВК ПН ИН ВсегоГРС- 

ОПП

ГРС-

ХБП
ОПП* ОПП** ХБП

Гепатит В, n - - 2 1 - 1 1 1 6

Гепатит С, n 3 1 2 1 - 5 - 1 13

Аутоиммунный гепатит, n - - - - - - - -

Алкогольная болезнь печени, n 11 2 11 10 6 6 3 1 50

Неалкогольная жировая болезнь 

печени, n
- - - 1 - - - 1

Первичный билиарный цирроз, n - - 1 - - - - 1

Гепатит В + 

гепатит С, n
- - 1 - - - 1 2

Гепатит В + 

гепатит С + 

гепатит D, n

- - - - 1 1 - 2

Гепатит В + 

алкогольная болезнь печени, n
- - - - - - 1 1

Гепатит С + 

алкогольный цирроз печени, n
7 1 8 7 1 8 3 2 37

Гепатит В + 

гепатит С + 

алкогольная болезнь печени, n

- - 1 - - - - 1

Криптогенный цирроз печени, n 7 1 13 1 4 - - - 26

Итого, n

%1

%2

28

20,0

4,4

5

3,5

0,8

37

26,4

5,8

22

15,7

3,5

12

8,6

1,9

21

15

3,3

8

5,7

1,3

7

5,0

1,1

140

100

22,1

634

Примечание: n* – число умерших в течение 5 лет наблюдения, n**– число умерших в период первой госпитализации, 
муж. – мужчины, жен. – женщины, χ2 – степень достоверности различий гендерного состава групп больных, NS – различие 
не достоверно.
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распространенностью различного рода дисфунк-
ций почек у умерших больных представляло несо-
мненный интерес исследование частоты распро-
страненности почечных дисфункций в группах ЦП 
в общей когорте, включавшей как умерших, так и 
выживших пациентов (табл. 4). Среди 634 больных 
у 166 (26,1%) обнаруживались разного рода по-
чечные дисфункции, в том числе у 12,7% ОПП, не 
связанное с ГРС, у 5,5% – ГРС-ОПП, у 5,8% – ХБП 
и у 2,1 % – ГРС-ХБП. В составе группы пациентов 
с ренальным ОПП насчитывалось 18 человек с 
ОТН, 8 – с тубулоинтерстициальным нефритом и 
2 с гломерулонефритом. Постренальный тип ОПП 
не выявлялся. Общее число пациентов с ОПП всех 
типов составило 116 (18,2% от общего количества 
обследованных больных). У 48 (7,5%) пациентов 
обнаруживался ГРС – или по типу ГРС-ОПП, или 
ГРС-ХБП. Данные литературы по распространен-
ности различных типов почечной дисфункции при 
ЦП значительно вариабельны. Основываясь на 

результатах многоцентрового проспективного на-
блюдения за 188 стационарными пациентами с ЦП, 
Belcher J.M. и соавторы доложили об обнаружении 
ГРС у 22% пациентов, ОПП у 21% [25]. По данным 
других авторов, среди 574 обследованных пациен-
тов у 217 (37,8%) встречалось ОПП [26]. К получен-
ным нами результатам наиболее близки данные 
Garcia-Tsao G. и соавторов, выявивших ОПП у 19% 
госпитализированных пациентов с ЦП, среди ко-
торых 17% имели ГРС [27] и данные Planas R. и 
соавторов, которые, наблюдая за 263 пациентами 
с декомпенсированным ЦП в течение 41 месяца, 
установили ГРС у 8% пациентов [28]. 

Проведенное нами сравнение относительных 
показателей распространенности почечных дис-
функций позволило установить, что частота встре-
чаемости почечных дисфункций среди умерших 
(74,2%) превышала в 2,8 раза таковую в общей 
когорте больных (26,1%), на основании чего мож-
но полагать, что смертность при ЦП во многом 

Т а б л и ц а  4
Распространенность различных видов осложнений в группах больных ЦП

Ta b l e  4
Prevalence of various types of complications in groups of patients with with LC

Этиологический фактор ЦП

Причины смертельных исходов

N
Типы почечной дисфункции

ВК ПН ИН ВсегоГРС- 

ОПП

ГРС-

ХБП
ОПП* ОПП** ХБП

Гепатит В, n 1 1 2 2 - 2 2 2 12

Гепатит С, n 2 5 6 4 5 12 4 2 40

Аутоиммунный гепатит, n - - 1 - - - 1

Алкогольная болезнь печени, n 12 1 18 11 15 10 7 4 78

Неалкогольная жировая болезнь 

печени, n
- 1 3 - - - 4

Первичный билиарный цирроз, n - 1 1 1 2 - - - 5

Гепатит В + 

гепатит С, n
1 - 2 - - 1 1 5

Гепатит В + 

гепатит С + 

гепатит D, n

- - 1 1 1 - 3

Гепатит В + 

алкогольная болезнь печени, n
1 - 1 - - - 2 4

Гепатит С + 

алкогольный цирроз печени, n
9 1 10 8 6 8 3 2 47

Гепатит В + 

гепатит С + 

алкогольная болезнь печени, n

- - 1 - - - - 1

Криптогенный цирроз печени, n 9 3 13 1 4 3 2 1 36

Итого, n

%

35

5,5

13

2,1

53

8,3

28

4,4

37

5,8

36

5,7

20

3,1

14

2,2

236

37,2

634

100

Примечание: n – число больных, ГРС – гепаторенальный синдром, ОПП – острое повреждение почек, ХБП – хрониче-
ская болезнь почек, ВК – варикозное кровотечение, ПН – печеночная недостаточность, ИН – инфекции, ОПП* – пререналь-
ное ОПП, ОПП** - ренальное ОПП, N* - число пациентов с различными типами осложнений, N** - число госпитализирован-
ных больных.
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обусловлена почечной дисфункцией. Из 53 обна-
руженных в общей когорте больных случаев пре-
ренального ОПП 37 случаев (69,8%) завершились 
летальным исходом. Число смертельных случаев 
в группе из 35 пациентов с ГРС-ОПП составило 28 
(80%). Из 18 пациентов с ОТН не удалось спасти 16 
(88,8%), а из 8 с острым тубулоинтерстициальным 
нефритом – 6 (75%). В опубликованных результа-
тах исследования Xiong J. и соавторов указывает-
ся о высокой летальности при ОПП у больных ЦП, 
достигающем 80% [8]. Другие исследователи отме-
тили, что самый высокий уровень летальности у го-
спитализированных больных ЦП наблюдается при 
ГРС-ОПП [7]. В соответствии с нашими данными, 
наибольший уровень летальности наблюдался при 
ОПП, связанном с ОТН, несколько ниже был пока-
затель летальных исходов при ГРС-ОПП. 

В группе пациентов с ХБП оказалось 12 умер-
ших (32,4%) из 37, в то время как в группе из 13 
пациентов с ГРС-ХБП не выжили 5 (38,5%) чело-
века. У 70 пациентов были другие, отличные от 
почечной дисфункции осложнения (варикозные 
кровотечения, инфекции, выраженная печеночная 
недостаточность), приведшие в целом к смерти в 
36 (51,4%) случаях. 

 В результате проведения корреляционного ана-
лиза было обнаружено, что показатель летального 
исхода коррелировал наиболее тесно с сыворо-
точными уровнями мочевины (rs =0,39, p<0,001), 
креатинина (rs =0,36, p<0,001) и альбумина (rs = - 
0,33, p<0,001), с уровнем гемоглобина в крови (rs 
= - 0,37, p<0,001), с числом эритроцитов в моче 
(rs =0,36, p<0,001), с СКФ (rs = - 0,34, p<0,001) и 
в слабой степени – с содержанием в сыворотке 
крови билирубина (rs =0,26, p<0,001), натрия (rs = 
- 0,21, p<0,001), с уровнем белка в моче (rs =0,26, 
p<0,001) и с протромбиновым индексом (rs = - 0,26, 
p<0,001). Приведенные данные свидетельствуют о 
значительном влиянии на летальный исход показа-
телей, связанных с функциональным состоянием 
почек (СКФ, мочевина и креатинин в сыворотке кро-
ви) и повреждением почек (цилиндры, эритроциты, 
белок в моче). При этом лишь один показатель па-
тологии печени – уровень сывороточного билиру-
бина – коррелировал с показателем смертельного 
исхода при ЦП, хотя уровни трансаминаз также 
проявляли корреляционные связи с показателем 
смертельного исхода, однако их коэффициенты 
корреляции (rs) были менее 0,2, свидетельствуя о 
слабой силе связей. Более сильные связи проявля-
ли с летальным исходом показатели, характеризу-
ющие синтетическую функцию печени (альбумин, 
протромбиновый индекс).

Сравнение лабораторных показателей крови и 
мочи в группах умерших и выживших пациентов по-
зволило выявить значительные различия в ряде по-
казателей: в значениях СКФ по СKD-EPI (медиана 
и межквартильный размах равны 94/35–106 мл/мин 
у выживших и 42/36–58 мл/мин у умерших, pm-w < 
0,001), степени варикозного расширения вен пище-
вода (2/1-2 у выживших и 2/1–3 у умерших, pm-w 
< 0,05), уровня гемоглобина в крови (121/100-136 

г/л у выживших и 88/69–104 г/л у умерших, pm-w 
< 0,001), протромбинового индекса (81/72-87% у 
выживших и 64/55–77% у умерших, pm-w < 0,001), 
числа эритроцитов в моче (1/0-6 ед/мкл у выжив-
ших и 103/1–107 ед/мкл у умерших, pm-w < 0,001), 
содержания в сыворотке крови креатинина (76/63-
94 мкмоль/л у выживших и 137/82-252 у умерших, 
pm-w < 0,001), мочевины (5/4–7 ммоль/л у выжив-
ших, 18/7–23 мммоль/л у умерших, pm-w < 0,001), 
альбумина (35/29-39 г/л у выживших и 29/24-33 
г/л у умерших, pm-w < 0,001), билирубина общего 
(29/17-50 мкмоль/л у выживших и 72/24-188 у умер-
ших, pm-w < 0,001), АлАТ (36/21–62 Ед/л у выжив-
ших и 46/30–83 Ед/л у умерших, pm-w < 0,01), АсАТ 
(63/36–106 Ед/л у выживших и 94/55–159 Ед/л у 
умерших, pm-w < 0,001).

Показатели, коррелировавшие с летальным 
исходом, рассматривали как потенциальные пре-
дикторы смертности и были подвергнуты однофак-
торному регрессионному анализу с определением 
величин отношений шансов (OR – от англ. «odds 
rations») и их 95% доверительных интервалов 
(95%ДИ). Результаты проведенного анализа под-
твердили прогностическую роль большинства ис-
следуемых лабораторных показателей. Наиболь-
шее значение OR имел показатель содержания 
белка в моче, которое равнялось 20,14 (95%ДИ: 
1,0707; 378,98; p<0,05). Полученные в ходе анали-
за показатели OR сывороточных уровней мочеви-
ны (OR =1,081; 95%ДИ: 1,0397; 1,1238; p<0,001), 
креатинина (OR =1,060; 95%ДИ: 1,0024; 1,0096; 
p<0,001), билирубина (OR =1,0048; 95%ДИ: 1,0025; 
1,0072; p<0,001) имели значения больше 1, как и у 
содержания белка в моче, что свидетельствовало 
о прямом влиянии данных показателей на леталь-
ный исход у больных ЦП. В то же время значения 
OR таких показателей, как сывороточный уровень 
альбумина (OR =0,8686; 95%ДИ: 0,8088; 0,9329; 
p<0,001), протромбиновый индекс (OR =0,9331; 
95%ДИ: 0,9089; 0,9579; p<0,001), СКФ (OR =0,9780; 
95%ДИ: 0,9621; 0,9942; p<0,01) были меньше 1, на 
основании чего можно считать, что повышение зна-
чений данных показателей снижает риск смертель-
ного исхода.

Таким образом, в течение 5 лет были госпитали-
зированы 634 пациента с декомпенсацией ЦП в БУ 
«Городская клиническая больница №1» Минздрава 
Чувашии, в составе которого имеется централизо-
ванное гепатологическое отделение. Больше по-
ловины из них имели повторные госпитализации. 
Показатель летальности у впервые госпитализиро-
ванных по поводу декомпенсации ЦП больных со-
ставил 22,1 %. В этиологической структуре смерт-
ности больных ЦП наиболее велика была доля ЦП 
алкогольной этиологии. Число смертельных случа-
ев среди мужчин было в 2,1 раза больше, чем среди 
женщин. 74,2 % летальных случаев были связаны 
в той или иной степени с почечными дисфункция-
ми (ОПП, ХБП, ГРС-ОПП или ГРС-ХБП). Наиболее 
часто пациенты с декомпенсацией ЦП умирали от 
преренального ОПП вследствие большей частоты 
его встречаемости при декомпенсации ЦП. Макси-
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мальным был риск смертности у больных ЦП при 
развитии ОТН, приводящего к смерти в 88,8% слу-
чаев, однако его доля в структуре смертности при 
ЦП невелика вследствие малой распространенно-
сти. ГРС-ОПП находился на втором месте как по 
частоте распространенности (после преренального 
ОПП), так и по степени риска развития летально-
го исхода (после ОТН) при ЦП. Значительный риск 
смертности у пациентов с почечными дисфункци-
ями диктует необходимость перспективного изу-
чения механизмов формирования различных их 
типов у больных ЦП с целью разработки способов 
выявления групп повышенного риска их развития, 
а также превентивных мер по их предотвращению. 

Выводы. Смертельный исход при ЦП в боль-
шей степени зависит от показателей, характери-
зующих функциональное состояние почек (сыво-
роточные уровни мочевины, креатинина, СКФ), 
систему гемостаза (протромбиновый индекс), и в 
меньшей степени от показателей, характеризую-
щих функциональное состояние печени. В структу-
ре летальных исходов доля почечных дисфункций 
составила 74,2% у пациентов с декомпенсацией 
ЦП, в том числе преобладающего типа почечной 
дисфункции – преренального ОПП – 26,4%.

Прозрачность исследования. Исследование 
выполнено без спонсорской поддержки. Авторы за-
являют о несении полной ответственности за пре-
доставленный окончательный вариант рукописи в 
печать. 

Декларация о финансовых и других взаимо-
отношениях. Все члены авторского коллектива 
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статьи. Окончательный вариант статьи одобрен 
всеми авторами коллектива. Авторы не получали 
никаких финансовых вознаграждений за проведенное 
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Реферат. Введение. В статье представлены результаты оценки вероятности развития хронической обструктив-
ной болезни легких, в зависимости от стажа курения и количества выкуриваемых сигарет в сутки женщинами 
фертильного возраста. Цель исследования - установить вероятность и степень влияния никотиновой зависи-
мости на формирование хронической обструктивной болезни легкиху женщин фертильного возраста. Материа-
лы и методы. В основу исследования положены результаты изучения прогнозирования вероятности развития 
хронической обструктивной болезни легких в зависимости от стажа курения и количества выкуриваемых сига-
рет в сутки женщинами фертильного возраста. На базе Самарской городской поликлиники изучена когорта из 
107 курящих женщин фертильного возраста с различной степенью никотиновой зависимости, наблюдавшихся в 
женской консультации поликлиники. Из них 53 пациентки – активные курильщицы, подвергающиеся пассивному 
курению в быту (1 первая группа), 54 пациентки активные курильщицы без пассивного курения (2 группа). Группу 
контроля составили 42 некурящие женщины, не имеющих хронических заболеваний. Достоверность результатов 
оценивалась с помощью методов непараметрической статистики. Полученные данные обрабатывались с помо-
щью программы Statistica 10, Microsoft Excel 2010. Результаты и обсуждение. При стаже курения в интервале 
от одного года до десяти лет во второй группе вероятность формирования хронической обструктивной болезни 
развивается медленнее по сравнению с таковой в первой группе. При этом данная разница вероятностей из года 
в год постепенно сокращается. При стаже курения десять лет вероятности возникновения хронической обструк-
тивной болезни в обеих группах становятся равными, а затем, ситуация меняется на противоположную. В первой 
группе вероятность хронической обструктивной болезни начинает развиваться медленнее по сравнению со вто-
рой группой. Разница вероятностей из года в год постепенно сокращается, практически сравниваясь при стаже 
курения двадцать два года. Вывод. Пассивное курение, в дополнение к активному увеличивает никотиновую на-
грузку с формированием более выраженных предпосылок для патогенетических процессов развития хронической 
обструктивной болезни легких. Градиент вероятностей развития хронической обструктивной болезни легких во 
второй группе (без пассивного курения) уменьшается и, возможно, что именно количество сигарет (никотиновая 
нагрузка от 10 до 16 сигарет в сутки) в большей степени, чем пассивное курение является основным фактором 
развития болезни. При преодолении 11-летнего интервала ситуация меняется на противоположную: независимо 
от отсутствия пассивного курения, преобладающим фактором становится стаж курения в 20 и более лет.
Ключевые слова: женщины фертильного возраста, степень никотиновой зависимости.
Для ссылки: Лотков В.С., Дзюбайло А.В. Прогнозирование вероятности развития ХОБЛ в зависимости от стажа 
курения женщин фертильного возраста // Вестник современной клинической медицины. – 2023. – Т.16, вып.2. – 
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Abstract. Introduction. The article presents the results of assessing the likelihood of developing chronic obstructive 
pulmonary disease, depending on the history of smoking and the number of cigarettes smoked per day by women of 
fertile age. Aim. The aim is to establish the probability and degree of influence of nicotine addiction on the formation of 
chronic obstructive pulmonary disease in women of fertile age. Material and methods. А cohort of 107 smoking women 
of fertile age with varying degrees of nicotine dependence observed was studied: 53 patients are active smokers exposed 
to passive smoking at home (first group 1), 54 patients are active smokers without passive smoking (group 2). The 
control group - 42 non-smoking women who do not have chronic diseases. The reliability of the results was evaluated 
using nonparametric statistical methods (Statistica 10, Microsoft Excel 2010). Results and discussion. With smoking 
experience in the range from one year to ten years in the second group, the probability of chronic obstructive pulmonary 
disease formation develops more slowly compared to that in the first group. This difference in probabilities is gradually 
decreasing from year to year. With ten years of smoking experience, the probabilities of chronic obstructive pulmonary 
disease in both groups become equal, and then the situation changes to the opposite. In the first group, the probability of 
chronic obstructive pulmonary disease begins to develop more slowly compared to the second group. The difference in 
probabilities is gradually decreasing from year to year, practically comparing with the smoking experience of twenty-two 
years.Conclusion. Passive smoking, in addition to active smoking, increases the nicotine load with the formation of more 
pronounced prerequisites for the pathogenetic processes of chronic obstructive pulmonary disease development. The 
probability of chronic obstructive pulmonary disease development in the second group decreases and it is possible that 
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Введение. В статье представлены резуль-
таты оценки вероятности развития хрони-

ческой обструктивной болезни легких (ХОБЛ), в 
зависимости от стажа курения и количества выку-
риваемых сигарет в сутки женщинами фертильного 
возраста [1]. ХОБЛ – этоэкономически затратное 
для общества заболевание вследствие прямых 
расходов, связанных с диагностикой и лечением, 
а также непрямых расходов, из-за временной или 
стойкой утраты трудоспособности [2].

Многими авторами в настоящее время ХОБЛ 
рассматривается как экологически зависимая бо-
лезнь органов дыхания [3, 4]. Наиболее агрессив-
ным фактором риска развития заболеваний орга-
нов дыхания является табакокурение [5, 6]. 

По данным всемирного эпидемиологического 
исследования по табаку среди девочек в возрас-
те 13-15 лет пробовали курить 61,3%, а постоянно 
употребляют табачные изделия 29,8% [7]. Частота 
активного курения у девочек – учащихся лицеев 
составляет 19%, учащихся профтехучилищ – 31%, 
среди асоциальных подростков (бездомных) - 100% 
[8]. Немаловажным фактором употребления таба-
ка является и пассивное курение или воздействие 
«бокового дыма» в семьях [9].

Никотиновая зависимость, развивающаяся в 
результате курения, до последнего времени не 
рассматривалась как химическая зависимость [9]. 
Вредное влияние на здоровье не было достаточно 
подтверждено, а вышеупомянутая зависимость не 
связывалась с очевидной интоксикацией или соци-
альными отклонениями поведения [10].

Цель исследования - установить вероятность и 
степень влияния никотиновой зависимости на фор-
мирование ХОБЛ у женщин фертильного возраста. 

Материал и методы. В основу исследования 
положены результаты изучения прогнозирования 
вероятности развития хронической обструктивной 
болезни легких в зависимости от стажа курения и 
количества выкуриваемых сигарет в сутки женщи-
нами фертильного возраста. На базе Самарской 
городской поликлиники изучена когорта из 107 ку-
рящих женщин фертильного возраста с различной 
степенью никотиновой зависимости, наблюдавших-
ся в женской консультации поликлиники. Из них 53 
пациентки – активные курильщицы, подвергающи-
еся пассивному курению в быту (1 первая группа), 
54 пациентки активные курильщицы без пассивно-
го курения (2 группа). Группу контроля составили 
42 некурящие женщины, не имеющих хронических 
заболеваний. 

От каждого участника было получено письмен-
ное информированное согласие на участие в ис-
следовании.

Результаты исследования анализировались с 
применением различных методов параметрической 
и непараметрической статистики. Перед примене-
нием всех методов статистического исследования 
проверялось, подчиняется ли выборка гауссовско-
му (нормальному) закону распределения. Нелиней-
ные связи бинарных признаков с количественными 
и/или качественными признаками оценивались при 
помощи логистической регрессии. Полученные 
данные обрабатывались с помощью программы 
Statistica 10, Microsoft Excel 2010.

Результаты и их обсуждение. При поиске ал-
горитмов прогнозирования формирования ХОБЛ 
различной степени тяжести в зависимости от стажа 
курения в первой и второй группах пациентов при-
менялись линейные и нелинейные методы регрес-
сионного анализа. В итоге наиболее адекватными 
оказались логит-регрессионные модели взаимос-
вязи ХОБЛ со стажем курения.

На рис.1 представлена двухмерная логит-ре-
грессионная модель взаимосвязи стажа курения с 
формированием ХОБЛ в первой группе пациентов 
(активные курильщицы, подвергающиеся пассив-
ному курению в быту).

Эта взаимосвязь статистически значимо (χ2 = 
12,5, р = 0,000) описывается следующим уравнени-
ем (метод оценки Quasi-Newton):

it is the number of cigarettes (from 10 to 16 cigarettes per day) more than passive smoking that is the main factor in the 
development of the disease. When overcoming the 11-year interval, regardless of the absence of passive smoking, the 
predominant factor is the smoking experience of 20 or more years.
Keywords: women of fertile age, degree of nicotine dependence. 
For reference: Lotkov VS, Dzyubailo AV, Forecasting the probability of COPD development depending on the smoking 
experience of women of fertile age.  The Bulletin of Contemporary Clinical Medicine. 2023; 16(2): 34-38. 
DOI: 10.20969/VSKM.2023.16(2).34-38.
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Рис. 1. Вероятности формирования ХОБЛ 
у пациентов, сочетающих пассивное и активное 

курение (1 группа) в зависимости
 от стажа курильщицы

Fig. 1. Probabilities of COPD formation 
in patients combining passive and active 

smoking (group 1), depending on 
the experience of the smoker
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где: Рхобл - вероятность формирования ХОБЛ сред-
ней тяжести (отн. ед), СК – стаж курения (годы), e 
– основание натурального логарифма (приблизи-
тельно равно 2,718).

Как следует из функции, представленной на ри-
сунке, вероятность формирования ХОБЛ средней 
тяжести в первой группе находится в интервале 
0,04<P<0,98. При этом, градиент вероятности того, 
что ХОБЛ будет сформирована при различном ста-
же курения, увеличивалась от 4% у пациентов при 
отсутствии стажа курения до 48% у пациентов со 
стажем курения 10 лет и 98% со стажем курения 
свыше 20 лет. 

На рис.2 представлена логит-регрессионная мо-
дель взаимосвязи стажа курильщицы с формирова-
нием ХОБЛ во второй группе обследуемых (актив-
ные курильщицы без пассивного курения 2 группа).

Эта взаимосвязь статистически значимо 
(χ2=26,9, р=0,000) описывается следующим урав-
нением (метод оценки Quasi-Newton):

где: Рхобл - вероятность формирования ХОБЛ сред-
ней тяжести (отн. ед), СК – стаж курения (годы), e 
– основание натурального логарифма.

В данном случае, вероятность формирования 
ХОБЛ средней тяжести во второй группе находи-
лась в интервале 0,00<P<1,00. При этом, градиент 
вероятности того, что ХОБЛ будет формироваться 
при различном стаже курения, увеличивалась от 0% 
у некурящих до 40% у пациентов со стажем курения 
10 лет и 100% со стажем курения свыше 20 лет. 

Рис. 2. Вероятности формирования ХОБЛ у курящих 
пациентов (2 группа) в зависимости от стажа курильщицы

Fig. 2. Probabilities of COPD formation in smoking patients 
(group 2) depending on the experience of the smoker

При сравнении, проанализированных зависи-
мостей, можно отметить, что в первой группе (ак-
тивные курильщицы, подвергающиеся пассивному 
курению в быту) формирование ХОБЛ осуществля-
ется быстрее, чем во второй группе. Вместе с тем, 
при стаже курения свыше 20 лет вероятность ХОБЛ 
в обеих группах приближается к 100%. 

На рисунке 3 представлены трёхмерные ло-
гит-регрессионные модели взаимосвязи развития 
ХОБЛ в зависимости от двух детерминант: «стажа 
курильщика» и «количества выкуриваемых сигарет 
в сутки» в обеих группах пациенток.

Эти взаимосвязи с высокой степенью статисти-
ческой значимости (χ2= 12,6, сс=2, p=0,002 в первой 
группе и χ2= 27,8, сс=2, p=0,000 во второй группе) 
описываются следующими уравнениями:

Для первой группы:

                                                                  .

Для второй группы:

                                                                   .

y =exp(-6,81+(0,64)*x)/(1+exp(-6,81+(,64)*x))

χ 2 = 26,9,  df =1, p=0,000
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Рис. 3. Вероятности формирования ХОБЛ
 у пациентов первой (на рисунке слева)

 и второй (на рисунке справа) групп 
в зависимости от стажа курения и количества 

выкуриваемых сигарет в сутки
Fig. 3. The probability of COPD formation in patients 
of the first (in the figure on the left) and second 

(in the figure on the right) groups, depending
 on the smoking experience and the 

number of cigarettes smoked per day
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где: РХОБЛ — вероятностьформирования ХОБЛ 
средней степени тяжести (отн. ед), СК – стаж куре-
ния (годы), КС – количество выкуриваемых сигарет 
в сутки (штук), e – основание натурального лога-
рифма.

Следует отметить, что визуальный анализ по-
добных графиков крайне затруднителен, поскольку 
имеет очень большое количество решений. Поэто-
му нами принято решение провести такой анализ 
на двухмерных моделях.

Для этого, по выше представленным формулам, 
рассчитали вероятности ХОБЛ по трём параме-
трам: среднеарифметическому значению, верхней 
и нижней квартилям.

На рисунке 4 представлен график сравнения 
динамик вероятностей формирования ХОБЛ при 
средних величинах выкуривания сигарет в сутки 
(14 штук) при различном стаже курильщика в обеих 
группах пациенток.

Рис. 4. Вероятности формирования ХОБЛ
 у пациенток первой и второй групп с активностью 

курения 14 сигарет в сутки (среднее арифметическое
 значение) в зависимости от стажа курения

Fig. 4. Probabilities of COPD formation in patients
 of the first and second groups with smoking 

activity of 14 cigarettes per day (arithmetic 
mean) depending on smoking experience

При стаже курения в интервале от одного 
года до десяти лет во второй группе вероятность 
формирования ХОБЛ развивается медленнее по 
сравнению с таковой в первой группе. При этом 
данная разница вероятностей из года в год по-
степенно сокращается. При стаже курения де-
сять лет вероятности возникновения ХОБЛ в обе-
их группах становятся равными, а затем, вопреки 
ожидаемому, ситуация меняется на противопо-
ложную. В первой группе вероятность ХОБЛ на-
чинает развиваться медленнее по сравнению со 
второй группой. Разница вероятностей из года в 
год постепенно сокращается, практически срав-
ниваясь при стаже курения двадцать два года.

Аналогичные закономерности наблюдались 
при выкуривании десяти (верхняя квартиль) и 
шестнадцати (нижняя квартиль) сигарет в сут-
ки (рис. 5).

Рис. 5. Вероятности формирования ХОБЛ
 у пациенток первой и второй групп с активностью 

курения 14 сигарет в сутки (среднее арифметическое
 значение) в зависимости от стажа курения

Fig. 5. Probabilities of COPD formation in patients 
of the first and second groups with smoking activity 

of 10 cigarettes per day (upper quartile, figure on the 
left) and 16 cigarettes per day (lower quartile, figure on 

the right), depending on the smoking experience

Единственным некоторым отличием было время 
выравнивания вероятностей формирования ХОБЛ. 
В верхней квартили это произошло при стаже ку-
рения в 12 лет, а в нижней квартиле — в 11,75 лет.

Выводы. Пассивное курение, в дополнение к 
активному увеличивает никотиновую нагрузку с 
формированием более выраженных предпосылок 
для патогенетических процессов развития ХОБЛ. 
Градиент вероятностей развития ХОБЛ во вто-
рой группе (без пассивного курения) уменьшается 
и возможно, что именно количество сигарет (ни-
котиновая нагрузка от 10 до 16 сигарет в сутки) в 
большей степени, чем пассивное курение является 
основным фактором развития болезни. Пассивное 
курение, при стаже курения до 11 лет, в дополнение 
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к активному, ускоряет формирование никотиновой 
зависимости и, соответственно, предпосылок раз-
вития ХОБЛ. При стаже 20 и более лет преоблада-
ющим фактором формирования ХОБЛ становится 
стаж курения. 

Прозрачность исследования. Исследование не 
имело спонсорской поддержки. Авторы несут пол-
ную ответственность за предоставление оконча-
тельной версии рукописи впечать. 

Декларация о финансовых и других взаимоот-
ношениях. Все авторы принимали участиев разра-
ботке концепции и дизайна исследования и в написа-
нии рукописи. Окончательнаяверсия рукописи была 
одобрена всеми авторами. Авторы не получали го-
норар заисследование.
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Реферат. Введение. Системы здравоохранения развитых стран и состояние здоровья их населения демон-
стрируют фактический дефолт системы профилактики хронических неинфекционных заболеваний, в том числе 
обусловленный со стороны медицины «невмешательством» в здоровье людей до установления им диагноза. 
Для повышения эффективности здравоохранения необходимо активное внедрение 4П-медицины, которая ну-
ждается в специальных клинических инструментах (опросниках) для сбора персоноцентрированных данных. 
Существующие отечественные и зарубежные опросники не соответствуют практическим задачам, которые 
должны решаться при массовом скрининге в парадигме 4П-медицины. Цель: разработка простого опросника 
для массового донозологического скрининга состояния здоровья у взрослых в парадигме 4П-медицины. Мето-
ды. Взятый за основу опросник субоптимального состояния здоровья (Suboptimal Health Status Questionnaire, 
SHSQ-25) был переработан и адаптирован к задачам массового донозологического тестирования взрослых 
в парадигме 4П-медицины. Информативность, чувствительность и специфичность опросника изучены на ре-
спондентах нескольких фокус-групп в сочетании с развёрнутой консультацией, направленной на профилактику 
хронических заболеваний. Результаты и их обсуждение. Опросник функциональных нарушений, названный 
«ОФН-15», состоит из 15 вопросов, отражающих самые распространённые признаки неблагополучия у лиц с 
разным уровнем здоровья. Предложены два варианта оценки симптомов: с помощью 5- и 3-балльной шкал. Си-
стема интерпретации ответов позволяет разделить респондентов на 4 группы по выраженности функциональ-
ных нарушений, их влиянию на повседневную жизнь и потребность в углублённом обследовании и/или помощи. 
Эти группы можно рассматривать как группы риска. За 2 года опросник заполнили более 400 респондентов. С 
опорой на него проведено более 300 развёрнутых консультаций для доработки и валидации. Система полу-
чения и интерпретации данных с помощью ОФН-15 позволяет автоматизировать массовый скрининг ранних 
функциональных нарушений, проводить быструю первичную сортировку по группам риска (по типу «светофо-
ра»), давать полуколичественную оценку выраженности нарушений и их влияния на качество жизни, предлагать 
эффективные направления дальнейшего обследования и диагностического поиска, вовлекать респондента в 
активное управление своим здоровьем. Заключение. Предложенный опросник ОФН-15 может стать простым, 
доступным и информативным инструментом для решения задач массового скрининга донозологических функ-
циональных нарушений в парадигме 4П-медицины, сортировки респондентов по потребности в углублённом 
обследовании, а также для поддержки принятия управленческих решений в реальных условиях, а также реше-
ний респондента по управлению собственным здоровьем (партисипативность).
Ключевые слова: опросник, ранний скрининг, донозологические функциональные нарушения, профилактика, 
4П медицина.
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Abstract. Introduction. Health systems and health status in developed economies demonstrate failure of chronic 
disease prevention, in part due to too late health interventions postponed until the patient has a medical diagnosis. 
Healthcare system can benefit from P4 medicine, which needs special questionnaires to collect person-centered 
data. The available questionnaires do not match the practical tasks of the P4-medicine paradigm. Aim. The aim is to 
develop a simple questionnaire for mass early screening of health status in the adults within the P4-medicine paradigm. 
Material and Methods. We transformed and adapted the Suboptimal health status questionnaire (SHSQ-25) to meet 
the requirements of mass screening in the P4 medicine paradigm. Information value, sensitivity and specificity of the 
new questionnaire were tested in several focus groups of respondents through matching with detailed clinical interview 
aimed at prevention of chronic health conditions. Results and discussion. The Functional impairment questionnaire 
“FIQ-15” includes 15 questions covering the most common warning symptoms seen in respondents of various health 
states. Two alternative scales, 5-point and 3-point, are proposed to rate the symptoms. Based on the rate of functional 
impairments, their impact on everyday functioning, and the need in detailed examination and/or help, respondents are 
divided into 4 risk groups. More than 400 respondents filled the FIQ-15 over 2 years, 300 of them underwent detailed 
clinical interviews for questionnaire development and validation. The system of data acquisition and interpretation 
based on FIQ-15 allows automated mass screening for early functional impairments, fast primary sorting into risk groups 
(‘traffic light’ system), semi-quantify the severity of functional impairments and their impact on life quality, propose 
effective routing of patients to further examination and diagnosing, and involve the respondent in active management 
of one’s health. Conclusion. The proposed FIQ-15 questionnaire can become a simple, affordable and informative tool 
in early mass screening for functional impairments in the P4-medicine paradigm, in sorting the respondents based on 
their need in detailed examination, and in real life decision support, including the respondent’s participatory decisions 
regarding one’s health management.
Key words: questionnaire, early screening, premorbid functional impairment, prevention, P4 medicine
For reference: Martyushev-Poklad AV, Yankevich DS, Savitskaya NG, Grechko AV. Development of a simple 
questionnaire for early detection of premorbid functional health impairments. The Bulletin of Contemporary Clinical 
Medicine. 2023; 16(2): 39-48. DOI: 10.20969/VSKM.2023.16(2).39-48.

Введение. Одной из ключевых проблем 
современной организационной модели 

здравоохранения является фокусирование на вы-
явлении и подтверждении уже существующих хро-
нических неинфекционных заболеваний (ХНИЗ). 
На это указывает, в частности, содержание методи-
ческих рекомендаций для Центров здоровья и по 
проведению профилактических медицинских осмо-
тров [1, 2]. Такой диагнозцентрированный подход 
определяет относительно позднее вмешательство 
в течение болезни, когда возможности наиболее 
эффективной ранней (первичной и вторичной) про-
филактики уже упущены. О его неэффективности в 
целом свидетельствует тот факт, что за последние 
10 лет (с ввода в действие системы Центров здо-
ровья) отсутствует значимое снижение показателей 
заболеваемости и смертности лиц трудоспособно-
го возраста. Причем, подобный дефолт системы 
профилактики ХНИЗ характерен для всех развитых 
стран и их систем здравоохранения. Концентрация 
усилий и средств почти исключительно на группах 
населения с высоким риском для здоровья (наибо-
лее ресурсоёмкий контингент) приводит к быстрому 
пополнению этих групп, с которым в итоге не может 
справиться ни одна система здравоохранения [3].

В большинстве случаев ХНИЗ развиваются 
после многих лет субклинических функциональ-
ных нарушений, обусловленных неблагоприят-
ными факторами образа жизни. 

Для решения проблемы позднего вмешатель-
ства в состояние здоровья, в частности, пред-
ложена концепция 4П медицины (предиктивной, 
превентивной, персонализированной и партиси-
пативной). Очевидно, что для реализации прин-
ципов 4П требуются принципиально новые кли-
нические инструменты, способные обеспечить 
максимально раннее выявление функциональ-
ных нарушений и обеспечить персонализирован-
ное вмешательство при активном участии самого 

пациента, что предполагает регулярную оценку 
состояния здоровья.

Однако фактическая дороговизна реализации 
принципов 4П-медицины существенно ограничи-
вает их применимость в широкой практике. Так, 
существует потребность в доступных инструмен-
тах, обеспечивающих предиктивность (раннее 
выявление доклинических / донозологических 
нарушений здоровья) и партисипативность (под-
держку принятия решений граждан в отношении 
своего здоровья). Вариантом выхода из этой си-
туации может стать регулярный активный массо-
вый скрининг состояния здоровья.

Исходя из понимания доступных технологий, 
скрининговая оценка состояния здоровья принци-
пиально может опираться на три вида данных:

1. Субъективные оценки или личные данные, по-
лученные от самого респондента (работника пред-
приятия, пользователя, пациента и т.п.) с помощью 
опросников («пациенто центрированные данные»).

2. Объективные данные и экспертные оценки, 
полученные врачом при осмотре. В этих данных на-
ряду с объективной значительный вес имеет субъ-
ективная и сложно верифицируемая информация: 
жалобы пациента, данные анамнеза и т.п.

3. Объективные данные лабораторных и/или ин-
струментальных исследований, а также информа-
ция с носимых устройств.

Краткое сравнение преимуществ и недостатков 
перечисленных источников данных приведено в та-
блице 1.

Очевидно, что для массовой оценки большого 
количества «условно здоровых» людей подходят 
только пациенто центрированные данные – прежде 
всего, опросники.

Такого рода данные (Patient-reported health 
outcomes, оценка исходов пациентами) также ста-
новятся очень востребованными ввиду глобальной 
тенденции к переходу к модели ценностно-ориен-



41 ОРИГИНАЛЬНЫЕ ИССЛЕДОВАНИЯВЕСТНИК  СОВРЕМЕННОЙ  КЛИНИЧЕСКОЙ  МЕДИЦИНЫ   2023    Том 16,   вып. 2

тированного здравоохранения (value-based health 
care) и более активному учёту проблем и потреб-
ностей пациента, а также для поддержки принятия 
решений в вопросах профилактики [4, 5].

Следуя принципам 4П-медицины, при органи-
зации скринингов необходимо переключить фокус 
внимания с постановки диагноза на выявление 
ранних признаков неблагополучия (функциональ-
ных нарушений), на повышение осознанности и ос-
ведомлённости человека о состоянии своего здоро-
вья, на его подготовку к изменению образа жизни.

