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Президент России 
Дмитрий Медведев подписал 
Федеральный закон 
«Об основах охраны здоровья 
граждан в Российской 
Федерации» 

Дмитрий Медведев подписал Федераль-
ный закон «Об  основах охраны здоровья 
граждан в Российской Федерации». После 
вступления в законную силу нормативный 
акт станет новым базовым законом для 
российского здравоохранения.

Нормативный акт в  данной редакции 
гарантирует право на  бесплатную меди-
цинскую помощь, выбор врача и  меди-
цинской организации, закрепляет единые 
стандарты оказания медпомощи. При этом 
под действие закона попадает как государ-
ственная, так и частная медицина.

Закон содержит в  себе ряд принципи-
альных нововведений: впервые дается 
официальное определение таких понятий, 
как «медицинская помощь», «медицинская 
услуга», «медицинское вмешательство», 
«профилактика», «диагностика», «лече-
ние», «пациент», «заболевание», конкре-
тизируются уже существующие и вводятся 
новые принципы охраны здоровья, а также 
регламентируются механизмы их реализа-
ции. Закон меняет требования к медицин-
ским и  фармацевтическим работникам, 
с точки зрения усиления требований к пре-
тендентам для занятия соответствующих 
должностей. Помимо того, конкретизиру-
ется порядок оказания платных и бесплат-
ных услуг. И это далеко не исчерпывающий 
перечень положений, призванных усовер-
шенствовать российское здравоохране-
ние.

Принятие закона сопровождалось 
многочисленными спорами, его рассмо-
трение переносили несколько раз, доку-
мент возвращался из  третьего  (оконча-
тельного) чтения во  второе для внесения 
в  него изменений. В  рамках обсуждения 
законопроекта и  поправок к  нему пред-
ставители Некоммерческого партнерства 
«Равное право на жизнь» и Межрегиональ-
ного общественного движения «Движение 
против рака» приняли активное участие 
в  ряде заседаний и  круглых столов. Ме-
роприятия проводились на  базе Государ-
ственной Думы РФ, Совета Федерации, 
Общероссийского народного фронта и Со-
вета общественных организаций при Ми-
нистерстве здравоохранения и социально-
го развития РФ.

Реализация норм нового базового зако-
на в области российского здравоохранения 
потребует большого количества сил и вни-
мания со стороны государства, врачебного 
сообщества и  пациентских организаций. 

Последние в  свою очередь должны сле-
дить за тем, чтобы нормы закона не стали 
«мертвыми» и  работали во  благо россий-
ского народа. Более того, особо остро 
перед представителями общественности 
стоит задача не допустить неверного тол-
кования положений закона при их практиче-
ском применении.

«Президент подписал Федеральный за-
кон «Об основах охраны здоровья граждан 
в Российской Федерации», — комментирует 
Дронов Николай Петрович, председатель 
исполнительного комитета Межрегиональ-
ного общественного движения «Движение 
против рака», член Совета общественных 
организаций по  защите прав пациентов 
при Министерстве здравоохранения и  со-
циального развития Российской Федера-
ции, заместитель председателя Отделе-
ния Совета по защите прав пациентов при 
Управлении Росздравнадзора по г. Москве 
и Московской области. — Это очень важное 
событие, ведь именно в  такой редакции 
закон вступит в  законную силу и  получит 
свое применение. Нас, как представите-
лей общественности, ждет большой объем 
работы по  содействию в  его реализации 
и  формированию правоприменительной 
практики».

11 ноября 2011 года 
в Общественной палате 
РФ прошли общественные 
слушания по соблюдению 
прав пациента в частных 
медицинских организациях 

Ведущий обсуждения, проф. Е. Е. Ачка-
сов отметил, что права пациента являются 
ключевым элементом системы качества 
медицинской помощи как в государствен-
ных ЛПУ, так и в частных клиниках. А кон-
троль качества медицинской помощи 
во всем мире делегирован профессиональ-
ному сообществу — национальным меди-
цинским ассоциациям, которые находятся 
у  нас в  стадии формирования. Частные 
клиники стали локомотивом процесса 
консолидации медицинского сообщества 
в России, о чем свидетельствует объедини-
тельный I Национальный конгресс частных 
медицинских организаций, который прой-
дет уже в  январе 2012  года и  поддержан 
Общественной палатой РФ.

Председатель правления НП «Нацио-
нальный союз региональных объедине-
ний частной системы здравоохранения» 
С. С. Мисюлин остановился на  проблемах 
объединения частных медицинских ор-
ганизаций, прежде всего для защиты за-
конных прав и  интересов медицинского 
бизнеса, для отстаивания своих интере-
сов в  органах исполнительной и  законо-

дательной власти и  воздействия на  го-
сударственную политику при принятии 
законодательных и  нормативно-правовых 
документов. Фактором, препятствующим 
консолидации частных медицинских ор-
ганизаций, является стремление руково-
дителей ряда действующих ассоциаций 
клиник и частнопрактикующих врачей ре-
шать исключительно свои личные бизнес-
интересы, а  не интересы членов своих 
ассоциаций и  представителей частного 
бизнеса. Узурпировав власть, они исполь-
зуют свою должность и наработанные свя-
зи исключительно для решения частных 
вопросов  (включение в  ВПМ отдельных 
медицинских услуг, повышение тарифов 
по ОМС в регионе и пр.) или популистских 
заявлений, тем самым такие «псевдоли-
деры» дискредитируют саму идею консо-
лидации, «отталкивая» представителей 
малого и  среднего медицинского бизнеса 
от сотрудничества.

Ответственный секретарь  I Националь-
ного конгресса частных медицинских ор-
ганизаций С. В. Лазарев посвятил свой 
доклад совершенствованию системы госу-
дарственного надзора при лицензировании 
медицинской деятельности. Главная при-
чина административных барьеров состоит 
в том, что государство лицензирует хозяй-
ственную деятельность медицинских орга-
низаций, а не медицинскую. Лицензионные 
требования и условия, определенные «По-
ложением о лицензировании медицинской 
деятельности», не имеют никакого отно-
шения к  непосредственной деятельности 
врачей и не направлены на предотвраще-
ние вреда, ущерба здоровью пациентов. 
Направлением изменения лицензионных 
требований и условий С. В. Лазарев назвал 
постановку во  главу угла критерии обе-
спечения безопасности пациента: соблю-
дение стандартов безопасности пациента, 
применение безопасных технологий при 
осуществлении медицинской деятельно-
сти, наличие у  медицинских работников, 
осуществляющих медицинскую деятель-
ность, сертификата специалиста, соответ-
ствующего характеру оказываемых меди-
цинских услуг.

Участники слушаний остановились на во-
просах недопустимости оказания платных 
услуг в государственных ЛПУ, оценивая эту 
деятельность как грубейшее нарушение 
прав пациентов. Особо было отмечено, что 
в  государственных ЛПУ растет «теневой» 
сектор, который уже в 2–3 раза превыша-
ет официальные поступления от  платных 
услуг.  А  в  случае «теневой» оплаты ме-
дицинских услуг права пациента вообще 
не рассматриваются.

«Теневая медицина наносит урон не толь-
ко экономике России в виде невыплаченных 
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налогов, потери прибыли и т. д., но и вред 
пациенту, — говорит руководитель сети 
клиник НИАРМЕДИК Олег Рукодайный. — 
Основная задача государства — начать 
активную борьбу с  теневой медициной. 
В  частной медицине это экономическое 
стимулирование выхода из  теневой зоны. 
В государственно-муниципальной медици-
не — введение жесткого контроля за  при-
емами врачей: использование кабинета, 
техники, расходных материалов, введение 
серьезных штрафных санкций за  исполь-
зование выделенных государством обо-
рудования, расходных материалов в целях 
личного заработка».

С. А. Ануфриев, основатель и  дирек-
тор «Петербургского медицинского фо-
рума», в  своем выступлении коснулся 
ключевого права пациентов — права 
на  доступную медицинскую помощь. На-
личие сейчас в государственных ЛПУ плат-
ных услуг, а  в  дальнейшем и  изменение 
организационно-правовых форм государ-
ственных ЛПУ приведет к  еще большей 
«недоступности» бесплатной медицинской 
помощи для населения. Уже сейчас опросы 
«Левада-центра» (2010) показали, что 38% 
населения платят в гос. учреждениях толь-
ко за доступ к врачу, а не за качество или 
сервис. Государственная система здраво-
охранения решает не задачи по охране здо-
ровья граждан РФ, а  задачу по  зараба-
тыванию денег, в  т. ч. и  путем снижения 
доступности существующей медицинской 
помощи. Доступность медицинской помо-
щи в частных медицинских центрах также 
снижается в  силу объективных причин — 
высокие цены на услуги и падающий пла-
тежеспособный спрос населения. Сниже-
ния цен на услуги можно было бы добиться, 
если  бы правительство РФ утвердило на-
логовые льготы (нулевой налог на прибыль 
до сих пор не утвержден), существовала бы 
программа софинансирования оплаты 
медицинской услуги (ОМС и личные сред-
ства граждан), а также осуществило меры 
по  государственной поддержке малого 
и  среднего бизнеса. Для внедрения в  за-
конодательную и исполнительную практи-
ку вышеуказанного необходимо объеди-
нение частных медицинских организаций 
и устойчивый диалог с властью. Этой цели 
будет посвящен  I Национальный конгресс 
частных медицинских организацией, кото-
рый пройдет в январе 2012 года.

Вторичная профилактика 
острого коронарного 
синдрома 

Компания «Байер ХелсКэр» объявила 
в середине ноября 2011 г., что риварокса-
бан, принимаемый дважды в  день, в  до-

полнение к стандартной антитромбоцитар-
ной терапии, достоверно снижает частоту 
достижения комбинированной конечной 
точки эффективности, за которую принято 
сочетание таких событий, как СС-смерть, 
инфаркт миокарда и  инсульт у  пациентов 
с  острым коронарным синдромом  (ОКС), 
по сравнению со стандартной антитромбо-
цитарной терапией. Кроме того, риварок-
сабан в  дозе 2,5  мг в  дополнение к  стан-
дартной антитромбоцитарной терапии 
достоверно снижает смертность в сравне-
нии с  приемом только стандартной тера-
пии. Результаты базового исследования 
III фазы ATLAS ACS 2‑TIMI 51, представ-
ленные на  научной сессии Американской 
ассоциации сердца и опубликованные New 
England Journal of Medicine, показали так-
же, что в группе ривароксабана риск мас-
сивного кровотечения достоверно выше, 
однако без увеличения риска фатального 
кровотечения, в сравнении со стандартной 
антитромбоцитарной терапией.

ОКС развивается, если кровяной сгусток 
блокирует коронарную артерию. Это может 
привести к появлению сердечного присту-
па или боли в  грудной клетке, называе-
мой нестабильной стенокардией.

«Клиническое преимущество добавле-
ния ривароксабана к  стандартной анти-
тромбоцитарной терапии, наблюдавшее-
ся в  исследовании ATLAS ACS 2‑TIMI 51, 
является хорошим результатом, который 
может привести к  значительному улуч-
шению лечения пациентов с  острым ко-
ронарным синдромом», — сказал Юджин 
Браунвальд  (Eugene Braunwald), доктор 
медицины, профессор Гарвардского ме-
дицинского колледжа, основатель и пред-
седатель Исследовательской группы TIMI 
(Тромболизис при инфаркте миокарда) 
больницы Brigam and Women’s Hospital.

«В течение более десятка лет пациенты, 
страдающие ОКС, эффективно лечились 
низкими дозами аспирина в сочетании с ти-
нопиридином, что помогало снизить риск 
повторного сердечно-сосудистого события. 
Данное исследование показало, что в  ре-
зультате добавления к стандартной терапии 
ривароксабана, перорального ингибитора 
фактора Ха, такой риск значительно снижа-
ется, что ведет к существенному снижению 
смертности», — сказал К. Майкл Гибсон, 
старший исследователь исследовательской 
группы TIMI Гарвардского медицинского кол-
леджа и главный исследователь группы ис-
следований ATLAS ACS для ривароксабана. 
«Если экстраполировать данные исследо-
вания ATLAS ACS 2‑TIMI 51 на  реальную 
клиническую практику, мы можем дополни-
тельно спасти одну жизнь на каждые 58 па-
циентов, получающих лечение в  данной 
комбинации на протяжении двух лет».

Результаты исследования ATLAS ACS 
2‑TIMI 51  показали, что добавление рива-
роксабана в дозе 2,5 мг и 5 мг, принимаемо-
го дважды в день, к стандартной терапии — 
низкодозовому аспирину в  комбинации 
с  тинопиридином, например, клопидогре-
лем, или без него, обеспечивало лучший 
эффект, чем стандартная терапия плюс 
плацебо, в  обоих ветвях исследования. 
Первичной конечной точкой в исследовании 
является профилактика повторных больших 
сердечно-сосудистых событий (СС-смерть, 
инфаркт миокарда и инсульт) у пациентов 
с ОКС (для группы комбинированной оцен-
ки обеих дозировок ривароксабана 8,9% 
по  сравнению с  10,7% в  группе плацебо 
(p = 0,008), снижение относительного ри-
ска  (СОР) = 16%). Кроме того, важно, что 
ривароксабан достоверно снижает частоту 
тромбозов стентов по сравнению с плаце-
бо (2,3% против 2,9% (p = 0,016)).

У пациентов, принимавших риварок-
сабан дважды в  день в  дозе 2,5  мг, от-
мечено достоверное снижение риска 
комбинированной конечной точки  (9,1% 
против 10,7%  (p = 0,020)), а  также значи-
тельное  (на  34%) снижение относитель-
ного риска СС-смерти  (2,7% против 4,1% 
(p = 0,002)). Также отмечено существенное 
снижение общей смертности (2,9% против 
4,5% (p = 0,002)). Ривароксабан в дозе 5 мг 
также достоверно снижает частоту раз-
вития событий первичной конечной точ-
ки (8,8% против 10,7% (p = 0,028)).

В качестве первичной конечной точки 
эффективности была принята частота 
массивных кровотечений  (в  соответствии 
с определением TIMI), не связанных с аорто-
коронарным шунтированием. У пациентов, 
получавших ривароксабан в  добавление 
к  стандартной терапии, частота крово-
течений была статистически достоверно 
выше, чем в  группе пациентов со  стан-
дартным плацебо в  добавлении к  стан-
дартной антиагрегантной терапии  (2,1% 
против 0,6% (p < 0,001)). Таким же образом, 
в  группе ривароксабана, принимавшегося 
дважды в день в дозах 2,5 мг и 5 мг, наблю-
далась более высокая частота массивных 
кровотечений, не связанных с  аортокоро-
нарным шунтированием, по  сравнению 
с  плацебо (1,8% против 0,6%  (p < 0,001) 
и  2,4% против 0,6%  (p < 0,001) соответ-
ственно). Важно, что в  группе риварокса-
бана не наблюдалось повышения риска 
смертельных кровотечений. Частота дру-
гих неотложных нежелательных побочных 
реакций в обеих лечебных группах  (рива-
роксабан против плацебо) была примерно 
одинаковой.

Управление по  надзору за  качеством 
пищевых продуктов и медикаментов (FDA) 
гарантировало быструю регистрацию ри-
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вароксабана для применения по  данному 
показанию, учитывая серьезность ОКС как 
медицинского состояния и потенциальные 
клинические преимущества ривароксаба-
на.

«Эти важные результаты показывают, 
что ривароксабан может помочь пациентам 
с  острым коронарным синдромом, — ска-
зал д-р Кемал Малик, член Исполнитель-
ного комитета «Байер ХелсКэр» и главный 
медицинский специалист. — Острый коро-
нарный синдром — это хроническое, жиз-
неугрожающее состояние, и мы верим, что 
на основании таких данных ривароксабан 
способен существенно улучшить обще-
принятое в настоящее время стандартное 
лечение».

До конца этого года планируется подать 
заявку на получение разрешения для при-
менения препарата.

Россия — США: 
на пути к новым научным 
прорывам 

В Москве на  базе Российской акаде-
мии наук завершила свою работу пер-
вая конференция, проводимая в  рамках 
Российско-Американского Научного Фо-
рума по  биомедицинским и  поведенче-
ским исследованиям. Мероприятие стало 
важным шагом на  пути к  установлению 
более тесных контактов и обмену опытом 
между российскими и  американскими на-
учными кругами, правительственными 
учреждениями России и США. Кроме того, 
одним из ключевых вопросов стал вопрос 
успешной реализации и  финансирования 
совместных научных проектов.

В рамках проводимых во  время конфе-
ренции мероприятий участники уделили 
отдельное внимание таким значимым для 
мирового здравоохранения вопросам, как 
онкологические заболевания, здоровье 
матери и ребенка, инфекционные заболе-
вания, орфанные болезни, а также вопро-
сам активного и здорового образа жизни. 
Эти области являются приоритетными 
в рамках работы Форума.

Вероника Скворцова, заместитель ми-
нистра здравоохранения и  социального 
развития Российской Федерации: «Важ-
нейшим звеном в процессе модернизации 

и инновационных преобразований здраво-
охранения являются развитие и внедрение 
биомедицинских технологий. Международ-
ное партнерство создает базис для значи-
тельного ускорения процессов модерниза-
ции и  инновационного обновления. Наши 
цели в  области развития биотехнологий 
едины с зарубежными коллегами. Сегодня 
российской биомедицине, нуждающейся 
в новых инновационных разработках, нуж-
но стремительно развиваться, поэтому мы 
видим в лице американской стороны чрез-
вычайно сильного партнера».

Анатолий Григорьев, д.м.н., профессор, 
академик РАН и  РАМН, вице-президент 
РАН: «История российско-американского 
сотрудничества насчитывает не один год, 
но  нынешний, официальный формат оно 
обрело совсем недавно. Между Россий-
ской академией наук и  Национальными 
институтами здоровья США был подписан 
меморандум о сотрудничестве, это стало 
новым шагом в формировании и реализа-
ции совместных проектов. Мы надеемся, 
что в  рамках данного партнерства нам 
удастся не только перенять опыт зарубеж-
ных коллег в  области развития биомеди-
цинских исследований, но  также присту-
пить к  совместным разработкам в  этой 
области».

На сегодняшний день именно США 
обладают наиболее высоким научно-
техническим потенциалом. Во многом это 
положение страны-лидера в области инно-
ваций стало возможным благодаря стре-
мительному развитию государственно-
частного партнерства. Так, сегодня в США 
на  исследования в  области медицины го-
сударством выделяется порядка $31 млрд, 
еще $60 млрд — средства, выделяющиеся 
фармацевтическими компаниями и компа-
ниями других секторов экономики.

Скотт Кэмпбелл (Scott Campbell), испол-
нительный директор Фонда национальных 
институтов здравоохранения США: «Наш 
фонд имеет большой опыт выстраивания 
партнерских отношений. Сегодня благо-
даря этому у  нас есть возможность под-
держивать широкий спектр инициатив, 
способствующих достижению успеха в про-
ведении научных исследований, подготов-
ке ученых и  клиницистов, информирова-
нию общественности, а  также поддержке 

открытий в  области медицины. Мы рады 
этой исторически сложившейся возмож-
ности объединить ученых из США и России 
для обучения и  проведения совместных 
исследовательских работ, что в  конечном 
счете будет способствовать улучшению 
здоровья населения».

Российско-Американский Научный Фо-
рум — это инициатива, созданная в рамках 
российско-американской двусторонней 
президентской комиссии и  основанная, 
прежде всего, на  убеждении, что люди 
из  различных уголков страны смогут ра-
ботать в команде, объединив свои усилия 
в борьбе с социально значимыми заболе-
ваниями.

Эндрю Далем  (Andrew Dalehm), вице-
президент и  главный операционный ди-
ректор Исследовательского центра Eli Lilly: 
«Сегодня все мы сталкиваемся с  одними 
и  теми  же проблемами в  области здра-
воохранения, прежде всего, связанными 
со своевременной диагностикой и эффек-
тивным лечением заболеваний, таких как 
сахарный диабет, рак. Решить их возмож-
но, лишь объединив усилия как государ-
ственных, так и частных секторов по всему 
миру в  области разработки новых лекар-
ственных средств. Роль государственно-
частного партнерства в  данном случае 
очень важна, ведь будущее таких разрабо-
ток зависит от эффективности работы но-
вых партнерств в области науки. Бизнес же 
должен стать источником новых идей 
и  возможностей, а  также способствовать 
трансферу и развитию инновационных тех-
нологий».

Другим мероприятием, прошедшим 
в рамках Российско-Американского На-
учного Форума с  14  по  18  ноября, ста-
ло проведение образовательного курса 
«Принципы и практика клинических ис-
следований». Курс проходит на базе ФГУ 
«Научный центр акушерства, гинеколо-
гии и перинатологии им. В. И. Кулакова» 
при участии Клинического центра наци-
ональных институтов здравоохранения 
США (Clinical Center of National Institutes 
of Health) и при поддержке компании Eli 
Lilly. По окончании курса все участники 
занятий прошли заключительное тести-
рование и  были награждены сертифи-
катами.

Редакция журнала сообщает, что по техническим причинам в статье «Лечение пациентов с буллезной эмфиземой на фоне дисплазии соеди-
нительной ткани в первичном звене здравоохранения», опубликованной в № 9 за 2011 год, были допущены ошибки, следует читать:

Лечение пациентов с буллезной эмфиземой на фоне дисплазии соединительной ткани в первичном звене 
здравоохранения

М. В. Вершинина*, кандидат медицинских наук, доцент
С. Е. Говорова*
Г. И. Нечаева*, доктор медицинских наук, профессор
И. А. Ратынская**, кандидат медицинских наук
*ОмГМА, **ФГУ «Западно-Сибирский медицинский центр ФМБА России», Омск 
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Симпозиум

Роль комплексной профилактики 
фетоплацентарной недостаточности
в улучшении исходов беременности высокого риска
А. Э. Каспарова, кандидат медицинских наук, доцент
Л. Д. Белоцерковцева, доктор медицинских наук, профессор
Л. В. Коваленко, доктор медицинских наук, профессор
И. И. Мордовина
Л. А. Сус

Медицинский институт СурГУ, Сургут

Развитие фетоплацентар­
ной недостаточности  (ФПН) 
при беременности до  сих пор 
является причиной осложне­

ний беременности: невынашивания, 
гестоза (преэклампсии  (ПЭ) — в  соот­
ветствии с  МКБ Х пересмотра, 1998), 
синдрома задержки роста плода (СЗРП), 
которые влияют как на состояние жен­
щины, так и  на  жизнь и  адаптацию 
плода и новорожденного.

ФПН представляет собой клиниче­
ский синдром, который обусловлен мор­
фологическими и  функциональными 
изменениями в плаценте на фоне нару­
шений состояния материнского орга­
низма, проявляющийся гипоксией 
плода и нарушением его роста и разви­
тия [13, 19].

На сегодняшний день доказано, 
что практически все существующие 
до  беременности хронические заболе­
вания приводят к системным изменени­
ям гемодинамики и  микроциркуляции 
при формировании фетоплацентарного 
круга кровообращения [20, 25].

Роль инфекционного фактора при 
восходящем инфицировании при раз­
витии ФПН в  настоящее время также 
не вызывает сомнений [3, 17].

Развивающаяся дисфункция метабо­
лических процессов на  фоне гипоксии 
при ФПН, которая выявлена в  ряде 
исследований [27], может служить осно­

вой активации иммунопатологических 
процессов у  матери и  плода и  способ­
ствовать развитию неблагоприятных 
исходов беременности [17, 19].

Учитывая, что большинством иссле­
дователей признано, что при форми­
ровании плацентарной недостаточно­
сти в  спиральных артериях развивается 
эндотелиальная дисфункция, которая 
приводит к  прогрессирующему нару­
шению кровотока в  сосудах матки 
и патологическому метаболизму у плода 
на  фоне гипоксии  [19, 20], назначение 
лекарственных средств  (ЛС) у  пациен­
ток группы высокого риска, которые бы 
влияли на  этиологический фактор 
и патогенетические нарушения при фор­
мировании плаценты, является необ­
ходимостью. С  учетом сказанного, для 
профилактики ФПН и  удлинения сро­
ков ее компенсации нами предложен 
комплекс ЛС, который включал пре­
параты эндотелиопротекторного и вазо­
активного действия, эссенциальные 
фосфолипиды, энтеросорбенты, про­
биотики, препараты для элиминации 
инфекции влагалища и  цервикального 
канала и  интерфероны растительного 
происхождения.

В исследуемой литературе для профи­
лактики и лечения эндотелиальной дис­
функции при ФПН предлагается вклю­
чение препаратов комплексного эндо­
телиопротекторного действия  [22, 31]. 
По  данным литературы при дефиците 
магния в организме человека может воз­
никнуть ряд осложнений: ангиоспазм, 
дистрофия миокарда, склонность 
к  тромбозам, увеличение сократимо­

сти гладкой мускулатуры и  скелетных 
мышц, патологическое (токсикоз, невы­
нашивание) течение беременности  [5, 
22, 29].

По данным ряда нерандомизиро­
ванных исследований  (64  беременные 
с  АГ, ожирением и  невынашивани­
ем) применение низких доз препарата 
лактата магния и  пиридоксина гидро­
хлорида  (Магне В6) снижало в  3  раза 
частоту гестоза, частоту пиелонефрита 
в 6 раз, а также частоту гипоксии плода 
в  родах  [10]; исследование  (390  бере­
менных с  дисплазией соединительной 
ткани) с  применением лечебных доз 
препарата Магне В6 снижало вероятный 
уровень преждевременных родов, угрозы 
прерывания беременности, гестоза  [6]; 
исследование  (130  женщин) беремен­
ных высокой группы риска по  разви­
тию гестоза выявило снижение частоты 
и тяжести гестоза и ФПН, что позволи­
ло отсрочить на 2–4 недели первые кли­
нические признаки гестоза и ФПН [18]. 
По  данным Кокрановского исследова­
ния при использовании добавок маг­
ния во  время беременности наблюда­
лось снижение риска преждевременных 
родов и рождения детей с низкой массой 
тела  (7  исследований — 2689  женщин). 
Согласно результатам, прием препара­
тов магния до  25  недель беременно­
сти снижал частоту преждевременных 
родов  (ОР 0,73; 95% ДИ 0,57–0,94), 
частоту рождения детей с  низкой мас­
сой тела  (ОР 0,67; 95% ДИ 0,46–0,96) 
и  детей с  малыми для гестационного 
возраста размерами  (ОР 0,66; 95% ДИ 
0,16–0,90) [24].

Контактная информация об авторах 

для переписки: Россия, 628400, Сургут, 

ул. Губкина, 1

Ключевые слова: беременность высокого риска, фетоплацентарная недостаточность, ангиогенез, эндогенная интоксикация, 
внутриплацентарная гемодинамика.
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Во время роста плода увеличивает­
ся общее количество быстро делящих­
ся клеток, что определяет повышение 
потребности беременных в  фолиевой 
кислоте. От  содержания фолатов зави­
сит уровень общего гомоцистеина  (ГЦ) 
в плазме. Нарушение перфузии плацен­
ты, обусловленное гипергомоцистеине­
мией (ГГЦ), равно как и недостаточное 
потребление фолатов и его низкая кон­
центрация в  сыворотке, отрицательно 
сказывается на исходе беременности [5, 
22]. По  данным ряда нерандомизиро­
ванных исследований  (80  беременных 
с привычным невынашиванием и явле­
ниями начавшегося выкидыша), отме­
чено снижение уровня ГЦ и нормализа­
ция гемостазиограммы на фоне лечения 
фолиевой кислотой. При анализе исхо­
дов беременности ни  в  одном случае 
не было выявлено тяжелой ФПН, гесто­
за тяжелой степени, все беременности 
закончились в  положенный срок  [7]. 
При проведении метаанализа (25 иссле­
дований) было показано, что уровень ГЦ 
был выше у беременных, у которых впо­
следствии развилась ПЭ. Хотя марке­
ры оксидантного стресса и дисфункции 
эндотелия были выше у женщин с ГГЦ, 
однако механизмы, приводящие к разви­
тию ГГЦ, авторы нашли неубедительны­
ми, и  необходимость приема фолиевой 
кислоты при беременности недостаточ­
но доказательной  [30]. В  12  исследова­
ниях изучалось влияние дополнительно­
го приема фолиевой кислоты во  время 
беременности на массу тела ребенка при 
рождении. В  7  из  них прием фолиевой 
кислоты приводил к увеличению массы 
тела ребенка, в  остальных 5  исследова­
ниях подобного эффекта обнаружено 
не было [32].

Во время беременности для улучше­
ния маточно-плацентарного кровотока 
предлагается использование вазоактив­
ных препаратов. С. В. Новиковой  [14] 
проведено исследование эффективно­
сти воздействия на  уровень внутрипла­
центарного кровотока ксантинола нико­
тината (у 31 пациентки). Выявлено, что 
на  фоне проведения инфузии ксанти­
нола никотината уровень плацентарно­
го кровотока повышался во  всех зонах 
плаценты. При анализе Кокрановских 
исследований, доказательных работ 
по эффективности использования вазо­
активных препаратов во время беремен­
ности не найдено.

Известно, что при ФПН нарушаются 
структура клеточных мембран и  функ­
ция ферментных систем на  фоне раз­
вивающейся гипоксии  [20]. В  исследо­
ваниях Радзинского и др. [16] при ФПН 

было выявлено достоверное уменьше­
ние структурных фосфолипидов в мем­
бранах эритроцитов с  одновремен­
ным нарастанием содержания общего 
холестерина, что приводило к  законо­
мерному снижению функциональной 
активности клетки. По мнению автора, 
формирование мембранно-клеточной 
патологии на фоне активации перекис­
ного окисления липидов при формиро­
вании ФПН в ранние сроки беременно­
сти приводило к  развитию осложнений 
беременности. ПЭ  (токсикоз) беремен­
ных развивается при формировании 
ФПН в  ранние сроки беременности 
и  сопровождается дезадаптацией функ­
ции эндотелиальных клеток с развитием 
синдрома полиорганной недостаточ­
ности и  поражением функции органов 
и  систем, в  том числе и  печени  [2, 28]. 
При беременности, осложненной ПЭ, 
развивается синдром эндогенной инток­
сикации [11]. В связи с вышесказанным 
для профилактики и лечения ФПН и ПЭ 
предлагается использование эссенци­
альных фосфолипидов. Эссенциальные 
фосфолипиды нормализуют процесс 
внутриклеточного дыхания в  митохон­
дриях, а  также, наряду с  магнием, воз­
действуют на  процесс окислительного 
фосфорилирования в  энергетическом 
обмене клеток. По  мнению ряда авто­
ров, включение в  комплекс лечебных 
мероприятий ФПН и СЗРП эссенциаль­
ных фосфолипидов позволяет не толь­
ко предупредить развитие субкомпен­
сированной ФПН, но  и  предупредить 
развитие гестоза  [8, 14]. До  настояще­
го времени основной сферой клини­
ческих исследований эффективности 
Эссенциале форте Н являлись заболе­
вания печени. Известно, что возраста­
ющее количество эндогенных половых 
гормонов, свойственных периоду бере­
менности, приводят к  усилению белко­
вообразовательной и  антитоксической 
функций печени, активации углевод­
ного и  липидного обмена. Поражение 
печени при беременности с нарушением 
функции может явиться причиной разви­
тия ФПН  [26]. Эффективность исполь­
зования Эссенциале форте Н в лечении 
заболеваний печени и  токсикоза бере­
менных была доказана. С  клинических 
позиций эффективность использования 
Эссенциале форте Н во время беремен­
ности для профилактики и  лечения 
ФПН и ПЭ не вызывает сомнений, одна­
ко рандомизированных исследований 
по  применению Эссенциале форте Н 
при ФПН не проводилось.

Местное и  системное лечение кли­
нических урогенитальных инфекций 

является компонентом комплексной 
терапии осложнений беременности [15]. 
Для повышения неспецифической 
резистентности организма беременной 
в  современных условиях предлагается 
использование интерферонов. По  дан­
ным ряда исследований локальный 
эффект интерферонов связан с  восста­
новлением биоценоза влагалища за счет 
повышения фагоцитарной активности 
лейкоцитов: уменьшением колонизации 
родовых путей условно-патогенными 
микроорганизмами, вирусами, хлами­
диями, уреаплазмами [1, 12].

При изучении исходов беременности 
у  женщин с  клинической инфекцией 
влагалища и шейки матки, при исполь­
зовании интерферонов  (584  беремен­
ных), было отмечено уменьшение уров­
ня инфекционных осложнений у  детей 
при рождении в  1,5  раза, проявлений 
тяжести ФПН, асфиксии при рожде­
нии, гипоксически ишемического пора­
жения ЦНС, задержки внутриутробно­
го роста  [3]; исследование применения 
интерферона растительного происхожде­
ния Эпигенинтим  (150  беременных) 
подтвердило снижение уровня осложне­
ний беременности  [1]. Работ с позиций 
доказательной медицины улучшения 
исходов беременности при применении 
интерферонов нами не найдено.

Использование сорбционно-
пробиотической терапии во  время 
беременности снижает уровень инток­
сикации и  восстанавливает естествен­
ную микрофлору желудочно-кишечного 
тракта и  влагалища  [4]. Применение 
энтеросорбента  (60  беременных с  вну­
триутробными инфекциями) показа­
ло снижение концентрации эндоток­
сина в  крови беременных в  1,5  раза, 
снижение субкомпенсации ФПН 
в  2  раза  [21]; исследование  (205  бере­
менных) с использованием сорбционной 
терапии в  комплексном лечении невы­
нашивания беременности инфекцион­
ного генеза выявило снижение часто­
ты преждевременных родов в  3,77  раз, 
СЗРП — в  1,8  раза, пневмонии у ново­
рожденных — в  4,8  раза, послеродо­
вых эндометритов — в  3,3  раза  [23]. 
По  данным Кокрановского исследова­
ния по результатам использования про­
биотиков во  время беременности при 
анализе 4  исследований  (2  из  которых 
были исключены) было выявлено, что 
применение пробиотиков свидетель­
ствовало о  снижении риска гениталь­
ных инфекций на 81% (ОР 0,19; 95% ДИ 
0,08–0,48) [24].

Для поиска эффективной профилак­
тики и  терапии ФПН с  улучшением 
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исходов беременности необходимо про­
ведение новых исследований.

Целью настоящего исследования яви­
лась оценка влияния ранней комплекс­
ной лекарственной терапии при бере­
менности на  формирование плаценты 
при исходах беременности у  женщин 
высокого риска.

Материалы и  методы: проведено про­
спективное исследование течения бере­
менности и ее исходов у 53 беременных 
группы высокого риска по  развитию 
патологии. Первую группу исследова­
ния составили 31  беременная с  ком­
плексным профилактическим лечением 
во  время беременности; вторую груп­
пу — 22 пациентки без него. Всем паци­
енткам исследуемых групп проводили 
лабораторно-инструментальные методы 
исследования:
• �исследование клеток цервикаль­

ного канала на  наличие Chlamydia 
trachomatis, Ureaplasma urealyticum, 
Mycoplasma hominis и M. genitalis мето­
дом полимеразной цепной реакции 
(ПЦР) и  посевы на  U. urealyticum, 
M. hominis  (с  использованием тест-
систем «Mycoplasma  IST 2» фирмы 
BioMerieux (Франция)), посевы 
на неспецифическую флору с исполь­
зованием тест-систем LACHEMA 
(Чехия);

• �исследование уровня тромбокса­
на и  простациклина в  моче в  11–12 
и  16  недель беременности, прово­
дилось методом иммуноферментно­
го анализа  (ИФА) с  использованием 
наборов Assay Designs Correlate-EIA 
TM;

• �исследование молекул средней массы 
в  11–12  и  16  недель определялось 
методом спектрофотометрии;

• �ультразвуковое исследование (2D- 
и  3D-сканирование), включая пока­
затели гемодинамики маточно-
плацентарного и  плодового крово­
тока — на  УЗИ-аппарате Voluson-730 
EXPERT;

• �морфологическое изучение плаценты 
проведено стандартным методом.
Комплекс лечебных мероприятий 

с  учетом патогенетических подходов 
формирования ФПН (разработан автора­
ми) включал: магния лактат и пиридок­
сина гидрохлорид (патентованное назва­
ние Магне В6  содержит 470 мг лактата 
магния и 5 мг витамина В6) по 1 таблет­
ке/сутки ежедневно до 12 недель, фоли­
евую кислоту 4  мг/сутки ежедневно 
на  протяжении всей беременности, 
энтеросорбент  (патентованное назва­
ние Энтеросгель) в  первом триместре 
беременности по  45  мг/сутки внутрь 

14  дней, ксантинола никотинат  (в  14, 
24, 32 недели по 450 мг/сутки по 14 дней 
внутрь), эссенциальные фосфолипи­
ды  (субстанция EPL)  (патентованное 
название Эссенциале форте Н в 16, 24, 
32 недели по  3  капсулы  (900 мг)/сутки 
21  день. При наличии воспалительных 
заболеваний влагалища и шейки матки 
проводилась санация — хлоргекси­
дин местно  (патентованное название 
Гексикон) влагалищные суппозито­
рии курсом 10  дней с  первого три­
местра, глицирризированная кисло­
та  (патентованное название Эпиген 
интим) спрей с  1‑го триместра курсом 
10  дней, пробиотик Наринэ (комби­
нированный симбиотический молоч­
ный продукт, содержаций штаммы 
молочнокислых бактерий Lactobacillus 
acidophilus EP 317/402) 1500  мг/сутки 
курсом 2–4  недели. Статистический 
анализ произведен с помощью опреде­
ления непараметрических критериев 
Вилкоксона  (Т) и  Манна–Уитни  (U); 
достоверность различий оценивалась 
по  значению критерия углового рас­
пределения Фишера  (φ). Достоверными 
считались значения при Р < 0,05, 
T < 0,05, U < 0,05, φ < 0,05.

Результаты и их обсуждение 
Средний возраст пациенток был сопо­

ставим в  обеих группах. Клинический 
анализ показал, что в  анамнезе у паци­
енток обеих групп характерным было 
наличие высокого уровня соматической 
патологии: артериальная гипертензия 
(12,90% и  4,55% соответственно), забо­
левания желудочно-кишечного тракта 

(19,35% и 13,64% соответственно), хро­
нический тонзиллит и гайморит (25,81% 
и  31,82%), а  также заболевания почек 
(6,45% и  9,09% соответственно) и  ане­
мия средней и  тяжелой степени (3,25% 
и  4,55% соответственно) (р > 0,05), 
в  анамнезе был отмечен высокий уро­
вень воспалительных гинекологических 
заболеваний — 87,10% и 81,81% соответ­
ственно. При изучении исходов пред­
ыдущих беременностей повторнобере­
менных было 77,42% и 40,91% (р < 0,01), 
аборты имели 46,16% и 4,55% (р < 0,01), 
самопроизвольные аборты — 12,90% 
и  18,18%  (р > 0,05); преждевременные 
роды, ПЭ и рождение маловесных детей 
имели только женщины 1‑й группы — 
3,23%, 3,23% и  6,45% соответственно. 
При обследовании: мазки 3–4  сте­
пени чистоты были выявлены у  83,87% 
и 63,64% обследованных (р > 0,05). При 
верификации вида урогенитальной 
инфекции бактериальный вагиноз был 
выявлен у  6,45% и  4,55% беременных, 
кандидозный вульвовагинит — у  6,45% 
и  18,18% соответственно (р > 0,05), 
в  остальных случаях вульвовагинит 
носил неспецифический характер. При 
верификации вида возбудителей уро­
генитальной инфекции в цервикальном 
канале получены результаты  (табл.  1), 
которые считались положительными 
при титре возбудителей  (104  КОЕ/мл 
и более).

Одним из показателей воспалительно­
го процесса в плаценте является развитие 
признаков эндотелиальной дисфункции. 
При эндотелиальной дисфункции нару­
шается равновесие между продукцией 

Таблица 1
Микробиоценоз содержимого шейки матки в I триместре

Спектр возбудителей С лечением, n = 31 Без лечения, n = 22

Нет роста 12,90% (4) 13,64% (3)

Lactobacillus 6,45% (2) –

Chlamydia trachomatis 12,90% (4) 4,55% (1)

Ureaplasma urealyticum 45,16% (14) 31,82% (7)

Mycoplasma hominis 3,23% (1) –

Candida albicans 12,90% (4) 22,73% (5)

Gardnerella vaginalis 6,45% (2) 18,18% (4)

Enterococcus faecalis 12,90% (4) –

Escherichia coli 9,68% (3) –

Proteus mirabilis 3,23% (1) –

Staphylococcus aureus 3,23% (1) –

Streptococcus agalactiae 3,23% (1) 9,09% (2)

Моноинфекции 64,52% (20) 68,18% (15)

Микст-инфекции 22,58% (7) 18,18% (4)

Примечание: *p < 0,05 (достоверность определена между группами с лечением и без лечения); 
**p < 0,01.
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вазоконстрикторов и  вазодилятаторов 
в  пользу тромбоксана, что приводит 
к развитию ФПН и других осложнений 
беременности [20]. При изучении уровня 
простациклина и  тромбоксана в  группе 
с  лечением нами выявлено однотипное 
снижение обоих показателей в динами­
ке беременности при сохраненном сме­
щении соотношения в  пользу проста­
циклина. Во 2‑й группе отмечено одно­
направленное достоверное повышение 
уровня тромбоксана и  простациклина 
в  динамике беременности, при умень­
шении соотношения в пользу простаци­
клина с 1,7 до 1,1 (табл. 2).

Для подтверждения предположения 
о  развитии эндотелиальной дисфунк­
ции и возможных метаболических нару­
шений при развитии ФПН у пациенток 

высокого риска нами сделана попытка 
изучить маркеры синдрома эндоген­
ной интоксикации  (СЭИ) по  уровню 
молекул средней массы (МСМ) в пери­
ферической крови. МСМ являются 
универсальными факторами интокси­
кации при СЭИ. Доказано, что МСМ 
угнетают фагоцитарную активность 
лейкоцитов и  скорость их миграции, 
вызывают нарушение функции тром­
боцитов, микроциркуляторного русла, 
ингибируют митохондриальное окис­
ление, нарушают процессы транспорта 
аминокислот, способны оказывать пря­
мое ингибирующее влияние на  актив­
ность ряда ферментов  [9]. В  послед­
ние годы в научной литературе особый 
интерес представляет изучение СЭИ 
при ПЭ, при развитии которой отме­

чен высокий уровень МСМ  [2]. При 
изучении уровня МСМ нами выявле­
но, что при проведении комплексно­
го лечения отмечено снижение уровня 
МСМ и  интоксикации, при обратной 
динамике уровня МСМ в контрольной 
группе (p < 0,01) (табл. 3).

С целью изучения становления 
фетоплацентарной системы прове­
дено исследование гемодинамики 
матки и  плаценты с  1‑го триместра 
беременности. При оценке показате­
лей допплерометрии  (ДМ) в  маточ­
ных артериях при обследовании 
в  12  недель беременности в  обеих 
группах отмечены высокие показа­
тели периферического сопротивле­
ния  (систоло-диастолическое отноше­
ние (СДО) > 2,4). Гемодинамические 
нарушения  (ГДН) 1‑й ст. выявлялись 
с  16  недель беременности у  19,36% 
и  36,37% соответственно. ГДН 2‑й 
ст. были выявлены только у  пациен­
ток 2‑й группы  (9,09%). В  динамике 
беременности снижение показателя 
СДО и  улучшение кровотока в маточ­
ных артериях отмечено только в  груп­
пе беременных, получавших лечение. 
Формирование недостаточности кро­
вотока отмечено также при исследо­
вании межворсинчатого пространства 
в  16  недель в  группе без комплекс­
ного лечения. При проведении трех­
мерной ДМ в  12 недель беременности 
при изучении индексов  VI, FI, VFI 
отмечено уменьшение объема капил­
лярной крови в  динамике беременно­
сти с  возможным развитием облите­
рационной ангиопатии при форми­
ровании плаценты в  обеих группах 
(табл. 4). Комплекс профилактических 
мероприятий, который был назначен 
пациенткам при неблагополучном 
формировании плаценты, оказался 
эффективным по отношению к исходам 
беременности.

В обеих группах беременности закон­
чились родами. При беременности 
признаки ПЭ легкой степени возникли 
в  более поздние сроки беременности 
36,42 ± 2,11 и  31,81 ± 11,61 соответ­
ственно; ПЭ средней степени тяже­
сти осложнила беременность у  3,22% 
и  8,33% женщин. Средние сроки 
родоразрешения в  группах составили 
39,05 ± 0,8 и 37,12 ± 1,3  соответствен­
но. Операция кесарева сечения была 
проведена у  6,45% и  27,28% пациен­
ток. В  структуре показаний для опе­
ративного родоразрешения во  2‑й 
группе дистресс плода составил 9,09% 
(р < 0,05). Средняя масса новорожден­
ных при рождении составила 3349,1 ± 

Таблица 2
Динамика показателей некоторых факторов ангиогенеза в моче беременных

Параметры 12 недель беременности 16 недель беременности

С лечением, 
n = 31

Без лечения, 
n = 22

С лечением, 
n = 31

Без лечения, 
n = 22

Тромбоксан, 
нг/мл

1118,00 ± 657,27 817,00 ± 860,042U* 822,90 ± 372,45 1246,15 ± 989,971U*

Простоциклин, 
нг/мл 

1281,00 ± 1095,97 1363,81 ± 852,58 861,70 ± 259,56 1359,15 ± 727,181U*

Примечание: *p < 0,05 (достоверность определена между группами с лечением и без лечения); 
**p < 0,01.

Таблица 3
Динамика показателей эндогенной интоксикации

Параметры 12 недель беременности 16 недель беременности

С лечением, 
n = 31

Без лечения, 
n = 22

С лечением, 
n = 31

Без лечения, 
n = 22

МСМ 254 0,35 ± 0,152U*, 1T* 0,26 ± 0,13 0,28 ± 0,08 0,55 ± 0,121U**, 2T**

МСМ 280 0,60 ± 0,272U**,1T** 0,40 ± 0,19 0,46 ± 0,16 0,66 ± 0,191U**, 2T**

Примечание: *p < 0,05 (достоверность определена между группами с лечением и без лечения); 
** p < 0,01.

Таблица 4
Показатели маточно-плацентарного и плодового кровотока при допплеровском 
исследовании в ранние сроки беременности

Параметры 12 недель беременности 16 недель беременности

С лечением, 
n = 31

Без лечения, 
n = 22

С лечением, 
n = 31

Без лечения, 
n = 22

МА правая (СДО) 3,08 ± 1,32 5,08 ± 3,71 2,53 ± 0,42 3,07 ± 0,19

МА левая (СДО) 3,06 ± 0,89 3,23 ± 0,65 2,23 ± 0,28 3,29 ± 0,21

Артерия пуповины (СДО) 4,60 ± 0,64 4,96 ± 0,45

Спиральные артерии (СДО) 1,89 ± 0,42 1,92 ± 0,13 1,68 ± 0,13 1,71 ± 0,06

Межворсинчатое пространство 1,75 ± 0,34 1,67 ± 0,18 1,88 ± 0,43 2,16 ± 0,13

Индекс васкуляризации (VI) 9,48 ± 3,30 17,49 ± 9,16** 4,92 ± 5,0 19,56 ± 8,27**

Индекс кровотока (FI) 33,20 ± 6,82 35,2 ± 9,27 32,64 ± 5,66 34,06 ± 5,74

Поточно-васкуляризационный 
индекс (VFI)

5,05 ± 2,46 7,74 ± 4,41 1,66 ± 0,95 5,53 ± 1,44**

Примечание: *p < 0,05 (достоверность определена между группами с лечением и без лечения); 
**p < 0,01.
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745,0 и  2914,5 ± 752,1 соответствен­
но; в  асфиксии легкой степени рож­
дены 9,67% и  13,64% новорожден­
ных (р > 0,05); синдром задержки 
роста у  новорожденного первой сте­
пени выявлен у  3,12% и  13,64% соот­
ветственно (р < 0,05); поражение ЦНС 
гипоксического характера — у  6,45% 
и 18,18% детей (р > 0,05).

При морфологическом исследовании 
плацент во  всех случаях была выявле­
на патология. Из  общепатологических 
процессов в  плаценте превалировало 
воспаление и  хроническое нарушение 
маточно-плацентарного кровообра­
щения. По  топике воспалительного 
процесса преобладали пролифератив­
ный вилузит и  базальный децидуит, 
что подтверждало развитие восходя­
щего бактериального инфицирова­
ния во  время беременности; в  70,97% 
и 54,55% было диагностировано сочета­
ние базального и  париетального деци­
дуита с  васкулитом стволовых ворсин. 
Субкомпенсированная стадия ФПН 
выявлена в  12,5% и  40,90% обследова­
ний и достоверно превалировала во 2‑й 
группе женщин (р < 0,05).

Выводы 
Результаты наших исследований сви­

детельствуют, что проведение курсов 
профилактики с  ранних сроков бере­
менности, с  использованием группы 
лекарственных препаратов с  комплекс­
ным воздействием на  основные звенья 
патогенеза развития ФПН у  пациенток 
высокого риска, при формирующихся 
нарушениях материнской и  плодовой 
гемодинамики и  признаках эндотели­
альной дисфункции плаценты, способ­
ствуют снижению эндогенной инток­
сикации и  длительной компенсации 
нарушений в системе «мать–плацента–
плод». Проведенное профилактическое 
лечение позволяет снизить тяжесть ФПН 
и улучшить исходы беременности, родов 
и состояние новорожденных. Учитывая, 
что группа женщин, включенных 
в  исследование, имела высокий риск 
развития ФПН при ее формировании, 
возможно, проведение полноценной 
предгравидарной подготовки могло  бы 
с  большей эффективностью устранить 
развитие эндотелиальной дисфункции 
и  нарушение маточно-плацентарного 
кровообращения. ■
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Комбинированная терапия заболеваний шейки матки, 
ассоциированных с вирусом папилломы человека 
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Папилломавирусная инфекция 
привлекла особое внимание 
в  последнее время в  связи 
с  ролью этой группы вирусов 

в  развитии рака. Доказательство того, 
что некоторые типы вируса папилломы 
человека (ВПЧ) способны вызывать рак 
шейки матки, было отмечено Нобелевской 
премией по медицине 2008 года.

На сегодня известно более 200 типов 
ВПЧ. Вирусы, поражающие аногени‑
тальную область, условно разделя‑
ют на  две группы: высокого и  низко‑
го онкогенного риска. Клиническую 
значимость такого деления типов ВПЧ 
иллюстрирует табл.  1. Из  нее видно, 
что злокачественные новообразования 
гениталий, а  также дисплазии сред‑
ней и  тяжелой степени ассоцииро‑
ваны именно с  ВПЧ высокого онко‑
генного риска  (например, 16‑й и  18‑й 
типы). По  данным Прилепской В. Н. 
и  соавт.  [1], в  58% случаев обнаруже‑
ния ВПЧ у женщин с различной гени‑
тальной патологией присутствуют типы 
высокого онкогенного риска — 16 и 18.

Классификация 
К ВПЧ-поражениям относят аноге‑

нитальные бородавки — остроконечные 
кондиломы, вульгарные бородавки, пло‑
ские кондиломы. Необходимо помнить, 
что различные виды бородавок  (конди‑
лом) — это лишь часть спектра пора‑
жений, вызванных ВПЧ. Существуют 
еще субклиническая и  латентная 
формы инфекции, а  также ВПЧ-
ассоциированные заболевания — интра‑
эпителиальные неоплазии (ИН) различ‑
ных степеней. В  частности, известно, 
что более чем у  60% женщин с  ано‑
генитальными бородавками имеется 
сопутствующая цервикальная ИН (CIN) 
в  субклинической форме  [2]. Помимо 

CIN с  ВПЧ могут быть ассоциированы 
ИН вульвы (VIN), полового члена (PIN) 
и анальной области (AIN) [3].

В мировой практике используются раз‑
личные классификации папилломавирус‑
ной инфекции и  ассоциированных с  ней 
заболеваний. Ориентировочная класси‑
фикация представлена Handley J. et al. [4]:
ВПЧ-инфекция 
1. �Клинические формы (видимые нево‑

оруженным глазом или невидимые, 
но  при наличии соответствующей 
симптоматики):
• �бородавки  (остроконечные конди‑

ломы, плоские кондиломы, вуль‑
гарные бородавки);

• �симптоматические ИН на  ранних 
стадиях — койлоцитоз, дискератоз 
при отсутствии дисплазии (плоские 
кондиломы).

2. �Субклинические формы  (невиди‑
мые невооруженным глазом и  бес‑
симптомные, выявляемые только при 
кольпоскопии и/или цитологическом 
или гистологическом исследовании):
• �асимптоматические ИН на  ранних 

стадиях — койлоцитоз, дискератоз 
при отсутствии дисплазии.

3. �Латентные формы  (отсутствие морфо‑
логических или гистологических изме‑
нений при обнаружении ДНК ВПЧ).

Заболевания, ассоциированные с ВПЧ 
Клинические и субклинические формы:

• �ИН на ранних стадиях — слабо выра‑
женная дисплазия ± койлоцитоз, дис‑
кератоз (CIN I);

• �ИН на  поздних стадиях — выражен‑
ная дисплазия ± койлоцитоз, диске‑
ратоз (CIN II);

• �ИН на поздних стадиях — тяжелая дис‑
плазия или карцинома in situ ± койло‑
цитоз, дискератоз (CIN III или CIS);

• �микроинвазивная плоскоклеточная 
карцинома.
Кроме этого, в  литературе при опи‑

сании поражений шейки матки, ассо‑
циированных с  ВПЧ, применяют клас‑
сификацию по Папаниколау — в зависи‑
мости от  степени изменений в  мазках 
выделяют 5  классов. ВОЗ рекомендует 
использовать Терминологическую систе‑
му Бетесда  (TBS) — норма, ASC-US, 
LSIL, HSIL, карцинома. Однако TBS 
не исключает использование терминов 
CIN и  «дисплазия». Для удобства пони‑
мания терминологии врачами и  единоо‑
бразия в  определении подходов к  диа‑
гностике и  лечению патологии шейки 
матки в  табл.  2  приведено соотношение 
терминов различных морфологических 
классификаций.

Эпидемиология 
По оценкам Центра по  контролю 

заболеваемости  (CDC) в  США ВПЧ 
инфицируются до  5,5  млн человек 
в год [5]. В Европе в год регистрируется 
554 000 случаев, вызванных этими виру‑
сами: в том числе цервикальных неопла‑
зий легкой степени  (CIN  I), гениталь‑
ных бородавок, цервикальных неопла‑
зий средней и тяжелой степени (CIN II 

Контактная информация об авторах 

для переписки: doctorsolovyov@mail.ru

Ключевые слова: вирус папилломы человека, неоплазия, патология шейки матки, Изопринозин.