По мнению авторов, для решения задач 4П-ме-
дицины опросник, предназначенный для скрининга, 
должен:

1. быть понятен, прост в заполнении и краток – 
не более 5 минут;

2. отражать наиболее распространённые ран-
ние, доклинические (донозологические) признаки 
неблагополучия, в т.ч. хронического дистресса;

3. давать заключение в формате «светофора» 
и позволять принимать решение о потребности ре-
спондента в углублённом обследовании и срочно-
сти такого обследования;

4. указывать на примерное дальнейшее направ-
ление диагностического поиска для углублённого 
обследования;

5. отражать качество жизни (степень диском-
форта, связанного со здоровьем);

6. предоставлять возможность полуколиче-
ственной оценки динамики состояния;

7. обладать достаточной чувствительностью и 
умеренной специфичностью (т.е. «гипердиагности-
ка» предпочтительнее недооценки тяжести про-
блем).

В литературе описано немало опросников, пред-
назначенных для заполнения пациентом и призван-
ных оценить состояние здоровья на доврачебном 
этапе. Наиболее уместно упомянуть в контексте 
настоящей работы следующие:

Т а б л и ц а  1
Виды данных для скрининговой оценки состояния здоровья

Ta b l e  1 
Data types used in the screening of health status

Вид данных Преимущества Недостатки и сложности

Пациенто 

центрирован-

ные

1. Простота и быстрота получения.

2. Низкая себестоимость.

3. Возможность автоматизации сбора и 

анализа.

4. Достаточная чувствительность к донозоло-

гическим состояниям.

5. В значительной мере отражают состояние 

человека в целом (целостность).

6. Соответствуют более перспективной 

биопсихосоциальной модели здоровья и 

болезни.

1. Возможность искажения данных респондентом в 

каждой отдельной точке

2. Необходимость правильно мотивировать респондента 

на раскрытие данных

3. Ограничения по уровню образования, психического 

здоровья, в т.ч. когнитивным функциям, респондента

Врачебные 1. Относительная объективность оценки со-

матического и психического состояния.

2. Достаточная целостность (зависит от ква-

лификации врача).

3. Привычность для экспертного сообщества.

1. Сложность, длительность получения.

2. Высокая себестоимость получения данных и автома-

тизации.

3. Низкая чувствительность к донозологическим состо-

яниям (ограничена недостатком времени врачебной 

консультации, отсутствием заинтересованности в поиске 

признаков неблагополучия, не предполагающих поста-

новку диагноза, зависит от квалификации врача).

4. Возможность искажения субъективных данных, полу-

ченных от пациента.

5. Ключевая роль – временной фактор и квалификации 

врача.

Результаты 

лаборатор-

ных и инстру-

ментальных 

исследова-

ний

1. Относительная объективность оценки 

соматического состояния.

2. Привычность для экспертного сообщества.

1. Неполнота, отсутствие целостности (биомедицинская 

парадигма).

2. Высокая стоимость получения информативных дан-

ных.

3. Низкая чувствительность к донозологическим состоя-

ниям.
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1. Опросник качества жизни, связанного со здо-
ровьем (Short Form 36 Health Survey Questionnaire), 
SF-36 (краткая версия – SF-12) – разработан в 1992 
г. в формате 8 понятий о здоровье [6]: 1) ограниче-
ния физической активности в связи со здоровьем; 
2) ограничения социальной активности из-за физи-
ческих или эмоциональных проблем; 3) ограниче-
ния повседневной активности из-за проблем с фи-
зическим здоровьем; 4) боль; 5) психологический 
стресс и благополучие; 6) ограничения повседнев-
ной активности из-за эмоциональных проблем; 7) 
уровень жизненной энергии и усталости; и 8) общее 
восприятие своего здоровья. Это один из наиболее 
широко используемых опросников качества жизни, 
связанного со здоровьем. Он занимает важное ме-
сто в эпидемиологических исследованиях, но не 
отвечает перечисленным требованиям 4П-меди-
цины и не позволяет решать многие практические 
задачи.

2. HealthoMeter, разработанный в Швеции в 1980-
90-е годы и переведённый на несколько языков. В 
длинной версии содержится 135, в короткой – 65 
вопросов, 8 разделов. Опросник предназначен для 
комплексной оценки физического, психического и 
социального благополучия, привычек и убеждений, 
связанных со здоровьем [7]. Этот опросник также не 
подходит для решения практических задач 4П ме-
дицины, как минимум, ввиду своего объёма и слож-
ности, а также отсутствия русскоязычной версии.

3. Опросник субоптимального состояния здоро-
вья (Suboptimal Health Status Questionnaire, SHSQ-
25), разработанный в Китае в начале 2000-х годов 
преимущественно для выявления субклинических 
нарушений здоровья, связанных с хроническим 
стрессом [8]. Этот опросник прошёл валидацию и 
используется в том числе и в России [9]. Опросник 
позволяет полуколичественно оценить частоту воз-
никновения у пациента 25 симптомов (с помощью 
5-балльной шкалы, подобной шкале Ликерта), 
включает в себя 5 подшкал: утомление, состояние 
сердечно-сосудистой системы, желудочно-кишеч-
ного тракта, иммунной системы и психического со-
стояния. Недостатки опросника: он сфокусирован 
на проявлениях хронического стресса, не позво-
ляет оценить влияние симптома на функциониро-
вание человека (т.е. не отражает функциональных 
нарушений, влияния на качество жизни), в нём 
отсутствуют некоторые очень распространённые 
признаки неблагополучия (избыточная масса тела, 
проблемы с кожей). Опросник призван констатиро-
вать наличие субоптимального уровня здоровья и 
не предназначен для поддержки принятия решений.

4.PROMIS (Patient-Reported Outcomes 
Measurement Information System, информацион-
ная система для измерения результатов, сообща-
емых пациентами) - наиболее мощный опросник 
для самостоятельной оценки пациентом различ-
ных аспектов своего здоровья. Был превращён в 
информационную систему (PROMIS), в которой 
выбор показателей для оценки может быть адапти-
рован к текущим потребностям целевой аудитории 
[10]. Данный опросник не подходит для скрининга 

«условно здоровых» граждан в модели 4П-медици-
ны из-за своей сложности и ограниченного режима 
доступа. Опросник англоязычный, русскоязычной 
версии нет.

5. Опросник для самооценки состояния пациен-
та, в России официально рекомендован к примене-
нию, входит в стандарт профилактического осмотра 
[2]. Данная анкета (28 вопросов для лиц до 65 лет, 
30 – старше 65 лет) содержит вопросы о наличии в 
(семейном) анамнезе ХНИЗ или наличии в текущий 
момент симптомов, указывающих на конкретные 
ХНИЗ (ишемическую болезнь сердца, нарушение 
мозгового кровообращения, хронический бронхит и 
т.д.). Назначение – выявлять пациентов с ХНИЗ или 
их высоким риском. Опросник не предназначен для 
выявления ранних доклинических признаков небла-
гополучия, оценки их влияния на качество жизни.

6. Наиболее широко используемый в практике 
инструмент для оценки рисков сердечно-сосуди-
стых заболеваний, SCORE (Systematic COronary 
Risk Evaluation, систематическая оценка коронар-
ных рисков), не может рассматриваться как «па-
циенто центрированный» (patient-reported), т.к. для 
его заполнения требуется измерение артериаль-
ного давления и лабораторный анализ липидного 
профиля.

Таким образом, ни один из существующих оте-
чественных и зарубежных опросников не подхо-
дит для массового скрининга взрослых на предмет 
наличия ранних (доклинических) признаков не-
благополучия (функциональных нарушений), для 
качественной оценки уровня риска утраты трудо-
способности и для поддержки принятия решений в 
части активных профилактических мероприятиях.

 Целью настоящей работы стала разработка 
простого и информативного опросника для ранне-
го выявления донозологических функциональных 
нарушений здоровья, который бы соответствовал 
перечисленным требованиям парадигмы 4П-меди-
цины и подходил для нужд массового скрининга у 
взрослых. 

Материал и методы. При разработке опросни-
ка за основу был взят опросник субоптимально-
го состояния здоровья (Suboptimal Health Status 
Questionnaire, SHSQ-25) и адаптирован к выше-
перечисленным 7 требованиям. Была проведена 
серия интервью со специалистами, работающими 
в парадигме 4П-медицины, для экспертной оценки 
полноты и информативности опросника, после чего 
проведена качественная оценка информативности, 
чувствительности и специфичности опросника у 
пациентов нескольких фокус-групп: «практически 
здоровых» и с подтверждённым диагнозом хрони-
ческого заболевания. Анкета предлагалась в режи-
ме онлайн или очно. От каждого участника было 
получено письменное информированное согласие 
на участие в исследовании.

После прохождения опросника с большин-
ством респондентов проводилось расширенное 
интервью с подробным сбором жалоб и анам-
неза. Работа проводилась в режиме удалённой 
(онлайн) консультации или очно (в условиях про-
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мышленного предприятия, санатория, медицин-
ской организации).

В ходе расширенного интервью оценивались:
1) полнота отображения в опроснике основных 

жалоб и общего контекста состояния здоровья;
2) адекватность оценки влияния выявленных 

симптомов на качество жизни;
3) достаточность опросника для принятия реше-

ний о дальнейших действиях по углублённому об-
следованию и обращению за помощью;

4) удобство заполнения и анализа информации.
Статистическая обработка данных в описанном 

здесь фрагменте работы не была предусмотрена, 
так как он не содержит данных (численных, логиче-
ских и т.п.), подлежащих такой обработке.

Результаты. Разработка опросника была на-
чата в 2019 году, тестирование на фокус-группах 
пациентов – в январе 2020 года. В 2020-2022 гг. 
опросник заполнили более 400 респондентов раз-
ных целевых групп и уровня здоровья; с опорой на 
результаты опросника проведено более 300 раз-
вёрнутых консультаций, направленных на профи-
лактику хронических заболеваний.

В ходе разработки опросника было выявлено 3 
ключевых аспекта, влияющих на его практическое 
применение: (1) перечень признаков неблагополу-
чия, которые призван выявлять опросник; (2) способ 
балльной оценки выраженности этих признаков; (3) 
способ интерпретации полученных результатов.

(1) Перечень признаков неблагополучия (функ-
циональных нарушений)

В ходе начальных консультаций с 5 специали-
стами, работающими в парадигме 4П-медицины, 
был выбран перечень из 15 наиболее часто встре-
чающихся ранних признаков неблагополучия (функ-
циональных нарушений), значимых для принятия 
решений о дальнейших действиях. По количеству 
симптомов опросник получил название ОФН-15 
(«Опросник функциональных нарушений»). В та-
блице 2 этот перечень сопоставлен с перечнем 
симптомов, используемых в опроснике SHSQ-25.

На случай наличия у пациента значимого сим-
птома, не отображённого в опроснике, в ОФН-15 
предусмотрен дополнительный вопрос: «Другой 
симптом, который не был назван, но является для 
вас проблемой».

(2) Способ балльной оценки выявленных сим-
птомов

В SHSQ-25 использована шкала Ликерта, от-
ражающая частоту появления симптома: никогда 
или почти никогда (0 баллов); время от времени (1 
балл); часто (2 балла); очень часто (3 балла); по-
стоянно (4 балла).

При разработке ОФН-15 были изучены два ва-
рианта присвоения баллов: с помощью 5-балльной 
шкалы Ликерта и с помощью более простой 3-бал-
льной шкалы.

Вариант 5-балльной шкалы:
0 = Этого симптома у меня не бывает никогда 

или почти никогда (за указанный период – 3-6 ме-
сяцев);

1 = Бывает редко или минимально влияет на 
общее самочувствие (качество жизни) и работоспо-
собность;

2 = Бывает регулярно, ухудшает самочувствие 
(качество жизни) или снижает работоспособность 
не более чем на 25%;

3 = Бывает регулярно / часто, и примерно на 50% 
(в 2 раза) ухудшает самочувствие (качество жизни) 
или снижает работоспособность;

4 = Бывает часто, и резко (на 75%) ухудшает об-
щее самочувствие (качество жизни) или работоспо-
собность.

Шкала для ответов на вопрос 11 (избыточный 
вес):

0 = Я считаю свой вес оптимальным;
1 = Мой вес несколько превышает оптимальный;
2 = Мой избыточный вес меня беспокоит;
3 = Мой избыточный вес создаёт мне заметные 

проблемы со здоровьем;
4 = Мой избыточный вес оказывает сильное от-

рицательное влияние на все стороны моей жизни.
Вариант 3-балльной шкалы:
0 = проблемы практически не бывает;
1 = проблема бывает, но практически не беспо-

коит, не мешает жить;
2 = проблема бывает и доставляет заметное не-

удобство, беспокойство. 
Варианты ответов на вопрос 11 (избыточ-

ный вес):
0 = Я считаю свой вес оптимальным (или недо-

статочным);
1 = Мой вес превышает оптимальный, но меня 

это не беспокоит;
2 = Мой избыточный вес меня беспокоит.
По мнению специалистов, 5-балльная шкала 

предпочтительнее как более чувствительная. Она 
также хорошо соотносится со шкалой выраженно-
сти функциональных нарушений, используемой в 
Международной классификации функционирова-
ния, ограничений жизнедеятельности и здоровья. 
Однако многие пациенты плохо понимали смысл 
вариантов в 5-балльной шкале, что могло искажать 
результаты скрининга. Прямое сравнение удобства 
и информативности двух шкал целесообразно про-
вести в отдельном исследовании. Принципиально 
важно, что шкала регистрирует не только нали-
чие симптома, но и его влияние на качество жизни 
(функционирование).

Примерное соотношение ответов по двум шка-
лам: ответ 0 в обеих шкалах совпадает; ответы 1 
и 2 по 5-балльной шкале соответствует ответу 1 по 
3-балльной, а ответы 3 и 4 по 5-балльной – ответу 
2 по 3-балльной.

(3) Способ интерпретации полученных резуль-
татов.

Исходя из задач, поставленных перед опро-
сником, в результате интерпретации респондент 
должен получать ответ в формате «светофора»: 
красный свет – необходимо углублённое обсле-
дование в срочном порядке, жёлтый цвет – же-
лательно углублённое обследование в плановом 
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порядке, зелёный цвет – ситуация благополучная, 
дополнительных обследований не требуется.

В реальной практике целесообразно выделять 
не три, а четыре категории респондентов по уров-
ню здоровья [11]. При этом каждому уровню соот-
ветствуют свои проблемы, потребности, уровень 
мотивации и осведомлённости (информационное 
состояние).

В ходе практической работы с опросником было 
отмечено, что при скрининге приходится иметь 
дело с более сложным спектром состояний здо-
ровья, в котором помимо трёх цветов светофора 

присутствует «серая зона» – переходное состояние 
от истинного благополучия к болезни, или ложное 
благополучие. У респондента с таким состоянием 
функциональные нарушения в повседневной жиз-
ни могут почти не проявляться или не беспокоить 
человека, но резерв адаптационных возможностей 
уже сокращается, и это может выявиться в услови-
ях стресса или непривычной функциональной на-
грузки. Эта категория респондентов представляет 
наибольший интерес в части здоровьесбережения 
(профилактики), перспективности вмешательства 
в ежедневное поведение. Прежде всего, с ними 

Т а б л и ц а  2
Перечень симптомов, выбранных для использования в опроснике для раннего скрининга 

функциональных нарушений (ОФН-15): сравнение с вопросами SHSQ-25
Ta b l e  2 

The list of symptoms selected for the functional impairment questionnaire (FIQ-15) designed 
for early screening: comparison with the questions of SHSQ-25

Симптомы ОФН-15 Симптомы SHSQ-25 (эквивалентные или близкие)

1. Утомление, вялость 1. Слабость от небольшой физической нагрузки

2. Усталость, не проходящая от отдыха

3. Сонливость во время работы

2. Перепады настроения 24. Раздражительность или беспокойство

3. Беспокойство, тревога 24. Раздражительность или беспокойство

4. Сниженное настроение («депрессия») -

5. Нарушение сна (бессонница, неосвежающий сон) 3. Сонливость во время работы

18. Проблемы с засыпанием

19. Пробуждение посреди ночи

6. Головная боль 4. Головная боль

7. Боль в грудной клетке 12. Ощущение тяжести в груди

8. Одышка, ощущение нехватки воздуха в покое или при небольшой 

нагрузке

11. Одышка в покое

9. Запор или понос -

10. Боль в животе, ощущение вздутия или газообразование 15. Изжога

11. Избыточный вес -

12. Боль в спине, пояснице, шее 9. Боль в плечах / шее / пояснице

13. Боль в суставах или мышцах 8. Снижение подвижности в мышцах или суставах

14. Заложенность носа или насморк -

15. Кожный зуд, высыпания -

5. Головокружение.

6. Тяжесть и усталость в глазах

7. Боль в горле.

10. Тяжесть в ногах при ходьбе.

13. Сердцебиение.

14. Плохой аппетит

16. Тошнота

17. Непереносимость холода

20. Нарушение памяти на недавние события

21. Замедленная реакция

22. Трудно сосредоточиться

23. Рассеянное внимание

25. Частые простуды
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необходима работа, направленная на информиро-
вание и повышение осознанности, формирование 
новых стереотипов поведения.

При интерпретации результатов ОФН-15 по 
5-балльной шкале был использован следующий 
подход, нацеленный на поддержку принятия ре-
шений. Вопросы были разделены на две группы 
по тому, насколько соответствующие симптомы 
могут свидетельствовать о неблагополучии разно-
го уровня значимости. Вопросы 1-8 рассматрива-
лись в большей степени как «системные», отра-
жающие состояние уровня энергии и/или психики, 
центральной нервной системы, сердечно-сосуди-
стой и дыхательной систем. Признаки нарушений 
в этих системах должны иметь более высокий ранг, 
стимулировать более высокую настороженность и 
активные действия, чем признаки более «локаль-

ных» нарушений (со стороны желудочно-кишечного 
тракта – вопросы 9-10, опорно-двигательной систе-
мы – вопросы 12-13, кожи и слизистых – вопросы 
14-15). Вопрос об избыточном весе было принято 
ранжировать как «локальный».

Для целей выработки алгоритма автоматизи-
рованной интерпретации результатов были опре-
делены критерии принадлежности респондента к 
«красной», «жёлтой» и «серой» зонам риска. При 
этом можно условно говорить о рисках как времен-
ной утраты (снижения) трудоспособности (в связи с 
функциональными нарушениями), так и ускоренно-
го старения (так как практически все используемые 
в опроснике симптомы так или иначе соотносятся 
с проявлениями возрастзависимых заболеваний). 
Критерии, установленные для отнесения ответов к 
разным группам риска, перечислены в таблице 3.

При наличии симптома 16 (респондент может 
указать несколько симптомов) он оценивается 
«вручную» с учётом функциональной системы, к 
которой он имеет отношение. Условно: «Энерги-
я-психика» / ЦНС (центральная нервная система) 
/ сердце-лёгкие – так же, как вопросы 1-8, осталь-
ное – как вопросы 9-15. При автоматической оценке 
симптом 16 оценивается так же, как симптомы 9-15.

Итоговый цвет светофора присваивается по на-
личию признаков более высокого риска. Использо-
ванный подход позволяет производить не только 
полуколичественную, но и условную количествен-
ную оценку суммарной выраженности функцио-
нальных нарушений, с помощью «повышающих 
коэффициентов». Например, число ненулевых 
«зелёных» ответов можно суммировать с коэффи-
циентом 1, число «серых» ответов – с коэффици-
ентом 3, число «жёлтых» - с коэффициентом 10, а 

число «красных» - с коэффициентом 30. Тогда по-
рог для «серого» сигнала светофора будет 3, для 
«жёлтого» - 10, а для красного – 30. При этом ре-
спондент с 10 «серыми» ответами может попасть в 
«красную» зону риска, что соответствует задачам, 
которые призван решать опросник.

При использовании 3-балльной шкалы пред-
ложен следующий алгоритм интерпретации (та-
блица 4). 

В 3-балльном варианте шкалы «повышающие 
коэффициенты» также позволяют количественно 
оценивать суммарную выраженность функциональ-
ных нарушений. Например, число «серых» ответов 
– с коэффициентом 1, число «жёлтых» - с коэффи-
циентом 5, а число «красных» - с коэффициентом 
20. Тогда порог для «серого» сигнала светофора 
будет 1, для «жёлтого» - 5, а для «красного» – 20. 
Важно, что при этом респондент с 5 «серыми» от-

Т а б л и ц а  3
Критерии выявления признаков функциональных нарушений по опроснику

 ОФН-15 при использовании 5-балльной шкалы
Ta b l e  3 

Criteria for detection of functional impairments based on FIQ-15 with 5-point scale
Цвет «светофора» Критерий присвоения

Красный Наличие ответа >2 по любому из вопросов 1-8 ИЛИ ответа «4» по любому из вопросов 9-16

Жёлтый На любой из вопросов 1-8 получен ответ «2» ИЛИ на любой из вопросов 9-16 - ответ «3»

Зелёный На вопросы 1-8 получен ответ «0», на вопросы 9-16 – ответ «0» или «1»

Серая зона На любой из вопросов 1-8 получен ответ «1» ИЛИ на любой из вопросов 9-16 – ответ «2»

Т а б л и ц а  4
Критерии выявления «красных», «жёлтых» и «серых» признаков функциональных

 нарушений по опроснику ОФН-15 при использовании 3-балльной шкалы оценки
Ta b l e  4 

Criteria for “red”, “yellow”, and “grey zone” symptoms of functional impairments 
based on FIQ-15 with 3-point scale

Цвет «светофора» Критерий присвоения

Красный Наличие ответа «2» по любому из вопросов 1-8 

Жёлтый На любой из вопросов 1-8 получен ответ «1» ИЛИ на любой из вопросов 9-16 - ответ «2» 

Зелёный На все вопросы получен ответ «0»

Серая зона На любой из вопросов 9-16 получен ответ «1» 
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ветами может попасть в «жёлтую» зону риска, а с 4 
«жёлтыми» ответами – в «красную».

Приемлемость и практическая польза описан-
ного принципа количественной оценки (для 5- и 
3-балльного вариантов шкалы) нуждается в допол-
нительном изучении. При этом следует исходить из 
того, насколько такой подход помогает в поддержке 
принятия управленческих решений о дальнейших 
действиях, особенно при массовом скрининге.

Обсуждение. В настоящей работе описан 
оригинальный опросник, предназначенный для 
раннего выявления донозологических функцио-
нальных нарушений здоровья у взрослых. Моти-
вом для его разработки стало отсутствие в отече-
ственной и зарубежной литературе опросников, 
которые сочетали бы в себе ключевые характе-
ристики, необходимые для принятия решений в 
персоноцентрированной организационной модели 
здоровьесбережения, соответствующей парадигме 
4П-медицины. Эта модель, известная с 1993 года, 
в последние 10 лет пользуется повышенным вни-
манием [12, 13].

Для эффективного внедрения этой модели не-
обходимы конкретные инструменты – в первую 
очередь, для получения информации о состоянии 
пациента. В настоящей работе описан краткий 
опросник, который соответствует ключевым требо-
ваниям практического применения: он прост в за-
полнении, отражает наиболее распространённые 
ранние признаки неблагополучия, поддерживает 
принятие решений о потребности респондента в 
углублённом медицинском обследовании и сроч-
ности такого обследования, указывает на наибо-
лее проблемные сферы, отражает качество жизни. 
Предложены варианты интерпретации, с помощью 
которых можно полуколичественно оценивать ди-
намику состояния.

ОФН-15, как и любой другой опросник, нужда-
ется в подтверждении надёжности (устойчивости 
результатов при повторном прохождении, или вос-
производимости) и валидности (отсутствии теоре-
тических, методологических и логических ошибок), 
в обосновании приемлемости для решения постав-
ленных задач. 

Ключевые задачи, стоящие перед ОФН-15, таковы:
1. Выявить ранние признаки функциональных 

нарушений.
2. Вынести качественное суждение о рисках 

снижения трудоспособности и о потребности в до-
полнительном медицинском обследовании респон-
дента.

Валидность опросника, т.е. его пригодность 
для выявления функциональных нарушений здо-
ровья у взрослых респондентов, включает в себя 
конструктную (концептуальную / теоретическую), 
критериальную (эмпирическую) и содержательную 
составляющие [14].

Концептуальная модель данного теста заключа-
ется в том, что ранние функциональные нарушения 
проявляются в виде конкретных субъективных и 
объективных симптомов, которые могут быть за-
регистрированы и полуколичественно оценены 

самим респондентом. Концептуальную (теоретиче-
скую) валидность ОФН-15 косвенно подтверждает 
широкое применение в клинической практике опро-
сников самооценки состояния пациента по шкале 
Ликерта (чаще 5-балльной, реже 3- и 7-балльной, 
иногда по визуальной аналоговой шкале). То есть 
профессиональное медицинское сообщество счи-
тает субъективную оценку пациентом своего состо-
яния вполне надёжным источником информации о 
его реальном функциональном состоянии.

Критериальная (эмпирическая) валидность те-
ста определяется сопоставлением результатов, 
полученных с помощью теста, и результатов внеш-
ней, «независимой» оценки состояния. Для данно-
го теста целесообразно оценивать текущую эмпи-
рическую валидность. В данном случае внешним 
критерием могут быть данные, полученные при 
подробном врачебном опросе респондента. Если 
при опросе будет выявлено, что состояние респон-
дента не соответствует выявленному с помощью 
опросника (например, заявленные симптомы отсут-
ствуют, а присутствуют другие значимые симптомы, 
не отражённые в опроснике), то это будет указы-
вать на недостаточную эмпирическую валидность. 
В ходе разработки ОФН-15 были получены данные 
об эмпирической валидности (результаты интер-
вью пациента с врачом). Планируется, что они бу-
дут представлены в отдельной статье.

Содержательная валидность ОФН-15 была про-
тестирована в ходе экспертных интервью со специ-
алистами, практикующими превентивную (4П) ме-
дицину. В них было подтверждено, что в опросник 
включены наиболее частые и характерные ранние 
признаки функциональных нарушений, отражаю-
щие возрастзависимые процессы. Содержатель-
ную валидность опросника также обеспечивает 
дополнительный вопрос о наличии симптомов, не 
указанных в основных вопросах. Этот дополнитель-
ный вопрос может быть впоследствии использован 
для уточнения опросника.

Внешняя валидность опросника – возможность 
распространить результаты тестирования в вы-
бранной группе респондентов на весь класс подоб-
ных объектов. Внешняя валидность ОФН-15 огра-
ничена способностью респондента оценить своё 
состояние и сопоставить его со шкалой опросника: 
иными словами, уровнем образования, психическо-
го здоровья, включая когнитивные функции. То есть 
опросник может применяться, предположительно, у 
людей старше 10-12 лет с нормальным интеллек-
туальным развитием (т.е. понимающих значение 
симптомов), находящихся в состоянии ясного со-
знания и относительно спокойном эмоциональном 
состоянии.

Внутренняя валидность опросника – степень 
влияния независимых переменных (ответов ре-
спондента) на зависимую переменную (в данном 
случае – интерпретацию уровня риска и потребно-
сти в дополнительном обследовании). На внутрен-
нюю валидность ОФН-15 влияет тот факт, что из-за 
субъективной оценки своего состояния респонден-
том возможны значительные отклонения выводов 
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(интерпретации) от реальности: как при переоцен-
ке (аггравации), так и недооценке (диссимуляции) 
тяжести своего состояния по различным причинам. 
Отклонение выводов ОФН-15 от реальности также 
возможно в случае наличия у респондента состо-
яний, которые развиваются медленно (незаметно 
для человека) или длительное время протекают 
бессимптомно. Перечисленные ограничения могут 
быть преодолены следующими мерами: 1) повы-
шением информированности и осознанности ре-
спондента в отношении своего здоровья, признаков 
неблагополучия и причин ухудшения здоровья; 2) 
регулярным повторным анкетированием (каждые 
1-6 месяцев); 3) сочетанием анкетирования с пери-
одическими медицинскими обследованиями и дис-
пансеризацией (в т.ч. с проведением лабораторных 
и инструментальных исследований); 4) использо-
ванием носимых устройств для оценки отдельных 
параметров здоровья.

Первый опыт использования 5-балльной и 
3-балльной шкал опросника позволяет предвари-
тельно судить о том, что благодаря большей про-
стоте и понятности для респондента 3-балльная 
шкала обладает преимуществом в воспроизводи-
мости при повторном прохождении. 

Целесообразно рассматривать опросник ОФН-
15 не столько как отдельный самостоятельный 
инструмент скрининга, сколько как часть системы 
мероприятий по здоровьесбережению: раннему 
выявлению признаков неблагополучия и их веро-
ятных источников, а также информирования и об-
учения человека самостоятельному управлению 
своим здоровьем через модификацию факторов 
образа жизни (повседневного поведения).

Заключение. Предложенный опросник функци-
ональных нарушений ОФН-15 представляет собой 
достаточно удобный, гибкий и информативный ин-
струмент для сбора пациенто центрированных дан-
ных о состоянии здоровья.

При относительной простоте использования 
он даёт возможность быстро получить целостное 
представление об имеющихся функциональных на-
рушениях и их влиянии на качество жизни. Он так-
же может служить инструментом поддержки приня-
тия решений как врача, так и самого респондента, 
в части потребности в более углублённом обследо-
вании и срочности такого обследования. Наиболее 
целесообразно применение ОФН-15 на регулярной 
основе на доврачебном этапе лечебно-профилак-
тических мероприятий или на постгоспитальном 
этапе, для мониторинга процесса реабилитации.

ОФН-15 потенциально может применяться для 
решения следующих задач:

- как первый этап сортировки по потребности в 
углублённом обследовании – при массовом скри-
нинге, в том числе с применением автоматизации;

- при обращении/плановом поступлении граж-
дан в медицинскую организацию – для быстрого 
выявления дополнительных признаков неблагопо-
лучия и потребности в дополнительных мероприя-
тиях – например, в условиях врача общей практики, 

санатория, при диспансеризации / профилактиче-
ском обследовании;

- в условиях образовательной организации или 
трудового коллектива – для приучения граждан к 
системному подходу в оценке своего здоровья;

- как образовательный инструмент – в обуче-
нии граждан (в том числе подростков) управлению 
своим здоровьем (в части самонаблюдении, само-
оценки);

- как «обратную связь» при анализе результа-
тивности модификации образа жизни в рамках ме-
роприятий по здоровьесбережению;

- как источник информации и принятия решений 
в области общественного здоровья для админи-
страции учебного заведения, производственного 
предприятия, органов местной власти.

Приемлемость ОФН-15 в решении перечислен-
ных задач требует подтверждения в отдельных ис-
следованиях. 
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имело спонсорской поддержки. Авторы несут пол-
ную ответственность за предостав¬ление оконча-
тельной версии рукописи в печать..

Декларация о финансовых и других взаимо-
отношениях. Все авторы принимали уча¬стие в 
разработке концепции, дизайна исследо¬вания и в 
написании рукописи. Окончательная версия рукописи 
была одобрена всеми авторами. Авторы не получа-
ли гонорар за исследование. 

ЛИТЕРАТУРА / REFERENCES

1. Оказание медицинской помощи взрослому населе-
нию в Центрах здоровья : Методические рекомен-
дации / О. В. Кривонос, С. А. Бойцов, Н. В. Погосо-
ва [и др.]. – М., 2012. – 110 с. [Okazanie medicinskoj 
pomoshchi vzroslomu naseleniyu v Centrah zdorov’ya : 
Metodicheskie rekomendacii [Provision of medical care 
to the adult population in Health Centers : Methodological 
recommendations] Krivonos OV, Boytsov SA, Pogosova 
NV, et al. Moscow, 2012, 110 p. (in Russ.)].

2. Организация проведения профилактического ме-
дицинского осмотра и диспансеризации опреде-
ленных групп взрослого населения: Методические 
рекомендации / Ред. Драпкина О.М., Дроздова Л.Ю. 
М., 2019. – 165 с. Прил.1. [Organizaciya provedeniya 
profilakticheskogo medicinskogo osmotra i 
dispanserizacii opredelennyh grupp vzroslogo 
naseleniya : Metodicheskie rekomendacii. [Organization 
of preventive medical examination and health checkups 
of certain groups of the adult population: Methodological 
recommendations] Drapkina OM, Drozdova LYu 
(Editors). Moscow, 2019, 165 p., Suppl.1 (in Russ.)].

3. Martyushev-Poklad A, Yankevich D, Petrova M. 
Improving the Effectiveness of Healthcare: Diagnosis-
Centered Care Vs Person-Centered Health Promotion, 
a Long Forgotten New Model. Front Public Health 2022 
May 16; 10:819096. DOI: 10.3389/fpubh.2022.819096

4. Porter ME. What is value in health care? N Engl J 
Med 2010 Dec 23;363(26):2477-81. DOI: 10.1056/
NEJMp1011024



ОРИГИНАЛЬНЫЕ ИССЛЕДОВАНИЯ48 ВЕСТНИК  СОВРЕМЕННОЙ  КЛИНИЧЕСКОЙ  МЕДИЦИНЫ   2023    Том 16,   вып. 2

5. Field J, Holmes MM, Newell D. PROMs data: can it 
be used to make decisions for individual patients? A 
narrative review. Patient Relat Outcome Meas 2019; 
10:233-241. DOI: 10.2147/PROM.S156291

6. Ware JE Jr, Sherbourne CD. The MOS 36-item short-
form health survey (SF-36). I. Conceptual framework 
and item selection. Med Care 1992 Jun;30(6):473-83. 

7. Trell E. «HealthOmeter»: An Aid in Advancing 
Preventive Medicine Media Revolution. Adv Prev Med 
2015;2015:798971. DOI: 10.1155/2015/798971

8. Yan YX, Liu YQ, Li M, et al. Development and evaluation 
of a questionnaire for measuring suboptimal health 
status in urban Chinese. J Epidemiol 2009;19(6):333-
41. DOI: 10.2188/jea.je20080086 

9. Купаев В. И., Марутина Е. Ю., Борисов О. Ю. Чувстви-
тельность метода оценки субоптимального статуса 
здоровья с помощью опросника SHSQ-25 // Вестник 
современной клинической медицины. – 2014. – Т. 7. 
– № 2. – С. 18-21. [Kupaev VI, Marutina EYu, Borisov 
OYu. Chuvstvitel’nost’ metoda ocenki suboptimal’nogo 
statusa zdorov’ya s pomoshch’yu oprosnika SHSQ-
25 [Sensitivity estimates of suboptimal health status 
using SHSQ-25 questionnaire] Vestnik sovremennoj 
klinicheskoj mediciny [The Bulletin of Contemporary 
Clinical Medicine] 2014; 7(2): 18-21 (in Russ.)].

10. Bevans M, Ross A, Cella D. Patient-Reported Outcomes 
Measurement Information System (PROMIS): efficient, 
standardized tools to measure self-reported health 
and quality of life. Nurs Outlook 2014;62(5):339-345. 
DOI:10.1016/j.outlook.2014.05.009

11. Мартюшев-Поклад А.В., Янкевич Д.С., Пантелеев 
С.Н. и др. Состояние классических средств инфор-
матизации здравоохранения и организационная 
модель медицинской помощи: возможности для 
развития // Врач и информационные технологии. - 
2020. - № S5. - С. 6-16.  [Martyushev-Poklad 
AV, Yankevich DS, Panteleev SN, et al. Sostoyanie 
klassicheskih sredstv informatizacii zdravoohraneniya 
i organizacionnaya model’ medicinskoj pomoshchi: 
vozmozhnosti dlya razvitiya [Healthcare information 
systems and organizational model of care: current 
situation and opportunities for progress] Vrach i 
informacionnye tekhnologii [Medical Doctor and IT] 
2020; S5: 6-16. (in Russ.)] DOI: 10.37690/1811-0193-
2020-5-6-16

12. Mezzich J. 2014 Geneva Declaration on Person-
and People-centered Integrated Health Care for All. 
International Journal of Person Centered Medicine 
2014; 4(2): 66-68.

13. Таратухин Е.О. Пациент-центрированная меди-
цина. Новая реальность // Российский кардиоло-
гический журнал. – 2016. – Т.21 - №9. – С.79–83. 
[Taratukhin EO. Pacient-centrirovannaya medicina. 
Novaya real’nost’ [Patient-centered medicine. A new 
reality] Rossijskij kardiologicheskij zhurnal [Russian 
Journal of Cardiology] 2016; 21(9): 79-83 (in Russ.)]. 
DOI:10.15829/1560-4071-2016-9-79-83

14. Исследование в психологии: методы и планирование 
/ Дж. Гудвин. — 3-е изд. — СПб.: Питер, 2004. — 558 
с. [Goodwin CG. Research in Psychology. Methods and 
Design. 3rd ed., Piter, S-Petersburg, 558 p. (in Russ.)].



49 ОРИГИНАЛЬНЫЕ ИССЛЕДОВАНИЯВЕСТНИК  СОВРЕМЕННОЙ  КЛИНИЧЕСКОЙ  МЕДИЦИНЫ   2023    Том 16,   вып. 2

© Т.В. Прокофьева, О.С. Полунина, Е.А. Полунина, 2023

УДК:616.127-005.8-06-036.88:616.24-007.272-036.12                                                                   DOI: 10.20969/VSKM.2023.16(2).49-55

ПРОГНОЗ НАСТУПЛЕНИЯ ЗНАЧИМЫХ ИШЕМИЧЕСКИХ СОБЫТИЙ И 
ЛЕТАЛЬНОГО ИСХОДА У БОЛЬНЫХ ИНФАРКТОМ МИОКАРДА НА ФОНЕ 
ХРОНИЧЕСКОЙ ОБСТРУКТИВНОЙ БОЛЕЗНИ ЛЕГКИХ 

ПРОКОФЬЕВА ТАТЬЯНА ВАСИЛЬЕВНА, ORCID ID: 0000-0002-3260-2677; канд. мед. наук, доцент кафедры 
внутренних болезней педиатрического факультета ФГБОУ ВО «Астраханский государственный медицинский 
университет» Минздрава России, 414040, Россия, Астрахань, ул. Победы, 54-170, e-mail: prokofeva-73@
inbox.ru
ПОЛУНИНА ОЛЬГА СЕРГЕЕВНА, ORCID ID: 0000-0001-8299-6582, докт. мед. наук, профессор, заведую-
щая кафедрой внутренних болезней педиатрического факультета ФГБОУ ВО «Астраханский государствен-
ный медицинский университет» Минздрава России, 414000, Россия, Астрахань, ул. Бакинская, 121, e-mail: 
admed@yandex.ru
ПОЛУНИНА ЕКАТЕРИНА АНДРЕЕВНА, ORCID ID: 0000-0002-3679-432X, докт. мед. наук, профессор ка-
федры внутренних болезней педиатрического факультета ФГБОУ ВО «Астраханский государственный ме-
дицинский университет» Минздрава России, 414000, Россия, Астрахань, ул. Бакинская, 121, e-mail: gilti2@
yandex.ru

Реферат. Введение. Инфаркт миокарда сохраняет свою актуальность вследствие широкой распространенности 
и инвалидизации. Выписка из стационара не означает полного выздоровления больного, так как и на постста-
ционарном этапе сохраняется повышенный риск ишемических катастроф и летального исхода. Особую значи-
мость приобретает прогнозирование риска неблагоприятных событий у больных инфарктом миокарда в условиях 
кардиореспираторной коморбидности, в частности на фоне хронической обструктивной болезни легких. Можно 
предположить, что синдром эндогенной интоксикации может рассматриваться в качестве предиктора жизнеугро-
жающих событий (повторный инфаркт миокарда, инсульт) и летального исхода у больных с перенесенным ин-
фарктом миокарда на фоне хронической обструктивной болезни легких. Цель: определить вероятность развития 
комбинированной конечной точки (повторный инфаркт миокарда, инсульт, летальный исход) у больных инфар-
ктом миокарда на фоне хронической обструктивной болезни легких на протяжении 12-месячного наблюдения в 
зависимости от гендерно-анамнестических и клинико-функциональных характеристик. Материалы и методы: 
Обследовано 325 больных инфарктом миокарда – 195 больных инфарктом миокарда на фоне хронической об-
структивной болезни легких и 130 больных инфарктом миокарда без хронической обструктивной болезни легких 
(группа сравнения). В качестве маркеров синдрома эндогенной интоксикации исследовались молекулы сред-
ней массы, гематологические индексы интоксикации, показатели газового состава крови, апоптоза, перекисного 
окисления белков, липидов и антиоксидантной защиты, воспаления и функции почек. Статистическую обработку 
данных проводили с помощью пакета программ SPSS 26.0. Результаты и обсуждение. При проведении двух-
этапного кластерного анализа сформировалось четыре кластера, характеризующие тип синдрома эндогенной 
интоксикации: «полимаркерно-ретенционный», «некротически-воспалительный», «гипоксически-воспалитель-
ный» и кластер с отсутствием синдрома эндогенной интоксикации. Среди больных инфарктом миокарда на фоне 
хронической обструктивной болезни легких преобладал полимаркерно-ретенционный тип синдрома эндогенной 
интоксикации. Повторный инфаркт миокарда, инсульт и летальность составили комбинированную конечную точ-
ку. Было построено дерево решений для определения вероятности развития комбинированной конечной точки у 
больных инфарктом миокарда на фоне хронической обструктивной болезни легких на протяжении 12-месячного 
наблюдения. Установлено, что наиболее значимыми предикторами наступления комбинированной конечной точ-
ки являются полимаркерно-ретенционный тип синдрома эндогенной интоксикации, наличие осложнений острого 
периода инфаркта и выраженная бронхообструкция (3-4-я степень). Вывод: Построенное дерево решений позво-
ляет без увеличения экономических затрат стратифицировать пациентов с высоким риском развития повторного 
инфаркта, инсульта и летального исхода в течение первого года наблюдения после перенесенного инфаркта ми-
окарда на фоне хронической обструктивной болезни легких, что способствует оптимизации лечения и вторичной 
профилактики у данной категории больных.
Ключевые слова: инфаркт миокарда, хроническая обструктивная болезнь легких, кардиореспираторная комор-
бидность, синдром эндогенной интоксикации, дерево решений. 
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Введение. Инфаркт миокарда (ИМ) остается 
значимой патологией, несмотря на неоспоримые 
успехи в интервенционном лечении в последние 
десятилетия. Выписка из стационара не означает 
излечения больного, так как и на амбулаторном 
этапе сохраняется повышенный риск ишемических 
катастроф [1]. Важность оценки и управления ри-
сками развития повторных ишемических событий 
подчеркивается в ряде исследований [2, 3]. Задача-
ми вторичной профилактики являются предотвра-
щение развития повторного ИМ, хронической сер-
дечной недостаточности и летального исхода [4]. 