Таблица 1
Ассоциация различных типов ВПЧ с неоплазиями у женщин (по Grimshaw R., 2007)

Вид неоплазии % поражений, вызванных ВПЧ 
16-го, 18-го типа

% поражений, вызванных 
ВПЧ 6-го, 11-го типа

Рак шейки матки 70 –

Рак влагалища/вульвы 70 –

CIN III & CIS 70 –

CIN II 50 –

CIN I 25 10

Аногенитальные бородавки – 90
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и  III), рака шейки матки. Таким обра‑
зом, в  сутки по  этой причине умирает 
до 40 человек [Gross et al., 2008]. По дан‑
ным российских ученых папилломави‑
русная инфекция гениталий встречается 
у 44,3% женщин, обращающихся в гине‑
кологические клиники [6].

Диагностика 
Комплексная диагностика заболева‑

ний, ассоциированных с ВПЧ, предпола‑
гает клинико-визуальный осмотр, коль‑
поскопическое исследование, тестирова‑
ние на ВПЧ, использование цитологиче‑
ских и/или гистологических методов.

Лечение 
Согласно существующим принципам 

по  ведению больных с  клиническими 
проявлениями, связанными с ВПЧ, лече‑
ние аногенитальных ВПЧ-поражений 
направлено на разрушение тем или иным 
методом папилломатозных очагов, воз‑
никающих на  месте внедрения вируса. 
Именно такой подход приведен во  всех 
основных рекомендациях по  ведению 
больных с  ВПЧ-инфекцией  (CDC, 
Европейских рекомендациях, рекомен‑
дациях ВОЗ). Такой подход представлен 
и в рекомендациях Российского общества 
дерматовенерологов и косметологов.

Как для лечения клинических прояв‑
лений ВПЧ-инфекции, так и  ассоции‑
рованных с  ней заболеваний  (в  первую 
очередь это касается CIN  II и  CIN  III) 
применяют деструктивные методы — 
хирургические, физические (крио-, элек‑
тро- или лазеротерапия, радиоволновая 
хирургия) и химические. При CIN I так‑
тика может различаться в  зависимости 
от  величины поражения шейки матки, 
наличия другой патологии и  возможно‑
стей самой пациентки  [7]. При неболь‑
шом поражении чаще рекомендуют 
оставить женщину под наблюдением 
и  периодически выполнять обследова‑
ния — тесты на  ВПЧ, кольпоскопию, 
цитологию. Очень важно при этом диа‑
гностировать и  лечить воспалительные, 

дисгормональные и  другие заболевания 
урогенитального тракта. Большую роль 
в определении тактики ведения больных 
в этих случаях имеет желание пациентки 
и  ее возможность регулярного посеще‑
ния врача для проведения обследования.

Более эффективным методом лече‑
ния при патологии шейки матки, ассо‑
циированной с  ВПЧ, является комби‑
нация деструкции с  адъювантной про‑
тивовирусной и иммуномодулирующей 
терапией. Применение активаторов 
противовирусного иммунитета позво‑
ляет повысить эффективность лечения 
за  счет снижения частоты рецидивов, 
а  также воздействия непосредственно 
на репродукцию вируса.

Одним из  немногих иммунотропных 
препаратов, в инструкции по применению 
которого указана терапия заболеваний, 
вызванных ВПЧ, является Изопринозин. 
Он также входит в Европейскую класси‑
фикацию методов лечения аногениталь‑
ных бородавок  [8]. В  настоящее время 
накоплен огромный опыт применения 
Изопринозина, так как используется он 
с  70‑х годов  XX  века и  зарегистрирован 
в большинстве стран Европы.

Изопринозин  (инозин пранобекс) — 
иммуномодулятор, стимулирующий 
противовирусную защиту организма. 
Препарат нормализует дефицит или дис‑
функцию клеточного иммунитета, инду‑
цируя созревание и  дифференцировку 
Т-лимфоцитов и  Т1‑хелперов, потен‑
цируя индукцию лимфопролифератив‑
ного ответа в митогенных или антиген-
активных клетках. Изопринозин моде‑
лирует цитотоксичность Т-лимфоцитов 
и  натуральных киллеров, функцию 
Т8‑супрессоров и  Т4‑хелперов, а  также 
повышает количество иммуноглобули‑
на G и  поверхностных маркеров ком‑
племента. Препарат повышает синтез 
интерлейкина-1 (ИЛ-1) и  интерлейки‑
на-2 (ИЛ-2), регулирует экспрессию 
рецепторов ИЛ-2, существенно увели‑
чивает секрецию эндогенного гамма-
интерферона и  уменьшает продукцию 

интерлейкина-4  в  организме, а  также 
усиливает действие нейтрофильных 
гранулоцитов, хемотаксис и  фагоцитоз 
моноцитов и макрофагов [9–14].

Помимо иммунотропного, Изоприно
зин обладает прямым противовирусным 
действием, угнетая синтез вирусов путем 
встраивания инозин-оротовой кислоты 
в  полирибосомы пораженной вирусом 
клетки и  нарушая присоединение аде‑
ниловой кислоты к вирусной РНК.

Таким образом, Изопринозин прямо 
и  косвенно, обладая противовирусным 
действием и оказывая влияние на проти‑
вовирусный иммунитет, способен пода‑
влять репликацию ВПЧ и  образование 
вирусных белков. Эти эффекты могут 
изменять механизм взаимодействия ВПЧ 
и макроорганизма, препятствуя переходу 
вируса из  транзиторной в  персистирую‑
щую форму, а  также влияя на  клиниче‑
скую манифестацию инфекции.

Одним из  показаний применения 
препарата являются инфекции, вызван‑
ные ВПЧ: остроконечные кондиломы, 
папилломавирусная инфекция вульвы, 
вагины и  шейки матки  (в  составе ком‑
плексной терапии).

При инфекциях, вызванных ВПЧ, 
Изопринозин назначают по  3  г/сут 
(2 таблетки 3 раза в сутки) как дополне‑
ние к местной терапии или хирургическо‑
му вмешательству в  течение 14–28  дней 
или 5  дней в  неделю последовательно 
в  течение 1–2  недель в  месяц в  течение 
3 месяцев.

В работе Забелева А. В. и  соавт.  [15] 
показано исчезновение атипично‑
го эпителия после проведения курсов 
Изопринозина женщинам с  ВПЧ-
ассоциированными плоскоклеточны‑
ми ИН низкой степени. Изопринозин 
назначали по 1 г 3 раза в сутки в течение 
5 дней, 3 курса с интервалом 1 месяц.

Аналогичные результаты — улучше‑
ние морфологической картины эпите‑
лия вульвы — показаны в  исследова‑
нии Sun Kuie Tay  [16]. Инозин прано‑
бекс назначали по  1  г 3  раза в  сутки 
в  течение 6  недель. Положительный 
эффект был достигнут у 63,5% больных, 
а  в  группе, принимавшей плацебо, — 
у 16,7% (рис. 1).

В другом исследовании при моноте‑
рапии Изопринозином по  3  г в  сутки 
у  44  женщин с  CIN  I  (длительность 
лечения 10 дней) и CIN II (длительность 
лечения 21 день) установлено, что выра‑
женный клинический эффект наблю‑
дался у  88,6% пациенток — полностью 
исчезало поражение эпителия экзоцер‑
викса, что подтверждалось кольпоско‑
пически и гистологически [17] (рис. 1).

Таблица 2
Сравнение различных морфологических классификаций неопластических 
заболеваний шейки матки (адаптировано по [Профилактика рака шейки матки: 
Руководство для врачей. М.: МЕДпресс-информ, 2007; 56 с.])

По Папаниколау TBS CIN Дисплазия

Класс 1 Норма Норма Норма

Класс 2 ASC Атипия Атипия

Класс 3 LSIL CIN I Легкая дисплазия

HSIL CIN II Умеренная дисплазия

CIN III Тяжелая дисплазия

Класс 4 Карцинома in situ

Класс 5 Инвазивный рак Рак Инвазивный рак
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Для мониторинга и обработки резуль‑
татов исследования с  позиций доказа‑
тельной медицины в  2008  г. была разра‑
ботана и внедрена программа «Астра» — 
общероссийская многоцентровая про‑
грамма мониторинга, обобщения и фор‑
мирования статистической отчетности 
об особенностях и результатах примене‑
ния изопринозина при лечении заболе‑
ваний, ассоциированных с ВПЧ, в усло‑
виях обычной медицинской практики. 
В  исследовании участвовал 6191  паци‑
ент  (5896  женщин и  295  мужчин)  [1]. 
Пациенткам, принявшим участие 
в  исследовании, проводилась терапия 
в соответствии с выявленными заболева‑
ниями. В комплекс лечения был включен 
препарат Изопринозин. При наличии 
только остроконечных кондилом вуль‑
вы и  влагалища проводилась монотера‑
пия Изопринозином. Лечение CIN I–II, 
локализованных на ограниченном участ‑
ке экзоцервикса, полностью доступном 
для кольпоскопии, без поражения цер‑
викального канала, у 58 пациенток также 
проводилось препаратом Изопринозин 
в  виде монотерапии. При отсутствии 
положительного эффекта производили 
адекватное иссечение пораженной ткани. 
Рекомендуемые терапевтические дозы 
Изопринозина соответствовали тяжести 
поражения эпителия ВПЧ. При выявле‑
нии остроконечных кондилом в области 
вульвы и влагалища Изопринозин назна‑
чали по  50  мг/кг/сут в  течение 5  дней 
тремя курсами с  перерывом в  месяц. 
При цитологических и  гистологических 
данных, соответствующих CIN  I–II, 
Изопринозин применяли по 50 мг/кг/сут, 
10  дней в  месяц 3  курсами с  переры‑
вом в  месяц. При субклинических фор‑
мах ВПЧ-поражений эпителия препарат 
назначали по  50  мг/кг/сут, курс лече‑
ния — от 10 до 21 дня.

До лечения койлоцитоз при нормаль‑
ной кольпоскопической картине был 
выявлен у 1367 пациенток, а после лече‑
ния — только у  71. Лечение остроко‑
нечных кондилом оказалось эффектив‑
ным у  91% пациенток, комбинирован‑
ное лечение CIN  I — у  90%, комби‑
нированное лечение CIN  II — у  82%, 
лечение субклинической формы ВПЧ-
инфекции — у 91% (рис. 1).

В работе Клинышковой Т. В. 
и  соавт.  [18] показана высокая часто‑
та регресса CIN  I  (70%) и  элимина‑
ции ВПЧ  (83,3%) при использовании 
Изопринозина в  режиме монотерапии 
и  комбинированного лечения в  сочета‑
нии с  деструкцией у  пациенток с  ВПЧ-
ассоциированными поражениями шейки 
матки  (рис.  1). Изопринозин назначали 

по 3 г в сутки двумя 10‑дневными курса‑
ми — за  1  месяц до  деструкции и  с  1‑го 
дня деструкции.

Недавно был проведен метаанализ 
результатов применения изопринози‑
на [19]. Данные литературы, базирующи‑
еся на 15 источниках, в которых описано 
2369  случаев применения Изопринозина 
в  качестве монотерапии, 3369 — в  ком‑
бинации с другими методами, в сравне‑
нии с 71 наблюдением плацебо-контроля 
и  575  наблюдениями за  традиционным 
лечением свидетельствуют об  эффектив‑
ности вспомогательной иммунотерапии 
Изопринозином на фоне традиционных 
методов при терапии генитальных пора‑
жений, ассоциированных с ВПЧ.

Интересным является факт прекра‑
щения обнаружения ВПЧ из  очагов 
поражения в  ходе проводимой ком‑
бинированной терапии с применением 
Изопринозина. Несмотря на  то, что 
во  многих работах говорится о  пол‑
ной элиминации вируса, правильнее 
говорить именно о прекращении выде‑
ления ВПЧ из  очагов поражения или 
урогенитального тракта, поскольку 
методология диагностики заключает‑
ся в  исследовании соскобного мате‑
риала, взятого из  этих зон. Говорить 
в  этом случае о  полной элиминации 
ВПЧ из  организма или даже из  уро‑
генитального тракта будет слишком 
смело и бездоказательно.

Рис. 1. �Сравнительная эффективность Изопринозина при лечении заболеваний, 
ассоциированных с ВПЧ
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Рис. 2. �Воздействие Изопринозина на прекращение выделения ВПЧ из очагов 
поражения
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Прилепская В. Н. сообщает о  прекра‑
щении выделения ВПЧ у  65,6% боль‑
ных после комбинированной терапии 
(Изопринозин + деструкция очагов) CIN 
низкой степени [6]. При использовании 
только деструкции очагов этот результат 
был достигнут у 46,9% больных (рис. 2). 
Изопринозин назначали по  1  г 3  раза 
в  сутки в  течение 5  дней за  7–10  дней 
до проведения деструкции.

Похожие результаты — прекращение 
выделения ВПЧ у 77% больных — пока‑
заны в  исследовании Шевниной И. В. 
(2009) при комбинированной терапии 
женщин с  CIN и  аногенитальными 
бородавками. Изопринозин назначали 
по 1 г 3 раза в сутки в течение 10 дней, 
затем по  0,5  грамма 3  раза в  сутки 
в течение 20 дней.

В другом исследовании Изопринозин 
назначали женщинам с  патологи‑
ей шейки матки, ассоциированной 
с  ВПЧ  [20]. Препарат назначали после 
проведения обследования и  противо‑
воспалительной терапии по  3  г в  сутки 
в  течение 10  дней. Элиминация ВПЧ 
достигнута у 95,3% пациенток (рис. 2).

Есть и  другие исследования, в  кото‑
рых показано прекращение выде‑
ления ВПЧ из  очагов поражения 
у  69,6–97,8% женщин, принимавших 
Изопринозин [21–23] (рис. 2).

Представленные данные свидетельству‑
ют о возможной эффективности моноте‑
рапии Изопринозином при бессимптом‑
ном вирусовыделении, когда применение 
деструктивных методик не показано.

Профилактика 
С целью профилактики рака шейки 

матки и  тяжелых дисплазий женщинам 
можно рекомендовать вакцинацию. 
Сегодня на российском рынке доступны 
две вакцины — Гардасил и Церварикс. Их 
эффективность с точки зрения профилак‑
тики развития рака и CIN всех степеней 
практически одинакова и близка к 100%. 
Вакцинация позволяет предотвращать 
не только CIN, но  даже минимальные 
изменения морфологической картины 
эпителия шейки матки. Какие-либо 
отклонения в  мазках по  Папаниколау 
выявлялись у  42% невакцинированных 
и только 14% вакцинированных девочек 
в возрасте от 11 до 21 года при наблюде‑
нии за ними в течение 3 лет [24].

По сообщениям специалистов, вак‑
цина эффективна для профилактики 
рака независимо от  того, инфицирова‑
на женщина вирусом или нет. Однако 
подчеркивается профилактический, 
а  не лечебный характер вакцин — 
на  сегодня нет пока достоверных дан‑

ных об их влиянии на элиминацию уже 
попавшего в организм женщины ВПЧ.

Заключение 
Таким образом, основными клиниче‑

скими эффектами адъювантной или само‑
стоятельной терапии Изопринозином 
являются:
1) �повышение эффективности деструк‑

тивных методов лечения;
2) �снижение частоты рецидивов после 

проведенного лечения;
3) �нормализация морфологической кар‑

тины экзо- и эндоцервикса;
4) �прекращение выделения ВПЧ из  оча‑

гов поражения.
При использовании изопринозина 

частота побочных эффектов составля‑
ет около 10%. Сообщается о  тошноте 
и  недомогании у  5,4–8,8%, кожных 
аллергических реакциях у  1,7–9,1%, 
болях в  эпигастрии у  4%, головной 
боли у  2,7%, сухости кожных покровов 
у  2%, повышении трансаминаз у  1%, 
повышении уровня мочевой кислоты 
у 1–22,2% [1, 16, 20, 21, 25].

Многочисленные исследования, про‑
веденные во многих странах мира, в том 
числе и  в  России, показали, что при 
комбинации деструктивных методов 
с  назначением Изопринозина, благо‑
даря его двойному противовирусному 
и  иммуномодулирующему действию, 
подавляющему репликацию ВПЧ, повы‑
шается эффективность терапии заболе‑
ваний шейки матки, ассоциированных 
с папилломавирусной инфекцией. ■
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В мире отмечается рост числа 
заболевших раком матки 
и  яичников  (IARC, 1997). 
В  структуре онкологической 

заболеваемости женского населения 
в  России наибольший удельный вес 
вносят злокачественные новообразо‑
вания репродуктивной системы (более 
35%), при этом частота выявляемо‑
сти опухолей половых органов  (тела 
матки — 66%, шейки матки — 5,3%, 
яичников — 5,1%) у  женщин состав‑
ляют 17% от  всех злокачественных 
новообразований  [1]. В  отечественной 
и зарубежной медицинской литературе 
практически отсутствуют данные, ана‑
лизирующие коморбидность у пациен‑
ток со злокачественными новообразо‑
ваниями репродуктивной системы.

Однако в Дании проводилось иссле‑
дование прогноза пациенток в  зави‑
симости от  коморбидности и  стадии 
рака яичников. С  1993  по  2005  годы 
анализировались случаи рака яични‑
ков среди 5213  пациенток. В  данном 
исследовании было продемонстриро‑
вано, что 1–5‑летняя выживаемость 
была выше у  больных с  отсутствием 
коморбидного фона, а  смертность, 
соответственно, была выше у  пациен‑
ток с коморбидностью [2].

По данным Поповой Т. Н.  (2002) 
ожирение имеет место у  66,3% паци‑
енток со  злокачественными новооб‑
разованиями органов женской репро‑
дуктивной системы, при этом избы‑

ток веса до  10  кг отмечается у  24,2% 
женщин, до  20  кг — у  25,8% больных, 
а  более 20  кг — у  33% пациенток. 
Сопутствующая сосудистая пато‑
логия имеет место у  64,8% больных, 
а сахарный диабет 2‑го типа — у 17,7% 
женщин с  раком гениталий. В  других 
работах ожирение и  сахарный диабет 
объясняются только пожилым возрас‑
том больных раком тела матки [3–5].

По мнению ряда авторов, при рассмо‑
трении эндокринно-метаболических 
расстройств, свойственных 60–70% 
больных раком тела матки, патогенез 
ожирения представляет наибольший 
интерес, поскольку увеличение массы 
жировой ткани является результатом 
суммации многих сдвигов, опреде‑
ляемых в  энергетическом гомеостазе 
у этих больных [6, 7].

Ученые Международного агентства 
по  изучению рака  (МАИР) считают, 
что тенденции роста онкологической 
заболеваемости связаны с  изменени‑
ем экологической ситуации и  обра‑
за жизни  [8, 9]. Окружающая среда 
и образ жизни женщины, с одной сто‑
роны, влияют на  ее репродуктивную 
функцию, изменяя фертильность, 
а  с  другой стороны прогресс и  рост 
новых репродуктивных технологий, 
вмешиваясь в этот процесс, может соз‑
давать новые факторы риска [10].

Для ранней диагностики диспла‑
зии, преинвазивного и  инвазивного 
рака существует программа скринин‑
га — цитологическое обследование 
в  сочетании с  кольпоскопией и  гине‑
кологическим осмотром. Важно, 
чтобы известные факторы применя‑

лись повсеместно и  квалифицирован‑
но. Что  же касается факторов риска, 
то  их совокупность определяет целе‑
сообразность более частых цитологи‑
ческих обследований  (не реже 1  раза 
в год) [11].

В последние годы, несмотря на  зна‑
чительные достижения медицины 
в  области профилактики и  диагно‑
стики злокачественных новообразова‑
ний органов женской репродуктивной 
системы, а также наличие националь‑
ных скрининговых программ по  про‑
филактике и  диагностике фоновых 
и  предраковых заболеваний шейки 
матки и  эндометрия, заболеваемость 
ими и  смертность от  последних про‑
должает расти.

Именно продолжающийся рост 
смертности от данных онкологических 
заболеваний определяет актуальность 
исследования влияния сопутствую‑
щей патологии и  коморбидного фона 
на  риск возникновения рака генита‑
лий, его клиническое течение и  про‑
гноз данной категории пациентов.

Целью нашего исследования было 
определить влияние коморбидного 
фона на  клиническое течение злока‑
чественных новообразований органов 
женской репродуктивной системы 
и  прогноз данной категории пациен‑
тов. Для достижения цели мы анали‑
зировали данные аутопсии, изучали 
нозологическую и  синдромальную 
коморбидность и  основные причи‑
ны летальности у  больных с  злока‑
чественными новообразованиями 
женской репродуктивной системы. 
Кроме того, мы проводили клинико-
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морфологические сопоставления рака 
женских половых органов со  структу‑
рой коморбидной патологии и изучали 
информированность женщин и врачей 
общей практики о  ранней диагности‑
ке и  профилактике злокачественных 
новообразований женской репродук‑
тивной системы.

Наше исследование включало ретро‑
спективную часть с включением боль‑
ных раком яичников, раком шейки 
матки или раком тела матки, под‑

твержденных патоморфологическим 
заключением, с  наличием коморбид‑
ной патологии, а также проспективной 
части, заключавшейся в  анкетирова‑
нии женщин и  выяснении их осве‑
домленности в  отношении методов 
диагностики и  профилактики злока‑
чественных новообразований органов 
женской репродуктивной системы. Рак 
шейки матки диагностировался при 
выявлении опухоли, растущей в  про‑
свет влагалища в виде бугристых масс 

с  участками изъязвления, некроза 
и  полного разрушения шейки матки, 
а  также при интрамуральном росте 
опухоли с инфильтрацией всей шейки 
матки и цервикального канала (гипер‑
трофия и  утолщение шейки матки). 
Диагноз рака тела матки устанав‑
ливался при обнаружении опухоли 
матки, чаще возникающей в  области 
дна и  трубных углов матки, растущей 
в  виде полипа, четко отграниченной 
от  непораженной слизистой оболочки 
матки, либо в  виде диффузно распро‑
страняющейся раковой инфильтрации 
на весь эндометрий.

Рак яичников и  его наиболее рас‑
пространенная серозная форма выяв‑
лялся на основании широкого спектра 
макроскопических изменений и гисто‑
логических форм новообразований 
этого органа, наиболее частой из кото‑
рых являлись изменения яичника 
по типу «цветной капусты», при кото‑
ром на разрезе обнаруживается много‑
камерное кистозное строение. Цвет 
ткани на  поверхности разреза также 
варьировал и  зависел от  наличия оча‑
гов некроза и кровоизлияний.

Ретроспективная часть исследова‑
ния включала анализ 2472 протоколов 
аутопсии и историй болезни пациентов 
женского пола, поступивших в  тера‑
певтические отделения  (общетерапев‑
тические, кардиологические, невро‑
логические, гастроэнтерологические), 
а  также отделения интенсивной тера‑
пии многопрофильного стационара 
скорой медицинской помощи в период 
2006–2009  годов по  поводу декомпен‑
сации заболеваний внутренних орга‑
нов. Средний возраст больных соста‑
вил 65,9 ± 13,4 года.

В процессе анализа выявляли часто‑
ту прижизненной диагностики злока‑
чественных новообразований различ‑
ной локализации, для чего заключи‑
тельный клинический диагноз сопо‑
ставляли с  патолого-анатомическим, 
сравнивая основные, фоновые и сопут‑
ствующие заболевания, а  также смер‑
тельные осложнения.

У пациенток, умерших от онкологи‑
ческих заболеваний, определяли их 
структуру, а  также частоту встречае‑
мости злокачественных новоообразо‑
ваний женской репродуктивной систе‑
мы  (рак тела матки  (С54), рак яич‑
ников  (С56), рак шейки матки  (С53)). 
В ретроспективной части работы опре‑
делялась частота верификации злока‑
чественного новообразования в  дан‑
ном стационаре, а  также удельный 
вес первичной выявляемости злока‑

Рис. 1. Дизайн клинико-морфологического исследования
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чественных новообразований женской 
репродуктивной системы на аутопсии. 
Изучались осложнения и  основные 
причины летального исхода у  боль‑
ных со  злокачественными новообра‑
зованиями женской репродуктивной 
системы.

Кроме того, были изучены и  сопо‑
ставлены направительные диагнозы 
скорой медицинской помощи и  при‑
емного отделения многопрофильного 
стационара, а также оценены качество 
и полнота заполнения раздела истории 
болезни, касающегося мочеполовой 
системы. Дополнительно были выявле‑
ны спектр и количество специалистов, 
консультировавших данных пациен‑
ток (рис. 1).

Для анализа информированности 
женщин и  практикующих женцин-
врачей общей практики о  методах 
ранней диагностики и  профилактики 
злокачественных новообразований 
женской репродуктивной системы 
проведено анкетирование 350  жен‑
щин без медицинского образования 
и 162 женщин-врачей общей практики. 
Всем респондентам предлагалось отве‑
тить на  30  вопросов специально раз‑
работанной анкеты, которые позволи‑
ли определить их информированность 
о  способах ранней профилактики 
фоновых и  предраковых заболеваний 
женской репродуктивной системы.

Всем опрашиваемым женщинам, 
вне зависимости от  медицинского 
образования, предлагалось ответить 
на  ряд общих и  специализированных 
гинекологических вопросов, из  кото‑
рых наиболее значимы были следую‑
щие:
• �С какой регулярностью Вы посещае‑

те гинеколога?
• �В каком случае Вы посещаете гине‑

колога?
• �Куда Вы обращаетесь за  консульта‑

цией гинекологом?
• �Лежали  ли Вы когда-либо в  стацио‑

наре?
• �Как часто Вам проводилась кольпо‑

скопия?
• �Как часто Вы сдаете мазки на онко‑

цитологию?
• �Как часто Вы сдаете анализы на вирус 

папилломы человека?
• �Как часто Вы сдаете анализы крови 

на онкомаркеры?
• �Как часто Вы проводите УЗИ орга‑

нов малого таза?
Общие вопросы предназначались 

для оценки регулярности, кратности 
и цели посещения гинеколога, а также 
выявления у включенных в исследова‑

ние женщин наиболее часто встречаю‑
щихся гинекологических заболеваний 
(воспалительные заболевания органов 
малого таза, миома матки, эндометри‑
оз, киста яичника и  т. д.). Кроме того, 
настоящий опросник способствовал 
выявлению у респондентов сопутству‑
ющих заболеваний и  особенностей их 
фармакотерапии, а также наличия ста‑
ционарного лечения в  связи с  данной 
соматической патологией.

Специализированные гинекологи‑
ческие вопросы предназначались для 
выявления истинной частоты проведе‑
ния методик, эффективных в отноше‑
нии ранней диагностики и своевремен‑
ной профилактики злокачественных 
новообразований женских репродук‑
тивных органов  (кольпоскопия, мазки 
на  онкоцитологию, анализ на  вирус 
папилломы человека, анализ на  онко‑
маркеры, ультразвуковое исследование 
органов малого таза).

Данное анкетирование позволило 
выявить частоту обращения женщин 
к  гинекологу с  профилактической 
и  лечебной целью, а  также установить 
частоту назначения и  выполнения 
специализированных исследований, 
способствующих раннему выявлению 
предикторов злокачественных ново‑
образований женской репродуктивной 
системы. Настоящий опросник позво‑
лил сравнить соответствие нормативов 
Министерства здравоохранения РФ 
и  рекомендаций ВОЗ в  отношении 
кратности профилактических осмо‑
тров гинекологом с реальной частотой 
визитов женщин к данному специали‑
сту.

В первой части исследования были 
оценены заключения 2472  протоко‑
ла патолого-анатомического вскры‑
тия женщин, поступивших в крупный 
многопрофильный стационар Москвы 
по каналу СМП в период 2006–2009 гг. 

по  поводу декомпенсации соматиче‑
ской патологии. Средний возраст боль‑
ных на момент смерти составил 68,9 ± 
8,4 года.

Согласно материалам патолого-
анатомической службы стационара 
к  смерти этих пациенток в  511  (20,7%) 
случаях привели сердечно-сосудистые 
заболевания, в  712  (28,8%) — злока‑
чественные новообразования, в  586 
(23,7%) случаях — острая цереброва‑
скулярная патология  (ишемический 
и  геморрагический инсульт, деком‑
пенсация сосудистой энцефалопатии), 
в  304  (12,3%) случаях — хроническое 
легочное сердце у  больных хрониче‑
ской обструктивной болезнью легких, 
а  также другие причины летальных 
исходов  (14,5%). В  240  (9,7%) случаях 
основным (или фоновым) заболевани‑
ем являлась декомпенсация алкоголь‑
ной поливисцеропатии (рис. 2).

Наиболее частыми осложнения‑
ми основной соматической патоло‑
гии, явившейся причиной смерти 
2472  больных, являлись хроническая 
почечная недостаточность различ‑
ной степени тяжести  (62,3%), тром‑
боэмболия легочной артерии и  ее 
ветвей (45,1%), отек легких  (36,4%), 
нарушение архитектоники головно‑
го мозга  (31,3%), пневмония  (22,7%), 
эрозивно-язвенное поражение слизи‑
стой оболочки желудочно-кишечного 
тракта  (18,4%), пароксизмальная или 
постоянная форма мерцательной арит‑
мии (14,3%) (рис. 3).

При этом у 1829 (74%) умерших жен‑
щин при жизни была диагностирована 
артериальная гипертензия различных 
степеней и тяжести, у 1187 (48%) боль‑
ных — различные формы ишемической 
болезни сердца, у 569 (23%) — сахарный 
диабет 2‑го типа, у 964 (39%) — хрони‑
ческая почечная недостаточность раз‑
личной степени тяжести. Кроме того, 

Рис. 2. �Структура основных причин смерти больных, госпитализированных 
по поводу декомпенсации соматической патологии (n = 2472)

Сердечно-сосудистые 
заболевания (n = 511)

Злокачественные 
новообразования (n = 712)

Острая цереброваскулярная 
патология (n = 586)

Внебольничная пневмония и ХОБЛ 
(n = 304)

Другие причины (n = 359)

12,3%

14,5% 20,7%

28,8%23,7%
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у  1334  (54%) женщин имелась группа 
инвалидности по  основному заболе‑
ванию.

Прижизненная верификация злока‑
чественного новообразования имела 
место в  567  случаях, что составило 
79,6% от общего числа раковых заболе‑
ваний (n = 712), выявленных на аутоп‑
сии. Кроме того, у  371  пациентки, что 
составило 14,9% от общего количества 
умерших и  52,1% от  больных, причи‑
ной смерти которых явилось злокаче‑

ственное новообразование, в анамнезе 
имелось комбинированное лечение, 
включающее химио- и  лучевую тера‑
пию.

Из 712  больных, причиной смерти 
которых явились злокачественные 
новообразования, у  239  (33,6%) паци‑
енток имел место рак молочной желе‑
зы, у  155  (21,8%) женщин — рак под‑
желудочной железы, у 123 (17,3%) боль‑
ных — рак кишечника, у  119  (16,7%) 
пациенток — рак женских репродук‑

тивных органов, у 51 (7,2%) женщины — 
центральный рак легкого и у 25  (3,4%) 
пациенток — рак желудка (рис. 4).

Из 119  больных с  обнаруженными 
на  секции злокачественными новооб‑
разованиями женской репродуктивной 
системы диагноз рака яичников был 
поставлен 63  (52,8%) больным  (сред‑
ний возраст 67,6 ± 9,2  года), рак тела 
матки установлен 40  (35,9%) пациент‑
кам  (средний возраст 69,7 ± 8,6  года), 
а  рак шейки матки — 16  (11,3%) жен‑
щинам (средний возраст 66,5 ± 5,5 лет) 
(рис. 5).

Клинический диагноз рака яични‑
ков при жизни был установлен клини‑
цистами в 57 (89,9%) из 63 случаев, диа‑
гноз рака тела матки верифицирован 
в 31 (77,5%) из 40 случаев, а рак шейки 
матки диагностирован в  9  (56,3%) 
из 16 случаев. Таким образом, прижиз‑
ненная диагностика злокачественных 
новообразований женской репродук‑
тивной системы у  больных, находив‑
шихся в  терапевтических и  реани‑
мационных отделениях стационара, 
составила 81,5%, что нашло отраже‑
ние в  формулировке заключительного 
клинического диагноза 97 из 119 паци‑
енток.

В 87,2% случаев (n = 85) диагноз зло‑
качественного новообразования был 
отнесен клиницистами в раздел основ‑
ного заболевания, однако в  12  (12,8%) 
случаях значимость данной онкологи‑
ческой патологии была недооценена, 
а  рак тех или иных органов женской 
репродуктивной системы был отнесен 
в  разряд сопутствующей патологии. 
В  это  же время у  22  (18,5%) больных 
рак яичников, тела и  шейки матки 
был обнаружен только после смерти, 
а именно при проведении аутопсии.

При анализе первичной выявляемо‑
сти злокачественных новообразова‑
ний органов женской репродуктивной 
системы было обнаружено, что рак яич‑
ников впервые выявлен клиницистами 
стационара в  14  (24,6%) из  57  случаев, 
а  после патоморфологического иссле‑
дования — в  6  (27,3%) из  22  случаев 
посмертной диагностики, что соста‑
вило 5% от общего числа злокачествен‑
ных новообразований органов женской 
репродуктивной системы, выявленных 
посмертно.

Рак тела матки впервые выявлен 
в данном многопрофильном стациона‑
ре — в  13  (41,9%) из  31  случая, а  после 
патоморфологического исследова‑
ния — в  12  (54,5%) из  22  случаев, что 
составило 10,1% от  общего числа зло‑
качественных новообразований орга‑

Рис. 4. �Структура злокачественных новообразований — причин смерти пациентов 
многопрофильного стационара (n = 712)
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Рис. 3. �Наиболее частые осложнения у больных, госпитализированных по поводу 
декомпенсации соматической патологии (n = 2472)
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Рис. 5. �Структура злокачественных новообразований женской репродуктивной 
системы (n = 119)
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нов женской репродуктивной системы, 
выявленных посмертно.

Рак шейки матки впервые диагно‑
стирован в  стационаре — в  2  (22,2%) 
из  9  случаев, а  по  результатам аутоп‑
сии — в  4  (18,2%) из  22  случаев, что 
составило 3,4% от  общего числа зло‑
качественных новообразований орга‑
нов женской репродуктивной системы, 
выявленных посмертно (рис. 6).

Патолого-анатомическое исследо‑
вание включенных в  исследование 
119  больных с  генитальным раком 
открыло дополнительные нозологии 
и  осложнения вышеуказанных забо‑
леваний. Чаще всего смертельным 
осложнением данных пациенток яви‑
лась раковая интоксикация, наблюдае‑
мая в 76,5% случаев. Так, при раке яич‑
ников данное осложнение имело место 
у  46  (73,4%) больных, при раке тела 
матки — в  33  (81,4%) случаях, а  при 
раке шейки матки — в  12  (71,8%) слу‑
чаях.

У больных, умерших от  злокаче‑
ственных новообразований органов 
женской репродуктивной системы, 
имелись и  другие осложнения основ‑
ного заболевания, а  также их сочета‑
ния. Сравнение смертельных и  нефа‑
тальных осложнений в  зависимости 
от  локализации рака гениталий пред‑
ставлено в таблице.

Таким образом, фатальные и  нефа‑
тальные осложнения рака органов 
женской репродуктивной системы раз‑
личались в  зависимости от  локализа‑
ции злокачественного новообразова‑
ния. При этом, как видно из  табли‑
цы, достоверные различия  (*p < 0,05) 
между группой больных раком яичника 

и раком тела/шейки матки были отме‑
чены в  отношении частоты развития 
целого ряда осложнений (метастатиче‑
ский плеврит, отдаленное метастази‑
рование, прорастание рака в окружаю‑
щие органы и  ткани, развитие пара‑
канкрозной пневмонии и т. д.).

Столь широкая частота осложнений 
злокачественных новообразований 
может быть обусловлена поздней обраща‑
емостью больных за медицинской помо‑
щью, несвоевременностью диагностики 
онкологической патологии, а также недо‑
оценкой клиницистами начальных сим‑
птомов генитального рака.

Так, из  63  умерших больных с  диа‑
гнозом рака яичников IV стадия забо‑
левания имела место в  58  (92,1%) слу‑
чаях, а III стадия — в 5 (7,9%) случаях.

Из 40 больных с диагнозом рака тела 
матки  IV стадия заболевания имелась 

у  32  (80%) пациенток, а  III стадия — 
лишь у 6 (15%) женщин.

Из 16  пациенток с  верифицирован‑
ным диагнозом рака шейки матки 
IV стадию заболевания имели 14 (87,5%) 
больных, в то время как III стадия при‑
сутствовала только у  2  человек, что 
составило 12,5% наблюдений (рис. 7).

Продолжительность пребывания 
в  стационаре больных генитальным 
раком также отличалась. Средняя про‑
должительность пребывания в стацио‑
наре больных раком яичников соста‑
вила 6,25 ± 3,1 койко-дней, раком тела 
матки — 8,39 ± 4,4  койко-дней, раком 
шейки матки — 12,07 ± 3,6  койко-
дней.

У больных раком яичников, раком 
тела и  шейки матки гипертониче‑
ская болезнь встречалась в  58%, 54% 
и 64% случаев, ишемическая болезнь 

Рис. 6. �Частота прижизненной и посмертной диагностики злокачественных 
новообразований женской репродуктивной системы (n = 119)
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Посмертная диагностика рака тела 
матки (n = 12)

Посмертная диагностика рака шейка 
матки (n = 4)
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Таблица

Основные осложнения у больных злокачественными новообразованиями органов женской репродуктивной системы (n = 119)

Осложнения Рак яичников 
(n = 63)

Рак тела матки 
(n = 40)

Рак шейки матки 
(n = 16)

Раковая интоксикация 46 (73,4%) 33 (81,4%) 12 (71,8%)

Метастатический плеврит 42 (66,4%)* 4 (11,2%)* 2 (10,8%)

Регионарное метастазирование 20 (32,4%) 31 (76,9%) 12 (71,8%)*

Отдаленное метастазирование 52 (81,7%)* 5 (12,5%)* 2 (10,8%)*

Кахексия 25 (39,4%) 8 (20,7%) 3 (16,8%)

Тромбоэмболия легочной артерии и ее ветвей 13 (20,5%) 5 (12,5%) 3 (16,8%)

Прорастание рака в окружающие органы и структуры 27 (42,7%)* 28 (69,9%)* 12 (71,8%)*

Перитонит 6 (9,4%) 4 (11,2%) 1 (9,1%)

Состоявшееся желудочно-кишечное кровотечение 3 (4,7%) 5 (12,5%) 1 (9,1%)

Состоявшееся маточное кровотечение 15 (23,8%)* 29 (72,3%)* 15 (92,7%)*

Состоявшееся легочное кровотечение 4 (5,9%)* 0 (0%)* 0 (0%)*

Кишечная непроходимость 4 (5,9%)* 8 (19,3%)* 3 (16,8%)*

Параканкрозная пневмония 20 (32,4%)* 2 (3,7%)* 1 (9,1%)*
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сердца имела место у 48%, 68% и 53% 
пациенток, сахарный диабет 2‑го 
типа присутствовал в 19%, 23% и 21% 
наблюдений, а  ожирение имелось 
у  10%, 19% и  16% больных соответ‑
ственно.

В проспективной части исследования 
приняли участие 162 врача общей прак‑
тики, средний возраст которых соста‑
вил 35,1 ± 9,9 года, а также 350 женщин 
без медицинского образования  (сред‑
ний возраст 40,5 ± 16,3 года).

Как упоминалось выше, всем опра‑
шиваемым женщинам, вне зависи‑
мости от  медицинского образования, 
предлагалось ответить на  ряд общих 
и  специализированных гинекологиче‑
ских вопросов. При оценке посещае‑
мости гинеколога получено, что толь‑
ко 169  (33,1%) респондентов, а  именно 
54 (33,3%) женщины-врача и 115 (32,9%) 
женщин без медицинского образова‑
ния, посещают гинеколога, согласно 
рекомендациям Министерства здраво‑

охранения, с регулярностью 2 раза в год. 
В то же время 209 (40,8%) анкетируемых: 
72 (44,4%) женщины-врача и 137 (39,1%) 
женщин без медицинского образова‑
ния посещают гинеколога 1  раз в  год, 
75 (14,6%) женщин (24 (14,8%) женщины-
врача и  51  (14,6%) женщина без меди‑
цинского образования) — 1 раз в 2 года, 
а остальные 59 (11,5%) женщин (12 (7,4%) 
женщин-врачей и  46  (13,1%) женщин 
без медицинского образования соот‑
ветственно) — бывают у  гинеколога 
1 раз в 5–10 лет и реже. Исходя их полу‑
ченных данных можно судить о  том, 
что пациентки — женщины без меди‑
цинского образования посещают гине‑
колога чаще, чем респонденты-медики 
женского пола (р = 0,348) (рис. 8).

Наиболее часто встречающимися 
хроническими гинекологическими 
заболеваниями являлись хронический 
воспалительный процесс  (сальпин‑
гоофорит, кольпит, цервицит), выяв‑
ленный у 80 (16,3%) женщин (21 (13,1%) 
женщина-врач и  59  (18,1%) жен‑
щин без медицинского образования 
(p = 0,098)), миома матки — у 83 (16,9%) 
женщин  (28  (17,3%) женщин-врачей 
и  55  (16,8%) женщин без медицин‑
ского образования соответствен‑
но (p = 0,490)), а  также эндометри‑
оз — у  45  (9,2%) женщин  (15  (9,3%) 
женщин-врачей и  30  (9,1%) женщин 
без медицинского образования соот‑
ветственно (p = 0,544)) и  доброкаче‑
ственное новообразование придатков 
матки  (киста яичника) — у  47  (9,7%) 
женщин  (18  (11,1%) женщин-врачей 
и  29  (8,9%) женщин без медицин‑
ского образования соответственно 
(p = 0,177)).

При оценке цели посещения гине‑
колога женщины, регулярно посе‑
щающие гинеколога, значимо боль‑
ше обращаются с  профилактической 
целью  (73,2%) (р = 0,045). Нарушения 
менструального цикла было наи‑
более частой причиной посещения 
врача-гинеколога в  обеих группах — 
85 (16,6%) женщин (28 (17,3%) женщин-
врачей и  57  (16,3%) женщин без меди‑
цинского образования)  (р = 0,435). 
По  данным опроса кольпоскопия два 
раза в  год была выполнена 53  (10,4%) 
женщинам, 12  (7,4%) из  которых были 
врачами и 41 (11,7%) — не имели меди‑
цинского образования. Один раз в год 
кольпоскопия выполнялась 141 (27,5%) 
женщине (44  (27,2%) женщинам-
врачам и  97 (27,7%) женщинам без 
медицинского образования. Один 
раз в  2  года кольпоскопия была про‑
ведена 41  (8,0%) женщине  (14  (8,6%) 

Рис. 7. �Стадия злокачественного новообразования органов женской репродуктивной 
системы (n = 119)
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женщинам-врачам и  27  (7,7%) женщи‑
нам без медицинского образования). 
Один раз в  5–10  лет и  реже кольпо‑
скопия выполнялась 96  (18,8%) жен‑
щинам  (47  (29,0%) женщинам-врачам 
и 49 (14,0%) женщинам без медицинско‑
го образования). При этом 174  (34,0%) 
женщинам  (45  (27,8%) женщинам-
врачам и  129  (36,9%) женщинам без 
медицинского образования) кольпо‑
скопия не проводилась вообще  (p = 
0,001) (рис. 9).

Кроме того, аналогичные данные 
были получены в  отношении частоты 
проведения цитологического иссле‑
дования мазков с  поверхности шейки 
матки и  из  цервикального канала. 
Так, по данным опроса цитологичекое 
исследование мазков один раз в  год 
проводилось 180  (35,2%) женщинам, 
57  (35,2%) из  которых были врачами 
и 123 (35,1%) — не имели медицинского 
образования. При этом 72 (14,1%) жен‑
щинам  (26  (16,0%) женщинам-врачам 
и  46  (13,1%) женщинам без медицин‑
ского образования) цитологическое 
исследование не проводилась никогда 
в жизни, а 36 (7,0%) женщин (12 (7,4%) 
женщин-врачей и 24 (6,9%) женщин без 
медицинского образования, не знают 
о  необходимости и  значимости дан‑
ной диагностической процедуры  (p = 
0,047).

При этом по существующему Приказу 
№ 50 от 10.02.2003 года при всех гинеко‑
логических заболеваниях в  стандарты 
обследования должны входить иссле‑
дования при помощи зеркал, кольпо‑
скопия, влагалищное исследование 
и цитология мазков (PAP-тест).

Таким образом, среди пациентов 
женского пола, поступивших по  экс‑
тренным показаниям в многопрофиль‑
ный стационар, злокачественные ново‑
образования приводят к  летальному 
исходу в 28,8% случаев, из которых зло‑

качественные новообразования орга‑
нов женской репродуктивной системы 
являются непосредственной причиной 
смерти 16,7% больных. Прижизненная 
диагностика злокачественных ново‑
образований женской репродуктив‑
ной системы у больных, находившихся 
в  терапевтических и  реанимацион‑
ных отделениях стационара по  пово‑
ду декомпенсации основной сомати‑
ческой патологии, составляет 81,5%, 
однако у 18,5% больных рак яичников, 
тела и  шейки матки обнаруживается 
только в  ходе проведения аутопсии. 
У больных раком яичников, раком тела 
и шейки матки в 58,7% случаев выявля‑
ется гипертоническая болезнь, в 56,3% 
случаев имеется ишемическая болезнь 
сердца, в 21% наблюдений — сахарный 
диабет 2‑го типа, а  в  15% случаев — 
ожирение различной степени тяже‑
сти. Лишь 33,1% проанкетированных 
женщин согласно рекомендациям 
МЗ РФ посещают гинеколога дваж‑
ды в  год, из  них с  профилактической 
целью обращаются 73,2% респонден‑
тов. Однако и у этих пациенток частота 
регулярного проведения кольпоско‑
пии и  цитологического исследования 
мазков с  поверхности шейки матки 
и  цервикального канала составляет 
лишь 10,4% и  35,2% соответственно, 
что свидетельствует о  недостаточной 
информированности опрошенных 
женщин в  отношении существующих 
методов диагностики и профилактики 
фоновых и  предраковых заболеваний 
гениталий.

Высокая частота встречаемости зло‑
качественных новообразований орга‑
нов женской репродуктивной системы 
у больных с широким спектром комор‑
бидной патологии требует более тща‑
тельного информирования женщин, 
в том числе и врачей общей практики, 
о  необходимости регулярных осмо‑

тров гинекологом, подробном сборе 
акушерско-гинекологического анам‑
неза, периодическом проведении коль‑
поскопии, цитологического исследо‑
вания мазков и выполнения ультразву‑
кового исследования органов малого 
таза, а также других специализирован‑
ных методов обследования. ■
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Токсоплазмоз — широко рас­
пространенная зоонозная 
паразитарная инфекция, 
характеризующаяся поли­

морфизмом клинических проявлений 
и значительной вариабельностью тече­
ния процесса: от  здорового, бессим­
птомного носительства до  тяжелых, 
летальных форм болезни.

Этиология. Возбудитель токсоплаз­
моза Toxoplasma gondii относится к цар­
ству Protozoa, классу Coccidia, отря­
ду Eucoccidiorida, типу Apicomplexa. 
T. gondii — условно патогенный вну­
триклеточный паразит, поражающий 
в  организме промежуточных хозяев, 
в  том числе человека, любые ядерные 
клетки гистеофагоцитарной системы.

Эпидемиология. Пораженность или 
инфицированность токсоплазмами 
населения Российской Федерации 
в  среднем составляет около 20,0%. 
Показатели пораженности выше в реги­
онах с  теплым климатом; среди лиц 
ряда профессиональных групп: рабо­
чие мясокомбинатов и звероводческих 
ферм, животноводы, ветеринарные 
работники и  др. Инфицированность 
женщин, как правило, в 2–3 раза выше, 
чем у мужчин.

Заболеваемость токсоплазмозом 
во много раз ниже показателей инфи­
цированности, однако трудности диа­
гностики, несмотря на  обязательную 
регистрацию, не позволяют судить 
об истинном уровне инфекции.

Восприимчивость к  токсоплаз­
мозу — практически поголовная. 
Распространение инфекции — повсе­
местное в виде носительства и споради­

ческих заболеваний. Основной источник 
инфекции — дикие и домашние кошки.

Основной фактор передачи токсо­
плазм — сырое или недостаточно тер­
мически обработанное мясо, мясные 
продукты с находящимися в нем циста­
ми токсоплазм. К  дополнительным 
факторам передачи инфекции отно­
сятся плохо вымытая зелень, овощи, 
фрукты (с земли), грязные руки с нахо­
дящимися на них ооцистами возбуди­
теля.

Основные пути передачи:
• �пищевой — связанный с  употребле­

нием в пищу термически плохо обра­
ботанного мяса, содержащего цисты 
паразита;

• �контактный — ассоциированный 
с  больными кошками, выделяющи­
ми токсоплазмы с фекалиями;

• �трансплацентарный — при котором 
становится возможным проникнове­
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ние токсоплазм в плод, с последую­
щим развитием врожденного токсо­
плазмоза у новорожденного;

• �парентеральный — при котором 
не исключается передача инфекции 
реципиенту при переливании крови, 
пересадке органов и тканей.
Беременная с  токсоплазмозом 

не представляет эпидемиологической 
опасности ни для окружающих, ни для 
медицинского персонала, что дела­
ет возможным лечение этих пациен­
тов как в  амбулаторных условиях, так 
и в любом соматическом стационаре.

Патогенез. Вышедшие из  цист или 
ооцист возбудители внедряются в эпи­
телиальные клетки тонкого кишеч­
ника, где они размножаются, образую 
первичный аффект и  проникая затем 
в  региональные лимфатические узлы, 
а  из  них с  током лимфы — в  кровь. 
Диссеминация возбудителя приводит 
к  поражению самых различных орга­
нов и тканей.

При беременности, в  условиях сни­
женного иммунитета, наряду с  пер­
вичным заражением токсоплазмами, 
опасным является и реактивация пара­
зита  (при инфицировании до  бере­
менности), что в  значительной сте­
пени определяет течение и исход бере­
менности.

При выходе токсоплазм из цист про­
исходит диссеминация возбудителей. 
Их концентрация в тканях ассоцииро­
вана со способностью токсоплазм про­
никать трансплацентарно, что приво­
дит к развитию внутриутробной пато­
логии на любом сроке беременности.

Заражение плода наблюдается у бере­
менных как с  первичным инфици­
рованием токсоплазмами, так и  реак­
тивацией возбудителя во  время бере­
менности у  серопозитивных женщин. 
Поражение плода может возникать 
на  любом сроке гестации, но  особую 
опасность представляет его инфици­

рование в первом и втором триместрах. 
При заражении в  третьем триместре 
беременности преобладают бессим­
птомные формы течения заболевания, 
а поздние клинические признаки про­
являются через месяцы и годы.

Заражение на ранних сроках эмбрио­
генеза заканчивается спонтанным 
выкидышем, мертворождением, 
вызывает тяжелые нарушения разви­
тия — анэнцефалию, анофтальмию, 
гидроцефалию, гепатоспленомегалию 
и др. (табл.).

Формирование иммунитета при­
водит к  исчезновению возбудителя 
из  крови, прекращается его размно­
жение в  клетках. Образуются истин­
ные тканевые цисты, которые могут 
длительно, десятилетиями, в  интакт­
ном состоянии сохраняться в организ­
ме (носительство токсоплазм).

Клиника. Приобретенный токсо­
плазмоз по  характеру течения делит­
ся на  острый и  хронический. Кроме 
того, в  зависимости от  длительности 
болезни и  выраженности клиниче­
ских симптомов возможно подострое, 
а  также инаппарантное  (субклини­
ческое) течение инфекции, которое 
характеризуется определенной дина­
микой либо высоким уровнем специ­
фических антител в крови, при отсут­
ствии клинических проявлений болез­
ни. Таким образом, наиболее удобной 
для практического здравоохранения, 
с нашей точки зрения, является следу­
ющая классификация приобретенно­
го токсоплазмоза: острый, подострый, 
хронический, инаппарантный и носи­
тельство.

Клинические проявления токсо­
плазмоза у  беременных не имеют 
каких-либо существенных отличий 
от  уже известной клинической карти­
ны заболевания.

Лабораторная диагностика. Для 
лабораторной диагностики токсоплаз­

моза чаще всего применяют сероло­
гические методы: реакцию непря­
мой иммунофлюоресценции  (РНИФ) 
и  иммуноферментный анализ  (ИФА). 
Диагноз подтверждается достоверно 
нарастающей динамикой показате­
лей этих тестов, их высоким уровнем 
либо наличием антител класса  IgM. 
Существенное значение в  диагности­
ке токсоплазмоза, особенно в  диффе­
ренциации острого и  хронического 
процессов, имеет определение классов 
иммуноглобулинов, в  частности анти­
тел класса  IgM. Надежно диагности­
ровать токсоплазменную инфекцию 
можно лишь при сравнении результа­
тов серологических реакций в динами­
ке. Антитела всех классов существенно 
повышаются к концу второй — началу 
третьей недели от момента инфициро­
вания и  достигают диагностического 
уровня. Диагноз токсоплазмоза при 
наличии соответствующей клиники 
может быть поставлен при положи­
тельной серологической конверсии, 
когда второй анализ сыворотки стано­
вится положительным.

Диагностика токсоплазмоза у  бере­
менных женщин включает в  себя весь 
комплекс необходимых клиниче­
ских, параклинических и  специаль­
ных  (иммунобиологических) исследо­
ваний, которые применяются для диа­
гностики токсоплазмоза вообще.

Обязательным условием обследо­
вания беременной на  токсоплазмоз 
должна быть консультация врача-
инфекциониста для подтверждения 
либо исключения текущего инфек­
ционного манифестного или бессим­
птомного  (инаппарантного) токсо­
плазменного процесса.

Учитывая исключительную важ­
ность результатов иммунологического 
обследования в  диагностике токсо­
плазмоза у  беременных, необходимо 
правильно интерпретировать получен­
ные данные.

Вариант 1: клинические проявления 
у  беременной женщины отсутствуют; 
серологические реакции отрицатель­
ные. Заключение: токсоплазмоза нет, 
опасности инфицирования плода нет. 
Рекомендации: женщина относится 
к  группе «риска» на  врожденный ток­
соплазмоз; динамическое серологи­
ческое обследование на  токсоплазмоз 
каждый триместр беременности.