Особую актуальность приобретает прогнозиро-
вание риска неблагоприятных событий у больных 
в условиях кардиореспираторной коморбидности. 
Ведь известно, что сопутствующая патология орга-
нов дыхания, в частности хроническая обструктив-
ная болезнь легких (ХОБЛ), существенно увеличи-
вает тяжесть и исход, а, соответственно, и прогноз 
при ИМ [5-7]. 

Продолжается поиск достоверных предикторов 
неблагоприятных ишемических событий [8-10]. Та-
ковым может стать наличие и выраженность син-
дрома эндогенной интоксикации (СЭИ). Данный 
синдром характеризуется избыточным содержани-
ем эндотоксинов в организме из-за их гиперпродук-
ции или нарушения выведения [11, 12]. В доступной 
нам литературе не было найдено работ о влиянии 
наличия и выраженности СЭИ на развитие жизнеу-
грожающих событий ишемического генеза (повтор-
ный ИМ, инсульт) и летального исхода у больных с 
перенесенным ИМ на фоне ХОБЛ.

Цель исследования: определить вероят-
ность развития комбинированной конечной точки 
(повторный инфаркт миокарда, инсульт, леталь-

ный исход) у больных ИМ+ХОБЛ на протяже-
нии 12-месячного наблюдения в зависимости от 
гендерно-анамнестических и клинико-функцио-
нальных характеристик.

Материал и методы. Обследовано 325 боль-
ных ИМ в условиях регионального сосудистого цен-
тра ГБУЗ АО АМОКБ г. Астрахани (2016-2019 гг.). В 
основную группу наблюдения вошли 195 больных 
ИМ на фоне ХОБЛ. В группу сравнения вошли 130 
больных ИМ без ХОБЛ. Для постановки диагноза 
ИМ использовались клинические рекомендации 
«Четвертое универсальное определение инфаркта 
миокарда» от 2018 года [13]. Все больные подвер-
глись коронароангиографии со стентированием 
инфаркт-связанной артерии. Медиана возраста 
составила 56,0 [52,0; 60,0] лет. Соотношение муж-
чин и женщин было 189:6. Q-ИМ имел место у 146 
(74,9%) пациентов, не-Q-ИМ – у 49 (25,1%). У 84 
человек (43,1%) течение ИМ было осложненным 
(острая сердечная недостаточность, нарушения 
ритма и проводимости).

Диагноз ХОБЛ и стадия заболевания устанав-
ливались по клиническим рекомендациям, пред-
ставленным программой «Глобальной стратегии 
диагностики, лечения и профилактики хронической 
обструктивной болезни лёгких», пересмотр 2020 г. 
[14]. 68 (34,9%) больных ИМ на фоне ХОБЛ имели 
II,  88 (45,1%) – III, 39 (20,0%) – IV степень бронхо-
обструкции. Стаж курения составил 35 [30; 40] лет, 
индекс курения – 18,85 [16,0; 22,7] пачка/лет.

Медиана возраста больных ИМ без ХОБЛ соста-
вила 56,0 [50,0; 62,0] лет. Соотношение мужчин и 
женщин – 89:41. Q-ИМ развился у 101 (77,7%) паци-
ентов, не-Q-ИМ – у 29 (22,3%). Осложнения острого 
периода ИМ наблюдались у 32 (24,6%) больных.

Abstract. Introduction. Myocardial infarction remains significant due to its high prevalence and disability. Of particular 
importance is the prediction of the risk of adverse events in myocardial infarction patients with cardiorespiratory 
comorbidity, in particular with chronic obstructive pulmonary disease. It can be assumed that endogenous intoxication 
syndrome can be considered as a predictor of life-threatening events (repeated myocardial infarction, stroke) and 
lethal outcome in patients with myocardial infarction against chronic obstructive pulmonary disease. Aim. The aim is to 
determine the probability of combined endpoint development (repeated myocardial infarction, stroke, lethal outcome) in 
patients with myocardial infarction against chronic obstructive pulmonary disease during 12-month follow-up depending 
on gender-anamnestic and clinical-functional characteristics. Material and methods. We examined 325 patients with 
myocardial infarction - 195 patients with myocardial infarction against chronic obstructive pulmonary disease and 130 
patients with myocardial infarction without chronic obstructive pulmonary disease (comparison group). As markers of 
endogenous intoxication syndrome, we studied middle weight molecules, hematological intoxication indices, blood gas 
indices, apoptosis, protein and lipid peroxidation and antioxidant protection, inflammation and renal function. Statistical 
data processing was performed using SPSS 26.0 software package. Results and discussion. Two-stage cluster analysis 
resulted in four clusters characterizing the type of endogenous intoxication syndrome: «polymarker-retentive», «necrotic-
inflammatory», «hypoxic-inflammatory» and a cluster with no endogenous intoxication syndrome. The polymarker-
retentive type of endogenous intoxication syndrome prevailed among patients with myocardial infarction against chronic 
obstructive pulmonary disease. Recurrent myocardial infarction, stroke and mortality constituted the combined endpoint. A 
decision tree was constructed to determine the probability of developing the combined endpoint in patients with myocardial 
infarction against the background of chronic obstructive pulmonary disease during the 12-month follow-up. It was found 
that the most significant predictors of combined endpoint occurrence are polymarker-retentive type of endogenous 
intoxication syndrome, the presence of acute infarction period complications and pronounced bronchoobstruction (degree 
3-4). Conclusion. The constructed decision tree allows to stratify patients with high risk of repeated infarction, stroke and 
lethal outcome during the first year of follow-up after myocardial infarction against chronic obstructive pulmonary disease 
without increasing economic costs, which promotes optimization of treatment and secondary prevention in this category 
of patients.
Keywords: myocardial infarction, chronic obstructive pulmonary disease, cardiorespiratory comorbidity, endogenous 
intoxication syndrome, decision tree. 
For reference: Prokofyeva TV, Polunina OS, Polunina EA Prognosis of significant ischemic events and lethal outcome in 
patients with myocardial infarction against chronic obstructive pulmonary disease. The Bulletin of Contemporary Clinical 
Medicine. 2023; 16(2): 49-55. DOI: 10.20969/VSKM.2023.16(2).49-55. 
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Данное исследование является когортным про-
спективным. Проведение его было одобрено Реги-
ональным Независимым Этическим комитетом (от 
18.01.2016, протокол № 12). От каждого участника 
было получено письменное информированное со-
гласие на участие в исследовании.

Критерии включения в исследование: наличие 
документированного ИМ I типа, развившегося в те-
чение 2 часов от момента ангинозного приступа. 

Критерии исключения из исследования: возраст 
старше 65 лет, наличие соматической патологии, 
способной оказать влияние на результаты иссле-
дования (сахарный диабет, печеночная, почечная 
недостаточность, онкологические заболевания).

Пациенты групп наблюдения получали идентич-
ную терапию по поводу ИМ: β-адероноблокаторы, 
ингибиторы ангиотензинпревращающего фермен-
та, нитраты, антикоагулянты, дезагреганты, ста-
тины. Все пациенты характеризовались высокой 
приверженностью к назначаемой терапии на протя-
жении всего периода наблюдения, что проверялось 
при помощи специальных опросников. 

Всем больным выполнялись стандартные об-
щеклинические исследования. Помимо этого, прово-
дились специальные методы обследования, направ-
ленные на определение маркеров СЭИ. Уровень 
молекул средней массы (МСМ) оценивался посред-
ством прямой спектрометрии (на спектрофотометре 
Cary 50 Scan UV VS, производство «Varian», Ав-
стралия), маркеры аксидативного стресса опреде-
лялись при помощи иммуно-флюоресцентного ана-
лиза (на анализаторе иммуноферментных реакций 
«Униплан» АИФР-01, производство ЗАО «Пикон»), 
уровень апоптоза определялся методом проточной 
цитофлоуметрии (на проточном цитофлуориметре 
«Navious» «Beckman Coulter», США).

Анализ полученных данных проводился при 
помощи программы SPSS, версия 26.0. Для пред-

ставления непрерывных данных использовались 
медиана (Me) и интерквартильный размах с указа-
нием нижнего и верхнего квартилей (Q1; Q3), для 
описания качественных показателей – частоты и 
проценты. Для определения статистической значи-
мости различий количественных признаков в двух 
независимых выборках применяли непараметриче-
ский критерий Манна — Уитни, трех – Краскела-Уо-
ллиса. Анализ различия качественных признаков в 
двух независимых группах осуществлялся при по-
мощи построения таблиц сопряженности с после-
дующим расчетом критерия χ2 Пирсона, ОШ и 95%-
ного ДИ. Кластеризация больных осуществлялась 
посредством двухэтапного кластерного анализа. 
Построение дерева решения для прогнозирования 
неблагоприятных сердечно-сосудистых событий и 
летального исхода осуществлялось с помощью ме-
тода CHAID.

Результаты. На первом этапе исследования 
нами были определены маркеры СЭИ: молекулы 
средней массы в плазме, эритроцитах и моче, ге-
матологические индексы интоксикации, показатели 
газового состава крови, апоптоза, оксидативного 
стресса, воспаления и функции почек. Получен-
ный массив лабораторных данных был подвергнут 
кластерному анализу, исходом которого стало вы-
деление четырех кластеров: «полимаркерно-ре-
тенционного», «некротически-воспалительного», 
«гипоксически-воспалительного» и кластера с от-
сутствием СЭИ.

На рисунке 1 продемонстрировано распределе-
ние типов СЭИ среди больных ИМ. В группе боль-
ных ИМ на фоне ХОБЛ наблюдались все типы СЭИ. 
Доминирующим оказался полимаркерно-ретенци-
онный тип СЭИ, который не встречался у пациен-
тов с ИМ без ХОБЛ. Обращало на себя внимание, 
что фенотип с отсутствием СЭИ встречался лишь у 
3-х больных (1,5%).

Рис. 1. Распределение типов СЭИ в обследованных группах 
Fig. 1. Distribution of EIS types in the examined groups
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В дальнейшем больные ИМ подверглись на-
блюдению в течение 12-ти месяцев. В связи с 
тем, что в течение этого времени из наблюде-
ния выбыло 30 человек (19 в группе больных ИМ 
на фоне ХОБЛ и 11 – в группе больных ИМ без 
ХОБЛ), нам удалось провести анализ в отноше-
нии 176 больных ИМ на фоне ХОБЛ и 119 больных 
ИМ без ХОБЛ. Как следует из рисунка 2, у боль-
ных ИМ на фоне ХОБЛ отмечалось 36 летальных 
исходов, связанных с патологией сердечно-сосу-
дистой системы (20,5%). Это было статистически 

значимо (р=0,038) больше, чем среди больных ИМ 
без ХОБЛ, где наблюдалось 13 летальных исхо-
дов (10,9%). Риск наступления летального исхо-
да у больных ИМ на фоне ХОБЛ был в 2,1 раза 
выше, чем у больных ИМ в отсутствие ХОБЛ (95% 
ДИ 1,06-4,14). Частота развития повторного ИМ, 
инсульта и летальности от причин, не связанных 
с заболеваниями сердечно-сосудистой системы, 
была сопоставима (р=0,051, р=0,325 и р=0,418 
соответственно), хотя эти исходы и встречались 
чаще среди больных ИМ+ХОБЛ.

Этиопатогенетическая связь таких исходов, как 
повторный ИМ, инсульт и сосудистая летальность 
позволили объединить их в комбинированную ко-
нечную точку (ККТ). 

Нами было построено дерево решений для 
определения вероятности развития ККТ у больных 
ИМ+ХОБЛ на протяжении 12-месячного наблюде-
ния в зависимости от гендерно-анамнестических 
и клинико-функциональных характеристик ИМ и 
ХОБЛ. В результате была получена следующая мо-
дель (рисунок 3).

В полученном дереве решений наблюдались 4 
терминальных узла, характеристики которых пред-
ставлены в таблице 1.

Согласно представленным данным, наличие по-
лимаркерно-ретенционного типа СЭИ увеличивало 
риск развития ККТ в полтора раза (индекс 149,6%), 
что отражено в узле 1. Развитие ККТ наблюдалось 
при данном типе СЭИ у 51,4% больных. Некротиче-
ски-воспалительный тип СЭИ, гипоксически-воспа-
лительный тип и отсутствие СЭИ проявили себя как 
гораздо более благоприятные с точки зрения веро-

ятности развития ККТ. Так, при отсутствии ослож-
нений ККТ при данных типах СЭИ не развивалась 
(узел 4). В случае наличия осложнений острого 
периода ИМ при данных типах СЭИ, даже при не-
выраженной бронхообструкции (1-2-я степени) ККТ 
была достигнута у 37,8% больных (узел 5). Наибо-
лее сильно увеличивалась вероятность развития 
ККТ при наличии некротически-воспалительного, 
гипоксически-воспалительного типов СЭИ или при 
отсутствии СЭИ в сочетании с осложненным тече-
нием острого периода ИМ и выраженной бронхооб-
струкцией (3-4-я степени). В этом случае ККТ была 
достигнута у 81,2% больных, вероятность развития 
ее в 2,4 раза превышала соответствующий показа-
тель в общей выборке (индекс 236,5%), узел 6.

Чувствительность полученной модели соста-
вила 74,6%, специфичность – 70,3%. Общая доля 
верных прогнозов среди исследуемых данной вы-
борки составила 71,8±3,2%.

Обсуждение. Повышенный риск развития по-
вторного ИМ, острых нарушений мозгового крово-
обращения и летального исхода у больных с пере-

Рис. 2. Исходы 12-месячного наблюдения за больными ИМ без ХОБЛ и ИМ+ХОБЛ
Примечание: * – различия статстически значимы (р<0,05) 

Fig. 2. Outcomes of 12-month follow-up of MI patients without COPD and MI+COPD
Note: * – differences are statistically significant (p<0,05)
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Рис. 3. Дерево решений, определяющее вероятность развития комбинированной конечной
 точки в течение 12-месячного наблюдения у больных ИМ+ХОБЛ в зависимости от типа СЭИ 

Fig. 3. Decision tree determining the probability of developing a combined endpoint at 
12-month follow-up in patients with MI+COPD depending on the type of EIS

Т а б л и ц а  1
Характеристика терминальных узлов дерева решений

Ta b l e  1
Characteristics of the terminal nodes of the decision tree

№ терми-
нального 
узла

Характеристика терминального узла

Число больных 
ИМ+ХОБЛ

Отклик, % Индекс, %
Всего

С разви-
тием ККТ

6
Фенотипы 2-4 (некротически-воспалительный, гипоксически-воспалитель-
ный, без СЭИ), наличие осложнений, степень бронхообструкции 3-4 

16 13 81,2 236,5

1 Фенотип 1 (полимаркерно-ретенционный) 72 37 51,4 149,6

5
Фенотипы 2-4 (некротически-воспалительный, гипоксически-воспалитель-
ный, без СЭИ), наличие осложнений, степень бронхообструкции 1-2

45 17 37,8 110,0

4
Фенотипы 2-4 (некротически-воспалительный, гипоксически-воспалитель-
ный, без СЭИ), отсутствие осложнений 

62 0 0 0
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несенным ИМ обусловливает поиск достоверных 
предикторов жизнеугрожающих ишемических собы-
тий. Так, по данным Барабаш О.Л. с соавт. (2017), 
на развитие повторного ИМ оказывают влияние 
возраст, наличие мультифокального атероскле-
роза, низкий уровень образования и социальной 
обеспеченности [8]. По данным Митьковской Н.П. с 
соавт. (2015) вероятность развития неблагоприят-
ного исхода (повторного ИМ либо смерти) в течение 
года после перенесенного крупноочагового ИМ су-
щественно возрастает при наличии артериальной 
гипертензии, повышенной концентрации триглице-
ридов в сыворотке крови, многососудистого пора-
жения коронарных артерий, больших значений ко-
нечно-систолического размера левого желудочка, 
депрессивных проявлений [9]. 

В работе Новиковой Р.А. с соавт. (2017) убеди-
тельными факторами риска развития повторного 
ИМ стали артериальная гипертензия, сахарный ди-
абет и низкая комплаентность пациентов [10]. 

Коморбидность является фактором, усугубляю-
щим течение патологических процессов и ухудша-
ющим прогноз. Так, в работе Шишкиной Е.А. (2020) 
высокая коморбидность (индекс Чарлсона > 4) 
явилась значимым предиктором годовой летально-
сти у больных ИМ молодого и среднего возраста 
[1]. Поэтому выявление рискообразующих факто-
ров повторных ишемических событий и летального 
исхода у больных с кардиореспираторной комор-
бидностью, в частности ИМ+ХОБЛ, чрезвычайно 
важны. 

В ряде работ анализируется наличие эндоток-
сикоза у больных с сердечно-сосудистой патологи-
ей. Так, Воронцова Н.Л. с соавт. (2011) оценивали 
наличие эндогенной интоксикации у больных ИБС, 
подвергшихся коронарному шунтированию. Было 
констатировано, что в результате длительной ише-
мии происходит разбалансировка процессов пе-
рекисного окисления и антиоксидантной защиты с 
накоплением эндотоксинов [15]. Афанасьева А.Н. с 
соавт. (2007) выявили стойкое повышение уровней 
молекул средней массы и ряда лейкоцитарных ин-
дексов у больных ИМ на стационарном этапе [16]. 
Однако работы, в которых маркеры эндогенной ин-
токсикации вошли бы в прогностические алгорит-
мы, единичны. В упомянутом выше исследовании 
Шишкиной Е.А. с соавт. (2020) значение нейтро-
фильно-лимфоцитарного индекса ≥ 4,52 явилось 
предиктором летальности у больных, перенесших 
ИМ. Другими рискообразующими факторами в дан-
ной работе стали низкая фракция выброса левого 
желудочка, наличие острой сердечной недостаточ-
ности II класса и выше по классификации Killip, та-
хикардия, наличие кардиогенного шока, перенесен-
ный ранее ИМ, митральная регургитация, уровень 
гемоглобина < 130 г/л. 

По результатам проведенного нами исследова-
ния, полимаркерно-ретенционный тип синдрома 
эндогенной интоксикации, наличие осложнений 
в остром периоде инфаркта и выраженная брон-
хообструкции (3-4 степень) стали предикторами 
развития жизнеугрожающих сосудистых событий 

(повторный инфаркт миокарда и инсульт), а также 
летальных исходов в течение 12 месяцев после вы-
писки из стационара.

Заключение. Прогнозирование долгосрочных 
исходов инфаркта миокарда у больных с кардиоре-
спираторной коморбидностью является актуальной 
проблемой. Построенное дерево решений позво-
ляет без увеличения экономических затрат страти-
фицировать пациентов с высоким риском развития 
данных событий в течение первого года наблюде-
ния, что, в свою очередь, способствует оптимиза-
ции лечения и вторичной профилактики у данной 
категории больных.

Прозрачность исследования. Исследование не 
имело спонсорской поддержки. Авторы несут пол-
ную ответственность за предоставление оконча-
тельной версии рукописи в печать. 

Декларация о финансовых и других взаимоот-
ношениях. Все авторы принимали участие в разра-
ботке концепции, дизайна исследования и в написа-
нии рукописи. Окончательная версия рукописи была 
одобрена всеми авторами. Авторы не получали го-
норар за исследование.
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Реферат. Введение. Лептин - это адипокин, синтезируемый жировой тканью. Это вещество участвует в 
развитии некоторых, связанных с возрастом, патологических состояний. Цель. Определение концентрации 
лептина и анализ взаимосвязей этого адипокина с рядом патологических состояний у больных старческо-
го возраста и долгожителей. Материалы и методы. Данная работа представляла собой одномоментное 
исследование. В исследование было включено 110 больных старческого возраста и долгожителей; 90 паци-
ентов страдали ишемической болезнью сердца и составили основную группу, 20 без ишемической болезни 
сердца – группу контроля. Средний возраст включенных в исследование больных 88,5+4,5 лет. Концентра-
цию лептина в сыворотке крови определяли методом иммуноферментного анализа. Нормальные значения 
лептина для женщин 2,6-11,1 нг/мл, для мужчин – 2,0-5,6 нг/мл. Результаты и обсуждение. Повышенное 
содержание лептина найдено у 58,2% больных, низкое – у 16,4%, нормальное – у 25,4% пациентов. У боль-
ных ишемической болезнью сердца средняя концентрация лептина достигала 16,7 нг/мл, в группе пациентов 
без ишемической болезни сердца – 15,3 нг/мл (р=0,6). У больных с хронической сердечной недостаточностью 
вероятность обнаружения низкой концентрации лептина повышалась в 3,2 раза, по сравнению с соответству-
ющими показателями у больных без хронической сердечной недостаточностию (ОШ=3,2; 95% ДИ=1,1-9,9; 
p=0,03). У больных с ожирением средние показатели лептина составляли 28,5 нг/мл, тогда как у лиц без ожи-
рения – 12,2 нг/мл (р=0,00002). Обнаружена высокодостоверная корреляция между содержанием лептина и 
индексом массы тела больных (р<0,000001), а также содержанием жировой ткани (p=0,000001). У больных 
сахарным диабетом наблюдались более высокие значения лептина (26,3 нг/мл по сравнению с 13,5 нг/мл в 
группе пациентов без диабета; р=0,0003). В группе пациентов с низкой концентрацией лептина отмечены бо-
лее низкие показатели минеральной плотности костной ткани (р=0,0003). Заключение. Полученные резуль-
таты свидетельствуют о большой распространенности патологии лептина у больных старческого возраста и 
долгожителей, как с ишемической болезнью сердца, так и без нее. Более высокие уровни лептина ассоцииру-
ются с различными метаболическими нарушениями. Низкое содержание лептина характерно для пациентов 
с хронической сердечной недостаточностью.
Ключевые слова: лептин, жировая ткань, ожирение, ишемическая болезнь сердца, старческий возраст, дол-
гожители. 
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циированной патологии в старческом возрасте и у долгожителей // Вестник современной клинической меди-
цины. – 2023. – Т.16, вып.2. – С.56-63. DOI: 10.20969/VSKM.2023.16(2).56-63. 
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Введение. За последние десятилетия в боль-
шинстве стран мира отмечено постарение насе-
ления. Известно, что у лиц старческого возраста 
не только увеличивается число различных хро-
нических заболеваний, но и меняется течение 
ряда патологических процессов. Так, у больных 
старческого возраста с избыточной массой тела 
отмечаются более высокая продолжительность 
жизни и более благоприятный прогноз, чем у лиц 
молодого и среднего возраста, страдающих ожи-
рением («парадокс ожирения») [1].

Известно, что по мере старения постепенно 
увеличивается общее содержание жировой тка-
ни в организме, отчасти в связи с уменьшением 
мышечной массы, что получило название «сар-
копеническое ожирение». В целом при одной и 
той же массе тела у лиц пожилого и старческого 
возраста содержание жира выше, чем у моло-
дых. Жировая ткань в организме пожилых людей 
возрастает за счет снижения физической актив-
ности, уменьшения уровня и активности половых 
гормонов, а также гормона роста, и других фак-
торов. Наряду с этим жировая ткань в пожилом 
возрасте перераспределяется: у таких больных, 
по сравнению с молодыми, больше повышается 
содержание внутримышечного, интраабдоми-
нального и внутрипеченочного жира, чем подкож-
ного [2, 3].

Накопление жировой ткани в организме лиц 
пожилого возраста сопровождается не только хо-
рошо известными негативными влияниями, но и 
рядом так называемых защитных, протективных 
воздействий. Так, позитивный эффект жира и по-
вышенного индекса массы тела включает в себя 
более значительный метаболический резерв, 
протективные эффекты ряда цитокинов, синтези-
руемых жировой тканью, сниженную активность 
симпатической нервной системы и более низ-
кие уровни циркулирующих натрийуретических 
пептидов [1].

Жировая ткань обладает способностью секре-
тировать целый ряд различных биологически ак-
тивных веществ – так называемых адипокинов. 
Такие адипокины, как лептин, адипонектин, фак-
тор некроза опухоли альфа и интерлейкин-6, обла-
дают различными паракринными и эндокринными 
влияниями; поэтому их дисрегуляция способству-
ет развитию артериальной гипертензии, дисли-
пидемии, инсулинорезистентности. Лептин пред-
ставляет собой адипокин, синтезируемый жировой 
тканью; это вещество играет ключевую роль в 
гомеостазе энергии и в регуляции массы тела 
[4]. Лептин участвует в развитии некоторых, свя-
занных с возрастом, патологических состояний, в 
частности, метаболического синдрома, ожирения, 
сахарного диабета и атеросклероза [5].

Russia, 119991, Moscow, Trubetskaya str., 8/2; e-mail: dasha.mamchich@gmail.com
ELISEEVA TATYANA A., ORCID ID: 0000-0002-6921-0589; geriatrician of War Veterans Hospital N3, Russia, 
129336, Moscow, Startovaya str., 4, e-mail: eliseet@yandex.ru
VAKULENKO OLGA N., ORCID ID: 0000-0002-4139-5075; The head of 6 geriatric department of War Veterans 
Hospital N3, Russia, 129336, Moscow, Startovaya str., 4, e-mail: onv.62@mail.ru
RATCHINA SVETLANA A., ORCID ID: 0000-0002-3329-7846; D. Med. Sci., Professor, The head of Department 
of Advanced Internal Medicine N2, First Moscow State Medical University, Russia, 119991, Moscow, Trubetskaya 
str., 8/2; e-mail: svetlana.ratchina@antibiotic.ru
DVORETSKI LEONID I., ORCID ID: 0000-0003-3186-0102; D. Med. Sci., Professor, Professor of Department of 
Advanced Internal Medicine, First Moscow State Medical University, Russia, 119991, Moscow, Trubetskaya str., 
8/2; e-mail: dvoretski@mail.ru
LYTKINA KARINA A., ORCID ID: 0000-0001-9647-7492; C. Med. Sci., Deputy Chief Physician of War Veterans 
Hospital N3, Russia, 129336, Moscow, Startovaya str., 4, e-mail: lytkina.k@mail.ru
MELKONYAN GEORGYI G.,  ORCID ID: 0000-0002-4021-5044; D. Med. Sci., Chief Physician of War Veterans 
Hospital N3, Russia, 129336, Moscow, Startovaya str., 4, e-mail: gvv3@zdrav.mos.ru

Abstract. Introduction. Leptin is an adipokine synthesized by adipose tissue. This substance is involved in the 
development of some age-related pathological conditions. Aim. Determination of leptin concentration and analysis of 
the relationship of this adipokine with obesity and other pathological conditions in elderly patients and centenarians. 
Material and methods. This work was a cross-sectional study. 110 very elderly patients and centenarians were 
enrolled in the study: 90 with coronary artery disease – in the study group, 20 without coronary artery disease– in the 
control group. The mean age of study patient was 88.5+4.5 years. The serum leptin concentration was determined by 
enzyme-linked immunosorbent assay. Normal leptin values for women were 2.6-11.1 ng/ml, for men – 2.0-5.6 ng/ml. 
Results and discussion. Elevated leptin levels were found in 58.2% of patients, decreased – in 16.4%, normal – in 
25.4%. In patients with coronary artery disease the mean concentration of leptin reached 16.7 ng/ml, in patients without 
coronary artery disease– 15.3 ng/ml (p=0.6). In patients with chronic heart failure the probability of detecting low leptin 
levels increased by 3.2 times, compared with patients without heart failure (OR=3.2; 95% CI=1.1-9.9; p=0.03). In 
patients with obesity the mean leptin level was 28.5 ng/ml, while in patients without obesity – 12.2 ng/ml (p=0.00002). 
The significant correlation was found between the leptin concentration and body mass index (p<0.000001), as well as 
fat mass (p=0.000001). Higher leptin levels were observed in patients with diabetes mellitus (26.3 ng/ml vs 13.5 ng/ml 
in patients without diabetes mellitus, p=0.0003). In patients with low leptin concentration lower bone mineral density 
was registered (p=0.0003). Conclusion. The study results suggest frequent leptin pathology in very elderly patients 
and centenarians, both with and without coronary artery disease. Higher leptin levels are associated with various 
metabolic disorders. Lower leptin levels are typical for patients with chronic heart failure.
Keywords: leptin, fat, obesity, coronary artery disease, old age, centenarians. 
For reference: Topolyanskaya SV, Mamchich DS, Eliseeva TA, et al. The role of leptin in various age-associated 
pathologies in old age and in long-livers. The Bulletin of Contemporary Clinical Medicine. 2023; 16(2): 56-63. 
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Предполагается, что в недалеком будущем лица 
с избыточным содержанием жировой ткани в орга-
низме составят значительную часть популяции, до-
статочно важно поэтому изучить роль лептина при 
различных патологических состояниях. Помимо 
этого, ожидается существенное постарение насе-
ления всех стран мира, что будет способствовать, 
в свою очередь, накоплению в популяции лиц с па-
тологией сердечно-сосудистой системы. Учитывая 
как демографические тенденции, так и высокую 
распространенность сердечно-сосудистых заболе-
ваний и смертность от них в старшей возрастной 
группе, достаточно актуально изучение различных 
факторов риска сердечно-сосудистых заболеваний 
(прежде всего, гиперлептинемии) в популяции лиц 
старческого возраста и у долгожителей.

Цель исследования - определение концен-
трации лептина и анализ взаимосвязей этого 
адипокина с ожирением и рядом других патоло-
гических состояний у больных старческого воз-
раста и долгожителей.

Материал и методы. Данная работа пред-
ставляла собой одномоментное («cross-sectional», 
поперечное) исследование, в ходе которого не 
было предусмотрено какого-либо вмешательства 
в обычную клиническую практику. Настоящее ис-
следование было проведено на базе Госпиталя 
для ветеранов войн №3 (Москва). В данную работу 
было включено 110 больных старше 75 лет. 90 па-
циентов страдали ишемической болезнью сердца 
(стенокардией напряжения II-III функционального 
класса (ФК)) и вошли в основную группу, 20 человек 
без клинических проявлений ИБС – в контрольную 
группу.

Для оценки состояния больных использовали 
стандартные клинические методы обследования 
лиц, страдающих ИБС и гипертонической болез-
нью. Концентрацию лептина в сыворотке крови 
определяли методом иммуноферментного анали-
за. По данным лаборатории, нормальные значения 
лептина для женщин составили 2,6-11,1 нг/мл, для 
мужчин – 2,0-5,6 нг/мл. Определяли также содержа-
ние фактора некроза опухоли-альфа в сыворотке 
крови посредством иммуноферментного анализа; 
нормальные показатели данного цитокина были 
менее 8,1 пг/мл. Кроме того, измеряли электрохе-
милюминесцентным методом уровень beta-Cross 
Laps (продуктов деградации коллагена I типа); нор-
мальные показатели beta-Cross Laps составляли 
менее 1,008 нг/мл.

Содержание жировой ткани в организме оце-
нивали методом двухэнергетической рентгенов-
ской абсорбциометрии на аппарате Lunar Prodigy 
Advance (GE) с помощью программы «Body 
composition». При обследовании определяли абсо-
лютное (в граммах) и относительное (в процентах) 
содержание жировой ткани, как в организме паци-
ента в целом, так и в отдельных частях тела (в туло-
вище, верхних и нижних конечностях). Кроме того, 
определяли массу тела и рост пациентов и по фор-
муле Вес(кг)/Рост(м)2 рассчитывали Индекс Массы 
Тела (ИМТ). Нормальными показателями считали 

ИМТ от 18,5 до 24,9; к избыточной относили мас-
су тела при ИМТ от 25 до 29,9. Диагноз ожирения 
устанавливали при ИМТ ≥ 30 кг/м2: 1 степени – при 
ИМТ 30,0-34,9 кг/м2, 2 степени – 35,0-39,9 кг/м2, 3 
степени – при ИМТ≥40 кг/м2.

Настоящее исследование было проведено в 
соответствии с международными и российскими 
этическими стандартами, а также в соответствии 
с положениями Хельсинкской декларации. Данная 
работа, как часть большого научного проекта, была 
одобрена 14.06.2017 г. Независимым этическим 
комитетом ФГАОУ ВО Первый Московский госу-
дарственный медицинский университет имени И.М. 
Сеченова Минздрава России (Сеченовский Уни-
верситет) (постановление № 05-2017). От каждого 
участника было получено письменное информиро-
ванное согласие на участие в исследовании.

Полученные данные анализировали с использо-
ванием программного обеспечения Statistica 13.0. 
Для представления полученных данных исполь-
зовали методы описательной статистики (среднее 
значение и стандартное отклонение – для коли-
чественных переменных; число и долю – для ка-
чественных переменных). Выборки на принадлеж-
ность к нормальному распределению проверяли 
путем применения критериев Колмогорова-Смир-
нова и Шапиро-Уилка. В том случае, если распре-
деление не соответствовало критериям нормаль-
ности, для сравнительного анализа использовали 
методы непараметрической статистики (критерий 
Манна-Уитни, критерий Краскела-Уоллиса, кри-
терий хи-квадрат или точный критерий Фишера). 
Наряду с этим анализировали зависимость между 
различными показателями посредством корреля-
ционного анализа; рассчитывали критерий кор-
реляции Спирмена. Вероятность повышения или 
снижения концентрации лептина оценивали с по-
мощью Отношения шансов; полученные значения 
представляли с соответствующими двусторонними 
95% доверительными интервалами.

Результаты и их обсуждение. Средний воз-
раст включенных в исследование больных дости-
гал 88,5+4,5 лет, варьируя от 75 до 98 лет. Почти 
половина пациентов (48,2%) была в возрасте 90 
лет и старше, лиц в возрасте от 75 до 80 лет было 
всего 5,4%. Большинство больных (66,3%) состав-
ляли женщины; на долю мужчин приходилась треть 
(33,7%). Сравнительная характеристика больных 
ИБС и без ИБС представлена в таблице 1. Все 
включенные в исследование больные были с при-
знаками старческой астении.

Повышенный уровень лептина в сыворотке кро-
ви обнаружен у 64 (58,2%) больных, сниженный – у 
18 (16,4%), нормальный – у 28 (25,4%) пациентов 
старческого возраста и долгожителей. Среднее со-
держание лептина составило 16,5 нг/мл (от 0,49 до 
100 нг/мл); медиана показателя равнялась 12,2 нг/
мл. Повышение концентрации лептина обнаружено 
у 67,1% женщин и у 40,5% мужчин (р=0,007). Сред-
ний по группе уровень лептина у женщин был в 2,6 
раза выше, чем у мужчин – 22,7 и 8,7 нг/мл, соот-
ветственно (р=0,0002). 
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У пациентов в возрасте 75-80 лет средняя по 
группе концентрация лептина достигала 41,3 нг/мл, 
тогда как у долгожителей – 15,5 нг/мл, (р=0,003). 
Средний возраст больных с повышенным содержа-
нием лептина составил 87,7+4,7 лет, с нормальным 
его содержанием – 89,5+4,1 лет (р=0,04). В процес-
се корреляционного анализа обнаружена слабая, 
но достоверная, обратная корреляция между уров-
нем лептина и возрастом больных (r=-0,21; р=0,02).

У больных ИБС средняя концентрация лептина 
достигала 16,7 нг/мл, тогда как в группе пациентов 
без ИБС средние значения данного адипокина со-
ставляли 15,3 нг/мл (р=0,6). Среди мужчин с ИБС 
содержание лептина достигало в среднем по группе 
10,1 нг/мл, в то время как при отсутствии ИБС – 2,7 
нг/мл (р=0,01). У женщин же концентрация лептина 
при ИБС и при отсутствии этого заболевания была 
идентична (22,8 и 22,1 нг/мл, р=0,91). В изученной 
группе больных отмечена взаимосвязь между хро-
нической сердечной недостаточностью и низким 
уровнем лептина. Вероятность обнаружения низких 
показателей лептина у больных с клинически зна-
чимой сердечной недостаточностью повышалась в 
3,2 раза, по сравнению с соответствующими пока-
зателями у больных без ХСН (Отношение шансов 
(ОШ)=3,2; 95% доверительный интервал (ДИ)=1,1-
9,9; p=0,03). Медиана концентрации лептина в груп-
пе сердечной недостаточности составила 10,3 нг/
мл, а у больных без ХСН – 13,7 нг/мл. Достоверных 
различий по содержанию лептина в группах боль-
ных, перенесших инфаркт миокарда и без данного 
осложнения не обнаружено (р=0,89). Также не об-
наружено различий по концентрации лептина у па-
циентов с фибрилляцией предсердий и без данного 
нарушения ритма (р=0,99).