Вариант 2: клинические проявления 
инфекции отсутствуют; серологиче­
ские реакции положительные в низких 
и  средних показателях  (РНИФ 1:40, 
1:80 ИФА  IgG ≤ 40 Ед/мл; ИФА  IgM — 

Таблица
Зависимость тяжести поражения плода от срока инфицирования

Срок беременности 
(недели)

Риск заражения 
(%)

Исход

0–8 17 Тяжелые аномалии развития, в/у гибель плода

8–18 25 Поражения ЦНС (гидроцефалия, кальцификаты 
в ткани мозга), печени, хореоретинит, судорожный 
синдром

18–24 65 Нарушение функций различных органов: желтуха, 
анемия, гепатоспленомегалия, тромбоцитопения

24–40 80 Субклинические проявления болезни 
с манифестацией через несколько лет (глухота, 
хориоретинит)
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отрицательно). При исследовании 
парных сывороток  (через 3–4  неде­
ли) динамики уровня специфиче­
ских антител нет. Заключение: носи­
тельство; опасности инфицирования 
плода нет. Рекомендации: женщина 
относится к «спокойной группе»; этио­
тропная терапия не показана; бере­
менность сохраняется.

Вариант 3: клинические проявления 
инфекции отсутствуют; серологиче­
ские реакции положительные в  низ­
ких, средних, иногда высоких титрах 
(РНИФ 1:640, ИФА  IgG ≥ 200  Ед/мл; 
ИФА IgM — положительно). При иссле­
довании парных сывороток  (через 
3–4  недели) регистрируется достовер­
ное нарастание уровня специфических 
антител класса IgM.

Заключение: инаппарантный токсо­
плазмоз — реальная угроза инфициро­
вания плода.

Рекомендации: женщина относится 
к  группе «повышенного» риска; про­
водится превентивная этиотропная 
терапия (но  не ранее  II триместра), 
при заражении в  I триместре возмож­
но прерывание по медицинским пока­
заниям; новорожденный подлежит 
обследованию на токсоплазмоз. В слу­
чае подтверждения диагноза получает 
этиотропное лечение с  диспансерным 
наблюдением; при отсутствии у  ново­
рожденного клинических проявлений 
и  неубедительности иммунологиче­
ских показателей за ним устанавлива­
ется диспансерное наблюдение в тече­
ние 5 лет.

Вариант 4: имеются клинические 
проявления токсоплазмоза; серологи­
ческие реакции положительные в низ­
ких и средних (иногда высоких) титрах: 
РНИФ 1:1280, ИФА  IgG ≥ 200  Eд/мл; 
ИФА IgM — положительно, при иссле­
довании парных сывороток в динами­
ке регистрируется достоверное нарас­
тание уровня специфических антител; 
выявляются специфические анти­
тела класса  IgM-класса. Заключение: 
острый токсоплазмоз.

Рекомендации: экстренная превен­
тивная этиотропная терапия (не ранее 
чем со  II триместра беременности); 
в  I триместр — рассмотреть вопрос 
о прерывании беременности; проводят 
кордо-  и  амниоцентез на  22–23  неде­
лях беременности; новорожденный 
обследуется на  токсоплазмоз, и  при 
подтверждении диагноза проводится 
этиотропная терапия  (диспансерное 
наблюдение 5 лет).

Вариант 5: имеются клинические 
проявления инфекции; серологические 

реакции положительные в высоких или 
средних показателях; при исследовании 
парных сывороток в  динамике реги­
стрируется снижение уровня специ­
фических антител  (РНИФ ≤ 1:1280, 
ИФА  IgG — 200  Eд/мл; ИФА  IgM — 
положительно). Заключение: подо­
стрый токсоплазмоз. Рекомендации: 
этиотропная терапия  (не ранее чем 
со  II триместра); в  I триместр — ста­
вится вопрос о  прерывании беремен­
ности; новорожденный обследуется 
на  токсоплазмоз и  при подтвержде­
нии диагноза проводится этиотропная 
терапия  (диспансерное наблюдение 
5 лет).

Вариант 6: имеются клинические про­
явления токсоплазмоза; серологиче­
ские реакции положительны в низких 
или средних показателях (РНИФ 1:640, 
ИФА  IgG — 200  Eд/мл; ИФА  IgM — 
отрицательно); при исследовании 
парных сывороток  (через 3–4  неде­
ли) динамики уровня антител нет; 
антитела класса  IgM отсутствуют. 
Заключение: хронический приобре­
тенный токсоплазмоз. Рекомендации: 
этиотропная терапия не проводится; 
при необходимости специфическая 
терапия вне беременности; прерыва­
ние беременности не показано.

Лечение. Показанием к  назначению 
этиотропной терапии у  беременных 
женщин являются острый, подострый 
и  инаппарантный токсоплазмоз. 
Лечение хронического токсоплазмоза 
следует проводить строго по клиниче­
ским показаниям либо до, либо после 
беременности. При отсутствии жалоб 
и клинических показаний не нуждают­
ся в лечении женщины, переболевшие 
токсоплазмозом до беременности. Эти 
женщины расцениваются как практи­
чески здоровые лица, не требующие 
специального медицинского наблюде­
ния. Лечение беременных женщин сле­
дует проводить не ранее 12–16  недель 
беременности  (со  II триместра бере­
менности).

Назначаются препараты группы 
пириметамина (Фансидар, Ровами­
цин).

Фансидар содержит сульфадоксин 
500 мг и пириметамин 25 мг. Этиотропная 
терапия состоит из  2–3  циклов. 
Назначается 1  таблетка 1  раз в  3  дня 
№  8  таблеток на  цикл. Учитывая воз­
можность угнетения кроветворения под 
действием этиотропных препаратов, 
рекомендуется назначение фолиевой 
кислоты  (в  средних терапевтических 
дозах), а  также проведение общих ана­
лизов крови и мочи. При непереносимо­

сти препаратов группы пириметаминов 
назначают Ровамицин, 1 таблетка кото­
рого содержит спиромицина 3 млн МЕ. 
Назначают по  3  млн МЕ 3  раза в  день 
с  семидневным перерывом. Хорошая 
переносимость Ровамицина больными, 
отсутствие лекарственного взаимодей­
ствия, высокая эффективность позво­
ляют назначать его для лечения токсо­
плазмоза у  беременных. При непере­
носимости пириметаминов возможна 
замена на антибиотики, например, эри­
тромицин.

Противопоказаниями для назначе­
ния Фансидара и его аналогов, а также 
сульфаниламидных препаратов и 
антибиотиков являются: нарушения 
эритропоэза с  анемией, заболевания 
почек с нарушением их функций, забо­
левания печени, декомпенсация сер­
дечной деятельности.

В зависимости от  сроков беремен­
ности целесообразно проведение 
не менее двух полных курсов этио­
тропной терапии с перерывами между 
ними 1–1,5 месяца.

Как показала практика, у пациенток 
с  инаппарантным течением острого 
токсоплазмоза хороший эффект дает 
комплексное применение Фансидара 
с  иммуномодуляторами  (Галовит, 
Полиоксидоний). Уже после первого 
цикла лечения наблюдается значитель­
ное снижение IgM.

Профилактика врожденного токсо-
плазмоза. Профилактика врожденного 
токсоплазмоза должна строиться с уче­
том того факта, что только первичное 
заражение женщины во  время бере­
менности может привести к  инфици­
рованию плода. Оптимально профи­
лактика врожденного токсоплазмоза 
должна включать в  себя обследование 
женщин детородного возраста на  ток­
соплазмоз до  или, в  крайнем случае, 
во  время беременности. Неиммунные 
беременные женщины должны быть 
обязательно взяты на  диспансерное 
наблюдение и обследоваться на токсо­
плазмоз 1 раз в триместр. ■
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По определению Международного общества иссле-
дователей заболеваний вульвы, дистрофия вуль-
вы — это нарушение роста и созревания эпителия, 
которое приводит к  образованию белых пятен. 

Заболевание это в  настоящее время недостаточно изучено 
и с трудом поддается лечению.

Дистрофические заболевания вульвы встречаются у 2–10% 
пациенток, обращающихся за медицинской помощью в жен-
скую консультацию. Из  них от  1/2  до  2/3  пациенток — это 
женщины, находящиеся в постменопаузе.

К дистрофическим заболеваниям вульвы относятся плоско-
клеточная гиперплазия и склеротический лишай.

Плоскоклеточная гиперплазия встречается в  основном 
у  женщин в  пременопаузальном периоде и  менопаузе. Она 
характеризуется наличием утолщения кожи в области вульвы, 
имеющего белый или желтый цвет. Складки вульвы могут уве-
личиваться, но встречается и их сморщивание, при этом суже-
ния входа во  влагалище практически не наблюдается. При 
исследовании биоптата вульвы микроскопически выявляется 
утолщенный эпидермис за  счет акантоза и  гиперкератоза, 
сосочковый слой растянут, отек не выражен, в глубоких слоях 
кожи наблюдается картина хронического воспаления.

Склерозирующий лишай может встречаться в  любой воз-
растной группе, хотя чаще всего бывает у  женщин после 
наступления менопаузы. В  отличие от  плоскоклеточной 
гиперплазии, кожа в области вульвы становится тонкой, пер-
гаментообразной, гладкой, блестящей и  хрупкой, легко тре-
скается. Складки уплотняются, клитор закрывается плотными 
рубцами, вход во  влагалище резко суживается. При иссле-
довании биоптата обнаруживается нормальный эпидермис, 
сосочковый слой сглажен, поверхностные слои кожи отечны, 
наблюдается гиалинизация в глубоких слоях кожи, как и при 
плоскоклеточной дистрофии, а  также хроническое воспале-
ние. Отмечается отсутствие подкожной жировой клетчатки.

Смешанная дистрофия встречается в 15% случаев и харак-
теризуется наличием у  пациенток как признаков плоско-
клеточной гиперплазии, так и  участков со  склерозирующим 
лишаем [1, 2].

Длительное течение, способность к малигнизации с частыми 
рецидивами и неудовлетворительными результатами лечения 
ведет зачастую к социальной дезадаптации пациенток, а также 
к снижению качества их жизни.

Несмотря на  свою актуальность, проблема лечения дис-
трофических заболеваний вульвы до  сих пор не решена, что 
обусловлено недостаточной эффективностью существующих 
методов терапии, длительностью течения заболевания, тяже-
стью клинических проявлений, а  также вероятностью злока-
чественной трансформации вульвы [3–5].

Увеличение частоты возникновения рака вульвы 
на фоне предшествующих дистрофических процессов подни-
мает значимость проблемы современной диагностики и про-
филактики развития злокачественной трансформации.

В последние годы отмечается увеличение числа дистрофи-
ческих заболеваний вульвы, склеротического лишая и плоско-
клеточной гиперплазии вульвы, на фоне которых по данным 
разных авторов в 9–49% случаев возникают злокачественные 
опухоли [6–8]. Возможность предотвратить развитие опухоле-
вого процесса с помощью оптимизации лечения дистрофиче-
ских заболеваний вульвы заставляет гинекологов прорабаты-
вать новые методы диагностики и лечения данной патологии.

К сожалению, в настоящее время не существует абсолютного 
консервативного метода лечения дистрофических заболеваний 
наружных половых органов, который мог  бы предотвратить 
рецидив заболевания и развитие злокачественной опухоли.

Более того, несмотря на  широкий арсенал применяемых 
методов консервативного лечения этой патологии, эффектив-
ность их остается относительно невысокой  [9]. Так, методы 
консервативного симптоматического лечения, включающие 
в  себя также современные физиотерапевтические подходы, 
уменьшают основной клинический симптом — зуд наруж-
ных половых органов, не обеспечивая полного устранения 
местных морфологических изменений на  слизистой вульвы, 
не дают длительных ремиссий и  требуют продолжительных 
сроков лечения.

Хирургическое лечение, несмотря на более высокую эффек-
тивность в  сравнении с  другими методами, отличается трав-
матичностью, высокой частотой послеоперационных ослож-
нений, неудовлетворительными косметическими и функцио-
нальными результатами [10–13].Контактная информация об авторах для переписки: azk05@mail.ru

Ключевые слова: фотодинамическая терапия, склеротический лишай вульвы, плоскоклеточная гиперплазия вульвы, дис-
трофия вульвы, фотосенсибилизатор, Фотодитазин, лейкоплакия, рак вульвы.
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Вопрос эффективного лечения дистрофических заболеваний вуль-
вы остается открытым, так как его отдаленные, а нередко и ближай-
шие результаты не удовлетворяют ни врачей, ни их пациентов.

Поэтому поиск новых методов лечения дистрофических 
заболеваний вульвы и внедрение их в клиническую практику 
имеет большое практическое значение.

Одним из  новых высокотехнологических методов лечения 
является фотодинамическая терапия  (ФДТ), которая пока-
зывает высокую эффективность при радикальном и  паллиа-
тивном лечении онкологических новообразований различной 
локализации [14]. В настоящее время область применения ФДТ 
в медицине признана стандартным методом терапии не только 
злокачественных образований, но  также и большого спектра 
заболеваний неопухолевой природы.

В гинекологии опыт применения ФДТ начался с использо-
вания ее в лечении злокачественных поражений шейки матки, 
а затем и вульвы [15–17].

Действие ФДТ основано на селективной деструкции патоло-
гических клеток, которая происходит в результате фотохими-
ческого воздействия при взаимодействии накапливающегося 
в  клетках фотосенсибилизатора  (ФС) и  активирующего его 
света с определенной длиной волны, уникальной для каждого 
ФС. В результате фотохимической реакции происходит гене-
рация синглетного кислорода внутри клеток и  образование 
свободных радикалов, повреждающих мембраны и органеллы 
клеток, наиболее интенсивно накопивших ФС, вызывая их 
гибель по механизму некроза и апоптоза [18].

На протяжении полувековой истории использования ФДТ 
в различных областях медицины, развитие метода шло по пути 

создания «идеального» ФС, обладающего максимально высокой 
аффинностью и селективностью накопления в патологических 
клетках, имеющего стремительную фармакодинамику и  низ-
кую кожную фототоксичность, а также создания совершенной 
оптико-волоконной оптики для создания мощного источника 
света, доставляющего излучение к тканям. До настоящего вре-
мени остается актуальным вопрос об оптимизации этого метода 
и путях повышения эффективности действия ФС [19].

В нашей работе в качестве ФС использовался Фотодитазин — 
отечественный ФС второго поколения, на основе производных 
хлорофилла А. Он представляет собой N-диметилхлориновую 
соль хлорина Е6, полученного путем многоэтапной пере-
работки хлорофилла водоросли Spirulina platensis Gom 
Geitleri. Фотодитазин имеет максимальное поглощение при 
длине волны излучения 662  нм, что обуславливает высокую 
проникающую способность излучения в ткани.

Фотодитазин обладает свойствами и  характеристика-
ми, которые существенно отличают его от  остальных ФС. 
Хорошая растворимость препарата в  воде без образования 
агрегированных форм отличает его от  используемых ранее 
ФС порфиринового ряда. Фотодитазин обладает лучшими 
фармакокинетическими свойствами и минимальным риском 
развития кожной фототоксичности, так как уже 96% препара-
та выводится из организма в течение 24 часов.

Были проанализированы результаты лечения 30  пациенток 
с  доброкачественными заболеваниями вульвы. По  характеру 
выявленной патологии вульвы больные распределились таким 
образом: у  20  пациенток  (66,7%) верифицирован склеротиче-
ский лишай вульвы, у 8 (26,6%) — плоскоклеточная гиперплазия 

Рис. 1. �Склеротический лишай вульвы 
до лечения

Рис. 2. Через 1 неделю после ФДТ Рис. 3. Через 2 недели после ФДТ

Рис. 4. Через 1 месяц после ФДТРис. 5. Через 2 месяца после ФДТ Рис. 6. Через 6 месяцев после ФДТ
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вульвы, у 2 пациенток (6,7%) — смешанная дистрофия. Возраст 
пациенток составлял от 33 до 80 лет, средний возраст — 56,5 лет. 
Как правило, пациентки страдали данной патологией от  2 
до 20 лет. Длительность периода постменопаузы колебалась от 5 
до 25 лет. У 16 пациенток был выявлен вирус папилломы челове-
ка (ВПЧ) 16‑го, 18‑го типа (53,3%), у 6 пациенток — ВПЧ 31‑го, 
33‑го типа (20%), у 8 пациенток ВПЧ не выявлено (26,7%).

Методы. Для получения представления о  характере пато-
логического процесса нами был произведен подробный сбор 
анамнеза пациенток, гинекологический осмотр, комплексное 
клиническое обследование, включающее в  себя также цито-
логическое исследование соскоба с  вульвы, вульвоскопию, 
гистологическое исследование биопсийного материала, опре-
деление ВПЧ методом полимеразной цепной реакции (ПЦР) 
с ДНК-типированием с поверхности вульвы.

В качестве ФС при проведения ФДТ нами использовался 
Фотодитазин   в  виде раствора для внутривенного введения 
в  дозе 1  мг/кг массы тела. Облучение вульвы осуществлялось 
с помощью лазерной установки «Аткус-2» . Световое воздействие 
проводили в  непрерывном или фракционном режиме. Длина 
волны излучения составляла 662 нм, мощность лазерного излу-
чения на  торце световода составила 2  мВт, плотность энергии 
100–250 Дж/см2 для вульвы.

Для определения оптимальных временных параметров начала 
облучения, которые соответствуют максимуму накопления 
Фотодитазина в ткани вульвы, был использован метод локаль-
ной флуоресцентной спектороскопии с помощью спектраль-
ной флюоресцентной диагностической установки «Спектр-
Кластер» спектроскопии.

Измерение проводилось до введения ФС для оценки эндо-
генной аутофлюоресценции и  через 30, 60, 90, 120, 160  мин 
после внутривенного введения ФС для оценки экзогенного 
возбуждения флюоресцентных тканей. Максимальные значе-
ния флюоресценции, то есть накопления ФС в тканях вульвы, 
наблюдались через 1,5–2 часа после внутривенного введения 
ФС. Именно это время и было выбрано в качестве оптималь-
ного для начала проведения лазерного облучения.

Результаты. Лечебный эффект оценивался визуально, на осно-
вании жалоб на наличие или отсутствие зуда в области вульвы, 
цитологического исследования соскоба с  вульвы и  вульвоско-
пии. При наблюдении в течение 6 месяцев было подтверждено, 
что лечебный эффект сохранялся, а рецидивы не наблюдались.

Так, исчезновение зуда в области вульвы отмечено у 17 из 20 боль-
ных склеротическим лишаем вульвы. У трех больных склеротиче-
ским лишаем вульвы потребовалось проведение повторного сеанса 
ФДТ из-за сохраняющихся клинических симптомов заболевания, 
после чего был достигнут положительный лечебный эффект. 
Больные наблюдались в течение 6 месяцев после процедуры.

Противовирусный эффект ФДТ оценивался после повтор-
ной ПЦР с ДНК-типированием ВПЧ с поверхности вульвы. 
По результатам полученных нами данных ВПЧ не был обна-
ружен ни у одной пациентки.

Побочные реакции были отмечены во  всех случаях прове-
дения ФДТ и  заключались лишь в  незначительном болевом 
синдроме после проведения процедуры ФДТ и подъеме тем-
пературы тела у  четырех пациенток в  первые 2–3  дня после 
процедуры максимально до 38 °C, которые купировались при-
емом нестероидных противовоспалительных средств. У одной 
пациентки отмечалась фототоксическая реакция в виде незна-
чительного отека с  присоединением зуда в  области места 
введения Фотодитазина в  связи с  несоблюдением светового 
режима сразу после проведения сеанса ФДТ. Эта реакция была 
купирована приемом антигистаминного препарата.

Обсуждение. Анализ полученных результатов ФДТ с использо-
ванием ФС Фотодитазин при лечении дистрофических заболе-
ваний вульвы показал высокую терапевтическую эффективность 
использования данного метода. Кроме того, отсутствие необ-
ходимости в применении анестезиологического пособия делает 
возможным его использование в  амбулаторных условиях. Это 
особенно важно также для пациенток с тяжелой экстрагениталь-
ной патологией, которая зачастую является противопоказанием 
для проведения анестезиологического пособия.

Во всех случаях был зафиксирован хороший косметический 
эффект, что особенно актуально для женщин репродуктивного 
возраста.

Выводы. Полная клиническая ремиссия в  группе патологии 
вульвы отмечена у 27 (90%) из 30 больных. У 3 (10%) пациен-
ток со склеротическим лишаем вульвы потребовалось прове-
дение повторного сеанса ФДТ, после чего было диагностиро-
вано клиническое излечение.

Заключение. Метод ФДТ вульвы с  использованием ФС 
Фотодитазин представляет собой новый перспективный способ 
лечения дистрофических заболеваний вульвы и может служить 
эффективной профилактикой развития рака вульвы. В целом, 
полученные результаты ФДТ с использованием ФС Фотодитазин 
при лечении женщин с дистрофическими заболеваниями вуль-
вы показали его высокую лечебную активность, противовирус-
ную активность, минимальное количество побочных эффектов 
и осложнений, методическую простоту исполнения, что делает 
возможным использование ФДТ для лечения дистрофических 
заболеваний вульвы и в амбулаторных условиях. ■
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Роль вируса простого герпеса  (ВПГ) в  формировании мужского 

фактора бесплодия можно считать доказанным  [1]. Однако 

в  литературе отсутствуют данные о  негативном влиянии ВПГ-

инфекции на фертильность у женщин. Ранее нами был проведен анализ 

эффективности лечения бесплодия методом экстракорпорального опло-

дотворения (ЭКО) у инфертильных пациенток с бессимптомным течени-

ем герпесвирусной инфекции.

В исследование были включены 123  пациентки с  бесплодием, с  отсут-

ствием клинического эпизода ВПГ-инфекции в  анамнезе. У  всех женщин 

определяли уровень  IgG-антител к  белкам вируса в  сыворотке крови. 

У  72  из  123  пациенток определение антител проводили одновременно 

в сыворотке крови и в фолликулярной жидкости. Результаты сопоставляли 

с  титрами противовирусных  IgG-антител у  89 женщин с нормально разви-

вающейся беременностью на  сроке до  12  недель. Из  исследования были 

исключены пациентки при обнаружении антител класса IgM или при поло-

жительном результате диагностики по методу полимеразной цепной реак-

ции (ПЦР). Результаты серологического исследования представлены в опти-

ческой плотности (ОП). Различия считали достоверными при p ≤ 0,05.

Антитела к  белкам ВПГ присутствовали у  92% всех обследованных 

женщин. Однако у пациенток с бесплодием концентрации антител были 

статистически значимо выше, чем у беременных женщин (табл. 1).

Из 123  пациенток в  результате лечения бесплодия методом ЭКО 

беременность наступила у 37 пациенток  (30%). В работе был проведен 

анализ частоты наступления беременности в зависимости от содержания 

противовирусных антител класса IgG (табл. 2).

Из табл.  2  видно, что беременность достоверно чаще наступает 

на фоне низких концентраций антител (р = 0,039).

У 72  пациенток исследовали содержание противовирусных антител 

в сыворотке крови и в фолликулярной жидкости, полученной в резуль-

тате трансвагинальной пункции яичника. Результаты свидетельствова-

ли о  прямой корреляции между концентрациями антител в  изученных 

материалах  (r = 0,88, p = 0,001). У  подавляющего большинства пациен-

ток  (62/72) содержание анти-ВПГ в  сыворотке крови  (1,41 ± 0,88) было 

выше, чем в  фолликулярной жидкости  (1,16 ± 0,85). Однако у  9  паци-

енток концентрация анти-ВПГ в  фолликулярной жидкости в  1,5  раза 

превышала (1,84 ± 0,58) уровень сывороточных антител (1,29 ± 0,52), что 

сопровождалось 3‑кратным снижением количества получаемых ооци-

тов  (3  против 10) в  индуцированных циклах  (независимо от  возраста) 

и увеличением числа эмбрионов низкого качества (44% против 18%).

Согласно литературным источникам, уровень IgG-антител с возрастом 

увеличивается в результате реинфицирования ВПГ и реактивации суще-

ствующей инфекции [2]. В представленной работе продемонстрировано, 

что у пациенток с бесплодием уровень анти-ВПГ статистически значимо 

выше, чем у женщин с нормально развивающейся беременностью. Более 

того, при лечении бесплодия методом ЭКО беременность достоверно 

чаще наступает на  фоне низких концентраций антител. Эти данные 

позволяют предположить, что между частой активацией ВПГ-инфекции 

у  пациентки и  возникновением инфертильного состояния возможна 

более тесная связь, чем было принято считать ранее.

В исследовании впервые показано, что у 12,5% (9/72) пациенток концен-

трации антител в фолликулярной жидкости могут быть выше сывороточных 

значений. Полученные данные можно объяснить локальным синтезом 

IgG-антител В‑лимфоцитами или усилением транспорта антител в  яичник 

из кровеносного русла. Любой из этих механизмов повышения титров проти-

вовирусных антител в фолликулярной жидкости свидетельствует о местной 

реактивации ВПГ-инфекции. Возникает вопрос, возможно ли инфицирова-

ние яичников герпесвирусом? По данным литературы, при генитальном гер-

песе выделение вируса происходит во всех органах репродуктивной систе-

мы, иннервируемых ветвями инфицированного пудендального нерва [3].

Таким образом, активная ВПГ-инфекция, несмотря на бессимптомное 

течение, оказывает негативное влияние на  репродуктивную функцию 

женщины. В ряде случаев исследование антител к белкам вируса может 

быть достаточно информативным, при условии, что результаты выраже-

ны количественно  (в  оптической плотности, в  коэффициентах позитив-

ности или в МЕ/л), но не в титрах.

В клинике «Медицина» перед процедурой ЭКО проводится тщательное 

обследование женщин (при необходимости обоих партнеров), по показа-

ниям назначается лечение для минимизации рисков по  приживаемости 

эмбрионов и вынашиванию беременности. ■
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Таблица 1

Уровни антител класса IgG к белкам ВПГ у беременных 
женщин и пациенток с бесплодием

Пациентки Оптическая плотность

Беременные женщины, n = 89 0,48 ± 0,31

Пациентки с бесплодием, n = 147 1 ± 0,73

Таблица 2

Сравнительный анализ эффективности ЭКО у пациенток 
с высоким и низким уровнем IgG-антител к белкам ВПГ 
в сыворотках крови

Пациентки Оптическая 
плотность

Частота наступления 
беременности

Низкий уровень IgG, 
n = 83

0,73 ± 0,5 36,1% (30/83)

Высокий уровень IgG, 
n = 40

2,1 ± 0,43 17,5% (7/40)
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Комплексная диагностика  
и лечение диффузной мастопатии
Ч. К. Мустафин, кандидат медицинских наук, доцент

РМАПО, Москва

Проблема мастопатии является актуальной, так, 
по  данным опросов, на  амбулаторном приеме 
онколога-маммолога до  70% больных составляют 
пациентки с данной патологией. Ранее мастопатию 

рассматривали как предраковое заболевание молочной желе-
зы. В настоящее время в целом данная патология не является 
предраком или стадией онкологического процесса в молочных 
железах, однако не следует недооценивать и роль мастопатии 
в  развитии рака молочной железы. Прежде всего, в  странах 
с  высоким уровнем заболеваемости раком молочной железы 
высока распространенность и мастопатии; в странах с низким 
уровнем заболеваемости раком молочной железы мастопа-
тия встречается значительно реже. Неуклонный рост заболе-
ваемости раком молочной железы в 20‑м веке сопровождался 
параллельным ростом распространенности мастопатии.

Обращает на себя внимание тот факт, что большинство фак-
торов риска рака молочной железы одновременно являются 
причинами мастопатии.

Основные факторы риска рака молочной железы делятся 
сегодня на четыре группы:
1. �Генетические. Если женщина имеет мать и других кровных 

родственников, болевших раком молочной железы, то риск 
рака молочной железы у нее значительно повышен.

2. �Репродуктивные. Риск рака молочной железы повышают 
раннее менархе — до  11  лет, поздняя менопауза — после 
50–55  лет, отсутствие беременностей, бесплодие, поздние 
первые роды — после 30  лет, небольшое число беремен-
ностей и  родов — 1–2, маленький период кормления гру-
дью — до  5  месяцев, искусственные и  самопроизвольные 
аборты.

3. �Гормональные и  обменные. Риск рака молочной железы 
повышают избыточная выработка эстрогенов и  пролакти-
на, сниженная выработка гормонов щитовидной железы, 
нарушения менструального цикла, воспаления придатков, 
кисты яичников, эндометриоз, ожирение, болезни печени.

4. �Влияние внешней среды и образа жизни. Риск рака молочной 
железы повышает воздействие ионизирующей радиации 
и  химических канцерогенов, а  также хронические стрес-
сы, преобладание отрицательных эмоций, нарушения сна, 
избыточное потребление алкоголя, жиров, калорий, живот-
ных белков; недостаточное потребление овощей и фруктов, 
пищевых волокон [5, 7, 9].

Если сопоставить данные факторы риска рака молочной 
железы с причинами мастопатии, то можно обнаружить явное 
совпадение большинства факторов риска рака и  причин 
мастопатии. На основании этого можно сделать заключение, 
что неблагоприятные факторы  (генетические, репродуктив-
ные, гормональные и  обменные, внешней среды и  образа 
жизни) приводят к  развитию мастопатии и  одновременно 
повышают риск рака молочной железы.

Дисплазия молочной железы  (фиброзно-кистозная масто-
патия) представляет собой группу гетерогенных заболеваний, 
характеризующихся широким спектром пролиферативных 
и  регрессивных изменений ткани молочной железы с  нару-
шенным соотношением эпителиального и  соединительно
тканного компонентов [1, 2, 9, 8].

Впервые кистозную болезнь молочной железы описал 
Cooper в  1829  г. В  1838  г. J. Velpean в  описании мастопатии 
применял термин «хроническая индурация». В 1840 г. R. Brodi 
предложил называть это заболевание «серозно-кистозная опу-
холь молочной железы», а Schimmelbusch (1892) — «кистозная 
аденома». В  скандинавской и  английской литературе боль-
шинство форм мастопатии обозначают как фиброаденоматоз 
или фиброаденоматоз с наличием кист или без них. В отече-
ственной литературе наиболее часто используются термины 
«мастопатия», «фиброзно-кистозная мастопатия», «фиброаде-
номатоз», «дисгормональная гиперплазия молочной железы» 
и  «дисгормональные заболевания молочных желез». Единая 
общепринятая терминология гиперпластических процессов 
до сих пор отсутствует.

Также широко употребляются термины: диффузная 
фиброзно-кистозная мастопатия (согласно МКБ-10: диффуз-
ная кистозная мастопатия — diffusecystic mastopathy), диспла-
зия молочной железы [9].

Фиброзно-кистозная болезнь (ФКБ) по данным различных 
исследователей выявляется примерно у 50–60% женщин, как 
правило, в возрасте от 30 до 50 лет, и гораздо реже у женщин 
в постменопаузе [2, 4, 5].

Молочная железа является частью репродуктивной системы 
женщины, развитие которой находится под сложным контро-
лем. Ткань молочной железы является мишенью для половых 
гормонов, пролактина, соматотропного и плацентарных гормо-
нов, а также гормонов других эндокринных желез, которые при-
нимают активное участие в формировании и развитии молочных 
желез в пубертатном периоде, репродуктивном возрасте, во время 
беременности и лактации, а также в период менопаузы.

Основная задача молочных желез — выработка молока, если 
наступило оплодотворение яйцеклетки и женщина становит-
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ся матерью. Молоко вырабатывается железистыми клетками 
молочной железы, накапливается и подается по системе про-
токов к соску.

Основой любого лечения должна быть правильная поста-
новка диагноза, основанная на  анализе патогенетических 
факторов, и  индивидуальный подход к  терапии в  каждом 
конкретном случае.

Сразу оговоримся, что диагностику заболеваний молоч-
ных желез, как впрочем, и  при заболевании других орга-
нов и систем, проводят в специализированном медицинском 
учреждении онкологического или маммологического про-
филя. Диагноз «мастопатия» устанавливается после того, как 
комплексное диагностические обследование, включающее 
клиническое исследование, маммографию, ультразвуковое 
исследование, и другие методы исключили наличие в молоч-
ных железах опухолевого образования.

Несмотря на значительный технический прогресс в области 
совершенствования методов диагностики, все  же на  первом 
месте в комплексе остается клиническое обследование, состо-
ящее из  тщательного сбора анамнеза, осмотра и  пальпации 
молочных желез, а также регионарных зон лимфотока.

Основным клиническим проявлением мастопатии является 
боль или болевые ощущения в молочной железе, которые уси-
ливаются за несколько дней до менструации и прекращаются 
или уменьшаются после ее окончания. Боли могут иметь раз-
личную интенсивность и характер. По мере прогрессирования 
заболевания боли становятся более длительными, сохраня-
ются после окончания менструации, а иногда в течение всего 
менструального цикла. Иногда нарушается сон, обостряются 
хронические соматические заболевания, развиваются нервно-
психические нарушения. Одним из  проявлений диффузной 
мастопатии является синдром предменструального напря-
жения, который выражается в  нагрубании желез, появлении 
ощущения распирания, нарастании отечности стромы, уве-
личении кровенаполнения, появлении уплотнений в  лютеи-
новую фазу менструального цикла. Это результат пролифера-
тивных изменений протоков и эпителия молочной железы под 
влиянием прогестерона.

Выделения из сосков встречаются у 5–6% женщин. Они могут 
быть кровянистыми, серозными, молочными, гноевидными. 
Цвет выделений может быть самым разнообразным и, чаще 
всего, не указывает на причину возникших изменений.

Осмотр и  пальпация — основные и  доступные методы; 
выполняются врачом в вертикальном (с опущенными, а затем 
поднятыми вверх руками) и  горизонтальном положении 
женщины. При осмотре молочной железы учитываются ано-
малии  (добавочные молочные железы), изменение формы 
и объема, изменение цвета кожных покровов (наличие и сте-
пень выраженности венозного рисунка, кожные симптомы). 
Пальпаторно обследуют всю железу последовательно по  ква-
дрантам и  область субмаммарной складки. При пальпации 
молочных желез определяются участки болезненных уплотне-
ний без четких границ в виде тяжей, а также грубые железистые 
дольки в виде «булыжной мостовой». Довольно часто встреча-
ется локальная болезненность. Указанные изменения наиболее 
выражены в верхненаружных квадрантах, которые в функцио-
нальном отношении являются наиболее активными.

Доступность молочных желез для обследования и  кажу-
щаяся простота диагностики часто приводит к  неправиль-
ной интерпретации результатов клинического исследова-
ния, которое зачастую проводится малоподготовленными 
в  этом вопросе специалистами. Все это ведет как к  гипо-, 
так и к гипердиагностике, в результате пациентам наносится 

тяжелая психическая травма, зачастую даже в  случаях, когда 
объективные основания для беспокойства отсутствуют. Еще 
более непоправимый вред возникает при пропуске онкологи-
ческой патологии.

Поэтому мануальное обследования должно дополняться 
комплексным рентгенологическим, ультразвуковым  (УЗИ), 
радиотермометрическим  (РТМ-диагностикой) и  другими 
видами инструментальных исследований.

Выявление рака и  других заболеваний молочной железы 
связано с  целым рядом сложных организационных задач, 
в  том числе с  внедрением целостной системы организаци-
онных мер и  технических мероприятий. К  настоящему вре-
мени разработано множество диагностических методов, одна-
ко при раздельном применении их эффективность низка. Для 
более рационального их использования необходимо соблю-
дать определенную технологию диагностического процесса.

Рис. 1. Выбор тактики лечения и наблюдения

Клинической осмотр
Пальпация

	 До 40 лет	 После 40 лет
	Ультразвуковое исследование	 Рентгенмаммография

РТМ-диагностика

Клинический диагноз

Рис. 2. �Поле внутренних температур: а — до лечения; б — 
после лечения

а

б
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Во всех случаях наиболее эффективным является комплекс-
ное использование клинического и  рентгенологического 
исследований, УЗИ и РТМ-диагностики, но с преобладанием 
возможностей каждого из  них в  зависимости от  конкретной 
клинической ситуации.

Для окончательного подтверждения клинического диагноза 
и исключения наличия опухоли в молочной железе применя-
ются следующие методы исследования.

Основным методом объективной оценки состояния молоч-
ных желез в  группе пациентов после 40  лет является мам-
мография. Маммография — это рентгенография молочной 
железы без применения контрастных веществ. Метод про-
стой, безопасный для обследуемых, отличается высокой 
диагностической эффективностью. Он обеспечивает доку-
ментацию морфологических изменений в  молочной железе 
и  динамическое наблюдение за  ее состоянием. С  помощью 
данного метода можно своевременно распознать патологи-
ческие изменения в  молочных железах в  85–97% случаев. 
Рентгенмаммография назначается после 40  лет, не чаще чем 
1  раз в  1,5–2  года. Исследование проводится в  первую фазу 
менструального цикла.

Ультразвуковая диагностика постоянно наращивает свой 
потенциал благодаря совершенствованию уже имеющихся 
и  разработке новых методик диагностики. Сканирование 
выполняется на  ультразвуковых аппаратах линейным датчи-
ком с  частотой 7,5–10  МГц при коэффициенте увеличения 
изображения 1,5, с  использованием иммерсии — наличия 
слоя геля на  соприкасающихся поверхностях кожи и  датчи-
ка — для уменьшения содержания между ними воздуха.

Исследование проводится в  первую фазу менструального 
цикла.

Важной задачей, стоящей перед клиницистами-онкологами, 
является разработка современных точных цифровых мето-
дов оценки эффективности лечения диффузных доброкаче-
ственных изменений в  молочных железах, вызванных дис-
функциональными процессами, сопровождающимися физио-
логической и  патологической пролиферацией, что, в  свою 
очередь, ведет к неравномерному распределению температуры 
ткани отдельных сегментов молочных желез с  последующи-
ми изменениями в  процессе и  после проводимого лечения. 
Опираясь на данный принцип, можно сказать, что внутренняя 
температура ткани молочной железы является показателем 
активности биоэнергетических процессов, сопровождающих 
процессы пролиферации, а  ее изменение до  цифр соответ-
ствующей нормы является показателем эффективности про-
водимого лечения.

Фиксируя изменение температурных критериев ткани молоч-
ной железы, врач получает возможность прогнозировать 
и дифференцировать процессы, сопровождающие диффузные 
гиперпластические процессы, а  также оценивать эффектив-
ность проводимого лечения.

Новой технологией измерения температуры тканей молоч-
ной железы и  ее цифрового изображения является РТМ-
исследование с использованием компьютеризированного диа-
гностического комплекса  (РТМ-01‑РЭС), предназначенного 
для измерения интенсивности собственного электромагнит-
ного излучения внутренних тканей пациента в диапазоне сверх-
высоких частот, которое пропорционально температуре тка-
ней. В  отличие от  известной инфракрасной термографии, 
которая визуализирует температуру кожных покровов, радио-
термометрический метод измеряет температуру тканей на глу-
бине до 5 см. Для медицинских исследований более важным 
считается измерение глубинной температуры тканей, т. к. она 

является интегральным показателем уровня биоэнергетиче-
ских процессов и  может служить показателем их функцио-
нальных состояний.

Новый подход, основанный на измерении внутренней тем-
пературы ткани молочной железы, определил очевидность 
включения метода в программу диагностики и мониторинга, 
позволяющих эффективно, быстро и  безвредно определить 
внутреннюю температуру молочной железы.

В настоящее время высока потребность в доступных неин-
вазивных, безвредных для пациента и персонала, методах, 
обеспечивающих документацию клинических изменений 
в молочной железе и динамическое наблюдение за их состо-
янием. Повышение температуры, наличие температурной 
асимметрии молочных желез являются свидетельством 
патологического процесса. РТМ-метод — чувствитель-
ный инструмент, который фиксирует изменения тепловой 
активности тканей, может использоваться для лечении 
мастопатии.

Только комплексное обследование пациенток, осущест-
вляемое в  специализированных лечебных учреждениях, где 
наряду с  опытными клиницистами имеются возможности 
проведения различных методов рентгенологического, УЗИ, 
РТМ, цитологического и других исследований, может позво-
лять квалифицированно оказывать необходимый перечень 
медицинских мероприятий.

Лечение диспластических заболеваний молочных желез 
должно проводиться с учетом:
1) �возраста;
2) �формы заболевания;
3) �характера нарушения менструального цикла;
4) �заинтересованности в  сохранении репродуктивной функ-

ции или, наоборот, в контрацепции;
5) �наличия сопутствующих эндокринных, гинекологических 

заболеваний или экстрагенитальной патологии.
Негормональные методы лечения можно условно разделить 

на несколько групп:
• �гомеопатические лекарственные средства;
• �витаминотерапия;
• �йодистые препараты;
• �фитотерапия;
• �прочие.

Терапия заболеваний молочных желез должна обязательно 
включать в себя устранение причин, приводящих к заболева-
нию.

Приоритетным направлением негормональных методов 
лечения является применение гомеопатических и  раститель-
ных препаратов.

Гомеопатические препараты действуют значительно мягче 
и не обладают побочными явлениями по сравнению с хими-
чески синтезированными препаратами, а  отсутствие аллер-
гических реакций является важным преимуществом перед 
растительными препаратами.

Вызывает огромный интерес гомеопатический препарат 
Мастопол, который активно используется в  повседневной 
практике врачей маммологов, гинекологов‑эндокринологов, 
онкологов. Главные преимущества Мастопола — быстрое 
устранение болевых синдромов, высокая эффективность 
в лечении заболевания.

Входящие в  его состав компоненты  (Conium maculatum С6, 
Hydrastis canadensis С3, Thuja occidentalis C6, Calcium fluoratum 
C6) издавна используются для лечения мастопатии.

Мастопол назначается по 1 таблетке 3 раза в день за 30 минут 
до или через 1 час после еды в течение 8 недель.
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Мастопол показывает высокую эффективность для лечения 
мастопатии у  женщин репродуктивного возраста. Препарат 
быстро устраняет симптомы масталгии. Лечебный эффект 
проявляется после четырех недель приема препарата.

Отмечено, что после двух месяцев приема препарата данные 
РТМ, УЗИ, маммографические исследования показывают 
симметрию в обеих железах. Кроме того, все пациенты отме-
чают полное исчезновение масталгии.

При приеме препарата у женщин в группе наблюдается сни-
жение канцерофобии, тревожности, беспокойства.

Из-за природного происхождения препарата, на фоне при-
менения Мастопола, развитие нежелательных побочных явле-
ний или аллергических реакций минимально.

Высокая клиническая эффективность и  исключитель-
ная безопасность, хорошая переносимость и  комфортность 
использования препарата Мастопол, отмеченная у пациентов, 
позволяют рекомендовать препарат к широкому применению 
в амбулаторной практике.

Диффузный вариант мастопатии не опасен для жизни паци-
ента. Тем не менее, оставленное без внимания и  адекватного 
лечения, что случается весьма часто, это заболевание причиня-
ет существенные неудобства и неприятности как страдающим 
этой болезнью женщинам, так и  их близким. В  тех  же вари-
антах мастопатии, кода неизбежно хирургическое вмешатель-
ство, болезненное состояние пациенток, как правило, ослож-
няется серьезными психоэмоциональными переживаниями, 
что нередко приводит к состоянию дистимии и даже депрессии. 
Оставленная без врачебного внимания мастопатия может при-
вести к  сексуальной дисгармонии, что, в  свою очередь, спо-
собно утяжелить течение болезни молочных желез. Длительно 
существующая мастопатия является ведущим фактором риска 
развития рака молочной железы. Учитывая широкое распро-
странение мастопатии среди женского населения и  относи-
тельно невысокую эффективность лечения, необходимо также 
упомянуть о  существовании проблемы экономических затрат 
и  потерь, связанных с  этим заболеванием, поэтому очевидна 
актуальность дальнейших исследований. ■
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Хронические тазовые боли 
(ХТБ) у  женщин являют-
ся актуальной проблемой 
в  медицине  [1]. По  данным 

различных авторов, около 30% жен-
щин страдают тазовыми болями, про-
должающимися более 6  месяцев  [2, 
3]. Несмотря на большое число прове-
денных исследований, единого взгля-
да на вопросы диагностики и лечения 
ХТБ до сих пор нет, а в 30–61% наблю-
дений причина ХТБ остается невыяв-
ленной [4, 5]. Зачастую больные с ХТБ 
длительное время и безуспешно лечат-
ся по  поводу различной гинекологи-
ческой патологии, вместе с  тем при-

чиной ХТБ может являться и экстраге-
нитальная патология, в том числе уро-
логические заболевания, заболевания 
желудочно-кишечного тракта и т. д. [6, 
7]. Так, пациентки с  генитальным 
эндометриозом и  интерстициальным 
циститом (ИЦ) нередко имеют одина-
ковые симптомы, причем на  первый 
план у них выступают симптомы тазо-
вой боли, а  имеющиеся расстройства 
мочеиспускания нередко игнорируют-
ся как пациенткой, так и  врачом, что 
зачастую приводит к диагностическим 
ошибкам [8].

Целью данной работы явилось опре-
деление взаимосвязи между эндоме-
триозом и ИЦ, а также выяснение роли 
эндоскопических методов  (лапароско-
пия, цистоскопия) в диагностике и диф-
ференциальной диагностике ХТБ.

Пациенты и методы 
исследования 

Нами проведено комплексное обсле-
дование и лечение 52 пациенток, стра-
дающих ХТБ, с  предположительным 
диагнозом «наружный генитальный 
эндометриоз» в возрасте от 18 до 45 лет, 
средний возраст — 34 ± 4,7 года.

Всем пациенткам помимо общекли-
нического обследования, включав-
шее клинико-лабораторное, ультра-
звуковое исследование  (УЗИ) органов 
малого таза, выполнялась глубинная 
радиотермометрия области придатков 
и  тела матки при помощи трансаб-
доминального и  вагинального датчи-
ков внутренних температур на  аппа-
рате «РЭС-01» с  целью исключения 
воспалительного процесса, а  также 
проведена одновременная лапароско-
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пия и  цистоскопия. Интенсивность 
боли изучали по  визуальной аналого-
вой шкале  (ВАШ), а  для определения 
характера и  степени тяжести болевого 
синдрома и  имеющихся расстройств 
мочеиспускания выполнялось анкети-
рование с  помощью шкалы симпто-
мов и качества жизни L̀ eary — Sant  IC 
Symptom and Problem Index (ICSI).

Результаты и их обсуждение 
Клинический диагноз устанавли-

вался путем комплексного обследова-
ния. Проведение детального анализа 
анамнеза пациенток с  ХТБ позволи-
ло выявить у  них высокую частоту 
инфекционных заболеваний в  дет-
ском и  пубертатном возрасте  (41,2%), 
высокую частоту сопутствующих 
воспалительных заболеваний моче-
выделительного  (36,5%) и  желудочно-
кишечного  (42,6%) трактов, что согла-
суется с положением о наличии в орга-
низме больных нескольких патологи-
ческих очагов и возможном их взаимо-
действии, длительность заболевания 
больше одного года (34,5%), длительное 
применение антибактериальных пре-
паратов  (23,8%), наличие сочетанной 
гинекологической патологии  (48,4%), 
наличие оперативного вмешатель-
ства в  анамнезе  (23,4%), нарушения 
менструальной функции выявлены 
у  61,2% больных, среди них альгодис-
менорея — у  35,3%, гипоменструаль-
ный синдром — у 30,6%, гиперполиме-
норея — у  25,4% больных, нарушения 
репродуктивной функции наблюда-
лись у  30,6% женщин, из  них первич-
ным бесплодием страдали 12,2%, вто-
ричным — 18,3%.

Все пациентки предъявляли жало-
бы на постоянные или периодические 
тазовые боли различного характера 
и  интенсивности в  нижних отделах 
живота в  течение 6  и  более месяцев. 
При этом сильные боли  (5–7  бал-
лов по  ВАШ) имелись у  63,2%. Боль 
носила постоянный характер у  91,8%, 
в  остальных случаях — периодический. 
Факторами, приводящими к  усиле-
нию боли, были половой акт  (86,7%), 
переохлаждение  (44,8%), длительное 
положение сидя  (63,2%), длительное 
положение стоя  (89,7%), эмоциональ-
ное напряжение  (35,7%). Во  всех слу-
чаях преобладал ноющий характер 
боли, реже встречались стреляющие 
и  сжимающие боли. Иррадиация 
боли чаще всего наблюдалась в  пря-
мую кишку  (64,2%), реже — в  про-
межность и  внутреннюю поверхность 
бедра  (25,5 и 18,3%). В 34,6% наблюде-

ний пациентки предъявляли жалобы 
на  дизурические расстройства  (жже-
ние, учащенное мочеиспускание, 
никтурию). По  результатам анкетиро-
вания L̀ eary — Sant  IC Symptom and 
Problem Index (ICSI) у данных пациен-
ток индекс симптомов ИЦ и  качества 
жизни превышал 12 баллов (в среднем 
18,3 ± 3,5 балла), что свидетельствовало 
о  наличии дизурических расстройств, 
снижении качества жизни и  возмож-
ном наличии ИЦ, необходимости 
выделения данных пациенток в  груп-
пу высокого риска развития синдро-
ма болезненного мочевого пузыря/ИЦ 
и  проведения им диагностической 
цистоскопии. В  65,4% наблюдений 
индекс составил 7,1 ± 2,6  балла, что 
являлось свидетельством интактно-
сти мочевого пузыря. Об  отсутствии 
мочевой инфекции свидетельствовали 
и  результаты общего анализа мочи — 
в  97,5% наблюдений все показатели 
находились в пределах нормы, в осталь-
ных случаях определялись признаки 
хронического воспаления  (незначи-
тельная протеинурия и  лейкоцитурия 
при отсутствии бактериурии).

При проведении ультразвуково-
го исследования органов малого таза 
в  90% случаях определялись те или 
иные признаки эндометриоза: кистоз-
ные образования в  среднем до  6  см 
в  диаметре, расположенные кзади 
и  сбоку от  матки, наличие мелкоди-
сперсной взвеси средне- и  повышен-
ной эхогенности, утощенные стенки 
образования от  0,2  см до 0,5  см, ячеи-
стая структура миометрия, увеличение 
переднезаднего размера матки.

Учитывая жалобы пациенток на тазо-
вые боли с предположительным диагно-
зом «эндометриоз», всем 52 женщинам 
была одновременно проведена лапа-
роскопия и  цистоскопия. В  47  (90,4%) 
наблюдениях генитальный эндоме-
триоз подтвердился лапароскопически 
и гистологически: в 25 случаях (53,2%) 
выявлены эндометриоидные кисты 
яичников, в  5  (10,6%) — эндометрио-
идные кисты, сочетавшиеся с эндоме-
триозом маточных труб, в  3  (6,4%) — 
эндометриоидные кисты в  сочетании 
с  ретроцервикальным эндометриозом, 
в  7  (14,9%) — с  аденомиозом и  мио-
мой матки, в  7  (14,9%) — с  эндоме-
триоидными гетеротопиями на  моче-
вом пузыре. В 15  (31,9%) наблюдениях 
генитальный эндометриоз сочетался 
с ИЦ, выявленным при одновременной 
цистоскопии, в  5  (10,6%) — во  время 
лапароскопии эндометриоз не выяв-
лен, из  них в  2  (4,3%) наблюдениях 

выявлен спаечный процесс в  малом 
тазу, в 3 (6,4%) — варикозное расшире-
ние вен малого таза  (ВРВМТ), но  при 
цистоскопии у 3 из 5 пациенток обна-
ружен ИЦ.

Заключение 
Таким образом, выявление во время 

лапароскопии генитального эндо-
метриоза может служить косвенным 
признаком наличия ИЦ, являющегося 
одной из  причин ХТБ и  требующего 
дифференцированного подхода к веде-
нию совместно с урологом. Результаты 
проведенных исследований свидетель-
ствуют о необходимости существенных 
изменений в  традиционном подходе 
к диагностике пациенток с синдромом 
ХТБ, включая в  себя оценку мочевого 
пузыря и  внутрибрюшной патологии. 
Выявление во  время лапароскопии 
эндометриоидных гетеротопий дикту-
ет необходимость выполнения одно-
временной цистоскопии для уточнения 
состояния слизистой мочевого пузы-
ря, что позволит сократить количе-
ство женщин с ХТБ неясной этиологии 
и  существенно улучшить результаты 
терапии пациенток. ■
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Сахарный диабет  (СД) 1‑го типа — хронически 
протекающее эндокринное заболевание, харак‑
теризующееся абсолютным дефицитом эндоген‑
ного инсулина, острыми и хроническими ослож‑

нениями.
Экономические проблемы СД базируются на  общих 

положениях: определение прямых затрат, связанных с забо‑
леванием  (на  медикаменты, средства контроля и  средства 
введения, оборудование, лабораторные исследования, уход 
в  больнице или дома), и  определение второстепенных 
расходов, связанных с  заболеванием  (потеря трудоспособ‑
ности, инвалидность и преждевременная смерть). Важным 
является и  определение затрат, которые несет сам боль‑
ной (оплата медицинских услуг, потеря времени на поиски 
работы, страховки и  т. п.), а  также определение наиболее 
эффективного использования ресурсов здравоохранения. 
Расчеты, представленные ниже, основаны на эпидемиоло‑
гических данных и  не рассматривают косвенные расходы, 
которые по оценкам экспертов составляют не менее поло‑
вины всех затрат на диабет.

Известно, что основные расходы, связанные с СД, прихо‑
дятся не на лечение самого диабета, а на лечение его ослож‑
нений, которые являются причиной ранней инвалидизации 
и  смерти больных. При этом доля этих расходов достигает 
90% от  всех прямых затрат, связанных с  лечением больных 
СД. Поэтому экономический аспект лечения осложнений СД 
является одним из важных в плане ожидаемого положитель‑
ного эффекта от  внедрения новых лекарственных средств, 
средств введения и мониторинга, а  также новых технологий 
в лечении СД в целом.

Поэтому клиническую эффективность целесообразно оце‑
нивать в  различных формирующих ее сферах: не только 
привлекая показатели работы эндокринологической служ‑
бы  (уровень регоспитализации как весьма приблизительный 
показатель частоты обострений и рецидивов), но и оценивая 
безопасность и  переносимость лечения, а  также привер‑
женность к нему, социальное функционирование и  качество 
жизни  (КЖ) пациентов. Наиболее распространенная коли‑

чественная единица измерения «полезности» терапии, выте‑
кающая из  предпочтения пациента достичь благополучного 
состояния здоровья, QALY  (сохраненные годы качественной 
жизни), объединяет и взвешивает клинические и гуманисти‑
ческие  (КЖ и  предпочтения пациента) результаты терапии. 
Год жизни в состоянии «абсолютного здоровья» соответствует 
1 QALY, состояние смерти — 0 QALY, а страдания (в том числе 
от нежелательных явлений терапии) уменьшение полученных 
QALY.

Фармакоэкономический анализ «затраты/полезность» 
позволяет дать всеобъемлющую оценку результатов любого 
медицинского вмешательства с позиции пациента как целост‑
ной личности с  учетом его предпочтений, общей для всех 
людей потребности в независимой и не сопряженной со стра‑
даниями жизнью.