Среди больных, страдавших сахарным диабе-
том, средние значения лептина в сыворотке крови 
составляли 26,3 нг/мл, в то время как у пациентов 
без нарушений углеводного обмена – 13,5 нг/мл 
(р=0,0003). Медиана данного показателя в группе 
сахарного диабета составила 23,0 нг/мл, а у боль-

ных без диабета – 8,3 нг/мл. В изученной группе 
больных отмечена взаимосвязь между сахарным 
диабетом и высоким уровнем лептина. Вероятность 
обнаружения повышенной концентрации лептина 
у больных сахарным диабетом повышалась в 3,7 
раза, по сравнению с соответствующими показате-
лями у пациентов без сахарного диабета (ОШ=3,7; 
95% ДИ=1,3-10,8; p=0,009). При корреляционном 
анализе найдена высоко достоверная прямая вза-
имосвязь между содержанием лептина и глюкозы в 
сыворотке крови (r=0,37; р=0,0003).

При повышенном уровне лептина средние зна-
чения индекса массы тела достигали 31,2+5,0 кг/
м2, при нормальном – 26,9+3,4 кг/м2, при низком 
– 25,1+3,8 кг/м2 (р=0,00003 – для различий между 
первой и третьей группой; р=0,001 – между второй 
и третьей группой). При корреляционном анализе 
обнаружена выраженная взаимосвязь между со-
держанием лептина и значениями индекса массы 
тела (r=0,57; р<0,000001) (Рисунок 1).

Рис. 1. Корреляция между индексом 
массы тела и лептином

Fig. 1. Correlation between body mass 
index and leptin

Т а б л и ц а  1
Сравнительная характеристика больных с ИБС и без ИБС

Ta b l e  1 
Comparative characteristics of patients with CAD and without CAD

Показатель
Больные ИБС

(n=90)
Больные без ИБС (n=20) р

Возраст, лет 88,3+4,6 89,4+4,4 0,32

Женщины (n,%)

Мужчины (n,%)

60 (66,3%)

30 (33,7%)

13 (65%)

7 (35%)
0,89

Инфаркт миокарда (n,%) 31 (34,4% 0 0,0006

ХСН* (n,%) 53 (58,9%) 0 <0,00001

Фибрилляция предсердий (n,%) 51 (56,7%) 3 (15%) 0,0006

ОНМК** (n,%) 16 (17,9%) 2 (10%) 0,3

Сахарный диабет (n,%) 18 (20%) 7 (35%) 0,12

Гиперурикемия (n,%) 48 (53,6%) 2 (11,7% 0,001

Ожирение (n,%) 41 (45,7%) 5 (26,3%) 0,1

Гипертоническая болезнь (n,%) 90 (100%) 20 (100%) нд
Примечание: ХСН* - хроническая сердечная недостаточность, ОНМК** - острое нарушение мозгового кровообращения
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У больных с ожирением средние показатели 
лептина составляли 28,5 нг/мл, тогда как у лиц без 
ожирения – 12,2 нг/мл (р=0,00002). При проведении 
анализа ANOVA наличие ожирения (p=0,004) и пол 
(p=0,0005) оказались наиболее значимыми предик-
торами повышения уровня лептина.

При анализе композиционного состава тела об-
наружена достоверная прямая корреляция между 
концентрацией лептина в сыворотке крови и содер-
жанием жировой ткани (как в граммах, так и в про-

центах) (Таблица 2). Сравнительная характеристи-
ка показателей композиционного состава тела при 
повышенном, нормальном и низком уровне лептина 
отражена в Таблице 3. Как свидетельствуют пред-
ставленные ниже данные, у больных с повышенной 
концентрацией лептина в сыворотке крови обна-
ружено достоверно большее содержание жировой 
ткани в целом, а также жировой ткани в туловище и 
конечностях, по сравнению с пациентами, имеющи-
ми низкий уровень лептина.

Т а б л и ц а  2
Корреляции между лептином и показателями жировой ткани

Ta b l e  2 
Correlations between leptin and fat tissue parameters

Показатели r (коэффициент корреляции) р

Общее содержание жировой ткани, гр. 0,66 0,00007

Общее содержание жировой ткани, % 0,77 0,000001

Жировая ткань в туловище, гр. 0,64 0,0001

Жировая ткань в туловище, % 0,70 0,00001

Жировая ткань в верхних конечностях, гр. 0,49 0,005

Жировая ткань в верхних конечностях, % 0,62 0,0002

Жировая ткань в нижних конечностях, гр. 0,51 0,004

Жировая ткань в нижних конечностях, % 0,67 0,00004

Жир туловища/общее содержание жира 0,23 0,22

Жир нижних конечностей/общее содержание жира -0,27 0,15

Жир конечностей/жир туловища -0,22 0,25

Т а б л и ц а  3
Сравнительная характеристика показателей жировой ткани у больных

 с повышенным, нормальным и низким уровнем лептина
Ta b l e  3 

Comparative characteristics fat tissue parameters in patients with increased, 
normal and decreased leptin levels

Показатели

Больные с повы-

шенным лептином 

(n=64)

Больные с нор-

мальным лептином 

(n=28)

Больные с низ-

ким лептином

(n=18)
р

Общее содержание жировой ткани, 

гр. (среднее+СО)

28252 (+6285) 21171 (+5974) 13892(+3591) 0,0009*

Общее содержание жировой ткани, % (сред-

нее+СО)

39,8 (+5,7) 31,5 (+6,0) 34,0 (+6,5) 0,0007*

Жировая ткань в туловище, гр.

(среднее+СО)

16882 (+4172) 12563 (+4400) 7072 (+1991) 0,0005*

Жировая ткань в туловище, %

(среднее+СО)

42,2 (+5,9) 33,9 (+7,4) 24,3 (+6,6) 0,001*

Жировая ткань в верхних конечностях, 

гр.(среднее+СО)

2231 (+940) 1779 (+827) 1175 (+661) 0,06*

Жировая ткань в верхних конечностях, % 

(среднее+СО)

36,1 (+6,7) 28,2 (+9,8) 20,2(+10,7) 0,01*

Жировая ткань в нижних конечностях,

гр.(среднее+СО)

8281 (+2795) 5589 (+2488) 5122 (+1363) 0,02*

Жировая ткань в нижних конечностях,

% (среднее+СО)**

39,4 (+7,8) 30,6 (+6,2) 26,6 (+6,7) 0,01*

Примечание: *- Для различий между больными с повышенной и низкой концентрацией лептина
** - Среднее значение+Стандартное отклонение
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У больных с повышенным уровнем лептина на-
блюдались более высокие показатели общего хо-
лестерина (р=0,06), триглицеридов (р=0,03) и холе-
стерина липопротеинов низкой плотности (р=0,04), 
по сравнению с пациентами, имевшими низкую кон-
центрацию данного адипокина (Рисунок 2). При кор-
реляционном анализе обнаружены достоверные 
прямые корреляции между содержанием лептина 
и триглицеридов (r=0,32; р=0,003), а также общего 
холестерина в сыворотке крови (r=0,23; р=0,02).

Среди больных с высоким, нормальным и низ-
ким содержанием лептина выявлены различия по 
уровню гемоглобина, достигавшие степени стати-
стической достоверности между пациентами с вы-
соким и низким содержанием лептина. У больных 
с повышенной концентрацией лептина в сыворотке 
крови среднее значение гемоглобина составило 
126,9+18,3 г/л, с нормальной – 118,6+21,9 г/л, тог-
да как при низком лептине – 112,2+21,7 г/л (р=0,03 
– для различий между первой и третьей группой). 
При корреляционном анализе обнаружена досто-
верная прямая корреляция между уровнями лепти-
на и гемоглобина (r=0,28; р=0,005).

У пациентов с низкой концентрацией лептина 
зарегистрированы более низкие показатели мине-
ральной плотности костной ткани (МПКТ) (Таблица 
4). Наряду с этим установлена достоверная обрат-
ная корреляция между уровнем лептина и концен-
трацией в сыворотке крови продуктов деградации 
коллагена 1 типа – β-Cross Laps (r=-0,3; p=0,04). 
Средняя концентрация β-Cross Laps в группе боль-
ных с повышенным и нормальным содержанием 
лептина составляла 0,5 нг/мл, а в группе с низким 
лептином – 0,7 нг/мл (р<0,00001). 

В изученной группе больных отмечена достовер-
ная обратная корреляция между уровнем лептина 
и содержанием в сыворотке крови такого провос-
палительного цитокина, как фактор некроза опу-
холи-альфа (r=-0,24; р=0,02). В группе больным 
с повышенным уровнем фактора некроза опухо-
ли-альфа содержание лептина в среднем состави-

ло 13,2 нг/мл, а у пациентов с нормальной концен-
трацией данного цитокина – 18,7 нг/мл (р=0,05). 

Полученные нами результаты свидетельствуют 
о значительной распространенности нарушений 
такого адипокина, как лептин, у лиц старческого 
возраста и долгожителей, как страдающих ИБС, 
так и без данной патологии. В нашем исследова-
нии, включавшем в себя лиц и с ожирением, и с 
нормальной массой тела, доля больных с гипер-
лептинемией достигала 58%. Согласно результа-
там других исследований, уровень лептина с воз-
растом повышается [2, 3, 6]. Наше исследование 
отличается от большинства других, прежде всего, 
основными характеристиками изучаемой груп-
пы пациентов. Их особенностями были, в первую 
очередь, преклонный возраст (в среднем 88 лет) и 
множество сопутствующих патологических состо-
яний. Выраженная распространенность гиперлеп-
тинемии в наших наблюдениях может объясняться 
отчасти наличием у всех больных старческой асте-
нии. Так, в исследовании Lana A. и соавторов было 
показано, что старческая астения позитивно корре-
лирует с уровнем лептина [7]. В нашей работе не 
было отмечено различий по содержанию лептина у 
больных ишемической болезнью сердца и у лиц без 
данной патологии, в отличие от ряда других иссле-
дований, продемонстрировавших ассоциацию меж-
ду уровнем лептина, с одной стороны, и наличием 
ИБС – с другой [8].

Известно, что в старческом возрасте не только 
повышается уровень лептина, но и нарастает рези-
стентность к нему, что приводит, в свою очередь, 
к возникновению нежелательных эффектов этого 
адипокина, усугубляя метаболические нарушения и 
вызывая развитие сахарного диабета 2 типа, а так-
же патологическое распределение жира в организ-
ме и аномальное регулирование приема пищи. С 
возрастом физиологические эффекты лептина сни-
жаются как в головном мозге, так и на периферии. 
Наряду с этим перераспределение жировой ткани 
в организме и увеличение доли жира с возрастом 
обуславливают повышение уровня циркулирующе-
го лептина. Тем не менее, нарастающая с возрас-
том резистентность к лептину не преодолевается 
повышением его уровня. Резистентность к лептину 
стимулирует воспалительные процессы в жировой 
ткани за счет активации преадипоцитов и негатив-
но влияет на когнитивные функции, сопровожда-
ется снижением его нейроэндокринной функции, 
развитием инсулинорезистентности, дисбалансом 
в регуляции энергии и нарушениями метаболизма 
липидов. В целом этот феномен дополнительно 
усугубляет метаболические нарушения в старче-
ском возрасте [9].

Гендерные различия в концентрации лептина 
в крови, полученные в нашей работе, продемон-
стрированы и в других исследованиях. У женщин 
концентрация лептина существенно выше, чем у 
мужчин. Некоторые авторы полагают, что высокие 
уровни лептина у женщин могут объясняться более 
высоким содержанием у них жировой ткани; другие 
исследователи считают, что уровень лептина не 

Рис. 2. Показатели липидного состава крови
 у больных с повышенным, нормальным

 и низким уровнем лептина
Fig. 2. Lipid profile in patients with increased, 

normal and decreased leptin levels 
index and leptin
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полностью зависит от жировой ткани. Такие ген-
дерные различия могут быть связаны со стимули-
рующей ролью эстрогенов и супрессорной ролью 
андрогенов на продукцию лептина [9,10].

Выраженная ассоциация между уровнем лепти-
на, а также индексом массы тела и содержани-
ем жировой ткани в организме, обнаруженная в 
нашем исследовании, подтверждается данными 
других авторов. Позитивную корреляцию между 
жировой тканью и концентрацией лептина в сыво-
ротке связывают, главным образом, с повышенным 
высвобождением лептина жировыми клетками. 
Предполагают, что уровень лептина может слу-
жить индикатором содержания жира в организме. 
Не случайно его уровень экспоненциально увели-
чивается по мере повышения содержания жира в 
организме [10-11].

Нами установлено снижение уровня лептина у 
больных с клинически значимой сердечной недо-
статочностью; подобное явление обнаружено и в 
других исследованиях [12]. По данным различных 
авторов, уровень лептина в сыворотке у больных 
сердечной недостаточностью может изменять-
ся по-разному. Предполагают, что в более ранних 
стадиях развития хронической сердечной недоста-
точности уровень лептина может повышаться, а в 
терминальных стадиях, при развитии сердечной 
кахексии, – снижаться. Однако в нашем исследо-
вании не было больных с признаками кахексии, 
несмотря на тяжелую сердечную недостаточность. 
Не исключено, что в более ранних стадиях ХСН со-
кращается преимущественно мышечная ткань с по-
следующим уменьшением соотношения мышечная 
ткань/жировая ткань, что может определять повы-
шенную продукцию лептина. Дальнейшая потеря 
массы тела у лиц в терминальной стадии заболева-
ния приводит к дополнительному снижению массы 
тела и ассоциируется, по-видимому, со снижением 
уровня лептина [12].

В нашем исследовании у больных с низкой кон-
центрацией лептина наблюдалась более низкая 
минеральная плотность костной ткани. Это явле-
ние может быть связано с многогранным эффектом 
лептина на метаболизм костной ткани. Показано, 
например, что лептин может по-разному воздей-
ствовать на костную ткань на уровне центральной 
нервной системы (ЦНС) и на периферии. Его дей-
ствие на гипоталамическое рецепторы повышает 
экспрессию фактора, ингибирующего остеобласты, 
что снижает, в свою очередь, способность остеоб-
ластов продуцировать матрикс. Второй механизм 
действия лептина на костную ткань заключается в 
стимулировании дифференцировки стромальных 
клеток костного мозга в остеобласты и ингибирова-
нии остеокластов [13, 14].

Наши данные подтвердили взаимосвязь повы-
шенных уровней лептина с нарушениями углево-
дного обмена. В ряде других исследований также 
найдена ассоциация между гиперлептинемией, с 
одной стороны, и уровнем глюкозы и инсулиноре-
зистентностью – с другой [15-17]. Однако в более 
масштабных исследованиях данная ассоциация 
была опосредована главным образом повышением 
массы тела [15].

Несмотря на клинически значимые результаты, 
полученные в настоящем исследовании, в данной 
работе имеется ряд ограничений. В отличие от 
большинства аналогичных исследований, вклю-
чавших в себя более молодых пациентов, наше 
исследование выполнено с участием особой попу-
ляции больных – лиц очень преклонного возраста, 
страдавших не только сердечно-сосудистыми за-
болеваниями, но и множественной полиморбидной 
патологией. Когнитивные особенности изучаемой 
группы больных не позволили в должной мере оце-
нить влияние таких факторов, как особенности пи-
тания, способных повлиять на содержание лепти-
на. К одному из ограничений нашего исследования 

Т а б л и ц а  4
Сравнительная характеристика показателей МПКТ у больных с повышенным 

и нормальным лептином по сравнению с низким лептином
Ta b l e  4 

Comparative characteristics of bone mineral density in patients with increased 
and normal leptin in comparison with decreased leptin levels

Показатели МПКТ

Больные с повышенным 

и нормальным лепти-

ном (n=92)

Больные с 

низким лептином 

(n=18)

р

L2-L4, T-критерий -0,9 (+1,8) -2,7 (+1,4) 0,004

L2-L4, МПКТ (мг/см3) 1058 (+215) 880(+155) 0,005

Шейка левой бедренной кости, T-критерий -2,1 (+0,9) -3,2 (+1,0) 0,0006

Шейка левой бедренной кости, МПКТ (мг/см3) 702 (+125) 569 (+149) 0,003

Проксимальный отдел левой бедренной кости, T-критерий -1,5 (+1,5) -3,1 (+1,2) 0,002

Проксимальный отдел левой бедренной кости, МПКТ (мг/см3) 820 (+172) 598 (+171) 0,0003

Шейка правой бедренной кости, T-критерий -2,0 (+1,0) -3,2 (+0,8) 0,001

Шейка правой бедренной кости, МПКТ (мг/см3) 708 (+141) 573 (+134) 0,009

Проксимальный отдел правой бедренной кости, T-критерий -1,4 (+1,2) -2,7 (+1,4) 0,007

Проксимальный отдел правой бедренной кости, МПКТ (мг/см3) 810 (+170) 660 (+199) 0,02
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относится и его одномоментный, а не проспектив-
ный характер, в связи с чем нельзя было изучить 
динамику содержания лептина по мере дальней-
шего старения больных.

Выводы. Результаты настоящего исследования 
позволяют говорить о частых патологических изме-
нениях в содержании лептина у лиц старческого 
возраста и долгожителей. Более высокие уровни 
лептина ассоциируются с различными метаболиче-
скими нарушениями (ожирением, дислипидемией и 
сахарным диабетом). Низкое содержание лептина 
характерно для пациентов с хронической сердеч-
ной недостаточностью и связано с более низкими 
показателями минеральной плотности костной 
ткани. Целесообразно дальнейшее изучение со-
держания лептина у больных старческого возраста 
с участием большой выборки пациентов, а также 
проведение специальных исследований по изуче-
нию роли лептина в старении и прогрессировании 
ассоциированных с возрастом заболеваний.

Прозрачность исследования. Исследование не 
имело спонсорской поддержки. Авторы несут пол-
ную ответственность за предоставление оконча-
тельной версии рукописи в печать.
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Реферат. Введение. С целью удаленного динамического мониторинга состояния больных используются носимые 
или домашние электронные приборы с функцией передачи информации на расстоянии. Цель исследования 
–  определение эффективности применения «новых» критериев оценки состояния здоровья больных бронхооб-
структивными заболеваниями с целью удаленного наблюдения. Материалы и методы – обследованы 28 боль-
ных бронхообструктивными заболеваниями, поступивших на стационарное лечение, у большинства из них вы-
явлена сопутствующая, в основном кардиоваскулярная патология. Выполнено общеклиническое обследование 
и специальные методы исследования: интерактивный опрос с применением респираторного модуля программы 
«Электронная поликлиника», удаленное мониторирование витальных показателей с использованием смарт-ча-
сов и мобильного приложения для записи и передачи информации, функциональный тест 6-ти минутной ходьбы 
с одновременной фиксацией витальных показателей с помощью смарт-часов, опросник и шкала оценки удобства 
использования системы System usability scale. Статистическая обработка результатов проводилась с примене-
нием программного пакета Statistica 13.0. Результаты интерактивного опроса соответствовали выраженности 
одышки по шкалам Medical Research Council Dyspnea scale и Борга. Тест 6-ти минутной ходьбы показал значи-
тельное ограничение физической активности и увеличение ЧСС. Установлено ограничение фазы глубокого сна. 
Показатель С-реактивного протеина в крови составил в среднем 7,78±8,48 мкг/л. Более 85% больных выразили го-
товность продолжить наблюдение. Результаты корреляционного анализа продемонстрировали прямую взаимос-
вязь оценки физической активности пациента с результатами теста 6-МХ, обратную взаимосвязь результата теста 
6-ти минутной ходьбы с возрастом пациентов, выраженностью дыхательной недостаточности и концентрацией 
С-реактивного протеина. Продолжительность глубокого сна обратно взаимосвязана с величиной SpO2. Наши 
исследования позволили сравнить полученные данные с результатами традиционных методов обследования 
больного, подтвердить положение о том, физическая активность пациента с бронхообструктивным заболеванием 
взаимосвязана с показателями функции внешнего дыхания, а также, что общая продолжительность сна больных 
ХОБЛ в основном состоит из поверхностного сна с уменьшением продолжительности глубокого сна. Выявлена 
обратная взаимосвязь продолжительности глубокого сна с концентрацией С-реактивного протеина и величиной 
SpO2. Описанная система наблюдения позволяет своевременно корректировать схему лечения, снизить количе-
ство госпитализаций, риск обострения летального исхода. Выводы – дополнительный инструментальный кон-
троль витальных параметров повышает эффективность системы длительного удаленного наблюдения больных 
бронхообструктивными заболеваниями, показатели отражают выраженность симптомов заболевания и степень 
нарушений показателей функции внешнего дыхания. 
Ключевые слова: бронхообструктивные заболевания, удаленный мониторинг, интерактивный опрос, смарт-ча-
сы, одышка, тест 6-минутной ходьбы, нарушение качества сна, СРП.
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оценке состояния больных бронхообструктивными заболеваниями в условиях удаленного мониторинга // Вестник 
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Введение. Эффективность лечения хрониче-
ских бронхообструктивных заболеваний опреде-
ляется качеством диспансерного наблюдения. 
Для пациентов с частыми обострениями наибо-
лее эффективным является регулярное обследо-
вание не реже 1 раза в 1-3 месяца с возможной 
коррекцией базисной терапии, что в настоящее 
время не предусмотрено нормативно-правовыми 
актами [1, 2, 5-7].

Особенно остро стоит проблема эффективно-
го диспансерного наблюдения жителей удаленных 
территорий, получающих первичную медико-сани-
тарную помощь в условиях фельдшерско-акушер-
ских пунктов (ФАП). С целью увеличения доступ-
ности специализированной медицинской помощи 

предлагаются методы удаленного диспансерного 
наблюдения (удаленного мониторинга) с примене-
нием интерактивных опросников и простых мето-
дов инструментального контроля в условиях ФАП. 
При возможности, полученные результаты могут 
быть автоматически внесены в электронный клини-
ческий регистр больных [1-4, 8, 20-22]. Однако но-
вые критерии оценки состояния здоровья больных 
хроническими бронхообструктивными заболевани-
ями в настоящее время не разработаны.

Цель исследования состояла в определении 
эффективности применения «новых» критериев 
оценки состояния здоровья больных бронхооб-
структивными заболеваниями, пригодных для уда-
ленного диспансерного наблюдения.

THE ROLE OF SUBJECTIVE AND OBJECTIVE CRITERIA IN THE ASSESSMENT OF 
THE STATE OF PATIENTS WITH BRONCHOBSTRUCTIVE DISEASES IN REMOTE 
MONITORING CONDITIONS
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Abstract. Introduction. Wearable or home electronic devices with the function of transmitting information at a distance 
are used for the purpose of remote dynamic monitoring of the condition of patients. Aim. To determine the effectiveness of 
the use of "new" criteria for assessing the health status of patients with broncho-obstructive diseases in order to monitor 
remotely. Material and methods. 28 patients with broncho-obstructive diseases who were admitted for inpatient treatment 
were examined. Most of them had comorbidities, mainly cardiovascular pathology. A general clinical examination and 
special research methods were performed: an interactive survey using the respiratory module of the Electronic Polyclinic 
program, remote monitoring of vital signs using a smart watch and a mobile application for recording and transmitting 
information, a 6-minute walk test with simultaneous recording of vital signs with using a smart watch, a questionnaire 
and a scale for assessing the usability of the System usability scale system. The analysis of the results was performed 
by using the Statistica 13.0 software package. Results and discussion. Interactive survey corresponded to the severity 
of dyspnea according to the mMRC and Borg scales. The 6-minute walk test showed a significant limitation of physical 
activity and an increase in heart rate. The deep sleep phase has been limited. The CRP index averaged 7.78±8.48 µg/l. 
More than 85% of patients expressed their willingness to continue observation. The results of the correlation analysis 
demonstrated a direct relationship with the patient's physical activity assessment and the results of the 6-minute walk 
test, and an inverse relationship with the 6-minute walk test result and the patients' age, severity of respiratory failure and 
CRP concentration. The duration of deep sleep is inversely correlated with the SpO2 value. Our studies made it possible 
to compare the obtained data with the results of traditional methods of examining a patient, to confirm the position that 
the physical activity of a patient with broncho-obstructive disease is connected with indicators of the function of external 
respiration, and also that the total duration of sleep of COPD patients mainly consists of light sleep with a decrease in 
the duration of deep sleep. An inverse relationship was found with the duration of deep sleep and the concentration 
of CRP and the value of SpO2. The described monitoring system allows you to timely adjust the treatment regimen, 
reduce the number of hospitalizations, the risk of exacerbation or death.Conclusion. Additional instrumental control of 
vital parameters increases the efficiency of the system of long-term remote monitoring of patients with broncho-obstructive 
diseases. the indicators represent the severity of the symptoms of the disease and the degree of violations of the indicators 
of the function of external respiration.
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quality, CRP. 
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Материал и методы. Нами обследованы 28 
больных бронхообструктивными заболеваниями 
(11 ХОБЛ и 17 БА), поступивших на стационарное 
лечение, из которых 7 – в условиях терапевтиче-
ского отделения НКЦ № 2 ГНЦ РФ - ФГБНУ РНЦХ 
им. Б.В. Петровского (г. Москва) и 21 – в услови-
ях пульмонологического отделения ГАУЗ ПК ГКБ 
№ 4 (г. Пермь). Все пациенты заполнили инфор-
мированное согласие. Из обследованных пациен-
тов 15 мужчин, 13 женщин, в возрасте от 25 до 76 
лет. Сопутствующая кардиоваскулярная патология 
выявлена у 24 пациентов, из них ХСН различных 
градаций – у 15. Артериальная гипертензия, ИБС 
отмечались у 14 (постинфарктный кардиосклероз 
– 5), сахарный диабет 2 типа – 7, цереброваскуляр-
ная болезнь (энцефалопатия) – 6, бронхиальная 
астма – 2, ожирение – 4, поллиноз – 1. Выражен-
ная дыхательная недостаточность наблюдалась у 
18 больных. На момент обследования 11 пациентов 
являлись курильщиками, еще 8 имели стаж курения 
более 10 лет. ИМТ колебался от 19,5 до 37,3, меди-
ана составила 29 (10% - 21,2; 90% - 34,6). Высшее 
образование имели 9 человек (32%). 13 пациентов 
(46%) ранее перенесли подтвержденную коронави-
русную инфекцию. Рентгенологические симптомы 
остаточных проявлений коронавирусной инфекции 
в виде очагов «матового стекла» отмечались у 4 
пациентов (10% и 25% поражения легочной ткани), 
признаки гиперинфляции выявлены в 12 случаях 
(42,9%). 

Всем больным выполнено общеклиническое об-
следование. Специальные методы исследования 
включали:

1. Интерактивный опрос с применением про-
граммы ЭВМ «Электронная поликлиника» (респи-
раторный модуль) при поступлении в стационар и 
на 5 день госпитализации [1, 2, 5, 8, 22-24].

2. Наблюдение витальных показателей с при-
менением Смарт-часов Amazfit Bip U Pro A2008 с 
функциональными возможностями оценки и мони-
торирования ЧСС (частоты сердечных сокраще-
ний), SpO2 (сатурации кислорода в крови), дис-
танции пройденного пути, ночного сна, а также с 
использованием мобильного приложения для запи-
си и передачи информации.

3. Пациентам проводился функциональный 
тест 6-МХ (тест 6-ти минутной ходьбы) с одновре-
менной фиксацией витальных показателей с помо-
щью смарт-часов.

4. Для оценки полезности и удобства исполь-
зования системы наблюдения пациентов применя-
ли опросник и шкалу оценки SUS (system usability 
scale) [6].

Статистическая обработка результатов проводи-
лась с применением программного пакета Statistica 
13.0. Определялось распределение признаков. Не-
параметрические данные оценивались путем рас-
чета медианы (Ме) и 10%, 90% персентилей (указа-
ны в скобках как 10; 90). Использовался попарный 
метод сравнения параметров, рассчитывали кри-
терий Chi-Square для независимых критериев и 
критерий Wilcoxon для зависимых пар. Различия 
считались достоверными при p<0,05. Корреляцион-
ный анализ выполнен с использованием критерия 
Спирмана. Достоверность корреляционной взаи-
мосвязи определялась при p<0,05.

Результаты исследования. Данные приме-
нения опросника. Применение респираторного 
модуля программы «Электронная поликлиника» 
позволило оценить мнение пациентов о выражен-
ности одышки, кашля, особенностях проявлений 
этих симптомов, уточнить общие признаки забо-
левания, состояние верхних дыхательных путей, 
исключить симптомы поражения легочной паренхи-
мы, плевры, наличие отдельных симптомов пора-
жения сердечно-сосудистой системы, влияющих на 
общий статус больного. Результаты интерактивного 
опроса по проблеме одышки соответствовали ее 
выраженности по шкалам Medical Research Council 
Dyspnea scale (mMRC) и Борга. Одышка 1-й града-
ции по шкале mMRC выявлена у 5 пациентов, 2-й – 
у 4 человек, 3-й – у 6 и 4-й – у 5 больных. Выражен-
ная одышка 2 и более градации по шкале mMRC 
выявлена у 15 пациентов (71%). По шкале Борга 
медиана составила 6 баллов (10% – 5; 90% – 8).

В табл. 1 показаны результаты теста 6-МХ, 
оцененные с помощью наручных Смарт-часов.

Очевидно, пациенты имели значительное 
ограничение физической активности. Выпол-
нение теста значительно увеличивало ЧСС, 

Т а б л и ц а  1
Результаты теста 6-МХ

Ta b l e  1 
The results of 6-minute walk test

Показатель Результат

Пройденное расстояние 360 м (210; 580); от min 130 до max 624 м

Количество шагов 541,5 (213; 715), от min 101 до max 794

До теста 6-МХ

(Me (10%; 90%))

После теста 6-МХ

(Me (10%; 90%))
p

SpO2 96 (91; 99) 95,5 (92; 99) 0,1080

ЧСС 69 (64; 92) 96 (75; 107) 0,0003

Время восстановления 2,5 минуты (1; 4)
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но не вызвало значимого снижения сатурации 
кислорода.

Анализ состояния сна выполнен у 26 па-
циентов. Результаты показаны в таблице 2. 

В таблице показано, что существенного сни-
жения общей продолжительности ночного сна на 
фоне лечения в условиях стационара не наблюда-
лось. REM-фаза сна существенно отличалась от 
нормы в сторону сокращения ее доли в структуре 
сна, но не по продолжительности, min значение 
составило 50 минут, max – 113 минут. 6 человек 
имели дневной сон от 32 до 49 минут, 23 человека 
имели пробуждения ночью, из них только 7 человек 
связывали ночные пробуждения с респираторны-
ми симптомами. Суточная активность составила в 
среднем 4842,4 шагов, медиана 3592 шагов (10% – 
1137;90% – 3030,8) от min 1130 до max 10188 шагов 
за 24 часа.

Показатель системной воспалительной реакции 
СРП в группе составил в среднем 7,78±8,48 мкг/л, 
медиана 4,1 (10% – 0,1; 90% – 25,5).

В таблице 3 отражены статистические величины 
показателей функции внешнего дыхания в группе.

Оценка удобства и применимости системы 
наблюдения. Более 40% больных сочли предло-
женную систему наблюдения удобной и 24 пациен-

та (85,7%) были готовы продолжить наблюдение, из 
них 9 человек в возрасте старше 60 лет попросили 
помощи медицинского работника при использова-
нии планшетного компьютера и Смарт-часов, спа-
ренных со смартфоном и установленным программ-
ным обеспечением. Трое пациентов в возрасте 69, 
72 и 76 лет не пожелали продолжить наблюдение, 
ссылаясь на сложность применения электронных 
устройств. Общая удовлетворенность программой 
наблюдения составила 85,7%. Оценка удовлет-
воренности оказалась обратно пропорционально 
возрасту пациентов, включенных в исследование, 
величине индекса курящего человека, выражен-
ности одышки по шкале mMRC при поступлении 
в клинику, прямо пропорциональна результатам 
теста 6-МХ. Средняя величина SUS составила 
64,72±18,74, медиана 60,0 (10% – 42,5; 90% – 92,5).

Результаты корреляционного анализа. 
Наиболее значительные корреляционные взаимос-
вязи показаны в таблице 4.

Результаты исследования показали, что оцен-
ка физической активности пациента (количество 
пройденных шагов за сутки) взаимосвязана с ре-
зультатами теста 6-МХ, а результат теста 6-МХ име-
ет обратную взаимосвязь с возрастом пациентов. 
Количество шагов в тесте 6-МХ обратно взаимосвя-

Т а б л и ц а  2
Состояние сна больных бронхообструктивными заболеваниями

Ta b l e  2 
Sleep phases of patients with broncho-obstructive diseases

Показатель
Результат

Me 10%; 90%

Общая продолжительность сна (минуты) 428 304; 645

Глубокий сон (%) 21 13; 32

Глубокий сон (минуты) 90 61; 117

Поверхностный сон (%) 66 48; 73

Поверхностный сон (минуты) 287 146; 457

Количество пробуждений 2 0; 5

REM фаза сна (%) 14 12; 27

REM фаза сна (минуты) 69, min 50; max 113 52; 105

Т а б л и ц а  3
Показатели функции внешнего дыхания

Ta b l e  3 
Indicators of the function of external respiration

Показатель M±m Me 10% 90%

ЖЕЛ (%) 72,9±25,08 70,0 43,5 110,5

ЖЕЛ (л) 2,76±0,56 2,97 2,11 3,31

ФЖЕЛ (%) 71,45±25,52 71,0 39,0 108,0

ФЖЕЛ (л) 2,69±0,72 2,80 2,08 3,25

ОФВ1 (%) 60,73±27,98 58,0 29,0 97,0

ОФВ1 (% после теста с сальбутамолом) 64,8±30,87 64,0* 25,5 108,5

ОФВ1 (л) 1,55±0,70 1,40 0,80 2,33

ОФВ1 (л, после теста с сальбутамолом) 1,94±0,72 2,25* 1,17 2,77

ОФВ1/ФЖЕЛ (после теста с сальбутамолом) 77,3±20,01 73,5 61,5 105,0
Примечание: * - достоверность различий после теста с сальбутамолом (400 мкг)
                           Тест с сальбутамолом был положительный в 19 случаях (67,8%).
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зано с выраженностью дыхательной недостаточно-
сти, ЧСС в покое, с концентрацией С-реактивного 
протеина (СРП) в крови, прямо пропорционально 
показателям функции внешнего дыхания. Продол-
жительность глубокого сна прямо пропорциональ-
на концентрации СРП в крови и обратно взаимос-
вязана с величиной сатурации кислорода в тканях.

Обсуждение. Удаленное диспансерное наблю-
дение пациентов наиболее часто реализуется пу-
тем интерактивных опросов с дополнительным 
определением ряда жизненных параметров на ос-
нове носимых или домашних электронных прибо-
ров, имеющих функцию передачи информации на 
расстоянии, а также с автоматическим занесением 
информации в электронный клинический регистр 
больных – при наличии [1-4, 8, 10-13, 21, 22, 24, 
25].

С целью определения информативности до-
ступных в настоящее время параметров для на-
блюдения и эффективности новой конструкции 
системы удаленного мониторинга мы провели ис-
следования, где в рамках поставленной задачи па-
циенты находились в условиях терапевтического 
(пульмонологического) стационара, что позволи-
ло сравнить полученные данные с результатами 
традиционных методов обследования больного. 
Дополнительно к традиционным методам клини-
ческого наблюдения были использованы: интерак-
тивный вопросник, размещенный в сети Интернет, 
требующий навыков применения компьютерно-
го планшета, ношение пациентом Смарт-часов с 
функцией определения показателей физической 
активности, ЧСС, сатурации кислорода в тканях, 
параметров ночного сна; проведен тест 6-МХ, вы-
полнена оценка удобства примененного метода с 
использованием опросника и шкалы SUS.

Результаты исследования позволили установить 
взаимосвязи оценки физической активности паци-
ента на основании количества шагов за 24 часа с 
результатами теста 6-МХ; а результаты теста 6-МХ 
имели обратную взаимосвязь с возрастом пациен-
тов, выраженностью дыхательной недостаточно-

сти, ЧСС в покое, с концентрацией СРП в крови, 
изменялись прямо пропорционально показателям 
функции внешнего дыхания. 

Данные о взаимозависимости физической ак-
тивности пациентов ХОБЛ с показателями функции 
внешнего дыхания были опубликованы ранее в ре-
зультатах нескольких исследований [14, 15]. Взаи-
мосвязь с показателем системной воспалительной 
реакции – концентрацией СРП в крови также из-
учалась и была установлена в некоторых группах 
больных сердечно-сосудистыми заболеваниями 
[16]. В исследовании установлено и подтвержде-
но известное ранее положение о том, что общая 
продолжительность сна больных ХОБЛ в основ-
ном состоит из поверхностного сна с уменьшением 
продолжительности глубокого сна. Несколько не-
ожиданно продолжительность глубокого сна была 
прямо пропорциональна концентрации СРП в кро-
ви и обратно взаимосвязана с величиной сатура-
ции кислорода в тканях. Изменение качества сна 
больных ХОБЛ выявлено в многочисленных иссле-
дованиях в зависимости от степени дыхательной 
недостаточности [17, 18, 19].

Уровень удовлетворенности больных примене-
нием нового алгоритма наблюдения был достаточ-
но высоким, несмотря на пожилой возраст пациен-
тов (медиана 64 года), включенных в исследование 
и выраженную тяжесть заболевания, сопровождав-
шуюся значительным ограничением физической 
активности (медиана теста 6-МХ 360 м). 

Эффективность интерактивного опроса боль-
ных ХОБЛ с применением респираторного модуля 
программы «Электронная поликлиника» была про-
демонстрирована ранее в наших исследованиях 
[1, 2, 5, 8, 20-24].

Описанная система наблюдения позволяет сво-
евременно корректировать схему лечения боль-
ных в случае недостаточного влияния на симпто-
мы заболевания или риск развития обострения. 
Система позволяет снизить риск обострения за-
болевания, количество госпитализаций и риск ле-
тального исхода.

Т а б л и ц а  4
Результаты попарного корреляционного теста

Ta b l e  4 
Pairwise correlation test results

Показатель 1 Показатель 2 r p

Суточная активность (шаги) Тест 6-МХ (метры) 0,6247 0,0097

Тест 6-МХ (метры) Количество шагов в тесте 6-МХ 0,7051 0,0016

Тест 6-МХ (метры) Возраст (годы) -0,5707 0,0167

Количество шагов в тесте 6-МХ Классификация степени ДН -0,6489 0,0036

Количество шагов в тесте 6-МХ ЧСС в покое -0,5424 0,0245

Количество шагов в тесте 6-МХ ОФВ1 исходно 0,5267 0,0395

Количество шагов в тесте 6-МХ ОФВ1 (л) после ингаляции сальбутамола 0,7532 0,0075

Количество шагов в тесте 6-МХ ОФВ1/ФЖЕЛ 0,6813 0,0210

Количество шагов в тесте 6-МХ СРП -0,5231 0,0666

Продолжительность глубокого сна СРП 0,7864 0,0014

Продолжительность глубокого сна SpO2 -0,5976 0,0310
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Выводы.
1. Дополнительный инструментальный кон-

троль витальных параметров (ЧСС, SpO2, количе-
ства шагов, пройденных за сутки, а также в тесте 
6-МХ, продолжительность ночного сна) существен-
но повышает эффективность системы длительно-
го удаленного диспансерного наблюдения больных 
бронхообструктивными заболеваниями. Показате-
ли частично отражают выраженность симптомов 
заболевания (одышки), выраженность дыхатель-
ной недостаточности, степень нарушений показа-
телей функции внешнего дыхания.

2. Предложенная программа динамического 
наблюдения имеет достаточный уровень одобре-
ния пациентов с учетом возрастной группы старше 
60 лет и тяжести течения заболевания, сопрово-
ждавшейся выраженным нарушением физической 
активности пациентов. Одобрение системы дали 
85,7% включенных в исследование пациентов, но 
9 из них, имеющих возраст старше 60 лет (33,3 от 
общего числа больных) указали на необходимость 
дополнительной помощи медицинского работника.

Прозрачность исследования. Исследование 
выполнено при поддержке гранта РФФИ_р_НОЦ_
Пермский край № 20-415-596008. Авторы несут 
полную ответственность за предоставление 
окончательной версии рукописи в печать. 
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Реферат. Введение. Применение теста 6 минутной ходьбы для оценки функционального статуса пациента 
является безопасным, простым и легкодоступным методом в оценке функциональных способностей пациента, 
эффективности лечения и реабилитации, прогноза различных заболеваний. Цель исследования Проанализи-
ровать научную медицинскую литературу, содержащую применение теста 6-минутной ходьбы в оценке функци-
онального статуса детей и подростков. Материал и методы. Проведен обзор и анализ современных научных 
данных в базах E-library, PubMed/Medline, Web of Science, Google Scholar и Cyberleninka по тесту 6 минутной 
ходьбы за период с 1963 года по настоящее время. Было отобрано и проанализировано 55 работ. Результаты 
и их обсуждение. Впервые тест описан в 1963 году у взрослых больных с заболеваниями бронхолёгочной си-
стемы, в последующих усовершенствованиях тест применялся у больных с заболеваниями сердца и стал про-
стым объективным показателем функциональной физической работоспособности. После принятия стандартов 
проведения теста 6 минутной ходьбы Американским торакальным обществом (the American Thoracic Society) 
совместно с Европейским респираторным обществом (European Respiratory Society) (2002 г.) началось широ-
кое использование не только на больных, но и на здоровых взрослых. Впервые тест 6-минутной ходьбы среди 
здоровых детей был проведен в 2005 году в Китае, в дальнейшем контрольные значения теста, процентиль-
ные кривые, эталонные уравнения и формулы представлены учеными Австрии, Великобритании, Португалии, 
Индии, США, Южной Америки, Германии, Швейцарии, Турции, Тайваня, Бразилии, Италии, Хорватии, Нигерии, 
которые подтвердили безопасность и простоту теста, доказали высокую корреляцию теста с полом, ростом, 
возрастом, массой, индексом массы тела, с пульсом и давлением, размахом рук и т.д., но также ученые описа-
ли расхождения в полученных средних результатах пройденного расстояния или полученных в результате ис-
пользования эталонного уравнения, выведенные в одной стране и использованные на детях в других странах. 
Доказали, что этническая принадлежность и географические различия испытуемых являются очень важными 
показателями, влияющими на результаты теста. В России проведение теста 6-минутной ходьбы ограничено 
только больными детьми и нормативными значениями, и эталонных формул нами не было найдено. Заклю-
чение. Полученные референтные значения для теста 6 минутной ходьбы у здоровых детей одной страны, не 
должны использоваться для детей других стран, так как анализ показал значительную разницу в контрольных 
значениях пройденного расстояния.
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Abstract. Introduction. The application of the 6-minute walk test to assess the functional status of a patient is a safe, 
simple and easily accessible method in assessing the patient’s functional abilities, the effectiveness of treatment and 
rehabilitation and the prognosis of various diseases. Aim. TTo analyze the scientific medical literature containing the 
application of the 6-minute walk test in assessing the functional status of children and adolescents. Material and 
methods. The test was first described in 1963 in adult patients with diseases of the bronchopulmonary system, with 
subsequent improvements the test was used in patients with heart disease and became a simple objective indicator of 
functional physical performance. After the adoption of the standards for the 6-minute walk test by the American Thoracic 
Society jointly with the European Respiratory Society (2002), widespread application began not only in patients, but 
also in healthy adults. For the first time, the 6-minute walk test among healthy children was conducted in 2005 in China, 
later control test values, percentile curves, reference equations and formulas were presented by Austria, Great Britain, 
the USA, etc. Scientists confirmed the safety and simplicity of the 6-minute walk test, proved a high correlation of the 
test with gender, height, age, weight, body mass index, pulse and blood pressure, arm span, etc. They proved that the 
ethnicity and geographical differences of the subjects are very important indicators that affect the test results. In the 
Russian Federation, the implementation of the 6-minute walk test is limited to sick children and regulatory values, and 
we have not found reference formulas. Conclusion. The reference values obtained for the 6-minute walk test in healthy 
children in one country should not be used for children in other countries, since the analysis showed a significant 
difference in the control values of the distance traveled.
Key words: 6-minute walk test, children, adolescents, functional state.
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Введение. Комплексная оценка состояния 
здоровья детей и подростков основывает-

ся на наличии или отсутствии функциональных 
нарушений, хронических заболеваний с целью 
определения функционального состояния основ-
ных систем применяются тесты, основанные на 
переносимости физических нагрузок. Тесты с фи-
зической нагрузкой разделяются внелабораторные 
– это тест 6 минутной ходьбы (Т6мх), шаттл-тест, 
тест «встать и сесть» (“sit-to-stand”), «пешеход-
ный» тест(«gait speed» test), тест «встать и пойти» 
(«timed up and go»), тест с подъемом по лестнице 
(stair climbing test) и др., и на лабораторные – кар-
диореспираторные нагрузочные (тредмил и вело-
эргометрия). Лабораторные нагрузочные тесты 
требуют специального дорогостоящего оборудова-
ния, их преимуществом является высокая чувстви-
тельность и специфичность. Внелабораторный 
Т6мх является безопасным, простым и легкодо-
ступным методом, имеет стандартизацию и валид-
ность [1,2,3].

Т6мх показывает расстояние, которое пациент 
проходит за 6 минут при субмаксимальных уров-
нях нагрузки, которая соответствует уровню по-
вседневной деятельности человека. Пройденное 
расстояние за 6 минут позволяет оценить функцио-
нальные возможности дыхательной и сердечно-со-
судистой системы, мышц и деятельность нервной 
системы, формально тест показывает общую ре-

акцию на физическую нагрузку, но не определяет 
причину возникновения тех или иных симптомов и 
не выделяет отдельно функции отдельных органов 
и систем [4,5]. Тест имеет высокую корреляцию 
с сердечным стресс-тестом, тестом с челночной 
ходьбой, сердечно-легочным тестированием с фи-
зической нагрузкой, подъёмом по лестнице, он мо-
жет дополнять эти тесты или быть альтернативным 
методом определения толерантности к физической 
нагрузке, если имеются противопоказания или 
другие причины невозможности выполнения проб 
с максимальными физическими нагрузками [6-10]. 
Также его применяют для оценки функционально-
го статуса и в оценке прогноза функциональных 
способностей пациента, эффективности лечения 
и реабилитации, с целью прогнозирования исхода 
и течения заболеваний органов сердечно-сосуди-
стой системы, дыхательной системы, опорно-дви-
гательного аппарата, при онкологических заболе-
ваниях и др. заболеваниях [1,2,3,11-17].

Цель исследования. Проанализировать науч-
ную медицинскую литературу, содержащую при-
менение Т6мх в оценке функционального статуса 
детей и подростков.

Материал и методы. Проведен обзор и ана-
лиз научных данных отечественной и зарубеж-
ной литературы в электронных базах E-library, 
PubMed/Medline, Web of Science, Google Scholar и 
Cyberleninka по Т6мх за период с 1963года по на-
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стоящее время. Было отобрано и проанализирова-
но 55 работы.

Результаты и обсуждение. Первые работы по 
применению Т6мх зарегистрированы в 1963 году, 
которые описал B.A. Balke et al., занимаясь боль-
ными с заболеваниями бронхолёгочной системы, 
предложил оценивать функциональный статус па-
циентов, измеряя пройденное расстояние за опре-
деленное время [18]. В конце 60-х годов ХХ века 
Cooper KH, с целью оценки уровня физической под-
готовки здоровых людей, разработал 12-минутный 
полевой тест [19]. Данный полевой тест стали при-
менять и пациентам с бронхолегочными заболева-
ниями, но у них не всегда удавалось его выполнить, 
и в 1982 году тест был пересмотрен для больных 
людей и составил по времени 6 мин [20].

В последующие годы Т6мх широко применялся 
при заболеваниях сердечно-сосудистой и дыха-
тельной систем, а в 1985 году исследователи при-
шли к выводу, что тест является простым объек-
тивным показателем функциональной физической 
работоспособности, и стали широко использовать 
при оценке состояния пациентов с хронической 
сердечной недостаточностью [21,22]. 

В начале 90-х годов ХХ века проводились неод-
нократные исследования, подтверждающие высо-
кую корреляцию Т6мх с частотой сердечных сокра-
щений, газовым составом крови, с ростом, массой 
тела, возрастом, выводятся справочные уравнения 
у здоровых взрослых [23,24,25,26]. Первые рабо-
ты по применению Т6мх у детей появились в 1996 
году, где описывалось, что данный тест может стать 
альтернативным методом оценки функциональных 
возможностей у тяжелобольных детей, так как эти 
пациенты не могли выполнять прогрессивный тест 
с максимальной нагрузкой [27].

Выведение справочных уравнений с целью вы-
числения оптимальных должных величин Т6мх ак-
тивизировались после стандартизации теста Аме-
риканским торакальным обществом (the American 
Thoracic Society) совместно с Европейским ре-
спираторным обществом (European Respiratory 
Society) в 2002 году [1]. В 2003 году P.L. Enright et al. 
провели многоцентровое исследование с участием 
2281 взрослых и предложили формулы для расче-
ты должных величин пройденного расстояния для 
теста 6 минутной ходьбы для взрослого населения: 
для женщин: 493+(2,2×рост в см) - (0,93×вес в кг) - 
(5,3×возраст), для мужчин: та же формула + 17м. 
Были определены нижние границы нормы пройден-
ного расстояния за 6 минут, которые были на 100 м 
меньше полученного результата вычисленного по 
предложенной формуле [26].

До получения стандарта по проведению Т6мх он 
применялся в основном у больных детей без вклю-
чения здоровой контрольной группы [27,28,29]. 
Первые исследования Т6мх среди здоровых детей 
были проведены в 2005 году A.M. Li et al. среди 
школьников Китая [30]. Исследовав 78 школьников, 
средний возраст которых был 14,2±1,2 лет, ученые 
показали надежность и валидность теста. Парал-
лельная валидность продемонстрирована высокой 

корреляцией Т6мх и потреблением кислорода во 
время тестирования на беговой дорожке. Среднее 
пройденное расстояние составило 659,8±58,1 - у 
мальчиков 637±38,6, у девочек - 691,0±66,3. Пред-
ложены контрольные значения Т6мх в зависимости 
от роста [30].

Проведение Т6мх на здоровых детях продолжи-
лось в Австрии в 2007 году [31]. Было исследовано 
280 мальчиков и 248 девочек от 3 до 18 лет, выявле-
но линейное увеличение пройденного расстояния 
за 6 минут в возрасте от 3 до 11 лет у мальчиков и 
девочек, далее у мальчиков сохранялось линейное 
увеличение расстояния (с 667,3 м до 727,6 м), а у 
девочек расстояние почти не менялось (с 655,8 м 
до 660,9 м). Данное исследование R. Geiger et al. 
подтвердило безопасность и простоту теста даже у 
детей раннего возраста. Ими предоставлены сред-
ние данные пройденного расстояния во время те-
ста по возрасту и разделенные по полу. 

В 2008 году A.E. Lammers et al. представили 
средние значения теста 328 здоровых детей в воз-
расте от 4 до 11 лет в Великобритании – 470±59 
м, выявив корреляцию с возрастом (r = 0,64, p 
<0,0001), массой тела (r = 0,51, p <0,0001) и ростом 
(r = 0,65, p <0,0001) без значимой разницы между 
мальчиками и девочками. Как и ученые Австрии, 
они наблюдали линейное увеличение пройденного 
расстояния с возрастом. Они предложили объеди-
нённые нормы теста 6 минутной ходьбы по полу 
для каждой возрастной группы. Ученые предпола-
гали, имея нормы Т6мх для здоровых детей, можно 
оценить функциональное состояние больных детей 
и эффект от лечения и реабилитации [32]. 

В 2009 году в Португалии, проведя Т6мх на 188 
здоровых детях 6-12 лет, вновь подтверждена кор-
реляция Пирсона с возрастом (r = 0,51), ростом 
(r = 0,49), весом (r = 0,29) и разницей в частоте 
сердечных сокращений до и после теста (разница 
ЧСС (r = 0,30) между пройденным расстоянием. 
Учеными впервые было предложено уравнение 
прогнозирования пройденного расстояния за 6 
минут у здоровых детей: 145,343 + [11,78 × воз-
раст (лет)] + [292,22 × рост (м)] + [0,611 × разность. 
ЧСС (уд/ мин)] - [2,684 × масса тела (кг)] [33]. Па-
раллельно исследования Т6мх на здоровых детях 
проходили в Тунисе, где выявили, что уравнения 
прогнозирования пройдённого расстояния для де-
тей Португалии, неточно предсказывают расстоя-
ние для североафриканских детей, и предложили 
свое эталонное уравнение, которое основано на 
проспективном перекрестном исследовании 200 
здоровых североафриканских детей в возрасте от 
6 до 16 лет: Т6мх (м) = 4,63 × рост (см) - 3,53 × вес 
(кг) + 10,42 ×возраст (лет) + 56,32 [34]. К сожале-
нию, предложенные уравнения учеными Португа-
лии и Туниса, не учитывали пол ребенка, а ранее 
предложенные средние значения по возрасту и по 
полу демонстрировали разницу в пройденном рас-
стоянии [30,31,32].

Индийские ученые в 2011 году провели тест 
в соответствии со стандартными рекомендаци-
ями ATS на 400 здоровых детях в возрасте от 7 
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до 12 лет, набранные случайным образом. Сред-
нее пройденное расстояние мальчиков состави-
ло 670,74 ± 86,21 м, а девочек – 548,93 ± 44,78 
м, разница между мальчиками и девочками была 
значимой (p <0.001), также наблюдалась значимая 
разница частоты сердечных сокращений и артери-
ального давления в начале и в конце теста [35]. 
Ученые США исследовали 100 здоровых детей в 
возрасте от 7 до 11 лет и не выявили корреляции 
между тестом и ростом, весом, индексом массы 
тела у девочек, длины ноги, за исключением ин-
декса массы тела у мальчиков, возможно связано 
с ожирением, выявлена разница в пройденном 
расстоянии из-за длины проходимой дорожки, 
ходьба на более длинной дорожке показали луч-
шие результаты. В среднем дети прошли 518,50 ± 
73,56 м, мальчики- 518,73 ± 72,61 (496,39-541,08), 
девочки- 518,32 ± 73,16 (498,91-537,74), но резуль-
таты были ниже в каждой возрастной группе по 
сравнению со средними значениями или выведен-
ными с помощью уравнений, чем в других странах 
исключая Англию [36]. Американские дети прошли 
на 23% меньше, чем предсказанное расстояние по 
уравнению H.B. Saad et al. [34], на 20% меньше, 
чем по процентильным кривым A.M. Li с привяз-
кой к росту [30]. Напротив, пройденное расстоя-
ние составило 105% от фактического расстояния, 
описанное A.E. Lammers et al. [32]. В 2012 году 
представлены контрольные значения Т6мх для 
здоровых детей Южной Америки [37]. Были проа-
нализированы результаты 6 минутной ходьбы 192 
детей от 6 до 14 лет. В среднем мальчики прошли 
596,5 ± 57м, девочки - 625 ± 59,7 м (р <0,05). Под-
тверждена корреляция пройденного расстояния с 
ростом (r = 0,58), с возрастом (r = 0,56), с весом 
(r = 0,54) и с резервной частотой сердечных со-
кращений (r = 0,21). Учеными было предложено 3 
уравнения: 

Уравнение для мальчиков и девочек = 265,058 
+ [227,455 × рост (м)] + [6,103 × возраст (годы)] - 
[1,701 × вес (кг)] + [61,489 × Резервная частота сер-
дечных сокращений] R2 = 34,4%; Error = 46,14 mts.

Уравнение для мальчиков = 331 404 + (158 523 
× рост) + (11 945 × возраст) - (2 139 × вес) + (70 221 
× Резервная частота сердечных сокращений) R2 = 
29,9%; Error= 49,96 mts.

Уравнение для девочек = 274,566 + (208,818 × 
рост) + (2,337 × возраст) - (0,682 × вес) + (77,849 
× Резервная частота сердечных сокращений) R2= 
39,6%; Error = 39,43 mts [37].

Контрольные значения Т6мх для здоровых 
детей представлены в 2013 году в Германии и 
Швейцарии [38,39]. В Швейцарии тест выполни-
ли 496 детей и подростков 5-17 лет, среднее зна-
чение составило 618 ± 79 метров, у мальчиков 
626 ± 65 м и у девочек 608 ± 55 м. Были предо-
ставлены справочные уравнения и процентиль-
ные кривые в зависимости от пола и возраста. 
Результаты ученых Германии основывались на 
пройденном расстоянии 611 детей от 5 до 14 лет, 
они были близки с результатами Великобрита-
нии, опубликованными A.E. Lammers et al. [32], 

и были значимо ниже, чем в Китае, собранными 
A.M. Li et al. [30].

В Турции исследования Т6мх проводились в 
2014 году M.K. Kanburoglu et al. [40] и в 2019 году 
B.O. Kahraman et al. [41]. Исследования оказа-
лись противоречивыми, в одном не было зави-
симости Т6мх от роста, веса и индекса массы 
тела, в связи с чем авторы не рекомендовали ис-
пользование прогнозирующего уравнения и ими 
были представлены новые стандартные кривые 
теста; позже другими выявлена высокая степень 
корреляции между тестом и возрастом (r = 0,764, 
P <0,001), ростом (r = 0,742, P <0,001), весом (r 
= 0,605, P <0,001), ИМТ (r = 0,234, P <0,001) и 
длиной нижних конечностей (r = 0,708, P <0,001). 
В 2019 ученые рекомендовали к использованию 
уравнение прогнозирования для Т6мх, основан-
ное на регрессионном анализе: Т6мх = -71,367 
+ 29,704 × возраст (лет) + 2,812 × рост (см) [41]. 
Повторные исследования B.Ö. Kahraman et al. в 
2020году доказали влияние сочетания размаха 
рук (или роста) и возраста на пройденное рас-
стояние за 6 минут у здоровых детей, и усовер-
шенствовали формулы прогнозирования рассто-
яния, которое ребенок должен пройти за 6 минут: 
(-23,09 + (31,12 × Возраст) + (2,39 × Размах рук)) 
или (-80,0 + (28,98 × Возраст) + (2,92 × Рост)) [42].

В 2015 году были представлены нормальные 
контрольные значения в виде центильных диа-
грамм и уравнений Z-балла для тайваньских детей 
(в исследовании участвовали 762 ребенка от 7 до 
17 лет) [43]. Продемонстрировано линейное уве-
личение результатов теста с возрастом (p <0,001), 
положительная корреляция с ростом и отрицатель-
ная с индексом массы тела. Представлены средние 
значения теста по возрасту и полу, и они составили 
513 ± 64 м для мальчиков и девочек. Тайваньские 
дети прошли значительно меньшее расстояние, 
чем китайские и австрийские дети [30,31], с детьми 
Великобритании показатели были близки [32].

Учеными Бразилии [44] и Италии [45] в 2018 
году были представлены эталонные уравнения 
и контрольные значения Т6мх у здоровых де-
тей. Исследовано 1496 бразильских здоровых 
детей от 7 до 12 лет, среднее пройденное рас-
стояние ими составило 518,4 ± 93,2 м, маль-
чиками - 531,1 м, девочками- 506,2 м, со зна-
чимой разницей - 24,9 м (P<0,001). Уравнение 
прогнозирования теста 6 минутной ходьбы для 
мальчиков Бразилии: расстояние = (16,86 × 
возраст) + (1,89 × Δ частота сердечных сокра-
щений) − (0,80 × вес) + (336,91 × R1) + (360,91 
× R2); уравнение для девочек: расстояние = 
(13,54 × возраст) + (1,62 × Δ частота сердеч-
ных сокращений) − (1,28 × вес) + (352,33 × R1) 
+ (394,81 × R2) [44].

Средние показатели пройденного расстоя-
ния 5614 итальянских детей от 6 до 11 лет у 
мальчиков 598,8 ± 83,9 м (с 515,6±65,6 м в 6 
лет и достигают 660,8±74,8 м в 11 лет), у дево-
чек 592,1 ± 77,6 м ( с 510,8 ± 54,4 м в 6 лет и 
достигают 651,4 ± 68,1 м в 11 лет) (p = 0,0016). 
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Положительная корреляция Т6мх выявлена с 
возрастом, полом и ростом, и отрицательная с 
массой тела.

Формула прогнозирования пройденного рассто-
яния за 6 минут для детей Италии:

расстояние = -160,16 + 93,35 × возраст (лет) 
-4,05 × возраст2(лет) + 7,34× пол (м) + 2,12× вес (кг) 
-2,50 × рост (см) [45].

В 2016-2018 годах C.F. Mylius et al. [46] и I. 
Rodriguez-Nunez et al. [47], проведя системные 
обзоры литературы и проанализировав референт-
ные значения для Т6мх у здоровых детей разных 
стран, обнаружили разницу в среднем пройденном 
расстоянии за 6 минут до 159 м. Данный факт пре-
пятствует применению единственного эталонного 
значения для детей всех стран и предполагает вы-
сокую вероятность допустить ошибку в интерпрета-
ции результатов теста.

В 2021 году учеными Хорватии [48] было прове-
дено исследование теста на 4352 детях 11-14 лет, 
предложены значения теста в виде процентилей 
для пола и возраста, среднее пройденное рассто-
яние за 6 минут составило 576±93 м у мальчиков 
и 545 ± 92 м у девочек, впервые представлена 
скорость прохождения – 98 ± 5 м/мин и 91±6 м/
мин соответственно. Выявлена корреляция теста 
с возрастом (r = 0,24, p<0,001), ростом (r = 0,09, p 
<0,001), весом (r = − 0,13, p <0,001) и индексом мас-
сы тела (r = − 0,26, p<0,001) [48].

В 2022 году было проведено перекрестное ис-
следование 627 здоровых детей 6-11 лет в Нигерии 
[49]. Средний результат девочек составил 504,6 ± 
66,6 м (95% ДИ: 499,4, 509,8; диапазон: 326,6–673,0 
м); у мальчиков - на 16 м больше (р = 0,002). Дли 
нигерийских детей предложено уравнение прогно-
зирования пройденного расстояния: расстояние = 
347,9 + 14× (Возрастные годы) + 1,6× (∆ударов в 
минуту) + 17,6 × (Пол мужской = 1, женский = 0) + 
1,2× (∆ САД мм рт. ст.); R2 = 0,25.

Параллельно с проводимыми исследования-
ми по определению норм Т6мх у здоровых детей, 
шли работы по воспроизводимости теста у детей и 
подростков с различными заболеваниями. В 2005 
году V.A. Gulmans et al. доказали валидность и по-
лезность теста для оценки переносимости физиче-
ских нагрузок и выносливости детей с симптомами 
муковисцидоза. P.A. Nixon et al. использовали Т6мх 
на тяжелобольных детях перед трансплантацией 
сердца, легких, с целью оценки функциональных 
возможностей [27]. 

В 2005 году W. Moalla et al. оценили пройденное 
расстояние за 6 минут у детей с врожденными поро-
ками сердца [50], в 2005 году ученые Нидерландов 
провели тест у детей больных ювенильным идио-
патическим артритом, пройденное ими расстояние 
было сопоставимо с расстоянием ходьбы здоровых 
пожилых людей [51]. В Бразилии в 2018 году дети с 
муковисцидозом, средний возраст которых составил 
11.0 +/- 1.9 лет, за 6 минут прошли в среднем: маль-
чики 582.3 +/- 60 м, девочки 598.2 +/- 56.8 м [52]. Дети 
с ожирением, проходят за 6 мин 86% от расстояния, 
пройденного детьми с нормальным весом [53,54]. В 

2013 году в Бразилии показатели Т6мх больных де-
тей бронхиальной астмой составили 71,9% ± 19,7% 
от показателей здоровых сверстников [55]. 

В РФ Т6мх широко применяется у взрослых с за-
болеваниями сердечно-сосудистой и дыхательной 
систем с целью оценки функционального состоя-
ния, эффективности проводимого лечения, реа-
билитации и определения прогноза заболевания 
[11-17]. В детском возрасте имеются работы Чель-
ницкой С.М с соавторами по применению Т6мх с 
целью определения физической выносливости де-
тей и подростков, получивших лечение при онко-
логических заболеваниях [14,11]. В исследование 
были включены 1085 детей и подростков 6–18 лет: 
из них 121 ребенок были здоровыми (из них 39 де-
тей, посещали спортивную секцию лыжного спор-
та), 964 детей, получивших противоопухолевую те-
рапию и наступившей ремиссией более 6 месяцев. 
Т6мх проводился по классической схеме с измере-
нием ЧСС, АД и сатурации кислорода до начала, 
сразу после окончания, через 3 и через 5 минут 
после прохождения теста. Были предложены про-
центильные коридоры нормы для пациентов онко-
логического профиля в интерпретации результатов 
Т6мх и регрессионную модель расчета должного 
расстояния, которое должны пройти дети 6–18 лет: 
расстояние пройденное за 6 минут = 266,14+1,5РС-
0,27В2 +1,41ОТ-3,15ТКЖС-0,78ЧСС1, где РС – рост 
стоя, см; В – возраст, лет; ОТ – окружность талии, 
см; ТКЖС – толщина кожно-жировой складки, мм; 
ЧСС1 – частота сердечных сокращений до начала 
теста, ударов в минуту. Т6мх у детей РФ менее рас-
пространен, возможно это из-за отсутствия норма-
тивных данных пройденного расстояния за время 
теста, рекомендованных для детей России.

Выводы. Т6мх вариабелен, зависит от множе-
ства показателей: возраста, пола, антропометри-
ческих, биохимических, эхокардиографических 
параметров, заболеваний различных органов и 
систем. Изучив литературные источники с 1963 
года по настоящее время, можно утверждать, что 
не существует универсального уравнения для 
расчета должных величин теста, которое могло бы 
применяться как у здоровых детей, так и у детей 
с различными заболеваниями. Полученные ре-
ферентные значения для Т6мх у здоровых детей 
учеными разных стран, показывают, что одним из 
очень важных показателей, влияющих на резуль-
таты теста — это этническая принадлежность и 
географические различия испытуемых, которые 
не объясняются антропометрическими фактора-
ми, и подтверждают невозможность представить 
единственное наилучшее эталонное значение для 
детей всех стран. Полученные данные Российски-
ми учеными для детей онкологического профиля 
или больных детей с заболеваниями дыхательной 
системы, не могут применяться для здоровых де-
тей и детей с другой патологией, что требует про-
ведение исследования Т6мх на здоровых детях 
для уточнения контрольных значений и уравнений 
прогнозирования пройденного расстояния за 6 
мин у здоровых детей.
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Реферат. Введение. Ранняя диагностика расстройств аутистического спектра у детей является важной кли-
нической проблемой в связи с постоянно растущей частотой встречаемости данной патологии у детей. Цель 
исследования является комплексный анализ данных об особенностях биоэлектрической активности головного 
мозга у детей с расстройствами аутистического спектра, выявление значимости электроэнцефалографии при 
диагностике данных расстройств, включая возможность дифференцировать их подтипы. Материал и мето-
ды. Материалом для обзора явились научные статьи, проиндексированные в наукометрических российских и 
международных базах данных (Российский индекс научного цитирования, Scopus, Pubmed) за период с 1995 по 
2022 год. Результаты и их обсуждение. Систематизированы данные, связанные с анализом информатив-
ности электроэнцефалографии у детей с расстройствами аутистического спектра, осуществляемой разными 
способами: с помощью визуальной (клинической) и количественной (статистической) оценок; в том числе изме-
нения, обнаруживаемые с помощью спектрального анализа мощности волн различной частоты, при выявлении 
функциональных связей отдельных областей головного мозга, а также при использовании нелинейно-динами-
ческих методов оценки электроэнцефалографии, обсуждена теория «зеркальных нейронов» в связи с особен-
ностями реактивности сенсомоторного ритма у детей с расстройствами аутистического спектра. Заключение. 
Наличие изменений на электроэнцефалограмме у детей с расстройствами аутистического спектра подтвержда-
ется, в особенности в период от 3 до 12 месяцев, хотя степень чувствительности методик их выявления на 
данном этапе представляется недостаточной для точной диагностики. Детям с аутистическими расстройствами 
необходимо рекомендовать динамическое электроэнцефалографическое наблюдение, особенно при выявле-
нии субклинической эпилептиформной активности. Также стоит обращать внимание на изменения основных 
функциональных ритмов по мере роста и созревания ребенка. В целом, результаты электроэнцефалографии 
чаще более информативны, чем методы нейровизуализации, которые в большинстве случаев не выявляют ор-
ганического поражения мозга при наличии явных отклонений в развитии у ребенка. Наиболее перспективными 
в настоящее время представляются нелинейные методы анализа электроэнцефалограмм.
Ключевые слова: расстройства аутистического спектра, электроэнцефалография, ранняя диагностика, нейро-
физиология, биоэлектрическая активность головного мозга.
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Abstract. Introduction. Early diagnosis of autism spectrum disorder in children is significant clinical problem due to 
the ever-increasing incidence of this condition in children. Aim. The aim of the study is a comprehensive analysis of 
data on the features of the bioelectrical activity of the brain in children with autism spectrum disorders, identification 
of the electroencephalography significance in the diagnosis of these disorders, including the ability to differentiate 
their subtypes. Material and Methods. The materials for the review were scientific articles indexed in Russian and 
international databases (Russian Science Citation Index, Scopus, Pubmed) for the period from 1995 to 2022. Results 
and discussion. The article presents systematized data related to the analysis of electroencephalograms in children 
with autism spectrum disorder which is carried out in different ways: visual and quantitative. The authors analyzed 
the changes in the electroencephalograms obtained using spectral analysis, identifying the functional connections of 
different areas of the brain, with the implementation of non-linear assessment methods. The theory of «mirror neurons» 
was discussed in connection with the peculiarities of the sensorimotor rhythm reactivity in children with autism spectrum 
disorder. Conclusion. The presence of electroencephalographic changes in children with autism spectrum disorders 
is confirmed, especially in the period from 3 to 12 months, although the degree of the sensitivity of methods for their 
detection at this stage is insufficient for accurate diagnosis. Dynamic electroencephalographic monitoring should be 
recommended for children with autistic disorders, especially if subclinical epileptiform activity is detected. It is also 
worth paying attention to the change in functional rhythms in dynamics. In general, results of electroencephalography 
are often more informative than neuroimaging methods, which in most cases do not reveal organic brain damage in 
the presence of obvious developmental disorder in a child. The most promising at present are non-linear methods of 
electroencephalograms analysis.
Key words: Autism spectrum disorders, electroencephalography, early diagnosis, neurophysiology, bioelectrical 
activity of the brain.
For reference: Gamirova RG, Safina AR, Gorobets EA, Safina DR. Autism spectrum disorder in children: diagnostic 
significance of electroencephalography. The Bulletin of Contemporary Clinical Medicine. 2023; 16(2): 80-88. 
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Введение. Расстройства аутистического спек-
тра (РАС) — комплекс сложных гетероген-

ных дезинтегративных пожизненных расстройств, 
диагностируемых на основании преимущественно 
поведенческих симптомов, характеризующихся вы-
раженным всесторонним дефицитом социального 
взаимодействия, вербального и невербального об-
щения, а также повторяющимися стереотипными 
действиями и ограниченными интересами [1]. Акту-
альность проблемы РАС обусловлена не только ра-
стущей частотой встречаемости данной патологии 
развития у детей как в России, так и по всему миру, 
но и большим процентом инвалидизации этой груп-
пы пациентов [2].

По данным Всемирной организации здравоохра-
нения, каждый сотый ребенок страдает РАС [3]. По 
мере того, как в последние годы продолжаются ис-
следования в области РАС, становится ясным, что 
этиология и течение этих расстройств очень разно-
образны, РАС имеют различные когнитивные, по-
веденческие и неврологические подтипы [4]. Поиск 
биомаркеров для раннего выявления РАС является 
сложной задачей из-за вариабельности проявле-
ний расстройств. Поскольку РАС преимущественно 
определяются поведенческими симптомами, не-
редко диагностировать их в возрасте до трех лет 
крайне затруднительно [5], и часто правильный 
диагноз устанавливается с большим опозданием. 
С целью диагностики и верификации РАС в насто-
ящее время применяется целый ряд диагностиче-
ских опросников и оценочных шкал [6, 7].

Надежные биомаркеры, с помощью которых на 
ранних этапах развития ребенка можно было бы 
выявить симптомы или предикторы РАС, могли бы 
быть полезны для своевременного комплексного 
коррекционного вмешательства [8].

Поскольку атипичное развитие мозга, приводя-
щее к симптомам РАС, вероятно, предшествует 
атипичному поведению за несколько месяцев или 

даже лет, критическое окно развития для раннего 
вмешательства может быть упущено, если диагно-
стика или скрининг основаны исключительно на 
поведенческих особенностях. Это также подтал-
кивает к поиску ранних биологических индикато-
ров, которые могли бы идентифицировать РАС в 
доклинической фазе. В работе R.W. Emerson и др. 
с помощью проведенной функциональной магнит-
но-резонансной томографии были продемонстри-
рованы значительные различия в функциональных 
связях головного мозга 6-месячных детей, у кото-
рых впоследствии к 24 месяцам жизни был диагно-
стирован РАС [9]. И хотя эти результаты являются 
многообещающими с научной точки зрения, в каче-
стве скрининговых подобные методы в настоящее 
время недоступны. Для клинического использова-
ния скрининговый метод оценки развития мозга 
должен быть недорогим и простым в применении. 

В то же время показатели биоэлектрической 
активности мозга, отражая изменяющееся функ-
циональное состояние коры как в процессе ее 
развития в различные возрастные периоды, так и 
при аномальной работе нейронов, являются важ-
ными индикаторами заболеваний головного мозга. 
По сравнению с другими функциональными и ней-
ровизуализационными методами исследования 
головного мозга метод электроэнцефалографии 
(ЭЭГ) имеет ряд преимуществ. В частности, дан-
ный метод является неинвазивным, отличается от-
носительной простотой и высокой временной раз-
решающей способностью, в связи с чем считается 
наиболее предпочтительным в работе с детьми. 
Кроме того, преимуществом ЭЭГ-обследования яв-
ляется получение данных о функциональной актив-
ности мозга без необходимости обратной связи от 
пациента. Поэтому вне зависимости от интеллекта 
и/или состояния пациента этот метод позволяет 
получить информацию об особенностях процессов 
мозговой деятельности. Таким образом, ЭЭГ име-
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ет потенциал для изучения нейрофизиологических 
механизмов РАС на самых ранних этапах развития 
мозга [10]. 

Цель данного обзора – анализ данных об осо-
бенностях биоэлектрической активности головного 
мозга детей с РАС, а также выявление диагности-
ческой значимости ЭЭГ при РАС, включая воз-
можность дифференцировать подтипы этих рас-
стройств. 

Материал и методы. Материалом для обзора 
явились научные статьи, проиндексированные в 
наукометрических российских и международных 
базах данных (Российский индекс научного цитиро-
вания (РИНЦ), Scopus, Pubmed) за период с 1995 
по 2022 год.

Результаты. Способы анализа ЭЭГ. Анализ ЭЭГ 
проводится с помощью визуального (клинического) 
либо с помощью количественного (статистическо-
го) подходов. Визуальный анализ ЭЭГ, как правило, 
применяется для клинической диагностики. С помо-
щью визуальной оценки, проводимой врачом функ-
циональной диагностики, определяют, соответству-
ет ли ЭЭГ возрастной норме, обнаруживаются ли 
у пациента признаки диффузного или очагового 
поражения мозга, имеется ли эпилептиформная 
активность и т.д. Клинический анализ ЭЭГ имеет 
качественный характер и индивидуален, нередко 
базируется на морфологических характеристиках 
графоэлементов ЭЭГ. 

Другим способом является количественный 
анализ ЭЭГ, где применяется статистическая об-
работка сигналов. Предметом анализа по резуль-
татам записи количественной ЭЭГ могут являться 
волны мозговой активности, уровень связанности 
отдельных мозговых структур, сложные динамиче-
ские системы нейронных сетей [11]. Основой ма-
тематического анализа ЭЭГ является преобразо-
вание Фурье. Количественный анализ ЭЭГ может 
представлять собой совокупность значений спек-
тра мощности и амплитуды волн, при этом вы-
числяется спектральная плотность, что отражает 
распределение мощности по частотным составля-
ющим изучаемого процесса в текущем времени и 
хорошо поддается статистической обработке [12]. 
В процессе онтогенеза частотный состав спектров 
мощности биоэлектрической активности мозга че-
ловека непрерывно меняется. Например, в ходе 
роста и созревания детского мозга наблюдается 
уменьшение числа медленноволновой активности 
дельта- и тета-диапазона и нарастание доли более 
быстрых альфа- и бета-волн [13]. Сначала измене-
ния возникают в окципитальных областях мозга, а 
затем перестраиваются центральные и фронталь-
ные области [14]. И, поскольку РАС являются пато-
логией онтогенеза, предполагается, что нарушение 
развития мозга должно отражаться на его функцио-
нальной активности.

ЭЭГ-изменения, выявляемые у детей с РАС 
с помощью визуальной оценки. Несмотря на то, 
что визуальный анализ ЭЭГ считается достаточно 
субъективным, в клинической практике визуальная 
оценка сохраняет свою актуальность и практиче-

скую значимость. Оценка основных физиологиче-
ских ритмов, их соответствия возрастным нормам, 
топографии помогает получить информацию об 
особенностях биоэлектрической активности голов-
ного мозга индивидуума. В совокупности с клини-
ческими данными иногда при визуальной оценке 
можно, например, заподозрить некоторые синдро-
мальные варианты РАС, имеющие специфические 
паттерны. В частности, при генетическом синдро-
ме, связанном с дупликацией 15q11.2–13.1, на ЭЭГ 
выявляется высокоспецифический паттерн в виде 
низкоамплитудной диффузной бета-активности в 
состоянии бодрствования и сна [15]. 

Одной из задач визуального анализа является 
также определение наличия или отсутствия эпи-
лептиформной активности. Согласно литератур-
ным данным у 25%людей с РАС диагностируется 
эпилепсия [16]. А.Yasuhara (2010), включивший в 
свое исследование 1014 пациентов с РАС, отме-
чает, что эпилепсия была диагностирована у 37% 
(375/1014), причем она преимущественно носила 
симптоматический фокальный характер [17]. У па-
циентов с высокой частотой эпилептических при-
падков обычно наблюдается более низкий IQ [17, 
18].

В выборке из 5185 детей с РАС E.W.Viscidi и др. 
также продемонстрировали значительную связь 
между наличием приступов и когнитивными нару-
шениями [19], особенно если они возникли в пер-
вые 2 года, в период быстрого роста и созревания 
мозга [20,21].

Эпилептиформная активность на ЭЭГ без 
клинической манифестации эпилептических при-
падков (СЭА – субклиническая эпилептифомная 
активность) по данным разных авторов варьиру-
ет при РАС в пределах 15-60% [22, 23, 24, 25]. 
R.Tuchman рассматривает концепцию когнитив-
ной эпилептиформной дезинтеграции, клиниче-
ски проявляющуюся когнитивными и поведенче-
скими нарушениями, аутистическими чертами, 
регрессом в развитии, а на ЭЭГ представляет со-
бой продолженную СЭА очень высокого индекса 
(преимущественно в состоянии сна) без развития 
эпилептических припадков [22]. Но не у всех де-
тей с РАС индекс субклинической эпилептиформ-
ной активности коррелирует с тяжестью симпто-
мов. Исследование крупной выборки пациентов с 
РАС выявило паттерн продолженной СЭА только 
у 2,6 % детей, из них только у 3 пациентов был 
отмечен так называемый синдром аутистиче-
ского эпилептиформного регресса (АЭР), кроме 
того, во всех случаях паттерн непрерывной СЭА 
на ЭЭГ регистрировался существенно позже ре-
гресса [26, 27].