Материалы и методы 
Проанализированы статистические показатели работы 

детской эндокринологической службы Самарской области 
за период 2007–2009 гг. Системы подкожного введения инсу‑
лина используются в области с 2007 г., 84 человека получают 
инсулинотерапию с  помощью помпы в  течение последних 
двух лет.

Анализу подвергались данные о  наиболее часто встре‑
чающихся острых осложнениях СД, требующих экстренной 
госпитализации, таких как диабетический кетоацидоз. Также 
были проанализированы данные о  поздних осложнениях 
диабета, таких как диабетическая нефропатия, ретинопатия, 
полинейропатия. Были рассмотрены затраты на лечение этих 
осложнений.

Приведены сравнительные данные о потребности в медика‑
ментозном лечении, в частности инсулинотерапии, а именно: 
общая суточная доза инсулина, относительная и абсолютная 
чувствительность к  инсулину, стоимость базисной терапии 
инсулином с  применением традиционных средств введе‑
ния (шприц-ручки) и с применением инсулиновых помп.

Рассмотрены сравнительные показатели компенсации тече‑
ния диабета  (уровень гликированного гемоглобина крови) 
у пациентов, получающих инсулинотерапию шприц-ручками 
и с помощью системы подкожного введения инсулина.

В модели рассмотрен ряд клинических ситуаций, или сцена‑
риев (табл. 1).

Е. Г. Михайлова, кандидат медицинских наук
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Таким образом, общие прямые затраты на  госпитализацию 
пациентов с  острыми осложнениями СД, такими как кетоа‑
цидоз, у  пациентов‑пользователей помп составляют не более 
2% всех затрат от общего числа пациентов. За 2009 г. ни один 
пациент, получающий помповую инсулинотерапию, не был 
госпитализирован с  диабетическим кетоацидозом. Тогда как 
с  данным осложнением ряд пациентов‑подростков, исполь‑
зующих шприц-ручки, с плохой комплаентностью к лечению 
были госпитализированы неоднократно.

Общепринятым является метод оценки компенсации диа‑
бета на основании уровня гликированного гемоглобина HbA1 

(его контроль и оценка позволяет судить о течении СД и его 
компенсации за  последние 3  мес). Доказано, что сниже‑
ние уровня гликированного гемоглобина на каждую единицу 
позволяет снизить риск развития поздних осложнений СД 
по различным данным от 15% до 30%.

Исходя из  данного наблюдения (табл.  2), можно пред‑
положить в  будущем снижение риска развития поздних 
осложнений в  результате применения систем подкожной 
инфузии инсулина на  30–60%. Динамика снижения числа 
поздних осложнений у  детей и  подростков с  СД с  начала 
внедрения помповой инсулинотерапии приведена в  табл.  3. 

Таблица 1
Клинические ситуации, учитываемые в модели, и структура затрат

Годы 
наблюдения

Кетоацидоз, 
госпитализаций 

в год

% от 
госпитализаций

Впервые 
выявленный 

СД

Из них 
у пациентов 
на шприц-

ручках

Из них 
у пациентов 

на 
инсулиновых 

помпах

Стоимость 
госпитализации, 
общая стоимость 
терапии острых 

осложнений в год

Стоимость терапии 
кетоацидоза у пациентов, 

получающих 
инсулинотерапию 
с помощью помпы

2007 184 52,1 47 123 4 15 650/2 879 600 62 600

2008 157 31,4 66 88 3 15 650/2 457 050 46 950

2009 87 19,7 32 41 0 15 650/1 361 550 0

Таблица 2
Показатели компенсации СД, риски развития поздних осложнений

Показатель компенсации Уровень гликированного Hb 
у пациентов на шприц-ручках

Уровень гликированного Hb 
у пациентов на помпах

Гликированный гемоглобин 9,5% 7,5%
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С учетом срока заболевания СД до развития поздних осложне‑
ний (от 5 до 10 лет), приведенная статистика является пока‑
зательной. Однако достоверно оценить влияние на снижение 
данных показателей возможно лишь при охвате помповой 
инсулинотерапией не менее 50% детей и  подростков с  СД 
1‑го типа.

Анализируя расходы на лечение приведенных выше ослож‑
нений, следует учитывать не только затраты на  специали‑
зированную офтальмологическую помощь  (26 500  руб./год), 
но и затраты на диализ в случае развития диабетической нефро‑
патии (табл. 4).

Снижение затрат на  инсулинотерапию связано не только 
с  переходом у  пациентов на  помпах на  ультракороткие ана‑
логи как в  базальном, так и  в  болюсном режиме, но  также 
и в связи с наблюдающимся уменьшением суточной потреб‑
ности в  инсулине. Соответственно, учитывался фактор сни‑
жения среднесуточной дозы инсулина. Наиболее показа‑
тельной по  данным критериям является группа подростков 
со стажем диабета не менее 5 лет, демонстрирующих признаки 
инсулинорезистентности (30–40% всех пациентов с диабетом, 
250–300  пациентов). При проведении расчетов установок 
помп, согласно алгоритмам ЭНЦ РАМН, проводилось сни‑
жение общей суточной дозы на  25–30%. Суммируя вышеиз‑
ложенное, уже существующая суммарная ежемесячная эконо‑
мия на лекарственных препаратах у  группы детей на помпах 
составляет в настоящее время 253 000 руб.

Если общие прямые расходы пересчитать на  одного боль‑
ного в  год, то  получим более или менее сравнимые данные. 
Так, в США прямые расходы на одного больного в год соста‑

вили в 1997 г.   — $5512,5, в Англии — $3080, в Финляндии — 
$3209, в Австралии — $2060, в странах Центральной и Южной 
Америки лишь $353. Величина этих расходов в первую очередь 
зависит от уровня медицинской помощи и может не соответ‑
ствовать необходимым и достаточным расходам на диабет.

Расчеты прямых расходов на  диабет построены исходя 
из  стоимостной ситуации в  России в  отношении лекар‑
ственных средств, средств самоконтроля, средств введения, 
оборудования, лечения в  условиях стационара и  амбула‑
тории, обучения больных и  т. д. Эти расходы существенно 
зависят от  наличия осложнений диабета и  их тяжести. 
Так, на офтальмологическую помощь больному с начальной 
ретинопатией расходуется в среднем $68,6 в  год, с  тяжелой 
пролиферативной формой — $1030, т. е. в  15  раз больше. 
На  лечение больного с  нефропатией в  начальной стадии 
расходуется $245  в  год, с  хронической почечной недоста‑
точностью (ХПН) $2012  без учета расходов на  гемодиализ, 
трансплантацию почки; стоимость лечения ХПН в США — 
$45 000 в год.

При СД 1‑го типа без осложнений средние прямые затраты 
составили $1124, при СД 2‑го типе — $853 в год. Они заметно 
возрастают с  появлением осложнений, средние прямые рас‑
ходы на одного больного с СД 1‑го типа возрастают до $2146, 
с  СД 2‑го типа — до  $1786  в  год. При наличии у  больных 
ХПН, отслойки сетчатки и  слепоты, диабетической стопы, 
требующей не только консервативного, но и  хирургического 
лечения  (пластика сосудов, ампутация с  последующим про‑
тезированием), инфаркта миокарда, нарушения мозгового кро‑
вообращения — прямые расходы резко возрастают, в среднем 

Таблица 4

Цена препаратов и стоимость базисной терапии СД (данные «Фармбокса», 2009 г.)

Препарат Средняя суточная 
доза на одного 
пациента (ЕД)

Стоимость, 
руб./сутки

Затраты на лечение 
за месяц, руб.

Затраты на лечение 
за месяц пациентов 
на шприц-ручках, 

руб.

Затраты на лечение 
за месяц пациентов 

на помпах, руб.

Лантус, аналог пролонгированного 
действия (24 ч), «Санофи-
Авентис»; Левемир аналог 
пролонгированного действия 
(24 ч), «Ново Нордиск»

30 84 2520,00 2520,00 0

Хумалог, аналог ультракороткого 
действия (3 ч), «Эли Лилли»

30 70 2100,00 2100,00 0

НовоРапид, аналог 
ультракороткого действия (3 ч), 
«Ново Нордиск»

30 70 2100,00 0 4200,00

Итоговая стоимость 
инсулинотерапии

4620,00 4200,00

Таблица 3
Динамика поздних осложнений СД у детей и подростков

Осложнение 2006 2007 2008

Диабетическая ангиопатия  сетчатки 10,2% 10,0% 9,9%

Диабетическая ретинопатия непролиферативная 3,9% 3,7% 3,4%

Диабетическая катаракта 0,9% 0,8% 0,4%

Диабетическая нефропатия в стадии микроальбуминурии 3,6% 3,5% 3,0%

Диабетическая нефропатия в стадии протеинурии Нет Нет Нет

Дистальная полинейропатия доклиническая 25,6% 24,8% 24,1%

Дистальная полинейропатия клиническая 0,6% 0,4% 0,3%

Диабетическая хайропатия 3,4% 3,4% 3,3%
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они составляют $24 276  в  год на  одного больного с  СД 1‑го 
типа и $8630 — с СД 2‑го типа.

Исходы диабета за последние три года в Самарской области 
следующие. В 2006 году летальный исход пациента с диабетом 
от  сепсиса, в  2007  году — терминальной стадии миастении. 
В 2008 году летальных исходов нет.

Обсуждение 
Несмотря на  более низкую стоимость терапии шприц-

ручками, ее полная стоимость сравнима со стоимостью тера‑
пии инсулиновыми помпами, обладающим благоприятным 
профилем нежелательных действий, большей полезностью 
терапии и  меньшей стоимостью в  расчете на  1  QALY. Так, 
в перерасчете на одного пациента в год только лечение острых 
осложнений диабета составляет 6411 руб., тогда как примене‑
ние систем подкожной инфузии инсулина с учетом расходных 
материалов 10 613 руб.

Более важным представляется перспективное снижение 
затрат на лечение поздних осложнений СД у пациентов, при‑
меняющих помповую инсулинотерапи, а  также сохранение 
такого показателя, как КЖ и снижение инвалидизации.

Таким образом, системы подкожного введения инсулина 
с  учетом преимуществ в  эффективности и  переносимо‑
сти становятся научно обоснованным методом выбора для 
лечения подгруппы пациентов с  лабильным течением СД, 
подростков с  явлениями инсулинорезистентности, детей 
раннего возраста, отличающихся повышенным риском 
развития неврологических и  метаболических расстройств. 
Возможно, полученные данные можно распространить 
на  всех больных СД из  группы риска развития указан‑
ных нежелательных осложнений.

Порог «затраты/полезность» в  зарубежных исследованиях 
соответствует 20  тыс. канадских долларов 1992  г. (примерно 
15  тыс. долларов США) за  1 QUALY  [7]. При международном 
сопоставлении медицинских затрат («корзины» медицинских 
услуг) затраты на лечение в России в 5 раз меньше, чем в США 
(табл. 5).

Контролируемые сравнительные исследования американ‑
ских ученых (DCCT) в  течение 10  лет показали, что интен‑
сивная инсулинотерапия больных инсулинозависимым 
СД снижает риск развития пролиферативной ретинопатии 
на  50–70%, нефропатии — на 40%, нейропатии — на 80%, 
макроангиопатии — на 40%; в  7–10  раз снижает показатели 
временной нетрудоспособности, в  том числе сроки стацио‑
нарного лечения; минимум на  10  лет продлевает трудовую 
деятельность.

Таким образом, интенсивная инсулинотерапия с помощью 
инсулиновых помп является самым эффективным и  более 
физиологичным методом введения инсулина, который имити‑
рует работу поджелудочной железы. У больных СД, имеющих 
инсулиновые помпы с соответствующим инсулином, жизнен‑
ные интересы практически совпадают с таковыми у здорового 
человека. Ребенок, подросток, взрослый человек с  инсули‑
нозависимым СД могут учиться, работать, полноценно жить 

в  режиме здорового человека, а  не делать множественные 
инъекции и проколы для анализа сахара крови.

Главная цель врача и больного при лечении диабета заклю‑
чается в  достижении уровня гликемии, близкого к нормаль‑
ным показателям. Реальным путем достижения этой цели 
является интенсивная терапия с использование инсулиновых 
помп. Интенсивная терапия с помощью помп возможна толь‑
ко при наличии современных средств контроля за  гликеми‑
ей  (глюкометры, системы мониторинга глюкозы в  реальном 
времени и т. д.) и обучения больных самоконтролю. ■
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Таблица 5

Затраты на госпитализацию пациентов с СД согласно нозологиям (по данным прейскуранта ОМС)

Состояние Стоимость госпитализации, руб. (2009)

Плановая госпитализация в стационар 9 000

Экстренная госпитализация для лечения острых осложнений СД 15 650

Госпитализация для лечения поздних осложнений СД 21 000
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В настоящее время насчиты-
вается более 1 млрд человек, 
имеющих ожирение. В связи 
с  этим ВОЗ признало ожи-

рение новой неинфекционной эпиде-
мией XXI века. Лечение больных ожи-
рением — длительный, а  в  большин-
стве случаев пожизненный процесс, 
базирующийся на  взаимодополняю-
щих этапах. Подбор адекватной диеты, 
повышение физической активности, 
модификационное поведение, а  также 
психологическая и  социальная под-
держка являются обязательным стар-
товым этапом в  лечении. При необхо-
димости применение лекарственных 
препаратов или хирургическая коррек-
ция проводятся только на  фоне пере-
численных мероприятий по  измене-
нию образа жизни.

Лечение пациентов должно носить 
постепенный — «пошаговый» харак-
тер. Успехи в лечении даже при при-
менении «идеального» лекарствен-
ного препарата не возможны без 
модификации диеты и образа жизни. 
Постоянно проводится поиск пре-
паратов для лечения пациентов. 
В  настоящее время в  фармакотера-
пии ожирения используются сле-
дующие группы лекарственных пре-
паратов:

Сибутрамин — селективный инги-
битор обратного захвата серотонина 
и норадреналина в синапсах централь-
ной нервной системы. В  настоящее 
время внесены существенные ограни-
чения в  применение препаратов дан-
ной группы, что обусловлено карди-
альными осложнениями.

Орлистат — препарат перифериче-
ского действия, не обладающий систем-

ными эффектами. Фармакологическое 
действие препарата обусловлено его 
способностью ковалентно связываться 
с  активным центром липазы в  ЖКТ, 
с дальнейшей его инактивацией.

Метформин повышает печеночную 
и  периферическую чувствительность 
к  эндогенному инсулину, не действуя 
на  его секрецию. Препарат оказыва-
ет влияние на  всасывание углеводов 
в ЖКТ, замедляя его скорость, а также 
снижает аппетит.

Новым этапом в  развитии 
средств, применяемых для кор-
рекции веса, стала популярная 
концепция так называемых «бло-
каторов крахмала» по  аналогии 
с  «блокаторами жира»  (орлистат). 
Субстанция Phase 2® была впер-
вые получена в  1975  году и  пред-
ставляет собой экстракт, стан-
дартизованный по  активности 
ингибирования альфа-амилазы. 
В  России это препарат Блокатор 
калорий Фаза 2, в  состав кото-
рого входят экстракт фасоли 
Phaseolus vulgaris — 250 мг, вспомога-
тельные компоненты — гуммиарабик 
Фибрегам В  (Fibregum B) — 190  мг. 
Белая фасоль  (Phaseoulus  vulgaris) 
традиционно применяется в  пище. 
Экстракт фасоли не содержит 
в своем составе генетически модифи-
цированных компонентов. Фирма-
производитель разработала коли-
чественный тест in vitro для оценки 
активности экстракта: один грамм 
стандартизированного экстрак-
та нейтрализует ферментативный 
гидролиз около 250 грамм пищево-
го крахмала, или 2250 его калорий. 
Альфа-амилаза широко распростра-
нена в тканях животных и является 
эндогликозидом, гидролизующим 
полисахаридные цепи крахмала. 
Высокоактивный фермент этого 

класса найден в  слюне человека, 
другой вид этого же фермента выра-
батывается поджелудочной желе-
зой. Если панкреатическая альфа-
амилаза гидролизует в  просвете 
тонкого кишечника получаемый 
с  пищей крахмал до  олигосахари-
дов, то мембраносвязанная кишеч-
ная альфа-глюкозидаза гидролизу-
ет олигосахариды, ди- и  трисаха-
риды до  уровня глюкозы и  других 
моносахаров. В  норме содержание 
альфа-амилазы в  крови незначи-
тельное. Если концентрация альфа-
амилазы увеличивается, это может 
быть своеобразным маркером 
патологий слюнных желез, пан-
креатита, почек и  т. д. Торможение 
активности этого фермента с помо-
щью специфических ингибиторов 
снижает скорость переваривания 
и  усвоения комплекса углеводов, 
что в свою очередь уменьшает кало-
рийность потребляемой человеком 
пищи до  75% получаемых от  слож-
ных углеводов калорий. В  одном 
из  многочисленных клинических 
исследований принимали участие 
здоровые добровольцы. Сутки 
они голодали. После этого им была 
предложена пища, богатая слож-
ными углеводами (4 ломтика хлеба, 
42  г маргарина из  соевых бобов), 
в дополнение к которой часть добро-
вольцев получила 1500  мг пре-
парата Блокатор калорий Фаза 2. 
В  результате содержание глюкозы 
в плазме крови возвращалось к исхо-
дным показателям на 20 мин рань-
ше, чем в  группе лиц, получавших 
аналогичную пищу без препарата 
Блокатор калоний Фаза 2. Средняя 
площадь под кривой, описывающей 
изменение уровня глюкозы в крови 
от 0 до 150 мин, была на 57% мень-
ше у  людей, получавших Блокатор 
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калорий Фаза 2. В другом исследо-
вании, при использовании меньшей 
дозы фазеоламина (750 мг) уровень 
глюкозы в крови достигал исходного 
уровня на 12 мин раньше, чем в группе 
получавших вместе с пищей богатой 
углеводами плацебо. Площадь под 
кривой изменения содержания глю-
козы в крови была в среднем на 28% 
меньше, чем у  лиц, получавших 
плацебо. Это свидетельствует о том, 
что даже доза 750 мг также является 
эффективной. Независимые иссле-
дование эффективности и безопас-
ности пищевой добавки, содержащей 
Блокатор калорий Фаза 2, прово-
дилось в Италии, Милане (институт 
по фармацевтическим разработкам 
и  обслуживанию). В  исследовании 
участвовали здоровые доброволь-
цы, мужчины и женщины в возрас-
те от  20  до  45  лет, которые имели 
избыточную массу тела, превыша-
ющую норму на  5–15  кг. В  течение 
30 дней один раз в день перед едой, 
богатой сложными углеводами, 
они принимали 500  мг препара-
та Блокатор калорий Фаза 2. При 
этом участники исследования сохра-
няли свой обычный режим пита-

ния (они не придерживались какой-
либо диеты и не ограничивали себя 
в еде, а также не увеличивали режим 
физических нагрузок). Результаты 
исследования показали, что приме-
нение препарата Блокатор калорий 
Фаза 2  (один раз в  день по  500  мг 
препарата Блокатор калорий Фаза 2 
перед едой) приводило к снижению 
веса в  среднем на  9,9  кг. Причем 
потеря веса происходила в основном 
за  счет снижения жировой массы 
тела  (на  10,5%), без значительных 
изменений в нежировом (мышечной 
ткани) компоненте. В  то  же время 
отмечено, что окружность талии 
уменьшилась на 3,44%, окружность 
бедер на 1,39% и верхней части ноги 
на  1,44%. Зарегистрировано также 
повышение показателя энергети-
ческого уровня (по шкале Ликерта) 
на 13%, снижение уровня триглице-
ридов. Несомненным плюсом пре-
парата Блокатор калорий Фаза 2 
является доказанная безопасность 
его применения. Важно отметить, что 
управление по  контролю за  пище-
выми продуктами и лекарственны-
ми средствами США (Food and Drug 
Administration — FDA) запрещает 

давать указания на  то, что какое-
либо средство влияет на потерю веса 
до тех пор, пока не будут проведены 
достаточные клинические испыта-
ния. В 2006 году Блокатор калорий 
Фаза 2  (а  также препараты на  его 
основе) стал первой  (!) биологиче-
ски активной добавкой, для кото-
рой разрешено заявлять эффект 
в отношении снижения массы тела. 
В  России проведены исследования 
эффективности и безопасности пре-
парата Блокатор калорий Фаза 2.

В ГУ НИИ питания РАМН (главный 
исследователь-руководитель отделе-
ния болезней обмена веществ, д.м.н. 
Х. Х. Шарафетдинов) обследовано 
15 больных сахарным диабетом (СД) 
2‑го типа, женщин и мужчин, в воз-
расте от  40  до  69  лет, в  стадии суб-
компенсации углеводного обмена, 
находящихся на стандартной дието-
терапии, имеющих сопутствующие 
заболевания, не требующие интен-
сивной фармакотерапии. Были сде-
ланы следующие выводы:
1. �Проведенное исследование пока-

зало хорошую переносимость 
БАД к  пище Блокатор кало-
рий Фаза 2  в  количестве 2  табле-
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ток  (500 мг экстракта семян фасо-
ли), каких-либо неблагоприятных 
побочных явлений у наблюдаемых 
больных СД 2‑го типа не отмече-
но.

2. �Оценка послепищевой гликемиче-
ской реакции у больных СД 2‑го типа 
выявила меньшую площадь под гли-
кемической кривой при включении 
в  стандартную углеводную нагрузку 
БАД к пище Блокатор калорий Фаза 2 
по сравнению со стандартной углевод-
ной нагрузкой (пшеничный хлеб, 50 г 
углеводов).

3. �Результаты проведенной оценки 
эффективности БАД к пище Блокатор 
калорий Фаза 2 позволяют рекомен-
довать БАД к  пище Блокатор кало-
рий Фаза 2 по 2 таблетки 3 раза в день 
в  основные приемы пищи  (завтрак, 
обед, ужин) для коррекции нару-
шений углеводного обмена в  каче-
стве источника ингибитора альфа-
амилазы.
На кафедре эндокринологии и  диа-

бетологии ГОУ ДПО РМАПО (главный 
исследователь — зав. кафедрой, про-
фессор А. С. Аметов). В  исследование 
включено 50  пациентов с  ожирением 
или избыточной массой тела. На осно-
вании комплекса обследований дока-
зано:
1. �Проведенное исследование показало 

хорошую переносимость БАД к пище 

Блокатор калорий Фаза 2 в  количе-
стве 2  таблеток  (500  мг экстракта 
семян фасоли), каких-либо небла-
гоприятных побочных явлении 
не выявлено.

2. �Выявлено статистически достовер-
ное снижение массы тела у пациентов 
с избыточной массой тела, но не пре-
вышающей 100 кг, получавших тера-
пию БАД к пище Блокатор калорий 
Фаза 2.

3. �Отмечено статистически досто-
верное снижение окружности 
талии в группе пациентов, получаю-
щих БАД к  пище Блокатор калорий 
Фаза 2, с  исходной окружностью 
талии не выше 100 см.

4. �В  группе пациентов, получающих 
БАД к  пище Блокатор калорий 
Фаза 2 в дозе 2 таб. — 3 раза в сутки, 
выявлено статистически досто-
верное снижение индекса массы 
тела. ■
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Таблица

Основные результаты

Исследовательская группа Объект исследования Основные результаты

ГУ НИИ питания РАМН (главный 
исследователь — руководитель 
отделения болезней обмена 
веществ, д.м.н. 
Х. Х. Шарафетдинов)

15 больных СД 2-го типа, женщин 
и мужчин, в возрасте от 40 до 69 лет, 
в стадии субкомпенсации, находящихся 
на диетотерапии, с сопутствующими 
заболеваниями, не требующими 
интенсивной фармакотерапии

Проведенное исследование показало хорошую переносимость БАД 
к пище Блокатор калорий Фаза 2 в количестве 2 таблеток (500 мг 
экстракта семян фасоли), каких-либо неблагоприятных побочных 
явлений у больных СД 2-го типа не отмечено. Оценка послепищевой 
гликемической реакции у больных СД 2-го типа  выявила меньшую 
площадь под гликемической кривой при включении в стандартную 
углеводную нагрузку БАД к пище Блокатор калорий Фаза 2 по 
сравнению со стандартной углеводной нагрузкой (пшеничный хлеб, 
50 г углеводов). Результаты проведенной оценки эффективности 
БАД к пище Блокатор калорий Фаза 2 позволяют рекомендовать 
БАД к пище Блокатор калорий Фаза 2 по 2 таблетки 3 раза в день 
в основные приемы пищи (завтрак, обед, ужин) для коррекции 
нарушений углеводного обмена в качестве источника ингибитора 
альфа-амилазы

Кафедра эндокринологии 
и диабетологии ГОУ ДПО РМАПО 
(главный исследователь — 
зав. кафедрой, профессор 
А. С. Аметов)

В исследование включено 50 пациентов 
с ожирением или избыточной массой тела

Проведенное исследование показало хорошую переносимость БАД 
к пище Блокатор калорий Фаза 2 в количестве 2 таблеток (500 мг 
экстракта семян фасоли), каких-либо неблагоприятных побочных 
явлений не выявлено. Выявлено статистически достоверное 
снижение массы тела у пациентов с избыточной массой тела, 
но не превышающей 100 кг, получавших терапию БАД к пище 
Блокатор калорий Фаза 2. Отмечено статистически достоверное 
снижение окружности талии в группе пациентов, получающих БАД 
к пище Блокатор калорий Фаза 2, с исходной окружностью талии 
не выше 100 см. В группе пациентов получающих БАД к пище 
Блокатор калорий Фаза 2 в дозе 2 таб. — 3 раза в сутки выявлено 
статистически достоверное снижение индекса массы тела

Примечания. СД – сахарный диабет.



ЛЕЧАЩИЙ ВРАЧ,  ДЕКАБРЬ 2011, № 11, www.lvrach.ru� 45

Коллоквиум

Современная эпидемиоло‑
гическая ситуация в  России 
характеризуется, с одной сто‑
роны, значительным ростом 

заболеваемости сахарным диабетом 2‑го 
типа  (СД), а  с  другой стороны, недо‑
статочной эффективностью существую‑
щих методов терапии. Нередко паци‑
енты с  СД имеют одно или несколько 
сопутствующих заболеваний со  сто‑
роны сердечно-сосудистой, дыхатель‑
ной, пищеварительной и  мочеполовой 
систем, что отражается в  трудностях 
и  ограничении выбора оптимальной 
сахароснижающей терапии. В подобной 
клинической ситуации наиболее есте‑
ственным и эффективным методом саха‑
роснижающей терапии служит назначе‑
ние инсулина. Одним из  составляющих 
факторов инсулинотерапии является 
назначение его высоких доз, что нередко 
приводит к  риску развития гипоглике‑
мии, кроме того, возможна прибавка 
веса. Гипогликемия может представлять 
наибольший барьер для оптимально‑
го гликемического контроля, особен‑
но у  лиц старшей возрастной группы, 
которые в  меньшей степени способ‑
ны реагировать на  гипогликемические 
эпизоды. В  этой ситуации все актуаль‑
нее становятся разработка и  внедрение 
новых препаратов для лечения СД  [1]. 
Ввиду необходимости в  качественном 
контроле над уровнем гликемии без 
увеличения массы тела, риска развития 
гипогликемии и  негативного влияния 
на другие органы и системы организма, 
множество научных исследований было 
направлено на  поиск нового механизма 
регуляции гомеостаза глюкозы, которым 
стали инкретины — гормоны желудочно-

кишечного тракта [2]. Их представителя‑
ми являются глюкозозависимый инсу‑
линотропный полипептид (ГИП) и глю‑
кагоноподобный пептид-1 (ГПП-1)  [3]. 
Детальное изучение инкретинов показа‑
ло их непосредственное влияние не толь‑
ко на  синтез инсулина поджелудочной 
железой, но и на ткани печени, желудка, 
головного мозга, сердечной мышцы  [4, 
5]. Эффекты инкретинов наглядно пред‑
ставлены на рис. 1.