Согласно исследованию A.Yasuhara до 86 % 
пациентов (870/1014) с РАС могут иметь эпи-
лептиформную активность (включая тех, кто име-
ет эпиприступы и без их наличия). Интересно, что 
J.D.Lewine et al. с помощью магнитоэнцефалогра-
фии также обнаружили, что СЭА у пациентов с РАС 
регистрируется в пределах 82 % [28]. Эпилепти-
формные разряды у детей с РАС чаще всего реги-



83 ОБЗОРЫВЕСТНИК  СОВРЕМЕННОЙ  КЛИНИЧЕСКОЙ  МЕДИЦИНЫ   2023    Том 16,   вып. 2

стрируются в лобных отведениях (65,6%), включая 
переднефронтальную локализацию (Fp1 и Fp2), 
в средне-, заднелобных (F3, F4, F7 и F8) и цен-
тральных (C3, Cz и C4) отведениях. Частота воз-
никновения эпилептиформной активности в других 
областях, включая височные доли (T3, T4, T5, T6), 
теменные доли (P3, Pz, P4), затылочные доли (O1, 
O2) и мультифокальные спайки, составляет менее 
10% [17]. 

Примечательно то, что только благодаря ви-
зуальной оценке (это невозможно осуществить 
при компьютеризированном количественном ана-
лизе) можно определить, что эпилептиформная 
активность у пациентов с РАС до 71% случаев 
может быть представлена особым морфологиче-
ским графоэлементом – доброкачественным эпи-
лептиформным паттерном детства (ДЭПД) [29]. 
Высокая частота выявления ДЭПД у пациентов 
данной нозологии, вероятно, связана с общими 
патогенетическими механизмами врожденного 
нарушения развития и созревания мозга [30, 31]. 
К проблемам нерешенных вопросов коморбидно-
сти РАС и эпилепсии, РАС и СЭА неоднократно 
обращается в своих публикациях К.Ю.Мухин, он 
же призывает к осторожности в решении вопро-
са о назначении противоэпилептических средств 
пациентам с РАС при наличии на ЭЭГ СЭА и свя-
занного с ней АЭР [32, 33].

Изменения, выявляемые у детей с РАС с по-
мощью количественной оценки ЭЭГ. Принято счи-
тать, что РАС связаны не только с аномалиями 
нейронных связей [34], но и с нарушением работы 
сложных динамических систем [35], в связи с чем 
с помощью ЭЭГ неоднократно делаются попытки 
зарегистрировать эти изменения. Причем обе кон-
цепции (нейронной связи и нейронной динамики) 
взаимосвязаны между собой. Например, исследо-
вания сложных нейронных сетей показывают, что 
их свойства могут внезапно меняться даже при 
незначительных изменениях ключевых факторов с 
возникновением своего рода «пространственного 
динамического хаоса» [36, 37, 38]. 

Скальповые электроды ЭЭГ регистрируют сум-
марные потенциалы нескольких миллионов нерв-
ных клеток. В зависимости от частоты волны тра-
диционно классифицируются по классическим 
диапазонам: дельта (0–4 Гц), тета (4–7,5 Гц), альфа 
(8–13,5 Гц), бета (14–30 Гц) и гамма (30–100 Гц), ка-
ждая из которых имеет определенную физиологию, 
функцию и топографию в коре головного мозга [39]. 
Количественный анализ ЭЭГ включает спектраль-
ный анализ, анализ функциональных связей и ин-
формационной динамики [40, 41], с помощью ко-
торых ведется поиск количественных показателей, 
связанных с измененным поведением при РАС.

Изменения ЭЭГ у детей при спектральном 
анализе. Применяя традиционный спектральный 
анализ мощности для обнаружения ранних био-
маркеров аутизма, A.L.Tierney и др. показали, что 
снижение мощности во всех диапазонах частот 
регистрировалось у детей с высоким риском РАС 
до 12-месячного возраста, но не предсказывало 

специфические исходы РАС [42]. A.R.Levin и др. 
приходят к выводу о том, что младенцы с высо-
ким риском РАС подвержены повышенному риску 
возникновения других нарушений развития, из них 
наиболее частотны нарушения речи. Авторы приво-
дят данные, согласно которым снижение мощности 
альфа-ритма в лобных областях в 3-месячном воз-
расте может быть предиктором наличия задержки 
развития экспрессивной речи к году. Не получено 
статистически значимых доказательств того, что 
эта связь сохраняется на втором и третьем годах 
жизни, однако, с точки зрения авторов, необходимо 
расширить выборку 18-, 24- и 36-месячных детей, 
чтобы получить более точные данные [43]. 

Вычисляя спектральные амплитуды во всех диа-
пазонах частот, A.S.Chan et al. обнаружили их значи-
тельное увеличение у пациентов с РАС. Более того, 
с помощью анализа дискриминантной функции ис-
следователи показали, что наличие избыточной бе-
та-активности обладает высокой специфичностью 
(98,1%) и чувствительностью (77,8%) при диффе-
ренциации лиц с РАС и без РАС [44]. Увеличение 
абсолютной мощности гамма-активности при РАС 
по сравнению с субъектами без РАС было зареги-
стрировано A.Sheikhani и др., проводившими иссле-
дование своих участников в различных условиях и 
получившими статистически значимое увеличение 
мощности гамма-волн, особенно при пассивном 
бодрствовании с открытыми глазами [45]. Позже E. 
van Diessen et al. подтвердили увеличение мощно-
сти гамма-активности в популяции РАС, особенно 
в лобной, теменной и височной областях головного 
мозга в состоянии бодрствования с открытыми гла-
зами [46]. Т.А.Строганова и др. получили такой же 
результат, используя задачу визуального внимания 
[47], в то время как E.LLushchekina et al. аналогич-
ный вывод получили в исследовании, включавшем 
выполнение когнитивной задачи [48].

Л.П. Якупова с соавт. считают, что различные 
подтипы РАС имеют свои специфические ЭЭГ-ха-
рактеристики, коррелирующие с клинической кар-
тиной, что, по мнению исследователей, можно 
использовать для оценки тяжести и прогноза, а 
также в качестве дополнительного теста при диф-
ференциальной диагностике разновидностей РАС. 
Например, при синдроме Аспергера, высокофунк-
циональном варианте РАС, динамическая оценка 
изменений ЭЭГ уже в возрасте 3-4 лет позволила 
выявить, что у 40% детей регистрировался уси-
ленный по спектральной мощности альфа-ритм 
частотой 10 Гц и выше. При синдроме Каннера у 
детей младшего возраста отмечалась задержка 
созревания корковой ритмики, снижение индекса 
альфа-колебаний [49]. Повышенная дельта-актив-
ность у детей с поведенческими расстройствами в 
сравнении с детьми, не имеющими подобных на-
рушений, может указывать на незрелость нервной 
системы [50,51].

Измерения спектрального анализа сильно зави-
сят от возраста мозга и траекторий развития. На-
пример, у типично развивающихся детей распре-
деление мощности имеет тенденцию смещаться 
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в сторону более высоких частот с возрастом, при 
этом относительная мощность более низких частот 
снижается [52]. Таким образом, возраст, условия 
проведения исследования, наличие артефактов 
и другие факторы также влияют на ЭЭГ и имеют 
большое значение при интерпретации результа-
тов, а значит, должны учитываться при проведении 
сравнений. Важно также учитывать, принимают 
ли пациенты лекарства [53]. Различные виды ле-
карственных средств могут влиять на сигнал ЭЭГ. 
Например, многие пациенты с РАС, получающие 
противоэпилептические препараты, демонстриру-
ют аномальную топографию мозга, особенно в гам-
ма-диапазоне [54]. Возможно, различия в дизайнах 
исследований, недоучет всех перечисленных фак-
торов обусловливает в конечном счете противоре-
чивость результатов спектрального анализа у раз-
ных исследователей.

Анализ ЭЭГ на выявление функциональных 
связей и РАС. Исследование Е.В.Ореховой и др., 
основанное на выявлении функциональных связей 
отдельных областей головного мозга, указывает 
на значительные различия между детьми с РАС и 
нормотипичными детьми, заключающиеся в нали-
чии выраженной связи между лобными и централь-
ными областями в диапазоне альфа-ритма [55]. В 
другом исследовании D.S.Cantor et al., регистрируя 
ЭЭГ при пассивном бодрствовании с открытыми 
глазами, обнаружили как внутриполушарное, так 
и межполушарное снижение связи в альфа-диа-
пазоне [56]. A.W. Buckley et al. провели ЭЭГ-ис-
следование детей в возрасте 2–6 лет в состоянии 
сна и обнаружили увеличение когерентности волн 
у пациентов с РАС по сравнению с нейротипичны-
ми детьми в лобно-теменных областях, особенно в 
состоянии медленного сна [57]. M.Murias с коллега-
ми выявили значительное превышение связности 
в тета-диапазоне в лобных и височных областях 
левого полушария [58]. R. Coben также показывает 
снижение фронтальной и височной когерентности 
волн в тета-диапазоне [59]. При этом важно, что 
находки одних исследователей не подтверждаются 
данными других авторов. Возможно, подобная про-
тиворечивость результатов также связана с неоди-
наковыми условиями записи ЭЭГ и возрастными 
различиями участников.

Особенности ЭЭГ при РАС, выявленные с помо-
щью нелинейных методов оценки. В исследовани-
ях последнего десятилетия используются методы, 
основанные на теории информационной динамики, 
включающей несколько подходов к анализу ЭЭГ, 
которые базируются на математических концепци-
ях и теории динамических систем, где применяют 
алгоритмы машинного обучения и математических 
классификаторов, используя нейронные сети для 
обнаружения значимых корреляций между нели-
нейными признаками и нейронными изменениями 
или поведением [60, 61, 62]. Новые методы оцен-
ки ЭЭГ, такие как, например, использование фрак-
тального анализа или многомасштабной энтропии, 
измеряют не традиционные полосы частот, а «шка-
лы» [63]. Во всех опубликованных исследованиях, 

где для анализа ЭЭГ использовали нелинейные 
методы, обнаружено достоверное различие между 
нейротипичными группами и субъектами с РАС [64, 
65, 66, 67].

A. Catarino и др. обнаружили значительное сни-
жение многомасштабной энтропии у участников с 
диагнозом РАС по сравнению с контрольной груп-
пой преимущественно в височно-теменных и за-
тылочных областях мозга [64]. W.J.Bosl и др. ис-
следовали детей в возрасте от 3 мес. до 12 мес., 
имеющих отягощенный по аутизму семейный ана-
мнез, и, используя нелинейные способы анализа, 
также обнаружили различия в многомасштабной 
энтропии, которые предшествовали клиническим 
признакам РАС, появившимся позже только к кон-
цу второго года жизни [67], что доказывает, что 
РАС – расстройство, характеризующееся потерей 
навыков социального общения в период от 9 до 24 
месяцев и определяющееся на основе изменений 
траекторий развития в нескольких областях [68]. 
Нелинейный анализ сигналов ЭЭГ дает возмож-
ность проанализировать информацию, которая 
значительно отличается у детей с РАС уже в воз-
расте 3 месяцев, причем эти различия необходимо 
фиксировать в определенном возрасте. Так, оценку 
сигналов в левой височной области целесообраз-
нее проводить в возрасте 3-9 месяцев, в 12 же 
месяцев различия уже не являются значительны-
ми, оценку правой височно-теменной области – в 
возрасте от 9 до 36 месяцев, оценку лобных обла-
стей – в возрасте от 12 до 36 месяцев. O. Gurau 
и др. в систематическом обзоре методов анализа 
ЭЭГ для выявления риска РАС приходят к выводу, 
что в настоящее время текущий анализ сигналов 
ЭЭГ не способен идентифицировать детей с РАС 
с достаточной чувствительностью или специфич-
ностью, чтобы быть клинически полезным [69]. В 
то же время потенциал использования ЭЭГ в каче-
стве функционального метода визуализации мозга 
продолжает улучшаться по мере разработки новых 
методов анализа и извлечения информации из био-
физических сигналов. Методы анализа сложных 
временных рядов, созданных такими сложными 
сетями, как мозг, показали себя многообещающи-
ми в качестве раннего биомаркера РАС; вероятно, 
они могут позволить сделать вывод о структурных 
различиях сети на основе измерений временных 
рядов [70]. 

Сенсомоторный ритм и теория «зеркальных ней-
ронов». Согласно одной из теорий в основе аути-
стического расстройства может лежать аномальная 
работа сети «зеркальных» нейронов [71], отвечаю-
щих за имитационное поведение, формирование 
коммуникации и социальных навыков. Предполага-
ется, что в основе нейрофизиологических механиз-
мов, обеспечивающих процессы обучения, лежит 
имитационное поведение, что отражается на ре-
активности сенсомоторного ритма (СМР), который 
взаимосвязан с функционированием зеркальных 
нейронов [72, 73, 74, 75]. Волны в частотном диа-
пазоне альфа-ритма, регистрируемые над сенсо-
моторными областями, называют сенсомоторным, 
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или мю-ритмом (СМР) [76]. Степень подавления 
мю-волн тесно связана со способностью имитиро-
вать движения и выражения лица, а также со сте-
пенью близости с наблюдаемым человеком [77]. У 
нормотипичных детей при выполнении различных 
манипуляций руками регистрируется значительная 
супрессия СМР на ЭЭГ. Однако в эксперименте при 
наблюдении за движениями и выполнении имитаци-
онных движений пациенты с РАС демонстрировали 
значительно меньшую редукцию аркообразных 
мю-волн [78]. Этот дифференциальный паттерн ак-
тивности во время подражания и действия может 
объяснить сниженную способность людей с РАС к 
проявлению эмпатии [79], а также свидетельство-
вать о взаимосвязи между РАС и дисфункцией сети 
зеркальных нейронов.

Заключение. Результаты многих исследований 
подтверждают наличие изменений на ЭЭГ у паци-
ентов с РАС, но степень чувствительности методик 
их выявления недостаточна, чтобы помочь в поста-
новке четкого безошибочного диагноза. Тем не ме-
нее, всем пациентам с аутистическими расстрой-
ствами необходимо рекомендовать динамическое 
ЭЭГ-наблюдение, так как в зависимости от стадии 
и степени заболевания электроэнцефалографи-
ческая картина может варьировать от легких до 
тяжелых нарушений у одного и того же пациента, 
особенно если речь идет о коморбидности с суб-
клинической эпилептиформной активностью на 
ЭЭГ либо с эпилепсией [80]. Также при диагностике 
РАС стоит обращать внимание на изменение функ-
циональных ритмов в динамике, что может помочь 
в отношении прогноза. Будущие исследования с 
более крупными выборками пациентов и более на-
дежным дизайном исследований не только могут 
обеспечить более высокую чувствительность в ре-
гистрации изменений у пациентов с РАС, но и, ве-
роятно, проложить путь для разработки новых ме-
тодик и алгоритмов диагностики. В любом случае 
результаты ЭЭГ чаще являются более информа-
тивными, чем методы нейровизуализации, которые 
чаще не подтверждают органического поражения 
мозга. Наиболее перспективными в настоящее вре-
мя видятся нелинейные методы исследования ЭЭГ, 
описанные в литературе как имеющие «неизвест-
ный, но предполагаемый высокий потенциал» [81].

Прозрачность исследования. Все авторы при-
нимали участие в разработке концепции и дизайна 
исследования и в написании рукописи. Окончатель-
ная версия рукописи была одобрена всеми авторами.

Декларация о финансовых и других взаимо-
отношениях. Работа выполнена за счет средств 
Программы стратегического академического ли-
дерства Казанского (Приволжского) федерального 
университета» (Приоритет-2030).
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Реферат. Введение. Изучение нейромедиаторной регуляции мочеточников позволяет лучше понимать функцию 
мочеточников не только в норме, но и также механизм развития почечной колики, одного из самого распростра-
ненного острого состояния в урологии. Более того, основным видом лечения почечной колики является медика-
ментозная терапия, назначаемая с целью купирования болевого синдрома, а также медикаментозная камнеизго-
няющая терапия, которая постепенно пополняется новыми лекарственными препаратами. Цель исследования 
- обзор актуальной информации о нейромедиаторной регуляции функции мочеточников. Материал и методы. 
Проведен обзор опубликованных актуальных исследований, посвященных исследованию нейромедиаторной ре-
гуляции функции мочеточников в норме и при патологических состояниях. Результаты и их обсуждение. На 
сегодняшний день наиболее изученной является роль альфа- и бета- адренорецепторов, холинорецепторов, так-
же хорошо изучен механизм действия ингибиторов циклооксигеназы и блокаторов Са каналов. Лекарственные 
препараты, относящиеся к вышеперечисленным группам широко и с успехом продолжают применяться в клини-
ческой практике, в том числе и в неотложной урологии, а также продолжают пополнятся новыми представителями 
данных групп лекарственных средств. В последнее время появляются новые клинические данные об эффектив-
ности применения ингибиторов фосфодиэстеразы 5 типа, продолжает изучаться роль серотониновых рецепторов 
в мочеточниках. Еще одним интересным направлением является изучение роли Р2-рецепторов в нормальной 
функции мочеточников, а также при патологии. Широкая экспрессия всех известных подтипов Р2-рецепторов на 
клетках мочеточников, а также высвобождение аденозинтрифосфорной кислоты клетками уротелия при повыше-
нии внутримочеточникового давления позволяет предполагать их важную роль в сократительной активности мо-
четочников. Выводы. Воздействие на Р2-рецепторы мочеточников может стать одним из перспективных направ-
лений поиска и создания новых камнеизгоняющих препаратов нового механизма действия. В статье рассмотрены 
роли вышеперечисленных рецепторов и ферментов в нейромедиаторной регуляции мочеточников.
Ключевые слова: нейромедиаторная регуляция мочеточников, Р2-рецепторы, уротелий, камнеизгоняющая те-
рапия, экспрессия рецепторов.
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FEATURES OF NEUROTRANSMITTER REGULATION OF URETERAL FUNCTION 
AND PROSPECTS FOR THE SEARCH FOR NEW STONE-REMOVING DRUGS
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Abstract. Introduction. The study of the neurotransmitter regulation of the ureters allows a better understanding of 
the function of the ureters, not only in the norm, but also the mechanism of development of renal colic, one of the most 
common acute conditions in urology. Moreover, the main type of treatment for renal colic is drug therapy used to relieve 
pain, as well as drug stone expelling therapy, which is gradually replenished with new drugs. Aim. The aim of the study 
is to review current information on the neurotransmitter regulation of the ureters. Material and Methods. A review 
current information on the neurotransmitter regulation of the ureters was carried out. Results and discussion. To date, 
the role of alpha- and beta-adrenergic receptors, cholinergic receptors is the most studied, the mechanism of action of 
cyclooxygenase inhibitors and Ca channel blockers is also well studied. Drugs belonging to the above groups continue to 
be widely and successfully used in clinical practice, including in emergency urology, and also continue to be replenished 
with new representatives of these groups of medicines. Recently, new clinical data have appeared on the effectiveness 
of the use of type 5 phosphodiesterase inhibitors, and the role of serotonin receptors in the ureters continues to be 
studied. Another interesting area is the study of the role of P2 receptors in normal and pathological conditions. The wide 
expression of all known P2 receptor subtypes on ureteral cells, as well as the release of adenosine triphosphoric acid 
by urothelial cells with an increase in intraureteral pressure, suggests their important role in the contractile activity of 
the ureters. Conclusion. The impact on the P2 receptors of the ureters can become one of the promising areas for the 
search and development of new stone-removing drugs with a new mechanism of action. The article discusses the roles 
of the above receptors and enzymes in the neurotransmitter regulation of the ureters.
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Введение. Нейромедиаторная регуляция мо-
четочников представляет большой клиниче-

ский интерес, так как изучение этого вопроса позво-
ляет лучше понимать патогенез почечной колики. 
Почечная колика – состояние, характеризующееся 
нарушением оттока мочи по верхним мочевыводя-
щим путям, приводящее к повышению давления 
в чашечно-лоханочной системе и нарушению кро-
воснабжения почки, сопровождающееся резким 
болевым приступом. Основной причиной почечной 
колики в 80-90% случаев является мочекаменная 
болезнь, которая вызывает обструкцию в мочеточ-
нике. Несмотря на значительный прорыв как в ди-
агностике, так и в лечении мочекаменной болезни 
(МКБ), почечная колика продолжает занимать ли-
дирующее место среди всех случаев экстренной 
госпитализации в урологический стационар [1]. 
Одним из методов лечения камней мочеточника 
является медикаментозная литокинетическая (кам-
неизгоняющая) терапия, которая в отличие от хи-
рургических методов лечения остается наиболее 
безопасной. 

Цель исследования - оценка литературных 
данных о нейромедиаторной регуляции функции 
мочеточников в норме и при патологических состо-
яниях.

Материал и методы. Был проведен поиск пу-
бликаций в базах данных eLibrary, PubMed Нацио-
нального центра биотехнологической информации 
США, на сайте издательства Elsevier с использова-
нием ключевых слов: neurotransmitter regulation of 
the ureters, P2 receptors, urothelium, stone expulsion 
therapy, receptor expression. Анализу подвергали 
полнотекстовые статьи, соответствующие исследу-
емой проблеме. При выборе наиболее подходящих 
публикаций поиск литературы также производили в 
списках «схожих статьей», рекомендованных непо-
средственно на указанных сайтах.

Результаты и обсуждение. Известно, что не-
которые гладкие мышцы имеют специфическую 
иннервацию каждого гладкомышечного волокна, в 
то время как другие гладкие мышцы синцитиаль-
ного типа не имеют отдельных нервно-мышечных 
соединений и зависят от диффузного высвобожде-
ния медиатора из нервных волокон с последующим 
распространением волны возбуждения от одной 
мышечной клетки к другой. Мочеточник представля-
ет собой синцитиальный тип гладкой мускулатуры 
без отдельных нервно-мышечных соединений [2]. 
Иннервация мочеточников скудная, так как пери-
стальтическая активность имеет больше миоген-
ное происхождение, чем нейрогенное, так же, как 
и в кишечнике, при этом основной нейрогенный 
компонент – сенсорный, в значительной степени 
ограниченный субуротелиальным сплетением [3]. 
Нервная система играет, по крайней мере, модули-
рующую роль в перистальтике мочеточника, и не-
рвы присутствуют в мышечном слое и адвентиции 
мочеточника, особенно в дистальном отделе моче-
точника [4].

 Известно, что мочеточники людей, свиней и 
морских свинок находятся преимущественно под 

контролем адренергической системы, в то время 
как мочеточники крыс сильнее реагируют на стиму-
ляцию мускариновых холинорецепторов [5]. Так же 
известно, что изолированные ткани из различных 
отделов мочевого тракта, таких как мочевой пузырь 
или мочеиспускательный канал, демонстрируют 
тонические сокращения под воздействием экзоген-
ных агонистов [6]. Однако, изолированные ткани 
мочеточников демонстрируют «вспышки» фазных 
сокращений, у которых варьируются частота и ам-
плитуда в зависимости от стимулированных рецеп-
торных систем [7]. В частности, в мочеточниках под 
воздействием ацетилхолина или норадреналина не 
возникает повышение тонуса (тонических сокраще-
ний) как в гладкомышечных клетках других органов 
[8]. В то же время установлено, что функциональ-
ная регуляция активности гладкомышечных клеток 
мочеточников регулируется пейсмейкерными клет-
ками, а именно c-kit позитивными ICC-подобными 
клетками, которые обладают механочувствитель-
ностью и обнаружены только в проксимальном 
отделе мочеточников и в области лоханочно-мо-
четочникового сегмента [7, 9]. Экспериментально 
установлено, что спонтанные сокращения моче-
точников, вызванные воздействием ацетилхолина 
и норадреналина связаны с активацией именно 
пейсмейкерных клеток [10]. Активация некоторых 
видов К+ каналов также вовлечены в активность 
пейсмейкерных клеток [11]. 

Ранее считалось, что α-адренорецепторы и 
β-адренорецепторы одинаково вовлечены в регу-
ляцию сократительной способности мочеточников 
[12]. В последующем, было выяснено, что преоб-
ладающим ответом на действие норадреналина 
является сокращение, обусловленное доминиро-
ванием α-адренорецепторов над β-адренорецеп-
торами [13]. Существуют 3 основных подтипа α-а-
дренорецепторов: 1А, 1В и 1D [5]. В мочеточниках 
людей иммуногистохимически было установлено 
преобладание 1А и 1D подтипов над 1В подтипа-
ми [14]. Несмотря на высокую экспрессию 1D ре-
цепторов, функциональные фармакологические 
исследования, проведенные на изолированных мо-
четочниках людей, выявили, что основную роль в 
стимулировании сокращений мочеточников играют 
α1А-адренорецепторы [15]. Все α1-адреноблокато-
ры (тамсулозин, силодозин, празозин) демонстри-
ровали концентрационно-зависимый ингибиторный 
эффект при индуцированных электростимуляцией 
сокращениях изолированных мочеточников крыс и 
людей. Ряд активности препаратов выглядит сле-
дующим образом: силодозин = празозин > тамсуло-
зин в мочеточниках крыс и силодозин > тамсулозин 
= празозин в мочеточниках людей [16]. В качестве 
медикаментозной камнеизгоняющей терапии в со-
ответствии с международными и российскими кли-
ническими рекомендациями рекомендуется назна-
чать α1-адреноблокаторы (тамсулозин, алфузозин, 
теразозин, силодозин) [1].

Несмотря на преобладание α-адренорецепто-
ров, также выяснено наличие β2- и β3-адреноре-
цепторов в мочеточниках животных и людей [5, 17]. 
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Изопреналин-индуцированное расслабление бло-
кируется β2-селективным антагонистом ICI-118,551 
и β3-селективным антагонистом SR58894А, но не 
β1-антагонистом CGP20712A в мочеточниках сви-
ней in vitro и in vivo [18, 19]. KUL-7211, агонист β2- 
и β3-адренорецепторов селективно расслаблял 
изолированные мочеточники людей [20]. Так же 
существуют клинические исследования, продемон-
стрировавшие эффективность β3-адреномиметика 
мирабегрона при камнях нижней трети мочеточни-
ков [21]. 

Все 5 типов мускариновых рецепторов были 
обнаружены в мочеточниках людей путем иммуно-
гистохимического анализа, причем плотность М2 
рецепторов оказалось выше, чем М3 рецепторов 
[22]. Было продемонстрировано, что при электро-
стимуляции изолированных мочеточников морских 
свинок, кроликов и человека высвобождается аце-
тилхолин [23]. Холинергические агонисты, включая 
ацетилхолин, метахолин, карбахол и бетанехол 
оказывают возбуждающий эффект на мочеточни-
ки, увеличивая частоту и силу сокращений, причем 
эффект в основном обусловлен стимуляцией М3 
рецепторов [24]. 

В изолированных полосках мочеточников людей 
серотонин вызывает концентрационно-зависимые 
сокращения [25]. α-метил-5-НТ, селективный аго-
нист 5-НТ2-рецепторов, в мочеточниках свиней 
вызывает сократительные ответы путем усиления 
высвобождения ацетилхолина из холинергических 
нервов [5]. В то же время селективные агонисты 
5-НТ1, 5-НТ1а, 5-НТ3 и 5-НТ4 либо не вызывают, 
либо вызывают незначительное повышение то-
нуса мочеточников [26]. Обнаружение источников 
серотонина в мочеточниках остается интересной 
и сложной задачей, так как до сих серотонин про-
дуцирующие нейроны не обнаружены, и предпо-
лагается, что данным источником могут являться 
тучные клетки, которые обнаружены во всех слоях 
стенок мочеточников [27]. 

Хорошо известно, что во многих тканях сокра-
щения гладкомышечных клеток происходят путем 
повышения уровня внутриклеточного кальция и в 
силу этого блокаторы кальциевых каналов широко 
используются в клинической практике [5]. Многими 
исследованиями доказано, что блокаторы кальци-
евых каналов, такие как верапамил, нифедипин и 
дилтиазем, подавляют спонтанную ритмическую 
активность и сокращения, вызванные электриче-
ской стимуляцией, калием и фенилэфрином в изо-
лированных тканях мочеточника человека и живот-
ных [28, 29]. В клинической практике данная группа 
препаратов не нашла широкого применения в силу 
большого количества побочных эффектов [30]. 

Рецепторы к ЦОГ-1 и ЦОГ-2 были обнаружены 
в мочеточниках людей иммуногистохимически, они 
локализуются в уротелии, гладкомышечных клет-
ках и в tunica media артериол [31]. В частности, 
рецепторы к ЦОГ-1 одинаково распространены в 
проксимальном и дистальном отделах мочеточни-
ках, а именно локализуются в поверхностных слоях 
уротелия и в околоядерном пространстве гладко-

мышечных клеток, рецепторы к ЦОГ-2 обнаружены 
во всех слоях уротелия, гладкомышечных клетках 
и в tunica media артериол [31]. В ранних исследо-
ваниях на изолированных тканях мочеточниках 
людей было выявлено, что PGF2a значительно 
повышает, а PGЕ2 снижает сократительную актив-
ность [32]. В более поздних доклинических иссле-
дованиях неселективный ингибитор ЦОГ – индо-
метацин и селективный ингибитор ЦОГ-2 NS-398 
продемонстрировали дозозависимую ингибирую-
щую способность ритмической активности, вызван-
ной экзогенными простагландинами мочеточников 
животных и людей [33, 34]. Но в то же время эти 
ингибиторы ЦОГ не проявили подобную активность 
при сокращениях, вызванных электрической стиму-
ляцией или агонистами (фенилэфрин, серотонин) 
[31, 35]. Диклофенак ингибирует спонтанную актив-
ность мочеточников овец, вызывает расслабление 
KCI-индуцированных сокращений мочеточников 
людей и серотонин-индуцированных сокращений 
мочеточников свиней [31]. Диклофенак и целекок-
сиб являются самыми часто назначающимися пре-
паратами при почечных коликах [5].

Фосфодиэстеразы (ФДЭ) – группа ферментов, 
участвующие в регуляции сигнальных путей, в 
частности ФДЭ-1 типа, ФДЭ-2 типа и ФДЭ-5 типа 
обнаружены в гладкомышечных клетках мочеточ-
ников, ингибирование которых вызывает выра-
женный расслабляющий эффект [36]. Ингибиторы 
ФДЭ-5 типа, а именно силденафил, тадалафил и 
варденафил, снижают индуцированную KCI то-
ническую сократимость изолированных гладко-
мышечных тканей мочеточников человека in vitro, 
расслабляющий эффект при этом сопровождался 
трех-четырехкратным увеличением уровня цГМФ 
в тканях [37]. Так же имеется мета-анализ клини-
ческих исследований, подтверждающий эффек-
тивность и безопасность тадалафила в качестве 
медикаментозной камнеизгоняющей терапии при 
камнях нижней трети мочеточников [38]. 

На сегодняшний день роль аденозинтрифос-
форной кислоты (АТФ) в качестве внеклеточной 
сигнальной молекулы не вызывает сомнений. АТФ 
действует на особый класс рецепторов, названных 
Р2-рецепторами, которые по механизму действия 
подразделяются на два больших семейства: Р2Х и 
Р2Y рецепторы [39]. Р2Х-рецепторы являются ли-
ганд-оперирующими ионными каналами, тогда как 
Р2Y-рецепторы представляют собой метаботроп-
ные G-белок опосредуемые рецепторы, действу-
ющие через систему вторичных посредников [40]. 
В настоящее время методом клонирования было 
подтверждено наличие семи подтипов Р2Х-рецеп-
торов (Р2Х1-7) и восьми подтипов Р2Y-рецепторов 
(Р2Y1,2,4,6,11-14) [41].

С момента публикации первого обзора в 1972 
году профессором Джеффри Бернстоком Р2-ре-
цепторы были найдены практически во всех орга-
нах и тканях животных и человека, в том числе и в 
органах мочеполовой системы [39]. 

Известно, что уротелий является не только пас-
сивным барьером, а обладает сенсорной нейроно-
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подобной способностью и отвечает на механиче-
ские и химические стимуляции путем выделения 
различных транзиторных медиаторов [42]. На све-
жеизолированном и культивированном уротелии 
человека выявлено, что уротелий, выделенный из 
мочевого пузыря и мочеточника, в основном экс-
прессирует P2X4 и P2Y1 рецепторы, а уротелий 
мочевого пузыря дополнительно экспрессировал 
P2Y2 рецепторы. Такой профиль рецепторов со-
храняется и в культивированном уротелии, но при 
этом дополнительно были обнаружены в культиви-
руемых клетках P2X2 рецепторы (только для моче-
вого пузыря), P2X5, P2X7 рецепторы (только для 
мочеточника) и P2Y4 рецепторы [43]. Стоит отме-
тить, что не было обнаружено уротелиальной экс-
прессии P2X1, P2X3, P2X6 или P2Y6 рецепторов, 
а экспрессия P2Y11 была незначительной, и в то 
же время культуры стромальных клеток экспресси-
ровали транскрипты для P2X1, P2X4, P2X5, P2X6, 
P2X7, P2Y1 и P2Y4, но не P2X2, P2X3, P2Y2, P2Y6 
или P2Y11 рецепторов [43]. 

Р2Х3 рецепторы иммуногистохимически были 
обнаружены в субуротелиальных афферентых 
сплетениях у крыс, при этом растяжение мочеточ-
ника введет к высвобождению АТФ из клеток уро-
телия, который в свою очередь действует на эти 
рецепторы, посылая сенсорные/ноцицептивные 
сигналы в ЦНС [3]. 

Более того, многоволоконные записи афферен-
тов мочеточника морской свинки, перфузирован-
ного in vitro выявили, что растяжение мочеточника 
приводит к первоначальному быстрому, а затем 
постоянному увеличению активности афферент-
ного нерва, при этом внутрипросветное введение 
АТФ (10-1000 мкм, 0,1 мл/мин в течение 3 мин) или 
α,β-meATP (10-1000 мкм) имитирует увеличение 
афферентной активности [44]. При этом установ-
лено, что уровень внеклеточной АТФ при растя-
жении мочеточника человека повышается в 10 раз 
от исходного уровня [45]. Афферентные реакции 
состоят из быстрого и медленного компонентов: 
TNP-ATP, антагонист рецептора P2X3, и PPADS, 
неспецифический антагонист P2-рецепторов, бло-
кируют быстрый и уменьшают медленный ответ 
на АТФ, остальные ответы блокируются селектив-
ным антагонистом аденозиновых А1-рецепторов 
DPCPX. TNP-ATP и PPADS снижают афферентную 
активность, вызванную растяжением, а ингибиторы 
экто-АТФазы - ARL-67156 и сурамин - повышают 
афферентую активность мочеточников. Эти резуль-
таты указывают на то, что уротелий мочеточника 
может тонически (в состоянии покоя), а также фаз-
но (при растяжении) высвобождать АТФ, который 
стимулирует афферентные окончания, взаимодей-
ствуя с множеством подтипов Р2- и аденозиновых 
рецепторов [44]. 

Высвобождение АТФ из клеток уротелия моче-
точников осуществляется путем везикулярного эк-
зоцитоза [46]. Экспериментально установлено, что 
высвобождение АТФ происходит при превышении 
внутримочеточникового давления свыше 25-30 см 
вод.ст, именно при таких значениях внутримоче-

точникового давления возникает болевой синдром 
[47]. Эти данные подтверждают, что пуринергиче-
ская иннервация вовлечена в механосенсорную 
трансдукцию мочеточников животных и людей, в 
том числе является важнейшим компонентом фор-
мирования боли при почечных коликах [48]. Таким 
образом, Р2-рецепторы могут стать мишенями для 
обезболивания при почечных коликах, а также для 
медикаментозной камнеизгоняющей терапии [49].

Путем использования специфических антител 
и иммуногистохимических методов установлено 
наличие Р2Х1 рецепторов на мембране гладкомы-
шечных клеток мочеточников и детрузора мочевого 
пузыря. [45]. Как известно, стимуляция данных ре-
цепторов ведет к выраженной сократительной ре-
акции органа, а блокада – угнетает сократительную 
активность [39].

Выводы. Мочеточники, несмотря на свою един-
ственную функцию в виде эвакуации мочи из почек 
в мочевой пузырь, имеют сложную нейромедиа-
торную регуляцию. Большое количество экспрес-
сируемых рецепторов на разных клетках и тканях 
мочеточников находятся в сложных функциональ-
ных взаимоотношениях. В то же время, до сих пор 
остается неясным, а также клинически интересным 
то, каким образом Р2-рецепторы вовлечены в ме-
ханизм действия лекарственных препаратов, влия-
ющих на сократительную активность мочеточников. 
Изучение этого механизма позволит разработать 
новые лекарственные препараты, расширяя тем 
самым клинические возможности лечения пациен-
тов с мочекаменной болезнью.

Прозрачность исследования. Исследование не 
имело спонсорской поддержки. Авторы несут пол-
ную ответственность за предоставление оконча-
тельной версии рукописи в печать.

Декларация о финансовых и других взаимоот-
ношениях. Все авторы принимали участие в разра-
ботке концепции, дизайна исследования и в написа-
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док обращения лекарственных средств (государственное регулирование предельных отпускных цен, льготное 
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Abstract. Introduction. Continuous analysis of regulatory norms and their implementation is a significant factor that 
affects the efficiency of the wholesale segment of the pharmaceutical market in the dynamically evolving legal field. 
Aim. Summarize and analyze state institutional norms that affect the processes of managing the assortment policy 
of drug wholesalers in the modern pharmaceutical market. Material and Methods. The object of the study was the 
regulatory legal acts that influence the formation and management of the assortment policy in the wholesale segment 
of the pharmaceutical market. In the course of the work, methods of documentary observation and comparison, content 
analysis of legislative acts and regulatory legal documents were used. Results and discussion. It was revealed that 
the formation of the medicinal assortment is significantly influenced by institutional norms that determine the procedure 
for the circulation of medicines (state regulation of maximum selling prices, preferential provision of medicines for 
decreed groups of citizens, and others). It has been established that institutional norms, on the one hand, provide 
a guaranteed demand for pharmaceutical products of a reduced range, and on the other hand, limit profits due to 
state regulation of selling prices. However, the share of goods of this assortment does not exceed 15-20% in terms 



ОБЗОРЫ96 ВЕСТНИК  СОВРЕМЕННОЙ  КЛИНИЧЕСКОЙ  МЕДИЦИНЫ   2023    Том 16,   вып. 2

of the number of inventory units and 25% in terms of wholesale sales, which allows us to provide a stable, complete 
assortment with a high turnover and profitable commercial activity. Conclusion. Thus, state institutional norms have 
a significant impact on the formation of the product range of Russian pharmaceutical distributors, but this does not 
undermine the profitability of their economic activities and ensures the social responsibility of the business.
Key words: drugs, product range, pharmaceutical distributor, wholesale trade, institutional norms.
For reference: Urusova LKh, Goryachev AB, Kabakova TI. The impact of state institutional norms on the management 
of the range policy of organizations wholesale medicines. The Bulletin of Contemporary Clinical Medicine. 2023; 16(2): 
95-101. DOI: 10.20969/VSKM.2023.16(2).95-101.

Введение. Для российских организаций опто-
вой торговли лекарственными средствами 

(ООТЛС) исследование прибыльности ассортимен-
та товаров и услуг имеет существенное значение, 
ввиду специфических условий функционирования 
фармацевтического рынка, связанных с его терри-
ториальным размахом, высоким уровнем конкурен-
ции в оптовом сегменте, социальными и экономи-
ческими особенностями лекарственных препаратов 
как товара, системой государственного регулирова-
ния обращения лекарственных средств и другими. 
Следует отметить, что правовое поле функциони-
рования российского здравоохранения в целом и 
фармацевтической деятельности в частности нахо-
дится в постоянной динамике совершенствования 
форм и методов управления, которые направлены 
на адаптацию к изменениям в экономической и 
социально-политической ситуациях в стране и на 
международном уровне. В этой связи, исследова-
ние влияния государственных регуляторных меха-
низмов на процессы формирования оптимального 
товарного ассортимента ООТЛС в современных 
условиях является актуальной задачей, поскольку 
спектр задач, решаемых фармацевтическими дис-
трибьюторами, имеет не только коммерческую, но 
и социальную направленность, заключающуюся в 
обеспечении необходимого общественного уровня 
потребления населением лекарственных препара-
тов и других фармацевтических товаров. 

Цель исследования: обобщение и анализ госу-
дарственных институциональных норм, влияющих 
на процессы управления ассортиментной полити-
кой ООТЛС в условиях современного фармацевти-
ческого рынка. 

Материал и методы. В качестве объекта иссле-
дования были выбраны законодательные и нор-
мативные правовые акты, влияющие на формиро-
вание и сопровождение ассортиментного перечня 
лекарственных препаратов и других фармацевти-
ческих товаров у субъектов оптового сегмента фар-
мацевтического рынка. Для анализа воздействия 
институциональных норм на ассортиментную поли-
тику ООТЛС использовались методы документаль-
ного наблюдения и сравнения, контент-анализа 
нормативных документов, регулирующих обраще-
ние лекарственных средств.

Результаты и обсуждение. Практика движения 
различных товаров народного потребления и про-
мышленного назначения демонстрирует важную 
роль оптовой торговли как необходимого посредни-
ка между предприятиями-производителями продук-
ции и ее конечными потребителями. Перепродажа 
товаров в оптовом сегменте рынка через специа-
лизированные оптовые организации снимает с про-

изводителей бремя отгрузки мелкосерийных поста-
вок, а также существенно снижает их издержки на 
хранение запасов материальных средств и логи-
стику. Особенно актуальна роль оптовых организа-
ций в нашей стране, обладающей самой большой 
территорией, которая характеризуется существен-
ной неравномерностью социально-экономического 
развития регионов. Основные задачи сферы опто-
вой торговли товарами народного потребления от-
ражены на рисунке 1.

Рис. 1. Основные задачи оптовой торговли
Fig. 1. The main tasks of wholesale trade

Суть оптовой торговли составляет реализа-
ция товаров большими объемами поставок как по 
ширине товарного ассортимента (по количеству 
товарных наименований: SKU Stock Keeping Unit 
– единица складского учета), так и по его глубине – 
количеству каждого отдельного наименования. При 
этом получатель (оптовый покупатель) оплачивает 
товар по безналичному расчету. Таким образом, 
через систему оптовых организаций осуществляет-
ся обеспечение товарами розничного сектора тор-
говли, что в итоге приводит к удовлетворению по-
требностей конечных потребителей. Федеральным 
законодательством дано следующее определение: 
«оптовая торговля – вид торговой деятельности, 
связанный с приобретением и продажей товаров 
для использования их в предпринимательской де-
ятельности (в том числе для перепродажи) или в 
иных целях, не связанных с личным, семейным, 
домашним и иным подобным использованием» [1]. 
Институционально установленное значение приве-
денного выше понятия заключается в его однознач-
ном экономическом содержании.

Специфика торговли лекарственными препа-
ратами (ЛП) заключается в том, что они являются 
особым продуктом деятельности человека, сочета-
ющим в себе дуализм материальных (экономиче-
ских) и духовных (социальных) признаков. С эко-
номической точки зрения ЛП являются продуктом 
промышленного производства, следовательно, их 
реализация должна покрывать все организацион-
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но-технологические издержки процесса производ-
ства, а также приносить прибыль для обеспечения 
работников заработной платой, закупки сырья, 
оплаты коммунальных расходов, инвестиций в 
развитие производственной базы предприятий и 
других расходов. Из этого вытекает потребность 
и желание фармацевтических производителей по-
стоянно повышать стоимость выпускаемой продук-
ции. С социальной точки зрения ЛП – это востре-
бованные жизненно необходимые продукты. От их 
физической доступности (наличия необходимых 
препаратов в аптечных организациях) и доступно-
сти экономической (платежеспособности граждан 
по удовлетворению своих потребностей в лекар-
ственной терапии) зачастую зависят не только 
здоровье, но и жизнь людей. Факты свидетельству-
ют, что многие граждане, находящиеся в сложных 
финансовых условиях, склонны отказывать себе 
в предметах первой необходимости и продуктах 
питания в пользу приобретения необходимых ЛП. 
Основной социальный посыл лекарственной тера-
пии заключается в том, что конечные потребители 
(пациенты) должны иметь доступ к лекарственным 
препаратам в необходимых ассортименте и коли-
честве, в нужное время, по приемлемой стоимости 
независимо от своего социального статуса и места 
проживания.

Российские ООТЛС, как и организации-произ-
водители лекарственных средств, также ощуща-
ют влияние проблем, связанных с лекарственным 
обеспечением населения. Выступая в роли посред-
ника на пути товарного движения продукции от 
предприятий промышленности или от зарубежных 
фармацевтических дистрибьюторов к аптечным ор-
ганизациям, они вынуждены гибко выстраивать ас-
сортиментную политику, чтобы в условиях серьез-
ной конкуренции не только сохранить или повысить 
рентабельность своей работы, но и проявить при 
этом социальную ответственность бизнеса перед 
обществом.

Продемонстрированный дуализм приводит к 
противоречиям между фармацевтическим бизне-
сом и населением нашей страны, решение которых 
взяло на себя государство.

В целях нормативного правового регулирова-
ния российским законодательством и Советом Ев-
разийской Экономической Комиссии установлен 
понятийный аппарат, обеспечивающий единство 
взглядов на процессы, явления, объекты и пред-
меты в сфере оптовой торговли лекарственными 
средствами, в частности:

«фармацевтическая деятельность – деятель-
ность, включающая в себя оптовую торговлю ле-
карственными средствами, их хранение, перевозку 
и (или) розничную торговлю лекарственными пре-
паратами, в том числе дистанционным способом, 
их отпуск, хранение, перевозку, изготовление ле-
карственных препаратов» [2]; 

«организация оптовой торговли лекарственны-
ми средствами – организация, осуществляющая 
оптовую торговлю лекарственными средствами, их 
хранение, перевозку» [2];

«дистрибьюция» – деятельность, связанная с 
закупкой (закупом, приобретением), хранением, 
ввозом (импортом), вывозом (экспортом), реализа-
цией (за исключением реализации населению) без 
ограничения объемов и транспортировкой лекар-
ственных средств [3];

«дистрибьютор» – организация оптовой ре-
ализации, имеющая разрешительный документ 
на осуществление дистрибьюции, в том числе 
на хранение и транспортировку лекарственных 
средств, и осуществляющая деятельность по их 
дистрибьюции [3].

Анализ первых терминов «фармацевтическая 
деятельность» и «организация оптовой торговли 
лекарственными средствами» позволяет заклю-
чить, что эти организации осуществляют фармацев-
тическую деятельность, которая подлежит лицензи-
рованию [4]. Порядок проведения лицензирования 
деятельности и исчерпывающий перечень лицен-
зионных требований установлен Правительством 
Российской Федерации (РФ). Лицензирующим орга-
ном для всех ООТЛС является Федеральная служ-
ба по надзору в сфере здравоохранения [5].

Термины «дистрибьюция» и «дистрибьютор», 
установленные Решением СЕЭК, раскрывают со-
держание деятельности, связанной с оптовой тор-
говлей лекарственными препаратами, и опреде-
ляют статус и круг задач, решаемых субъектами 
оптового сегмента фармацевтического рынка на 
территории государств – участников Евразийского 
Экономического Совета.

Поскольку лекарственное обеспечение населе-
ния является важной компонентой общественного 
здравоохранения, то государство, как гарант реа-
лизации конституционного права граждан «на охра-
ну здоровья и медицинскую помощь», регулирует 
ряд направлений в сфере фармацевтической де-
ятельности, существенным образом повышающих 
доступность лекарственных препаратов для широ-
ких слоев населения. Эти направления напрямую 
или косвенно влияют на ассортиментную полити-
ку, проводимую субъектами фармацевтического 
рынка на всех уровнях, в том числе и в ООТЛС. 
Государственное регулирование осуществляется 
путем установления институциональных норм: фе-
деральных законов РФ (ФЗ РФ); постановлений и 
распоряжений Правительства РФ (ПП РФ; РП РФ), 
приказов федеральных органов исполнительной 
власти РФ: Федеральной антимонопольной службы 
(ФАС России), Министерства здравоохранения Рос-
сийской Федерации (Минздрав России), основные 
из которых представлены в таблице 1.

Вскоре после распада СССР, в 1992 г., в России 
для предотвращения неконтролируемых скачков 
цен на ЛП, был утвержден первый Перечень жиз-
ненно необходимых и важнейших лекарственных 
средств, целью которого было ограничение роста 
цен на самые востребованные лекарственные пре-
параты. За минувшие 30 лет его структура и со-
держание многократно пересматривались. С 1998 
г. необходимость наличия актуального Перечня 
жизненно необходимых и важнейших лекарствен-
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ных препаратов (ЖНВЛП) получила институцио-
нальное закрепление в Федеральном законе РФ 
от 22.06.1998 № 86-ФЗ «О лекарственных сред-
ствах» и далее в 2010 г. в Федеральном законе 
РФ от 12.04.2010 № 61-ФЗ «Об обращении лекар-
ственных средств» [2]. Согласно установленным 
требованиям, Перечень жизненно необходимых и 
важнейших лекарственных препаратов (ЖНВЛП) 
ежегодно пересматривается и утверждается рас-
поряжением Правительства РФ [6]. В Перечень 
ЖНВЛП на 2022 г. было включено 808 международ-
ных непатентованных наименований (МНН) лекар-
ственных средств. В 2023 г. он пополнится 9 новы-
ми МНН.

Для практического применения в процессе це-
нообразования, дополнительно к Перечню ЖНВЛП, 
разработаны и утверждены «Методика расчета пре-
дельных отпускных цен производителей на лекар-
ственные препараты, включенные в перечень жиз-
ненно необходимых и важнейших лекарственных 
препаратов» [7] и «Методика установления органа-
ми исполнительной власти субъектов Российской 
Федерации предельных размеров оптовых надба-
вок и предельных размеров розничных надбавок 
к фактическим отпускным ценам, установленным 
производителями лекарственных препаратов, на 

лекарственные препараты, включенные в перечень 
жизненно необходимых и важнейших лекарствен-
ных препаратов» [8]. Такой подход позволил стаби-
лизировать российский фармацевтический рынок 
по номенклатуре ЛП, наиболее востребованных 
конечными потребителями при оказании медицин-
ской помощи и лечении.

Государственная программа бесплатного обе-
спечения ЛП отдельных категорий граждан, име-
ющих право на государственную социальную по-
мощь в виде набора социальных услуг (программа 
обеспечения необходимыми ЛП – ОНЛП), согласно 
федеральному закону РФ от 17.07.1999 № 178-ФЗ 
«О государственной социальной помощи» [9] пре-
доставляет право бесплатного лекарственного обе-
спечения декретированным группам граждан по но-
менклатуре препаратов, включенных в «Перечень 
лекарственных препаратов для медицинского при-
менения, в том числе лекарственных препаратов 
для медицинского применения, назначаемых по ре-
шению врачебных комиссий медицинских органи-
заций». Указанный перечень включает номенклату-
ру ЛП, установленную Перечнем ЖНВЛП [6]. Таким 
образом, на все ЛП для обеспечения граждан по 
программе ОНЛП распространяется государствен-
ное регулирование предельных отпускных цен.

Т а б л и ц а  1
Система государственных институциональных норм в сфере

 фармацевтической деятельности
Ta b l e  1

The system of state institutional norms in the field of 
pharmaceutical activity

№

п/п

Государственная

институциональная норма

Законодательные и нор-

мативные правовые акты

Объект регулирования

1. Государственное регулирование 

цен на лекарственные препараты.

ФЗ РФ № 61-ФЗ [2];

РП РФ № 2406-р [6];

ПП РФ № 979 [7];

приказ ФАС № 820/20 [8].

Предельные отпускные цены производителей на 

лекарственные препараты.

Предельные размеры оптовых надбавок и пре-

дельные размеров розничных надбавок к фактиче-

ским отпускным ценам производителей.

2. Бесплатное обеспечение лекар-

ственными препаратами лиц, име-

ющих право на государственную 

социальную помощь.

ФЗ РФ № 178-ФЗ [9];

РП РФ № 2406-р [6].

Лекарственные препараты для обеспечения лиц, 

получающих государственную социальную по-

мощь в виде набора социальных услуг, включаю-

щего бесплатное лекарственное обеспечение.

3. Бесплатное обеспечение лекар-

ственными препаратами лиц, стра-

дающих редкими (орфанными) за-

болеваниями, сопровождающихся 

дорогостоящей лекарственной те-

рапией.

ФЗ РФ № 323-ФЗ [10];

ПП РФ № 1416 [11];

РП РФ № 2406-р [6].

Лекарственные препараты для обеспечения лиц, 

страдающих редкими (орфанными) высокозатрат-

ными нозологиями, включенных в Федеральный 

регистр.

4. Содержание в аптечных организа-

циях минимального ассортимента 

лекарственных препаратов, необ-

ходимых для оказания медицин-

ской помощи.

ФЗ РФ № 61-ФЗ [2];

РП РФ № 2406-р [6];

Приказ Минздрава России 

№ 647н [12].

Лекарственные препараты для:

- аптек готовых лекарственных форм, производ-

ственных, производственных с правом изготовле-

ния асептических лекарственных препаратов;

- аптечных пунктов, аптечных киосков и индивиду-

альных предпринимателей, имеющих лицензию на 

фармацевтическую деятельность.
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Обеспечение ЛП граждан, страдающих высоко-
затратными нозологиями (с 2022 г. это программа 
«14 ВЗН»), институционально закреплено феде-
ральным законом РФ от 21.11.2011 № 323-ФЗ «Об 
основах охраны здоровья граждан в Российской 
Федерации» [10] и осуществляется согласно пра-
вилам организации обеспечения лекарственными 
препаратами лиц, страдающих орфанными заболе-
ваниями, при условии, что они зарегистрированы в 
федеральном регистре больных этими нозология-
ми [11]. Перечень ЛП, предназначенных для обе-
спечения граждан, страдающих высокозатратными 
нозологиями, также ежегодно актуализируется и 
утверждается Правительством РФ [6].

В целях обеспечения доступности для населения 
всем аптечным организациям регламентировано 
содержание минимального ассортимента ЛП, наи-
более востребованных при оказании медицинской 
помощи [2]. Перечень минимального ассортимента 
имеет два раздела. Первый предназначен для со-
держания в аптеках готовых лекарственных форм, 
производственных, производственных с правом 
изготовления асептических лекарственных препа-
ратов и содержит 50 МНН лекарственных средств. 
Согласно второму разделу, аптечные пункты, кио-
ски и индивидуальные предприниматели, занимаю-
щиеся фармацевтической деятельностью должны 
содержать минимальный ассортимент лекарствен-
ных средств, включающий 21 МНН [6]. Минималь-
ный ассортимент, наряду с перечнями ЖНВЛП, ЛП, 
назначаемых по решению врачебных комиссий 
медицинских организаций, и ЛП, предназначенных 
для обеспечения граждан, страдающих высокоза-
тратными нозологиями, ежегодно пересматрива-
ется и утверждается Правительством РФ. Следует 
отметить, что поддержание в аптечных организаци-
ях запасов ЛП минимального ассортимента форми-
рует постоянную потребность в них, поскольку их 
отсутствие является нарушением «Правил надле-
жащей аптечной практики лекарственных препара-
тов для медицинского применения» и приводить к 
санкциям со стороны органов, контролирующих ка-
чество лекарственного обеспечения [12].

Кроме государственных институциональных 
норм, указанных в таблице 1, на процессы управ-
ления ассортиментной политикой ООТЛС могут 
оказывать влияние и другие меры государствен-
ной поддержки. К ним можно отнести федераль-
ную целевую программу (ФЦП) «Предупреждение 
и борьба с социально значимыми заболеваниями 
(2007-2012 годы)», которая включала в себя под-
программы «Сахарный диабет», «Туберкулез», 
«ВИЧ-инфекция», «Онкология», «Инфекции, пе-
редаваемые половым путем», «Психические рас-
стройства», «Артериальная гипертония» и «Вак-
цинопрофилактика» [13]. Хотя срок реализации 
этой ФЦП закончился 10 лет назад, отдельные 
подпрограммы продолжают самостоятельное су-
ществование в отредактированных под сегодняш-
ние требования форматах. Таким примером явля-
ется «Государственная стратегия противодействия 
распространению ВИЧ-инфекции в РФ на период 

до 2030 г.» [14]. Закончена разработка проектов 
федеральных программ «Борьба с сахарным диа-
бетом», «Борьба с онкологическими заболевания-
ми» и другие. Полноценное лекарственное обеспе-
чение представленных программ также является 
социально значимым направлением в сфере фар-
мацевтической деятельности, в том числе и для 
субъектов оптового сегмента фармацевтического 
рынка.

Оценивая влияние государственных институци-
ональных норм на управление ассортиментной по-
литой ООТЛС, следует выделить как положитель-
ные, так и негативные стороны. К положительным 
сторонам влияния следует отнести постоянную по-
требность в ЛП из рассмотренных перечней и мини-
мального ассортимента для использования в меди-
цинской практике и, следовательно, перманентный 
обеспеченный спрос на них со стороны медицин-
ских и аптечных организаций, а также небольших 
ООТЛС. Кроме того, постоянное взаимодействие 
субъектов оптового сегмента фармацевтического 
рынка с организациями-производителями лекар-
ственных средств может способствовать развитию 
более прочных связей и предоставлению ООТЛС 
различных экономических преференций (напри-
мер, отсрочка платежей, товарное кредитование). 
Таким образом, включение в товарный ассорти-
мент указанных ЛП всегда будет иметь положи-
тельный торговый баланс, что в условиях жесткой 
конкуренции будет предоставлять ООТЛС опре-
деленные конкурентные преимущества. При этом 
государством сохраняется и поддерживается соци-
альная ответственность фармацевтического бизне-
са перед населением страны.

Негативной стороной влияния государственных 
институциональных норм на ассортиментную по-
литику ООТЛС является, в первую очередь, госу-
дарственное регулирование предельных отпускных 
оптовых цен на ЛП, входящие в перечень ЖНВЛП. 
Включение таких препаратов в ассортимент ведет 
к ограничению эффективности коммерческой де-
ятельности за счет их невысокой маржинальной 
прибыли, при сохранении наравне с другими пре-
паратами издержек на содержание в запасах и ло-
гистику. В связи с этим, регулируемый товарный 
ассортимент в крупных ООТЛС составляет порядка 
15-20% от всей его номенклатуры по количеству 
SKU, и не более 25% по объемам оптовых продаж.

Заключение. В результате проведенного ана-
лиза установлена существенная степень влия-
ния государственных институциональных норм 
на процессы формирования товарного ассорти-
мента в российских ООТЛС. Это влияние имеет 
двойственный характер, с одной стороны, обеспе-
чивается устойчивая, но небольшая по величине 
экономическая рентабельность работы ООТЛС с 
ЛП, попадающими под систему государственного 
регулирования. При этом обеспечивается социаль-
ная ответственность фармацевтического бизнеса в 
оптовом сегменте рынка. С другой стороны, вклю-
чение таких препаратов в товарный ассортимент, 
тормозит развитие ООТЛС. Выход из такой ситуа-
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ции, по нашему мнению, лежит в сбалансированно-
сти структуры товарного ассортимента, разработ-
ке и внедрении мер по снижению всех издержек, 
связанных с движением ЛП по товаропроводящим 
маршрутам.

Прозрачность исследования. Исследование не 
имело спонсорской поддержки. Авторы несут пол-
ную ответственность за предоставление оконча-
тельной версии рукописи в печать.

Декларация о финансовых и других взаимоот-
ношениях. Все авторы принимали участие в разра-
ботке концепции, дизайна исследования и написании 
рукописи. Окончательная версия рукописи была одо-
брена всеми авторами. Авторы не получали гонорар 
за исследование.
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года». [Rasporyazhenie Pravitel’stva RF ot 21.12.2020 
№ 3468-r «Ob utverzhdenii Gosudarstvennoj strategii 
protivodejstviya rasprostraneniyu VICh-infekcii v 
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Реферат. Введение. Коронавирусная инфекция, вызванная вирусом SARS-CoV-2, характеризуется большим 
размахом клинических проявлений, что связано с наличием рецепторов ангиотензинпревращающего фермен-
та-2 во многих органах и тканях организма. Подострый тиреоидит, индуцированный COVID-19, трудно распоз-
нать из-за частого отсутствия классических симптомов тиреоидита. Цель. Продемонстрировать особенности 
клинического течения новой коронавирусной инфекции, осложненной подострым тиреоидитом и перикардитом 
в отдаленный период. Материал и методы. Представлен клинический случай пациентки К., 56 лет, с пораже-
нием легочной, сердечно-сосудистой и эндокринной систем в результате перенесенной новой коронавирусной 
инфекции. Результаты и их обсуждение. Подострый тиреоидит в результате инфекции SARS-CoV-2 может 
иметь нетипичное течение. Патогномоничным признаком подострого тиреоидита является высокая скорость 
оседания эритроцитов. Лечение подострого тиреоидита в большинстве случаев требует назначения глюкокор-
тикоидов. У некоторых пациентов назначение нестероидных противовоспалительных препаратов может ока-
заться достаточным для купирования симптомов. Не выявлено четкой связи сердечно-сосудистых симптомов 
при длительном COVID-19 с ранее существовавшей сердечно-сосудистой патологией. Выводы. В случае по-
дострого тиреоидита, развившегося в результате инфекции SARS-CoV-2, необходимо своевременно назначить 
противовоспалительную терапию. С практической точки зрения важно вовремя распознать кардиореспиратор-
ные симптомы как неспецифическое проявление синдрома длительного COVID-19 и манифестацию патологии 
сердечно-сосудистой системы.
Ключевые слова: COVID-19, SARS-CoV-2, «лонг-ковид», подострый тиреоидит, глюкокортикоиды.
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Abstract. Introduction. Coronavirus infection caused by the SARS-CoV-2 virus is characterized by a large range of 
clinical manifestations, which is associated with the presence of angiotensin-converting enzyme-2 receptors in many 
organs and tissues of the body. Subacute thyroiditis induced by COVID-19 is difficult to recognize due to the frequent 
absence of classical symptoms of thyroiditis. Aim. Demonstrate the features of the clinical course of a new coronavirus 
infection complicated by subacute thyroiditis and pericarditis in the distant period. Material and Methods. A clinical 
case of patient K., 56 years old, with damage to the pulmonary, cardiovascular and endocrine systems as a result of a 
new coronavirus infection was presented. Results and discussion. Subacute thyroiditis as a result of SARS-CoV-2 
infection may have an atypical course. A pathognomonic feature of subacute thyroiditis is the high rate of erythrocyte 
sedimentation. The treatment of subacute thyroiditis in most cases requires the prescription of glucocorticoids. In 
some patients, prescribing nonsteroidal anti-inflammatory drugs may be sufficient to relieve symptoms. There was 
no clear association of cardiovascular symptoms in long-term COVID-19 with pre-existing cardiovascular pathology.. 
Conclusion. In the case of subacute thyroiditis developed as a result of SARS-CoV-2 infection, it is necessary to 
prescribe anti-inflammatory therapy in a timely manner. From a practical point of view, it is important to recognize 
cardiorespiratory symptoms in time as a non-specific manifestation of the long-term COVID-19 syndrome and the 
manifestation of cardiovascular pathology.
Key words: COVID-19, SARS-CoV-2, «long covid», subacute thyroiditis, glucocorticoids.
For reference: Ivanova LA, Kovalenko YS, Korol IV, et al. A clinical case of «long-covid» with damage to the endocrine, 
cardiovascular and pulmonary systems. The Bulletin of Contemporary Clinical Medicine. 2023; 16(2): 102-107. 
DOI: 10.20969/VSKM.2023.16(2).102-107.

Введение. Вспышка инфекции COVID-19, на-
чавшаяся в Китае в 2019 году, стремитель-

ными темпами распространилась по всему миру и 
приобрела размеры пандемии [1]. Согласно дан-
ным Всемирной Организации Здравоохранения, 
число случаев заражения вирусом превышает 500 
миллионов человек, из них более 18 миллионов 
приходится на Россию. Коронавирусная инфекция, 
вызванная вирусом SARS-CoV-2, характеризуется 
большим размахом клинических проявлений и тя-
жестью инфекционного процесса. Помимо разви-
тия острого респираторного синдрома, имеют ме-
сто и внелегочные проявления [2].

Вирусная агрессия обусловлена наличием ре-
цепторов ангиотензинпревращающего фермента-2 
в тканях организма, в том числе в щитовидной желе-
зе. Повреждение тиреоцитов связано как с прямым 
вирус-индуцированным действием, так и с иммун-
ноопосредованным [3]. Одним из наиболее ярких 
заболеваний, вызванных агрессией SARS-CoV-2, 
является подострый тиреоидит. Это воспалитель-
ное заболевание щитовидной железы вирусной или 
поствирусной этиологии [4]. Подострый тиреоидит, 
индуцированный COVID-19, может быть труден для 
распознавания из-за частого отсутствия классиче-
ских симптомов тиреоидита. Ведущую проблему 
у пациентов, перенесших коронавирусную инфек-
цию, представляет безболевое течение подострого 
тиреоидита, в связи с чем своевременная диагно-
стика и лечение заболевания могут запаздывать 
[5]. Спустя недели и месяцы после начала острого 
COVID-19 у людей сохраняются слабость, недомо-
гание и отмечаются симптомы других заболеваний. 
78 из 100 пациентов в обсервационном когортном 
исследовании, которые выздоровели от COVID-19, 
имели аномальные результаты на магнитно-резо-
нансной томографии сердечно-сосудистой систе-
мы (медиана 71 день после постановки диагноза), 
и 36 из них сообщили об одышке и необычной уста-
лости. [6]. «Лонг-ковид» – синдром, охватывающий 
длительное течение различных физических и пси-

хоневрологических симптомов, которые сохраня-
ются более 12 недель без очевидного объяснения. 
В настоящее время неизвестно, какие пациенты 
подвергаются наибольшему риску развития дли-
тельного COVID, но признано, что существует вза-
имосвязь между тяжестью острого заболевания и 
вероятностью развития длительного COVID [7,8].

 Цель. Продемонстрировать особенности клини-
ческого течения новой коронавирусной инфекции, 
осложненной подострым тиреоидитом и перикар-
дитом.  

Материал и методы. В данной статье описы-
вается клинический случай пациентки К., 56 лет, 
перенесшей новую коронавирусную инфекцию, что 
привело к осложнениям со стороны эндокринной, 
сердечно-сосудистой и легочной систем. Пациент-
ка подписала информированное согласие и разре-
шение на использование ее данных в рамках науч-
ных исследований.

Результаты и их обсуждение. Больная К., 56 
лет, госпитализирована в кардиологическое от-
деление больницы скорой медицинской помощи 
25.05.2022 г. с жалобами на давящие боли в левой 
половине грудной клетки, не связанные с физиче-
ской нагрузкой, одышку, усиливающуюся в положе-
нии на низкой подушке, повышение температуры 
тела до 38,0°C преимущественно в вечернее вре-
мя; повышение артериального давления (АД) до 
160/90 мм рт. ст., общую слабость, отеки нижних 
конечностей.

Анамнез жизни. Диагноз аутоиммунного тиреои-
дита (АИТ) выставлен около 15 лет назад, короткое 
время принимала левотироксин натрия, который 
затем самостоятельно отменила. 

13.11.2022 г. получила первую дозу Комбини-
рованной векторной вакцины для профилактики 
коронавирусной инфекции, вызываемой вирусом 
SARS-CoV-2 (Гам-КОВИД-Вак). 23.11.2022 г. у 
больной появился гриппоподобный синдром: повы-
шение температуры тела, обильные выделения из 
носа. В течение 5 дней получала жаропонижающие 
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(ацетилсалициловая кислота), антибактериальные 
препараты. 04.12.2022 г. получила вторую дозу 
вакцины Гам-КОВИД-Вак. 

В марте стали беспокоить приливы жара преи-
мущественно в ночное время, бессонница. Боль-
ная расценила данные симптомы как проявления 
вегетативного синдрома при менопаузе, которая 
наступила у нее в возрасте 53 лет, и по совету 
подруги начала прием Климадинона в дозе, ука-
занной в инструкции к препарату. На фоне приема 
препарата через 14 дней отметила уменьшение 
приливов жара, появление мажущих выделений из 
влагалища, нагрубание молочных желез, одышку, 
в связи с чем 27.04.2022 г. обратилась к врачу-ги-
некологу и участковому терапевту.

По направлению терапевта из поликлиники 
28.04.2022 г. были проведены лабораторные ис-
следования: биохимический анализ крови (БАК): 
с-реактивный белок (СРБ) – 18,62 мг/л (0-5,0), кре-
атинин – 81,0 мкмоль/л (44,0-80,0), холестерин – 
5,34 ммоль/л (0-5,2), тиреотропный гормон (ТТГ) 
– 10,0 мкМЕ/мл (0,27-4,2), свободный Т4 – 13,7 
(10,8 – 22,0); и общий анализ крови (ОАК): скорость 
оседания эритроцитов (СОЭ) – 23 мм/ч, лейкоциты 
– 5,5 10^9 Е/л (4,0-9,0).

В начале мая одышка стала нарастать, поя-
вились боли в прекардиальной области, стало 
повышаться АД до 170/90 мм рт. ст. После дооб-
следования врачом-гинекологом 03.05.2022 г. был 
выставлен клинический диагноз: Климактериче-
ские расстройства (метроррагия). Дефицит вита-
мина Д. Ишемическая болезнь сердца? Артери-
альная гипертензия. Было назначено следующее 
лечение: витамин С 1000 мг утром; фолиевая кис-
лота 0,4 мг+ цианокобаламин 0,002 мг 1 таблетка 1 
раз в день; левотироксин натрия 25 мкг 1 раз в день 
утром за 40 минут до еды; калия йодид 1 таблетка 
1 раз в день утром, свечи повидон-йод по 1 свече 
на ночь, витамин Д 10000 МЕ 1 таблетка 1 раз в 
день, омега-3 1000 мг по 1 капсуле 1 раз в день; 
калия +магния аспарагинат по 1 таблетке 2 раза в 
день; рибоксин по 2 таблетке 3 раза в день. Дан-
ные лекарственные препараты больная принима-
ла на протяжении двух недель (до 17 мая). Также 
врачом-гинекологом было рекомендовано посеще-
ние врача-кардиолога, по рекомендации которого 
05.05.2022 г. впервые выполнена эхокардиография 
(ЭХО-КГ): признаки диастолической дисфункции 
левого желудочка (ДДЛЖ) 1 типа. Гидроперикард 
(жидкость за правыми отделами до 9 мм, над вер-
хушкой 10 мм, над задней стенкой левого желудоч-
ка 11,1 мм). Легочная гипертензия. Врачом-кардио-
логом было назначено лечение: ибупрофен 400 мг 
2 раза в день, торасемид 5 мг 1 раз в день утром, 
которые пациентка принимала на протяжении 5 
дней без эффекта. Проведены инструментальные 
исследования в динамике. ЭХО-КГ от 13.05.2022 г.: 
в области верхушки эхонегативное пространство 
до 10 мм, в области левого желудочка до 11 мм. 
Заключение: Гипертрофия миокарда левого желу-
дочка (ЛЖ). ДДЛЖ I. Атеросклероз аорты. Гидро-
перикард.

Назначенное лечение не приносило облегчение, 
больная отметила еще большее нарастание одыш-
ки, повышение давления. В период с 11.05.2022 г. 
по 21.05.2022 г. пациенткой К. было получено вну-
тривенно капельно: мексидол, цитофлавин, актове-
гин, элькар, магнезия, калий. После чего пациентка 
отметила нормализацию АД.

14.05.2022 г. были проведены лабораторные ис-
следования в динамике. ОАК: без патологии (лей-
коциты – 5,3 10^9 Е/л (4,0-9,0), СОЭ – 6 мм/ч), БАК: 
СРБ – 12 мг/л (0-8,0), щелочная фосфатаза (ЩФ) – 
387 ед/л (70,0-290,0), коагулограмма (фибриноген 
– 6,7 г/л (2,0-4,0).

С 17.05.2022 г. к вышеперечисленным жало-
бам добавились повышение температуры тела 
до 38,0°C преимущественно вечером, мышечные 
боли, из-за которых больной было трудно перево-
рачиваться в постели. Принимала жаропонижаю-
щие и антибактериальные препараты. 22.05.2022 г. 
на 6 день болезни был проведен тест на COVID-19, 
который оказался отрицательным. 19.05.2022 г. 
консультирована кардиологом в динамике. К лече-
нию добавлен телмисартан 40 мг. 

В связи с усилением одышки, не стихающими 
болями в грудной клетке, повышением давления 
до 160/90 мм рт. ст. 25.05.2022 г. участковый тера-
певт направил на компьютерную томографию (КТ) 
органов грудной клетки. Заключение: КТ-картина 
субсегментарного ателектаза S 7, 8 левого легкого. 
Признаки напряжённого гидроперикарда (в обла-
сти верхушки сердца и на уровне левого желудочка 
отмечается свободная жидкость с толщиной слоя 
до 29 мм). Медиастинальная лимфоаденопатия. 
Атеросклероз аорты и коронарных артерий. Деге-
неративно-дистрофические изменения грудного 
отдела позвоночника.

После полученных данных КТ органов грудной 
клетки больная была госпитализирована в кардио-
логическое отделение больницы скорой медицин-
ской помощи.

Данные лабораторных и инструментальных ис-
следований от 26.05.2022 г.: ОАК без патологии, но 
СОЭ не исследовалась: лейкоциты – 5,6 10^9 Е/л 
(4,0-9,0), БАК: общий белок – 87,9 г/л (60,0-85,0), 
ЩФ – 394 ед/л (0-255,0), СРБ – 125 мг/л (0-6,0), лак-
татдегидрогеназа (ЛДГ) – 476 МЕ/л (0-480,0), калий 
– 2,8 ммоль/л (3,9-6,1); коагулограмма: фибрино-
ген 7,9 г/л (3,08-6,1); тиреоидные гормоны: ТТГ – 
4,62 мкМЕ/мл (0,45-5,33), свободный Т4 – 0,93 нг/
дл (0,61-1,12). ЭХО-КГ: в полости перикарда сво-
бодная жидкость до 18 мм, в плевральной полости 
– следы свободной жидкости, фракция выброса 
более 55%, атеросклероз аорты, кальциноз аорты, 
митрального и аортального клапанов, регургитация 
на митральном и трикуспидальном клапанах. На 
электрокардиограмме – синусовый ритм с частотой 
сердечных сокращений 80 ударов в минуту.

Пациентке был выставлен диагноз: Острый 
экcсудативный перикардит. Митральная, трику-
спидальная регургитация. Умеренная легочная 
гипертензия. Хроническая сердечная недостаточ-
ность IIA стадии – II функциональный класс (ФК) (по 
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NYHA). Атеросклероз аорты. Кальциноз аорталь-
ного и митрального клапанов, аорты. Гипертониче-
ская болезнь II стадии, риск 4 (очень высокий). Ги-
пертоническая нефропатия. Хроническая болезнь 
почек С3а (СКФ = 50 мл/мин/1,73 м2).

Было назначено следующее лечение: фуросе-
мид 40 мг внутривенно однократно при поступле-
нии, инфузионная терапия: 0,9% раствор NaCl+о-
мепразол 40 мг; раствор 5% глюкозы+инсулин 2 
Ед+3% раствор KCl), медикаментозная терапия: 
бисопролол 10 мг, ¼ таблетки утром, спиронолак-
тон 25 мг в обед, лозартан 100 мг ¼ таблетки ве-
чером, ибупрофен 400 мг 1 таблетка 3 раза в день, 
левотироксин натрия 25 мкг утром за 40 минут до 
еды (последний пациентка отказалась принимать). 
Отмечала улучшение состояния после приема фу-
росемида в виде уменьшения отечности.

Учитывая наличие аутоиммунного тиреоидита 
в анамнезе, нерегулярный прием левотироксина 
натрия, изменения показателей тиреоидных гор-
монов (от 28.04.2022 г.), также было проведено 
ультразвуковое исследование (УЗИ) щитовидной 
железы: эхоструктура диффузно неоднородная, 
эхогенность незначительно повышена, объем щи-

товидной железы = 21,1 мл (объем правой доли = 
5,9 мл, объем левой доли = 15,2 мл). Больная была 
осмотрена 27.05.2022 г. и на основании жалоб (по-
вышение температуры тела), данных анамнеза 
(перенесенная острая вирусная инфекция в ноя-
бре 2021 года, предположительно коронавирусная 
инфекция, вызываемая вирусом SARS-CoV-2), ла-
бораторных и инструментальных данных (неодно-
родность резко увеличенной левой доли щитовид-
ной железы) был выставлен клинический диагноз: 
Первичный гипотиреоз в исходе аутоиммунного 
тиреоидита, стадия медикаментозной компенса-
ции на фоне приема 25 мкг левотироксина натрия. 
Подострый тиреоидит. Перикардит вирусной этио-
логии. Избыточная масса тела (индекс массы тела 
- 29,2 кг/м2). Назначена пульс-терапия преднизо-
лоном 500 мг на физиологическом растворе в те-
чение трех дней. 

28.05.2022 г. анализ крови на туберкулез – ми-
кобактерии не обнаружены. СРБ от 30.05.2022 г. 
– 79 мг/л (0-6,0). СОЭ от 31.05.2022г.: 56 мм/ч. Ди-
намика показателей лейкоцитов крови, СОЭ, фер-
ритина, СРБ, фибриногена, ЛДГ представлена в 
таблице.

Т а б л и ц а
Динамика показателей лейкоцитов крови и белков острой фазы

Ta b l e 
Dynamics of indicators of blood leukocytes and proteins of the acute phase

28.04. 14.05. 26.05. 30.05. 31.05. 01.06. 06.06. 15.06.

СРБ, мг/л 18,62 12,0 125,0 79,0 74,0 5,0 181,85

Лейкоциты, 10^9 Е/л 5,5 5,3 5,6 5,08 4,38

СОЭ, мм/ч 23 6 56 16

Фибриноген, г/л 6,7 7,96 3,88

Ферритин, нг/мл 244,0 150,0

ЛДГ, МЕ/л 476,0 525,0 290,0

31.05.2022 г. было проведено ЭХО-КГ в дина-
мике: в полости перикарда свободная жидкость до 
18 мм, в плевральной полости – до 10 мм. Регурги-
тация на трикуспидальном клапане. Атеросклероз 
аорты. Кальциноз створок митрального и аорталь-
ного клапанов. 

В связи с тем, что на фоне проводимой лечащим 
врачом терапии не наблюдалась положительная 
динамика 01.06.2022 г. было принято решение о 
начале пульс-терапии преднизолоном 500 мг вну-
тривенно в течение 3 дней. Уже на второй день 
после начала пульс-терапии пациентка отметила 
улучшение в состоянии, уменьшение одышки, дис-
комфорта в прекардиальной области, нормализа-
цию температуры тела. 

01.06.2022 г. были проведены лабораторные ис-
следования в динамике: ЛДГ – 525 ед/л (0-480,0), 
ферритин – 244,6 нг/мл (11,0-306,8), СРБ – 74,0 
мг/л (0-6,0).

На ЭХО-КГ от 03.06.2022 г. положительная дина-
мика – уменьшение свободной жидкости до 10-12 

мм. 06.06.2022 г. пациентка отмечает значительное 
улучшение общего состояния, отсутствие темпе-
ратуры, одышки и дискомфорта в прекардиальной 
области. На ЭХО-КГ от 06.06.2022 г.: уменьшение 
свободной жидкости в перикарде: слева до 10 мм, 
справа – следы. Отмечается снижение острофазо-
вых показателей, увеличение Д-димера до 5769 нг/
мл, в связи с чем пациентке был назначен апикса-
бан 2,5 мг 2 раза в день. 

07.06.2022 г. в связи со сложившимися семей-
ными обстоятельствами и улучшением в самочув-
ствии больная от дальнейшего стационарного ле-
чения отказалась и выписалась с рекомендациями: 
наблюдение кардиолога, эндокринолога по месту 
жительства; гипохолестериновая гипокалорийная 
диета с ограничением соли, жидкости; прием ле-
карственных препаратов: бисопролол 1,25 мг по 1 
таблетке в обед длительно, под контролем частоты 
сердечных сокращений; лозартан 25 мг по 1 таблет-
ке вечером под контролем АД длительно; колхицин 
0,5 мг 2 раза в сутки 3 месяца; омепразол 40 мг ве-
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чером на время приема нестероидных противовос-
палительных средств (НПВС); консультация вра-
ча-кардиолога в Центре грудной хирургии, ЭХО-КГ 
контроль через 7 дней; левотироксин натрия 25 мкг 
утром за 40 минут до еды; контроль ТТГ, свобод-
ного Т4, УЗИ щитовидной железы через 6 месяцев.

Через неделю после выписки больная почув-
ствовала ухудшение состояния. Вновь появилась 
одышка, слабость. 15.06.2022 г. пациентка сдала 
кровь на антитела к COVID-19, антитела выявлены 
в высоком титре (18,014 – количественный анализ), 
что подтверждает перенесенную коронавирусную 
инфекцию. Вновь выявлено повышение СРБ до 
181,85 мг/л, СОЭ – 16 мм/ч. Данные гормональных 
исследований говорят об эутиреозе: ТТГ – 4,05 
мкМЕ/мл, свободный Т4 – 16,7 пмоль/л., свобод-
ный Т3 – 4,49 пмоль/л.

Пациентка больше не обращалась к врачам. По 
нашей просьбе были повторно проведены иссле-
дования. 24.08.2022 г. ОАК: лейкопения – лейко-
циты – 3,6 10^9 Е/л (4,0-9,0), СОЭ – 26 мм/ч, СРБ 
– 4,57 мг/л, тиреоидный статус в норме: ТТГ – 4,53 
пмоль/л, сТ4 – 10,45 пмоль/л, сТ3 – 4,21 пмоль/л. 
На УЗИ щитовидной железы 2.08.2022 г. в дина-
мике объем обеих долей увеличился: правой доли 
– 7,67 мл, объем левой доли – 35,39 мл. На ЭХО-
КГ 22.08.2022 г. жидкости в полости перикарда не 
обнаружено.

Можно предполагать, что в ноябре пациентка 
перенесла COVID-19. Проявления мультисистем-
ного воспалительного синдрома у пациентки с уже 
отрицательным результатом теста на COVID-19, но 
положительными тестами на антитела, позволяют 
предполагать, что он является результатом иска-
женной реакции приобретенного иммунитета, а не 
острой вирусной инфекции [8]. Наличие в анамне-
зе АИТ, по нашему мнению, способствовало дли-
тельной персистенции вируса в клетках организма. 
В марте появление приливов жара и бессонница 
были связаны с развитием деструктивного тире-
отоксикоза, и не являлись проявлением климак-
терического синдрома. Затем наступила стадия 
гипотиреоза (ТТГ был 10 мЕд/мл), потребовавшая 
заместительной терапии. Через 2 недели приема 
левотироксина натрия нормализовался ТТГ. Ско-
рее всего, повышение температуры у пациентки в 
мае было обусловлено продолжающимся течением 
подострого тиреоидита. Изменения в легких, боли 
в грудной клетке подтверждают, что она перенесла 
острый респираторный дистресс-синдром, вызван-
ный вирусом SARS-COV-2. Обращало на себя вни-
мание отсутствие болевого синдрома в щитовидной 
железе, который типичен для картины подострого 
тиреоидита. Возможно, это было обусловлено ча-
стым приемом НПВС. Значительное превышение 
объема левой доли щитовидной железы, диффуз-
ная неоднородность эхоструктуры и отсутствие 
«облаковидных» гипоэхогенных зон также указы-
вают на нетипичное течение данного заболевания. 
Большое значение в постановке диагноза подостро-
го тиреоидита сыграла высокая СОЭ. Для лечения 
подострого тиреоидита больным чаще всего пока-

заны глюкокортикоиды в стартовой дозе 40 мг на 
длительное время, хотя у некоторых пациентов на-
значение НПВС может оказаться достаточным для 
купирования симптоматики заболевания. В случае, 
когда имеет место выраженный болевой синдром 
или при неэффективности НПВС, что мы наблюда-
ли и у нашей пациентки, рекомендуется назначение 
глюкокортикоидов – преднизолона per os [9]. 

Развитие перикардита вследствие инфекции 
SARS-COV-2 было подтверждено в исследовании, 
проведенном в Израиле, в которое было включено 
530 пациентов. Выпот в полости перикарда был об-
наружен у 75 (14%). При этом только у 17 (3.2%) из 
них были выявлены критерии острого перикардита 
[10]. Мы предполагаем, что развитие перикардита 
в данной клинической ситуации также связано с 
COVID-19. Появление симптомов со стороны сер-
дечно-сосудистой системы в отдаленный период 
(более 12 недель) после перенесенной инфекции 
может укладываться в пост-ковидный синдром. У 
нашей пациентки пульс-терапия преднизолоном 
позволила полностью устранить перикардит. Од-
нако проявления подострого тиреоидита не ис-
чезли, о чем свидетельствуют увеличение объема 
щитовидной железы, сохранение высоких цифр 
СОЭ и слабость, которая продолжает беспокоить 
пациентку. Необходимо было провести еще курс 
пульс-терапии или перевести на прием глюкокор-
тикоидов в стартовой дозе 40 мг per os, с последу-
ющим тщательным наблюдением.

Выводы. Из всего вышесказанного можно сде-
лать вывод, что распространенность подострого 
тиреоидита, индуцированного COVID-19, в реаль-
ности намного больше, чем показывает статисти-
ка, ведь такое коварное заболевание как корона-
вирусная инфекция, имеет большое количество 
неспецифических проявлений и осложнений на 
другие органы. Важно знать об особенностях про-
текания подострого тиреоидита на фоне или по-
сле перенесенной инфекции SARS-CoV-2 в виде 
безболевых и атипичных форм. В случае, когда у 
пациентов, инфицированных вирусной инфекцией, 
в особенности вирусом SARS-CoV-2, наблюдаются 
симптомы тиреотоксикоза, такие как приливы жара, 
тахикардия, тремор рук, важно дифференцировать 
проявления коронавирусной инфекции от подо-
строго тиреоидита для своевременного назначения 
противовоспалительной терапии. Учитывая высо-
кую частоту постковидного синдрома, необходимо 
дифференцировать две клинически ситуации – 
кардиореспираторные симптомы как неспецифиче-
ское проявление синдрома длительного COVID-19 
и манифестацию патологии сердечно-сосудистой 
системы. 

Прозрачность исследования. Исследование не 
имело спонсорской поддержки. Авторы несут пол-
ную ответственность за предоставление оконча-
тельной версии рукописи в печать.

Декларация о финансовых и других взаимоот-
ношениях. Все авторы принимали участие в разра-
ботке концепции, дизайна исследования и в написа-
нии рукописи. Окончательная версия рукописи была 



107 ИЗ ПРАКТИЧЕСКОГО ОПЫТАВЕСТНИК  СОВРЕМЕННОЙ  КЛИНИЧЕСКОЙ  МЕДИЦИНЫ   2023    Том 16,   вып. 2

одобрена всеми авторами. Авторы не получали го-
норар за исследование. 
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риал и методы. Пациент Ф., 20 лет, с жалобами на отек верхнего и нижнего века левого глаза, ощущение пуль-
сации и боль в области левого надбровья, дискомфорт в проекции левой верхнечелюстной пазухи, затруднение 
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Abstract. Introduction. Differential diagnosis of neoplasms of the paranasal sinuses does not lose its relevance. 
Benign formations of the nasal cavity and paranasal sinuses at the beginning of their formation have an asymptomatic 
course, as well as not always specific signs in diagnostic studies. Computed tomography monitoring of the patient’s 
condition indicates a favorable prognosis for this patient.  Aim. TTo present our own clinical observation of the successful 
diagnosis and treatment of juvenile ossifying fibroma imitating the mucocele of the frontal sinus. Material and Methods. 
Patient F., 20 years old, complains of swelling of the upper and lower eyelids of the left eye, a pulsation and pain in the 
left brow area, discomfort in the projection of the left maxillary sinus, difficulty in breathing. Conducted general clinical, 
laboratory and instrumental research methods. The article details the history of the disease, clinical manifestations, the 
results of the examination with pathomorphological examination, conservative and surgical treatment with a description 
of the operation. Results and discussion. The operation was successful. The patient was discharged on the seventh 
day after surgery with a clinical diagnosis of juvenile ossifying fibroma. The control CT scan of the paranasal sinuses 
was performed after 6 months, the content in the left frontal sinus was not determined. Conclusion. TThese data are 
necessary for practitioners when conducting differential diagnosis, because only the data of the intraoperative picture 
and the histological verification made it possible to make the correct diagnosis. 
Key words: benign neoplasms of the paranasal sinuses, fibroma, mucocele, paranasal sinuses.
For reference: Zeleva OV, Zelter PM, Kolsanov AV, et al. Clinical observation of juvenile ossifying fibroma imitating the 
mucocele of the frontal sinus. The Bulletin of Contemporary Clinical Medicine. 2023; 16(2): 108-112. 
DOI: 10.20969/VSKM.2023.16(2).108-112.

Введение. В последние годы дифференци-
альная диагностика новообразований око-

лоносовых пазух не теряет свою актуальность. 
Доброкачественные образования полости носа и 
околоносовых пазух, как правило, в начале свое-
го формирования имеют бессимптомное течение. 
С течением времени симптомы различных до-
брокачественных поражений околоносовых пазух 
клинически проявляются схоже. К клиническим 
проявлениям относят заложенность носа, диском-
форт в проекции пораженной пазухи, затруднение 
носового дыхания через одну или обе половины 
носа, редко носовое кровотечение. Образования 
околоносовых пазух могут приводить к тяжелым 
последствиям из-за своего неконтролируемого ро-
ста при несвоевременной диагностике и невовре-
мя начатом адекватном лечении. Многие доброка-
чественные образования сдавливают, разрушают 
окружающие мягкие ткани и деформируют сосед-
ние костные структуры, приводя к формированию 
острого воспалительного процесса в пазухе, и, как 
следствие, в дальнейшем может сформироваться 
путь распространения инфекции из полости носа 
и околоносовых пазух в близлежащие органы, вы-
зывая гнойные осложнения. Также, патологический 
процесс может закрывать соустье околоносового 
синуса, приводя к формированию острого воспали-
тельного процесса в пазухе [1,2]. 

Цель исследования. Представить собственное 
клиническое наблюдение успешной диагностики и 
лечения ювенильной оссифицирующей фибромы, 
имитирующей мукоцеле лобной пазухи.

Материал и методы. Приведен клинический 
случай успешной диагностики и оперативного ле-
чения ювенильной оссифицирующей фибромы, 
имитирующей мукоцеле лобной пазухи. Работа вы-
полнена на базе клиник ФГБОУ ВО СамГМУ Минз-
драва России г. Самары. Проведены клиническое, 
лабораторные и инструментальные методы иссле-
дования. От пациента было получено письменное 
информированное согласие на публикацию.

Результаты. В отделение оториноларингологии 
Клиник ФГБОУ ВО СамГМУ Минздрава России, г. 
Самара поступил пациент Ф., 20 лет, с жалобами на 
отек верхнего и нижнего века левого глаза, ощуще-
ние пульсации и боль в области левого надбровья, 

дискомфорт в проекции левой верхнечелюстной 
пазухи, затруднение дыхания преимущественно 
через левую половину носа. Из анамнеза известно, 
что отек появился внезапно накануне. Далее поя-
вилась боль, дискомфорт и чувство пульсации в 
средней лицевой зоне, около месяца назад перенёс 
левосторонний верхнечелюстной синусит. Несколь-
кими месяцами ранее стал отмечать повышенную 
утомляемость, прогрессирующее снижение зрения. 
Был осмотрен офтальмологом: выявлено наруше-
ние остроты зрения, полностью корректирующееся 
минусовыми линзами

При поступлении пациенту была выполнена об-
зорная рентгенография околоносовых пазух в пря-
мой проекции. По данным рентгенографии отмеча-
лось тотальное затемнение левой лобной пазухи 
(рис.1).

Для дифференциальной диагностики содержимо-
го была выполнена диагностическая пункция левой 

Рис. 1. Рентгенография околоносо-
вых пазух в прямой проекции. 

Отмечается тотально затемнение левой лобной пазухи
Fig. 1. Radiography of the paranasal 

sinuses in direct projection. 
Total unilocular radiolucent lesion of left frontal sinus
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лобной пазухи. При промывании пазухи получено 
незначительное количество слизистого отделяемо-
го. В течение суток отметилось нарастание отёка век 
левого глаза, появление гиперемии верхнего века, 
сужение глазной щели.

С целью уточнения диагноза пациенту выпол-
нили компьютерную томографию околоносовых 
пазух, которая позволила определить не только по-
ражённую пазуху, её размеры, состояние костных 
стенок, характер содержимого, но и взаимоотноше-
ния растянутой пазухи с окружающими органами и 
тканями. Томографию выполняли на компьютерном 

томографе GE Revolution EVO 128 (Россия) со стан-
дартными физико-техническими показателями для 
рутинного сканирования околоносовых пазух (120кВ, 
50 мА). По данным компьютерной томографии дано 
заключение: Образование левой половины лобной 
пазухи (вероятно, мукоцеле) с истончением верхней 
и медиальной стенок левой глазницы. Искривление 
перегородки носа (рис.2).

Для оценки васкуляризации описанного образо-
вания было выполнено исследование с контрасти-
рованием (Йогексол, 50 мл со скоростью 4 мл/с, с 
выполнением артериальной и отсроченной фаз ска-

нирования) (рис.3). Определялось умеренное нако-
пление контрастного вещества по периферии обра-
зования.

Для уточнения характера образования и внутри-
черепного роста пациенту выполнили МРТ с кон-
трастным усилением (Siemens Magnetom Trio (Гер-
мания) с напряженность поля 3 Тл). По описанию: 
в лобной пазухе слева, распространяясь в ячейки 
решётчатого лабиринта, определяется образование 
размерами 28х35 мм с плотной оболочкой. Данных 

за распространение в переднюю черепную ямку по-
лучено не было. Дано заключение: МР-картина муко-
целе лобной пазухи (рис.4).

Мукоцеле - снижение пневматизации одного или 
более околоносовых синусов за счет скопления в 
них слизи, часто сочетающееся с экспансией кост-
ных структур в результате нарушения дренирования 
синуса. Типичное мукоцеле лобной пазухи распро-
страняется в переднюю часть орбиты в виде образо-
вания [3]. Основной жалобой при мукоцеле является 

Рис. 2. КТ околоносовых пазух (костное электронное окно, корональная и аксиальная плоскости). 
Левая лобная пазуха тотально заполнена содержимым с ремоделированием и склерозом костных стенок

Fig. 2. CT scan of the paranasal sinuses (bone window, coronal and axial images). 
The left frontal sinus was totally filled with contents with remodeling and sclerosis of the bone walls

Рис. 3. КТ околоносовых пазух (мягкотканое электронное окно, аксиальная плоскость, до и после 
контрастирования). Определяются плотные стенки образования, накапливающие контрастное вещество

Fig. 3. CT scan of the paranasal sinuses (soft tissue electron window, axial plane, before and after 
contrast enhancement). MR images show avid septations and peripheral rim enhancement
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постоянная головная боль в области лба, затылка, 
более интенсивна может быть в месте локализации 
образования. Также могут быть жалобы на затруд-
нение носового дыхания, снижение зрения. В целом 
данные визуализации и клинической картины соот-
ветствовали мукоцеле лобной пазухи.

Учитывая нарастающую отрицательную дина-
мику, было принято решение о хирургическом вме-
шательстве комбинированным хирургическим до-
ступом. Под контролем видеоэндоскопа 0о и 45 0 
осмотрены обе половины носа и выполнена медиа-
лизация средней носовой раковины слева. С помо-
щью серповидного скальпеля, распатора и кусачек 
удалён крючковидный отросток. Вскрыты передние 
клетки bulla ethmoidalis, клетки решётчатого лабирин-
та. Расширено естественное соустье лобной пазухи. 
Эндоскопом 45о осмотрена лобная пазуха. Визуа-
лизировано плотное объёмное образование, при-
легающее к стенкам лобной пазухи. которое было 
невозможно удалить через сформированное соустье 
полностью. Принято решение о выполнении фрон-
тотомии наружным доступом. На дне пазухи опре-
делялось объёмное образование с плотной стенкой, 
тотально заполняющее лобный синус. С помощью 
щипцов Блексли патологическая ткань полностью 

удалена. Полученный материал направлен на пато-
лого-гистологическое исследование. Сама слизистая 
оболочка, выстилающая лобную пазуху, бледная с 
признаками атрофии в результате сдавления. Мате-
риал отправлен на гистологическое исследование. 

При гистологическом исследовании выявлено, 
что опухолевая ткань представлена разнонаправ-
ленными переплетающимися пучками веретено-
видных клеток с относительно моноформными 
ядрами, небольшим количеством коллагеновых во-
локон, множественными псаммомными тельцами с 
формированием костных балок, окружённых слоем 
остеобластов и единичными остеокластами. Так же 
отмечался неравномерный отёк, очаги кровоизлия-
ний, скопление гемосидерина и гемосидерофагов. 
Данная патолого-гистологическая картина в полной 
мере соответствовала агрессивной псаммоматозной 
оссифицирующей фиброме (рис.5).

Послеоперационный период проходил без осо-
бенностей, пациент был выписан на седьмые сутки 
после операции. 

 Контрольная компьютерная томография око-
лоносовых пазух была выполнена через 6 месяцев 
(рис.6) Содержимого в левой лобной пазухе не опре-
делялось.

Рис. 4. МРТ головного мозга и околоносовых пазух. Режимы FLAIR в аксиальной плоскости и Т1-
ВИ в сагиттальной плоскости. Левая лобная пазуха тотально заполнена содержимым с признаками вы-

сокого содержания белка. Распространения процесса в полость черепа не определяется.
Fig. 4. MRI of the brain and paranasal sinuses. FLAIR, the axial image and T1-WI in the sagittal image. 

The left frontal sinus was totally filled with contents with signs of high protein content. 
The spread of the process into the cranial cavity is not determined.

Рис. 5. Фрагменты опухолевой ткани, представленные разнонаправленными переплетающими-
ся пучками веретеновидных клеток с мономорфными ядрами, небольшим количеством коллагено-

вых волокон и множественными псаммомными тельцами (Гематоксилин, Эозин × 200)
Fig. 5. Tumor tissue fragments represented by multidirectional intertwining bundles of spindle-shaped cells with 

monomorphic nuclei, a small amount of collagen fibers and multiple psammoma bodies (H and E × 200)
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Ювенильная оссифицирующая фиброма (JOF, 
также называемая «активной оссифицирующей фи-
бромой» (JAOF) или «агрессивной псаммоматоидной 
оссифицирующей фибромой») - доброкачественное 
фиброзно-кистозное образование. Данная форма 
оссифицирующей фибромы характеризуется массив-
ным деструктивным поражением костей. Для опухоли 
характерны четкие границы и богатый клетками фи-
броз, опухоль содержит различное количество каль-
цинированных тканей, таких как кость или цемент. 
Оссифицирующую фиброму подразделяют на це-
ментный, ювенильный трабекулярный и ювенильный 
псаммоматоидный типы [4]. Патология характеризу-
ется быстрым ростом и высоким риском рецидива 
(30-58%). В связи с редкой встречаемостью быстрым 
ростом, большая их часть диагностируются у пациен-
тов младше 12 лет, хотя сообщается о широком воз-
растном диапазоне (от 3 месяцев до 72 лет) [5]. Как и 
в нашем случае, наиболее частым локализацией ос-
сифицирующей псаммоматоидной фибромы являют-
ся придаточные пазухи носа, где она может вызвать 
обструктивные симптомы. Рентгенологически пред-
ставляет собой хорошо отграниченное образование, 
окруженное окостеневшим краем. В редких случаях 
наблюдается инвазивный паттерн роста с вовлечени-
ем прилегающих структур, в том числе внутричереп-
ного разрастания [6,7].

Выводы: данное клиническое наблюдение де-
монстрирует сложность дифференциальной диа-
гностики ювенальной оссифицирующей фибромы и 
мукоцеле лобной пазухи на дооперационном этапе, 
а также диктует необходимость проведения патоло-
гогистологического исследования всех образований 
околоносовых пазух с целью постановки правильного 
диагноза и определения дальнейшей тактики веде-
ния и прогноза заболевания.

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

Декларация о финансовых и других взаимоот-
ношениях. Все авторы принимали участие в разра-
ботке концепции, дизайна исследования и в написании 
рукописи. Окончательная версия рукописи была одо-

брена всеми авторами. Авторы не получали гонорар 
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Рис. 6. КТ околоносовых пазух (костное электрон-
ное окно, аксиальная плоскость). Левая лобная пазу-

ха не содержит патологического содержимого
Fig. 6. CT scan of the paranasal sinuses 

(bone window, axial image). The left frontal sinus 
does not contain pathological contents
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Реферат. Введение. Каждая чрезвычайная ситуация характеризуется значительными медико-санитарным 
последствиям. Решение вопроса спасения жизни, оказания медицинской помощи и сохранения здоровья по-
страдавших является одной из важнейших задач. Для своевременности и успешности оказания экстренной 
медицинской помощи существует необходимость в создании особых схем взаимодействия медицинских орга-
низаций. Цель исследования - оценка системы взаимодействия Архангельского областного центра медици-
ны катастроф с медицинскими организациями для оказания экстренной медицинской помощи пострадавшим 
в чрезвычайных ситуациях. Материалы и методы. Для исследования использованы нормативные право-
вые документы, регламентирующие деятельность Архангельского центра медицины катастроф. Источником 
информации явились официальные сайтов министерства здравоохранения Архангельской области, Архан-
гельской областной клинической станции скорой медицинской помощи. Результаты и обсуждение. В слу-
чае чрезвычайной ситуации в регионе основной объем лечебно-эвакуационных мероприятий и экстренной 
медицинской помощи организует служба медицины катастроф. С 2019 года в эту функцию выполняет центр 
медицины катастроф Архангельской областной клинической станции скорой медицинской помощи. Внутриве-
домственное и межведомственное взаимодействие строго регламентировано соответствующими норматив-
ными документами. Информация о пострадавших передаётся в оперативно-диспетчерский отдел центра ме-
дицины катастроф. Одновременно вся информация передается в Федеральный центр медицины катастроф. 
Медицинская организация обязана ежесуточно докладывать о пострадавших в центр медицины катастроф. 
Также в функционал центра медицины катастроф входит необходимость создания «план-задания», который 
аккумулирует информацию о коечном фонде, формированиях и других силах и средствах, находящихся в 
регионе. Заключение. Анализ работы за последнее время показал, что объединение станций скорой ме-
дицинской помощи и центров медицины катастроф в одно юридическое лицо дало положительный эффект 
в рамках совершенствования экстренной медицинской помощи. Благодаря этому улучшены схемы взаимо-
действия между различными звеньями службы медицины катастроф. Все преобразования по модернизации 
организационных процессов соответствуют современным запросам и законодательным требованиям.
Ключевые слова: чрезвычайные ситуации, территориальный центр медицины катастроф, взаимодействие.
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Введение. В последние три десятилетия во 
всём мире, в том числе и в нашей стране, рез-

ко увеличилось количество крупномасштабных чрез-
вычайных ситуаций (ЧС). Они сопровождались значи-
тельными медико-санитарными потерями [1-3].

Отечественный опыт того времени по ликвида-
ции последствий ЧС продемонстрировал недоста-
точную мощность медицинской службы граждан-
ской обороны и системы здравоохранения в целом 
своевременно и эффективно выполнять весь не-
обходимый комплекс мероприятий по медико-са-

нитарному обеспечению в сложившихся условиях. 
Ввиду этого появилась потребность в создании 
специальной медицинской службы в стране, пред-
назначение которой заключалось в организации 
оказания медицинской помощи пострадавшим в 
ЧС. Создание службы медицины катастроф (СМК) 
началось с Постановления Совета Министров 
СССР от 07.04.1990 N 339 «О создании в стране 
службы экстренной медицинской помощи в чрезвы-
чайных ситуациях», в рамках которого ряду Мини-
стерств (здравоохранения, обороны, гражданской 

Для ссылки: Кубасов Р.В., Сокольников В.А., Мартынов В.О. и др. Порядок взаимодействия центра медици-
ны катастроф с медицинскими организациями в чрезвычайных ситуациях // Вестник современной клиниче-
ской медицины. – 2023. – Т.16, вып.2. – С.113-119. DOI: 10.20969/VSKM.2023.16(2).113-119. 
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авиации, путей и сообщений) было поручено вы-
полнение ряда заданий по созданию центров экс-
тренной медицинской помощи, предназначенных к 
действиям в чрезвычайных ситуациях и оказание 
медико-санитарной помощи пострадавшим. По сей 
день система службы медицины катастроф в Рос-
сийской Федерации действует и выполняет свои 
основополагающие цели и задачи [4,5].

Ежедневно люди сталкиваются с разнообраз-
ными опасностями в любой точке мира. Аварии, 
катастрофы, эпидемии, стихийные бедствия, со-
циальные волнения приводят к ЧС с большим ко-
личеством пострадавших, которым необходимо 
оказывать медицинскую помощь. Многочисленные 
последствия ЧС в итоге выливаются в угрозы наци-
ональной безопасности страны [6, 7]. ЧС наносит 
не только экономический ущерб государству, но и 
невосполнимый медико-социальный ущерб [8].

Среди пострадавших около 50 % нуждаются 
в оказании специализированной, в том числе вы-
сокотехнологичной медицинской помощи. Из них 
свыше в каждом пятом случае медицинскую по-
мощь необходимо оказывать в экстренной форме 
совместно с проведением медицинской эвакуации. 
При этом медицинские организации должны нахо-
диться в должной степени готовности к приему, ока-
занию экстренной медицинской помощи и лечению 
большого количества пострадавших на случай ЧС 
[9,10]. Особенно это актуально в случае возникно-
вения ЧС в удалённых, труднодоступных районах 
[11]. Такие условия диктуют необходимость разра-
ботки особых схем взаимодействия между меди-
цинскими организациями и создаваемыми на их 
базе медицинскими формированиями при оказании 
экстренной медицинской помощи и медицинской 
эвакуации [12,13].

Основной объем лечебно-эвакуационных ме-
роприятий и экстренной медицинской помощи при 
ликвидации медико-санитарных последствий ЧС 
организует служба медицины катастроф регионов. 
Обеспечение готовности подразделений службы 
медицины катастроф и здравоохранения в целом 
определяет эффективность работы по спасению 
жизни и сохранению здоровья пострадавших в раз-
личных ЧС [14, 15].

Цель - оценка системы взаимодействия Архан-
гельского областного центра медицины катастроф 
с медицинскими организациями для оказания экс-
тренной медицинской помощи пострадавшим в 
чрезвычайных ситуациях.

Материал и методы. Для исследования исполь-
зована информация, полученная из официальных 
источников – сайты министерства здравоохранения 
Архангельской области, Архангельской областной 
клинической станции скорой медицинской помощи. 
Кроме этого, для анализа использованы норма-
тивные правовые документы, регламентирующие 
деятельность центра медицины катастроф Архан-
гельской областной клинической станции скорой 
медицинской помощи.

Результаты и их обсуждение. В Архангельской 
области изначально функции территориального 

центра медицины катастроф выполнялись центром 
экстренной медицинской помощи, который базиро-
вался в отделении экстренной и консультативной 
медицинской помощи Архангельской областной 
клинической больницы. В 2000 году приказом де-
партамента здравоохранения администрации Ар-
хангельской области был создан Архангельский 
областной центр медицины катастроф.

В 2010 году проведена реорганизация Архан-
гельского областного центра медицины катастроф 
в форме присоединения к Архангельской област-
ной клинической больнице. В 2013 году приказом 
главного врача Архангельской областной клиниче-
ской больницы Архангельский областной центр ме-
дицины катастроф преобразован в территориаль-
ный центр медицины катастроф.

С марта 2019 года федеральное руководство 
территориальным центром медицины катастроф 
Архангельской области осуществляется из Феде-
рального центра медицины катастроф при «Нацио-
нальном медико-хирургическом Центре имени Н.И. 
Пирогова».

В конце 2019 года, согласно Приказу Министер-
ства здравоохранения Российской Федерации от 
2 октября 2019 г. №827 «Об утверждении ведом-
ственной целевой программы "Совершенствование 
оказания скорой, в том числе скорой специализиро-
ванной, медицинской помощи и деятельности Все-
российской службы медицины катастроф» центр 
медицины катастроф (ЦМК) Архангельской области 
становится структурным подразделением Архан-
гельской областной клинической станции скорой 
медицинской помощи (АОКССМП) и располагается 
по адресу г. Архангельск, проспект Дзержинского, 
дом 14.

В настоящий момент структуру ЦМК при АОКС-
СМП входят оперативно-диспетчерский отдел, ор-
ганизационно-методический отдел, учебно-мето-
дический отдел «Школа медицины катастроф». За 
2020 год случилось 6397 ЧС, нештатных ситуаций 
и происшествий в Архангельской области, что на 
359 случаев больше, чем в 2019 году. На базе ЦМК 
создан «план-задание», который включает в себя 
информацию о коечном фонде, медицинских фор-
мированиях и других силах и средствах медицин-
ских организаций, находящихся на территории Ар-
хангельской области. Этот документ предназначен 
для использования при необходимости в случае 
возникновения ЧС.

Учебно-методический отдел «Школа медицины 
катастроф» функционирует с 2006 г. Специалисты, 
работающие в его штате, осуществляют регуляр-
ные обучающие занятия с личным составом МЧС, 
МВД, водителями автотранспортных средств, а так-
же со студентами Северного государственного ме-
дицинского университета по правилам и приемам 
оказания первой помощи пострадавшим в различ-
ных ситуациях [16].

Одной из основных обязанностей ЦМК АОКССМП 
является организация взаимодействия при ЧС меж-
ду медицинскими организациями для эффективного 
оказания соответствующей медицинской помощи.
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По определенным критериям, которые изложе-
ны в распоряжении министерства здравоохранения 
Архангельской области от 29.09.2016 № 502-рд «О 
порядке предоставления оперативной информации 
о чрезвычайных (нештатных) ситуациях на тер-
ритории Архангельской области и в учреждениях 
здравоохранения» каждая медицинская органи-
зация обязана немедленно сообщать в оператив-
но-диспетчерский отдел ЦМК АОКССМП об угрозе/
возникновении ЧС или нештатной ситуации. Дис-
петчер, в свою очередь, передает ее оперативному 
дежурному, который ставит данную ЧС на контроль. 
Передается информация (первичное донесение – 
место, характеристика, краткое описание ЧС; по-
следующее донесение – количество пострадавших, 
степень тяжести, в какие медицинские организации 
госпитализированы, диагнозы) по защищенному 
каналу (всероссийская система оперативных доне-
сений) в Федеральный центр медицины катастроф 
при Национальном медико-хирургическом Центре 
имени Н.И. Пирогова. После этого ЦМК ведет эту 
чрезвычайную ситуацию от момента возникнове-
ния и до последней выписки пострадавшего. Меди-
цинская организация обязана докладывать ЦМК о 
пострадавших ежесуточно.

Решение вопросов по организации экстренной 
медицинской помощи пострадавшим при возникно-
вении чрезвычайных ситуаций является одной из 
основных проблем. Величина медико-санитарных 
потерь находится в прямой зависимости от чётко-
сти выполнения организационных решений [17]. В 
Российской Федерации этим вопросом занимает-
ся Служба медицины катастроф. В других странах 
также созданы структуры, которые предназначены 
для организации медицинской помощи пострадав-
шим в ЧС. Они по своей структуре отличаются от 
российской [18].

Так, в США используется Национальная система 
медицины катастроф (National Disaster Management 
System). Она предполагает создание эвакуацион-
ных отделений на базе отрядов специализирован-
ной медицинской помощи. Для этих целей может 
быть использован коечный фонд в размере до 15% 
от всех коек медицинских организаций. Готовность 
к чрезвычайным ситуациям обеспечивается за счёт 
единого плана управления. Он регламентирует по-
рядок взаимодействия между экстренными служба-
ми, учреждениями и созданными на их базе форми-
рованиями использование доступных материалов 
и ресурсов, а также обучения и подготовки кадров 
на случай ЧС [19, 20].

Приемлемый уровень готовности государств 
Европейского союза к ЧС достигнут за счет разра-
ботки единой схемы взаимодействия, подразуме-
вающей коллективную взаимопомощь, совмест-
ную подготовку и использование медицинских 
ресурсов. Основной принцип работы европейской 
системы здравоохранения и медицины катастроф, 
соответственно, заложен в коллективном стратеги-
ческом плане.

Непосредственно в каждой европейской стра-
не действует система, согласно которой близле-

жащий стационар к месту ЧС является основным, 
а все остальные – резервными [21]. Например, в 
Германии с 1973 года находится вертолетная ави-
ация - спасательная охрана, которая охватывает 
все районы. Фактически, это был первый случай, 
когда страна предоставила полную спасательную 
систему воздушного базирования, в которой ка-
ждая вертолетная станция охватывает оператив-
ный радиус 50 км. Такая практика впоследствии 
была распространена на другие европейские го-
сударства. Парамедики также используют спаса-
тельные наземные транспортные средства – RTW. 
Эти автомобили полностью оснащены высокотех-
нологичным оборудованием в соответствии с об-
щенациональными стандартами. Подготовка па-
рамедиков также стандартизирована, но правовые 
барьеры в отношении применяемых ими медицин-
ских мер могут варьироваться. На борту RTW на-
ходится современное спасательное оборудование 
для сложных и опасных ситуаций, которое может 
дополнять оборудование пожарных команд. Также 
на борту перевозятся средства индивидуальной 
защиты от инфекционных заболеваний. Суще-
ствуют специальные варианты этих транспортных 
средств для перевозки пациентов из отделений 
интенсивной терапии во время межбольничных 
перевозок на большие расстояния [22, 23].

Одним из самых высоких потенциалов готовно-
сти службы медицины катастроф имеется в Китае, 
но в то же время ни одна, даже самая совершен-
ная служба не обладает необходимыми резервами 
и не располагает достаточными возможностями, 
чтобы обеспечить 100% готовность к противодей-
ствию ЧС [24]. Сычуаньский Западный граждан-
ский госпиталь (г. Ченду), располагающийся в про-
винции Сычуань, рассчитан на 4300 коечных мест, 
из числа которых до 25–30% предполагается к 
высвобождению на случай массового поступления 
пострадавших в результате ЧС. В этом госпитале 
имеется постоянный резерв для оказания меди-
цинской помощи пострадавшим, эвакуированным 
специалистами медицинских бригад быстрого реа-
гирования. Кроме этого, в провинции имеются еще 
2 госпиталя военной полиции, которые также при-
нимают участие в госпитализации пострадавших в 
ЧС [25].

Оперативное взаимодействие между медицин-
скими организациями в системе службы медицины 
катастроф имеет важнейшее значение, ведь толь-
ко так пострадавшим может быть обеспечен пол-
ный объём медицинской помощи. Одной из задач 
территориальных ЦМК всех субъектов Российской 
Федерации как раз и является осуществление ин-
формационного взаимодействия с медицински-
ми организациями посредством Всероссийской 
системы оперативных донесений для оценки ме-
дико-тактической характеристики ЧС и принятия 
решения о необходимости использования допол-
нительных сил и средств от других субъектов стра-
ны. Ещё одним из одним из важнейших направле-
ний деятельности территориальных ЦМК является 
необходимость создания «план-задания», кото-
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рое аккумулирует информацию о коечном фонде, 
формированиях, материальных средствах меди-
цинских организаций в субъекте РФ. Для обеспе-
чения быстрого получения информации о ЧС и её 
медико-санитарных последствиях, задачах по их 
ликвидации имеется единая система вызовов экс-
тренных оперативных служб [26, 27].

В рамках совершенствования российского 
здравоохранения одним из важнейших её аспек-
тов является проведение комплекса мероприя-
тий, направленных на функциональную реоргани-
зацию для обеспечения доступности и качества 
оказания медицинской помощи. Так, за послед-
ние 2-3 года произошло объединение станций 
(отделений) скорой медицинской помощи и тер-
риториальных центров медицины катастроф в 
одно юридическое лицо. Такое взаимодействие 
двух структурных подразделений должно решать 
вопросы оптимальной маршрутизации при меди-
цинской эвакуации пострадавших и больных, так 
как именно от этих вопросов зависит спасение 
жизни пострадавших. По мнению экспертов, про-
ведённые реформы положительно сказываются 
на улучшении координации работы, повышении 
качества и доступности медицинской помощи, а 
также создании единой оперативно-диспетчер-
ской службы [28].

В настоящее время структуре многих ЦМК соз-
даны учебно-методические отделения «Школа 
медицины катастроф». Например, в Волгограде 
такая школа функционирует с 2008 года. В ней еже-
годно около тысячи человек проходят обучение и 
поддержание навыков оказания первой помощи 
пострадавшим в ЧС. Среди обучающихся преиму-
щественно сотрудники службы спасения, силовых 
структур [29]. В Ивановской области такой учеб-
но-образовательный центр, обучающий основам 
первой помощи, работает более 15 лет. Помимо со-
трудников спецслужб в образовательный процесс 
активно вовлекаются и обучающиеся медицинских 
образовательных организаций [30].

Заключение. Проведенный анализ работы 
Архангельского областного центра медицины ка-
тастроф показал наличие эффективной системы 
взаимодействия с медицинскими организациями. 
Эффективность лечебно-эвакуационных меропри-
ятий и качество экстренной медицинской помощи 
при ликвидации медико-санитарных последствий 
чрезвычайных ситуаций находится в прямой за-
висимости от заблаговременного отработанных 
мероприятий. Схемы взаимодействия между раз-
личными звеньями службы медицины катастроф 
постоянно совершенствуются: ведутся научно-ис-
следовательские работы, проводится обучение, 
обеспечивается поддержка достаточной готовно-
сти. Все преобразования по модернизации органи-
зационных процессов проводятся с учётом совре-
менных запросов и законодательных требований.

Прозрачность исследования. Исследование не 
имело спонсорской поддержки. Авторы несут пол-
ную ответственность за предоставление оконча-
тельной версии рукописи в печать. 
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