Инкретины являются основными инте‑
стинальными гормонами, которые секре‑
тируются в ответ на прием пищи и сти‑
мулируют глюкозозависимую секрецию 
инсулина. Действие инкретинов состав‑
ляет около 60% от  инсулинового ответа 
в постпрандиальном состоянии. У боль‑
ных СД уровень инкретинов снижен [7], 
при этом инфузия инкретинов данной 
категории пациентов восстанавливает 
у  них инсулиновый ответ, что приво‑
дит к  нормализации гликемии и  дока‑
зывает роль инкретинов в  углеводном 
обмене  [8]. Однако инкретины, синте‑
зируемые в кишечнике в ответ на прием 

пищи, быстро и  активно инактивиру‑
ются ферментом дипептидилпептида‑
зой-4  (ДПП-4). Образованные неактив‑
ные метаболиты инкретинов существуют 
в  организме всего около двух минут  [9]. 
В этой связи было выдвинуто предполо‑
жение, что ингибирование ДПП-4 может 
увеличить концентрацию эндогенных 
инкретинов за  счет предотвращения их 
инактивации, а  следовательно, усилит 
нарушенный при СД инкретиновый 
ответ и  улучшит состояние метаболиче‑
ского контроля в  результате коррекции 
многочисленных дефектов  [10]. Первые 
данные, доказывающие данную гипотезу, 
появились еще в 2000 году [11, 12]. Таким 
образом, у больных СД действие инкре‑
тинов можно восстановить путем вве‑
дения высокоселективных ингибиторов 
ДПП-4, наиболее изученным среди кото‑
рых являются вилдаглиптин  (Галвус), 
ситаглиптин и саксаглиптин. Сравнение 
основных представителей ингибиторов 
ДПП-4 дано в табл. 1.

Механизм действия ингибиторов 
ДПП-4  максимально приближен к  есте‑
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А. Ю. Магомедова
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Рис. 1.  Влияние инкретинов на организм человека
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ственным процессам, происходящим 
в  здоровом человеческом организме. 
Под их действием происходит уменьше‑
ние частоты защитных перекусов, кото‑
рые пациенты употребляют во избежание 
гипогликемий, уменьшение всасывания 
жира из  кишечника, повышение расхода 
энергии, а  также повышение окисления 

липидов во  время приема пищи  [13]. 
Кроме того, при СД в  результате повы‑
шенного апоптоза бета-клетки теряют 
свою массу, что выражается в  значитель‑
ных нарушениях их функций, основной 
из  которых является синтез инсулина. 
Физиологичное действие данной группы 
препаратов поддерживает жизнеспособ‑

ность бета-клеток поджелудочной желе‑
зы, увеличивает их массу на 75% и на 65% 
уменьшает апоптоз [14]. Наиболее других 
ингибиторов ДПП-4  изучен вилдаглип‑
тин  [15]. В  зарубежной и  отечественной 
литературе имеются многочисленные 
работы, посвященные эффективности 
и безопасности вилдаглиптина и его ком‑
бинации с  метформином  (Галвус Мет) 
у  пациентов с  избыточным весом  [16], 
пожилого возраста  [17], а  также у  боль‑
ных кардиоваскулярной патологией  [18]. 
Сердечно-сосудистые эффекты вилда‑
глиптина сводятся к  уменьшению ремо‑
делирования миокарда, улучшению функ‑
ции эндотелия, снижению атерогенных 
фракций липопротеидов, снижению 
артериального давления  (АД), уменьше‑
нию симптомов недостаточности крово
обращения, защите миокарда от ишемии, 
а также к функциональному восстановле‑
нию миокарда после ишемии и  увеличе‑
нию числа рецепторов к инсулину в кардио
миоцитах  [19]. Кардиометаболизм инги‑
биторов ДПП-4 представлен в табл. 2.

Доказательная база кардиальных эффек‑
тов вилдаглиптина складывается из иссле‑
дования Nathewani (2006), в котором автор 
показал снижение систолического АД 
(САД) на 4,1 мм рт. ст. и диастолического 
АД (ДАД) — на  2,7  мм рт. ст. под влия‑
нием вилдаглиптина  [20]; исследования 
Bosi (2007) со снижением у 536 пациентов 
САД на 8,3 мм рт. ст., а ДАД — на 4,5 мм 
рт. ст. [21]; исследования Matikainen (2006) 
со снижением уровня триглицеридов [22]; 
работы Kothny  (2008), демонстрирую‑
щей снижение общей частоты сердечно-
сосудистых явлений по сравнению с пла‑
цебо и группой сравнения на 1,15% и 1,29% 
соответственно [23].

Кроме того, не следует забывать, 
что более 80% пациентов старшей воз‑
растной группы, госпитализированных 
в многопрофильные стационары, одно‑
временно сочетают в  себе более трех 
заболеваний, а  в  единичных случаях 
на  долю одного больного приходится 
до  8–10  болезней, каждое из  которых, 
посредством своих осложнений, может 
доставить пациенту с  СД массу непри‑
ятностей (рис. 2).

В условиях коморбидности весьма рас‑
пространена полипрагмазия, а  комби‑
нировать лекарственные препараты при‑
ходится намного чаще. Вилдаглиптин 
не взаимодействует с  основными пре‑
паратами, применяемыми в  кардио‑
логической практике, среди которых 
ингибиторы ангиотензинпревращающе‑
го фермента (АПФ), сердечные глико‑
зиды, статины, непрямые антикоагулян‑
ты, бета-адреноблокаторы, антагонисты 

Таблица 1
Сравнение ингибиторов ДПП-4

Название 
препарата

Метаболизм 
и выведение

Накопление 
в почках 

или печени

Коррекция 
дозы при ХПН

Параметры 
связывания с ДПП-4

Вилдаглиптин Гидролиз 78%, 
выводится почками 
22%

Нет Не требуется Субстрат для ДПП-4,
селективный, 
пролонгированный 
ингибитор

Ситаглиптин Распадается 
и выводится 
с почками > 90%

Да 25 или 
50 мг/сутки 
в зависимости 
от тяжести ХПН

Ингибитор короткого 
действия

Саксаглиптин Частично выводится 
почками

Нет данных 2,5 или 
5 мг/сутки 
в зависимости 
от тяжести ХПН

Субстрат для ДПП-4
Ки = 0,6 нМ

Таблица 2
Сравнение кардиометаболических эффектов ингибиторов ДПП-4

Название 
препарата

Артериальное давление Липиды и 
холестерин

Масса тела и ожирение

Вилдаглиптин Снижение САД и ДАД Снижение 
постпрандиальной 
липидемии

Небольшое снижение 
(до 1 кг)

Ситаглиптин Нет данных Нет данных Нейтральная динамика 
или небольшое 
снижение (до 1 кг)

Саксаглиптин Не снижает АД, есть данные 
о повышении АД в комбинации 
с метформином

Нет данных Нейтральная динамика 
или небольшое 
снижение (до 1 кг)

Рис. 2. Органные поражения у коморбидных больных СД
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кальция, антиагреганты и  сартаны. 
За все время существования вилдаглип‑
тина клинически значимых случаев вза‑
имодействия его с указанными препара‑
тами отмечено не было [24, 25].

Таким образом, терапия вилдаглипти‑
ном должна быть назначена пациентам, 
не достигшим гликемического контроля 
на монотерапии инсулином или метфор‑
мином; с  непереносимостью и  противо‑
показаниями к  назначению бигуанидов; 
с  рецидивирующими гипогликемиями 
и  ожирением; а  также с  коморбидной 
сосудистой патологией и  низким ком‑
плаенсом.

С целью определения эффективности 
и  безопасности вилдаглиптина в  лече‑
нии коморбидных больных СД, авторами 
было проведено клиническое когортное 
исследование в амбулаторных условиях. 
В работу были включены 30 пациентов 
с  СД, получавших инсулинотерапию 
в средней дозе 35,65 ± 10,6 ЕД в сутки. 
Диагноз СД, его тип и степень тяжести 
устанавливали в  соответствии с  реко‑
мендациями Всемирной Организации 
Здравоохранения  (1999). В  исследова‑
ние включали коморбидных пациентов 
с  индексом массы тела  (ИМТ) от  25 
до 45 кг/м2, абдоминальным ожирени‑
ем (превышение коэффициента ожире‑
ния, соответствующего 0,85  у  женщин 
и 1,0 у мужчин) и концентрацией гли‑
кированного гемоглобина от 7% до 9%.

В исследование не вошли больные 
СД 1‑го типа, пациенты с  повышенной 
чувствительностью к компонентам вилда‑
глиптина, пациенты со  злокачественны‑
ми новообразованиями, а  также больные 
тяжелой хронической почечной и  пече‑
ночной недостаточностью.

У всех пациентов исходно и  через 
12  недель терапии вилдаглиптином про‑
водили общеклинический осмотр, антро‑
пометрическое обследование (рост, вес, 
окружность талии (ОТ), ИМТ, коэффи‑

циент ожирения (КО)). КО как отно‑
шение ОТ к  окружности бедер  (ОБ). 
ИМТ рассчитывали по  формуле Кетле. 
Всем больным был выполнен биохими‑
ческий анализ крови  (общий холесте‑
рин  (ОХС), липопротеиды низкой плот‑
ности  (ЛПНП), липопротеиды высокой 
плотности (ЛПВП), триглицериды  (ТГ), 
аспартатаминотрансфераза  (АСТ), 
аланинаминотрансфераза  (АЛТ), креа‑
тинин), а  также была определена кон‑
центрация гликированного гемоглоби‑
на  (НbА1с), глюкозы плазмы натощак. 
Кроме того, в комплексное обследование 
коморбидных пациентов вошли суточ‑
ное мониторирование артериального 
давления  (СМАД), электрокардиогра‑
фии (ЭКГ), эхокардиография (ЭХО-КГ), 
холтеровское мониторирование, ультра‑
звуковое исследование  (УЗИ) брюшной 
полости и  забрюшинного пространства, 
а  также определение эндотелиальной 
функции с  помощью прибора Endo-
PAT2000.

После предварительного обследова‑
ния пациентам в  дополнение к  плано‑
вой инсулинотерапии назначали вил‑
даглиптин в  дозе 50  мг 2  раза в  сутки. 
Терапию, назначенную по поводу сопут‑
ствующей патологии, в ходе исследова‑
ния не изменяли.

У всех пациентов имело место ожи‑
рение разной степени выраженно‑

сти. Средняя масса тела составляла 
85,74 ± 14,6  кг, ИМТ 32,11 ± 3,64  кг/м2 
и  КО  1,0 ± 0,08. Соотношение мужчин 
и  женщин в  группе составило 7 и  23, 
а  их средний возраст 63,37 ± 7,0  лет 
и 66,24 ± 5,1  года соответственно. 
В  структуре сопутствующей патологии 
обследуемых пациентов преобладала 
артериальная гипертензия  (87%), ише‑
мическая болезнь сердца  (64%), ХПН 
(13%), хроническая обструктивная 
болезнь легких (12%), желчно-каменная 
болезнь (10%) и язвенная болезнь желуд‑
ка и 12‑перстной кишки (9%) (рис. 3).

На фоне терапии вилдаглиптином 
авторы наблюдали снижение уровня 
постпрандиальной глюкозы на  15,8% 
(с  10,08 ± 1,83  ммоль/л до  8,49 ± 
1,25  ммоль/л) (р < 0,05) и  уровня глю‑
козы натощак — на  20,1% (с  7,21 ± 
1,31  ммоль/л до  5,76 ± 1,53  ммоль/л) 
(р < 0,05). Доза вводимого инсулина сни‑
зилась с  33,8 ± 8,15  ЕД/сутки до  26,4 ± 
5,69  ЕД/сутки. Важным преимуществом 
терапии являлось то, что достижение 
целевых значений гликемии не сопро‑
вождалось увеличением массы тела. 
Через 12  недель на  фоне применения 
вилдаглиптина масса тела снизилась 
на 6,2% (с 85,7 ± 14,6 кг до 80,4 ± 11,8 кг) 
(p < 0,05). Окружность талии уменьши‑
лась на 5,3% (со 109,2 ± 11,2 см до 103,4 ± 
12,3 см) (p < 0,05) (рис. 4).

Рис. 3. Спектр сопутствующей патологии у пациентов с СД 2-го типа

Рис. 4. �Динамика массы тела и окружности талии на фоне 
терапии вилдаглиптином

Рис. 5. �Динамика концентрации гликированного гемоглобина 
на фоне вилдаглиптина
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Кроме того, после 12‑недельного 
лечения вилдаглиптином авторы отме‑
тили у  исследуемых пациентов сни‑
жение уровня ОХС на  11,4% (с  6,07 ± 
1,71  ммоль/л до  5,38 ± 1,48  ммоль/л) 
(p < 0,05), ЛПНП на  11,8%  (с  3,56 ± 
0,88 ммоль/л до 3,14 ± 0,84 ммоль/л) (p < 
0,05), ТГ на 20,6% (с 2,14 ± 0,52 ммоль/л 
до 1,7 ± 0,42 ммоль/л) (p < 0,05).

На момент включения в  програм‑
му исследования пациентов их уровень 
НbА1с в среднем составлял 7,92 ± 0,57%. 
При этом 63% больных имели HbA1c 
от  7% до  8%, а  33% пациентов — от  8% 
до 9%. В целом добавление вилдаглипти‑
на к инсулину в течение 12 недель привело 
к снижению уровня HbA1c на 1,8% в срав‑
нении с исходными значениями (с 7,92 ± 
0,55% до 7,78 ± 0,56%) (p < 0,05) (рис. 5).

В ходе исследования у  всех пациентов 
претерпели изменения цифры АД. Так, 
по данным СМАД было зарегистрировано 
снижение показателей САД и ДАД в днев‑
ные часы: САД на  3,8%  (с  142,0 ± 9,3  мм 
рт. ст. до  136,6 ± 5,3  мм рт. ст.) (p < 0,05) 
и  ДАД на  6,1%  (с  87,6 ± 5,5  мм рт. ст. 
до 82,3 ± 5,3 мм рт. ст.) (p < 0,05). В ночные 
часы САД снизилось на  6,9%  (со  129,5 ± 
7,3  мм рт. ст. до  120,5 ± 3,21  мм рт. ст.) 
(p < 0,001), а ДАД — на 7,4% (с 78,1 ± 3,5 мм 
рт. ст. до  72,3 ± 5,5  мм рт. ст.) (p < 0,01). 
На  фоне лечения вилдаглиптином суще‑
ственных изменений функционального 
состояния эндотелия отмечено не было 
(p > 0,01).

Применение вилдаглиптина не влияло 
на  общее количество зарегистрированных 
нарушений ритма сердца. В целом у иссле‑
дуемых пациентов в  течение двенадца‑
ти недель терапии вилдаглиптином по дан‑
ным биохимических показателей и клини‑
ческой картины эпизодов гипогликемии 
не наблюдалось, лишь у одного из тридцати 
пациентов (3%) по истечении семи недель 
терапии был зафиксирован эпизод гипо‑
гликемии до  2,8  ммоль/л. Кроме того, 
у  одного пациента  (3%) был трехдневный 
эпизод диареи с последующей нормализа‑
цией стула, без отмены препарата.

Результаты данного исследования 
не противоречат материалам, получен‑
ным Fonseca  (2006), который в  группе, 
состоявшей из  256  больных с  неудовлет‑
ворительными показателями углеводного 
обмена (исходно уровень гликированного 
гемоглобина составлял 8,4%), в  течение 
24 недель изучал эффективность добавле‑
ния вилдаглиптина (50 мг в сутки) к инсу‑
лину  (средняя суточная доза составляла 
82 ЕД). Важно отметить, что на протяже‑
нии периода исследования режим инсу‑
линотерапии у  пациентов не менялся. 
К  концу наблюдения значения уровня 

гликированного гемоглобина в  основной 
группе снизились на 0,5%, а в группе кон‑
троля (инсулин в сочетании с плацебо) — 
всего на 0,2%. При этом у больных в воз‑
расте старше 65 лет комбинация инсулина 
с вилдаглиптином способствовала умень‑
шению уровня гликированного гемогло‑
бина на 0,7%, в то время как в контроль‑
ной группе статистически значимой раз‑
ницы по возрасту отмечено не было.

Таким образом, в проведенном автора‑
ми исследовании вилдаглиптин показал 
высокую эффективность в  компенсации 
углеводного и липидного обмена, а также 
хороший профиль безопасности. Прием 
препарата приводил к  снижению массы 
тела, не повышая сердечно-сосудистый 
риск и  не изменяя биохимические пара‑
метры. На  основании выполненной 
работы можно заключить, что внедрение 
в широкую клиническую практику новой 
группы пероральных сахароснижающих 
препаратов — ингибиторов ДПП-4  весь‑
ма перспективно для лечения коморбид‑
ных пожилых больных СД. ■
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Введение в  практику методики непрерывного 
мониторирования гликемии (НМГ) [1–6] поста‑
вило задачу определения параметров, наиболее 
полно характеризующих полученную гликеми‑

ческую кривую, в частности отражающих лабильность гли‑
кемии  [7–11]. В  связи с  этим нами предложены способы 
расчета максимальной амплитуды  (Аmax) и  максимальной 
скорости  (Vmax) изменения гликемии у  больных сахарным 
диабетом 1‑го (СД 1‑го типа) и  2‑го типов  (СД 2‑го типа). 
Определены временные интервалы, в которые рекомендова‑
но оценивать данные параметры; проанализирована часто‑
та максимальной скорости изменения гликемии  (V15max) 
за  15‑минутный интервал; отражено влияние на  данные 
параметры назначения сахароснижающей терапии; прове‑
дено сравнение возможностей самоконтроля гликемии (СКГ) 
и НМГ в  плане оценки скорости изменений и  амплитуды 
колебаний гликемии. Эти результаты изложены в  данной 
статье.

Материал и методы 
В исследование были включены 78 больных СД (28 муж‑

чин и 50 женщин), получающих инсулин или пероральные 
сахароснижающие препараты (ПССП). Медиана возраста 
составила 38,5  (20,0–57) лет, средняя длительность забо‑
левания — 12,2 ± 5,4  года, 58  из  обследованных больных 
имели СД 1‑го типа (20 мужчин, 38 женщин), 20 больных — 
СД 2‑го типа (8 мужчин и 12 женщин).

Средний возраст больных СД 1‑го типа равнялся 
32,9 ± 3,1  года; средняя продолжительность заболевания 
составила 15,1 ± 2,8 года; средняя суточная доза инсулина — 
40,1 ± 3,8  ед, средний уровень HbA1c — 9,4 ± 0,6%  (норма 
4,4–6,9%).

Средний возраст больных СД 2‑го типа составил 
54,3 ± 7  лет  (42–68  лет). Диагноз СД 2‑го типа установ‑
лен в  среднем в  53,6 ±   6,7  года. Средняя длительность 
заболевания — 8,8 ± 12,6 мес. Все они исходно находились 
на  монотерапии диетой. В  качестве ПССП был назначен 
гликлазид по  30  мг в  день перед завтраком с  дальнейшей 

титрацией дозы до  целевых значений гликемии натощак 
4,4–6,1 ммоль/л.

Уровень глюкозы в  плазме определяли на  биохимиче‑
ском анализаторе Hitachi 912, Hoffman-La Roche Ltd/Roche 
Diagnostics GmbH, Швейцария–Германия.

Определение НbА1c проводили в биохимической лабора‑
тории ГУ МОНИКИ методом высокоэффективной жидкост‑
ной хроматографии (ВЭЖХ) на  анализаторе DS5 Glycomat 
(фирма Drew Scientific, Нидерланды).

Всем больным до  начала и  в  конце исследования было 
проведено НМГ в  течение 2–3  суток. В качестве монитора 
и накопителя показателей гликемии в процессе исследова‑
ния использовался прибор Medtronic MiniMed НМГ System 
Gold, данные с которого переносили в компьютерную про‑
грамму Excel c помощью специальной программы Minimed 
Solution Software.

Постпрандиальную гликемию оценивали после двух 
основных приемов пищи — второго завтрака и обеда (с 11:45 
до 14:45) и ужина (с 17:45 до 20:45). Отдельно рассматривали 
гликемию в ночное время. В выбранных временных интер‑
валах оценивали максимальную амплитуду (Аmax) и макси‑
мальную скорость  (Vmax) изменения гликемии по  резуль‑
татам НМГ, частоту максимальной скорости изменения 
гликемии за  15‑минутный интервал, с  построением соот‑
ветствующих гистограмм.

Статистическая обработка 
Количественные переменные обрабатывали методами опи‑

сательной статистики; они представлены в  виде среднего ± 
стандартное отклонение. Сравнение количественных пере‑
менных в  двух независимых группах при нормальном типе 
распределения проводили с помощью t-критерия Стьюдента, 
в  случае другого распределения использовали критерий 
Манна–Уитни. За  уровень статистической значимости при‑
нимали значение 0,05. Анализ проводили с использованием 
компьютерного статистического пакета SPSS 13.0.

Результаты и обсуждение 
Средний уровень гликемии 

До коррекции терапии средний уровень гликемии 
у  больных СД 1‑го типа был сопоставим в  любое время 
суток со  средним уровнем гликемии у  больных СД 2‑го 
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типа (табл. 1), однако, как видно из величины стандартного 
отклонения, колебания гликемии у  больных СД 1‑го типа 
были существенно больше, чем у больных СД 2‑го типа.

Через 3  месяца лечения гликлазидом средний уровень 
гликемии у больных СД 2‑го типа во всех исследованных 
интервалах значимо снизился  (р < 0,001 для сравнения 
до и после начала лечения), что отражает положительный 
эффект назначенного лечения, причем в течение всего дня, 
вечером и ночью. При этом при СД 2‑го типа среднее значе‑
ние гликемии днем (11:45–14:45) и вечером (17:45 до 20:45) 
были значимо выше, чем ночью  (0:00  до  6:59) (p < 0,005), 
причем как до  лечения, так и  через 3  месяца после его 
начала. Эти различия отражают естественное влияние 
приемов пищи на  уровень гликемии. Вместе с  тем, если 
до лечения не было значимой разницы между средней гли‑
кемией днем и вечером, то на фоне лечения гликлазидом 
эта разница появилась  (p < 0,05), что отражает наибо‑
лее выраженный сахароснижающий эффект гликлазида, 
который приходится на середину продолжительности его 
действия.

У больных СД 1‑го типа в динамике существенных изме‑
нений гликемии не наблюдалось. Однако, как видно из дан‑
ных табл. 1, в дневные часы наблюдалась тенденция к повы‑
шению, а  в  вечерние — тенденция к  снижению гликемии, 
не достигшая статистической значимости из-за большого 
разброса данных. Кроме того, полученные данные могут 
отражать бо �льшие проблемы в  коррекции сахароснижаю‑
щей терапии у больных СД 1‑го типа, чем СД 2‑го типа.

Таким образом, разделение непрерывной гликемической 
кривой на три интервала «день», «вечер» и «ночь» позволяет 
выявить особенности влияния пищевой нагрузки на глике‑
мию и, с этой точки зрения, может рассматриваться как один 
из методов оценки постпрандиальной гликемии (ППГ).

Амплитуда гликемии 
Результаты сопоставительного изучения амплитуды гли‑

кемии на разных отрезках времени  (от  15 минут до 1 часа) 
до  и  после коррекции терапии  (при СД 1‑го типа) или 
до и через 3 месяца после начала лечения (при СД 2‑го типа) 
представлены в табл. 2.

Рассмотрим максимальную амплитуду гликемии (Аmax), 
вычисленную в 15‑минутных, 30‑минутных и 60‑минутных 
интервалах времени. Как видно из  табл.  2, по  мере уве‑
личения исследуемого отрезка времени несколько растет 
и  амплитуда гликемии, так как при использовании боль‑
шего временного интервала вероятность получения макси‑
мальной амплитуды увеличивается.

Наименьшие значения амплитуды гликемии до назначения 
лечения при СД 2‑го типа и до коррекции лечения при СД 1‑го 
типа наблюдаются в ночные часы. Это вполне объяснимо, так 
как ночью гликемия изменяется либо под действием инсулина 
продленного действия (ИПД), без приема пищи, либо под дей‑
ствием ПССП, но тоже без приема пищи, следовательно, боль‑
ших колебаний гликемии не происходит. Назначение ПССП 
сопровождается четким уменьшением амплитуды колебаний 
гликемии Аmax днем, вечером и ночью только у больных СД 2‑го 
типа, причем это снижение становится более заметным при 
увеличении изучаемого отрезка времени, почти достигая ста‑
тистической значимости при сравнении показателей.

У больных СД 1‑го типа Аmax в ночное время до и после кор‑
рекции инсулинотерапии практически одинакова. В дневное 
время после коррекции инсулинотерапии амплитуда глике‑
мии имеет тенденцию к увеличению, наиболее заметную при 
анализе 1‑часового интервала времени, а в вечернее время — 
при анализе 30‑минутного отрезка (табл. 2).

Таким образом, при СД 2‑го типа 1‑часовой интервал 
времени наиболее информативен для анализа Аmax, так как 

Таблица 1
Средние значения гликемии (± СО) у больных СД 1-го типа и СД 2-го типа в разное время суток

Время Средний уровень гликемии (ммоль/л)

СД 2-го типа СД 1-типа

До лечения Через 3 месяца после начала лечения До коррекции дозы После коррекции дозы

День: 11:45–14:45 9,1 ± 0,6 6,5 ± 0,4* 5,1 ± 1,8 8,0 ± 3,7

Вечер: 17:45–20:45 9,2 ± 0,5 7,1 ± 0,4* 7,1 ± 2,2 6,20 ± 2,0

Ночь: 0:00–6:59 7,8 ± 0,2 5,4 ± 0,1* 8,2 ± 3,7 8,5 ± 3,6

*p < 0,001.

Таблица 2
Показатели максимальной амплитуды и максимальной скорости гликемии у больных СД 1-го типа и СД 2-го типа 
на отрезках времени 15, 30 и 60 минут

Период времени Тип СД Лечение 15 минут 30 минут 60 минут

Аmax ± СО* Vmax ± СО* Аmax ± СО* Vmax ± СО* Аmax ± СО* Vmax ± СО*

День: 11:45–14:45 СД 1-го типа До коррекции 0,59 ± 0,4 0,058 ± 0,03 1,08 ± 0,52 0,056 ± 0,03 1,78 ± 0,77 0,049 ± 0,04

После коррекции 0,83 ± 0,6 0,074 ± 0,04 1,37 ± 0,85 0,075 ± 0,04 2,19 ± 1,3 0,111 ± 0,14

СД 2-го типа До лечения 0,62 ± 0,4 0,054 ± 0,03 1,11 ± 0,77 0,051 ± 0,03 2,19 ± 1,14 0,047 ± 0,03

После лечения 0,51 ± 0,4 0,041 ± 0,03 0,87 ± 0,61 0,038 ± 0,02 1,71 ± 1,03 0,037 ± 0,02

Вечер: 17:45–20:45 СД 1-го типа До коррекции 0,70 ± 0,5 0,063 ± 0,04 1,07 ± 0,65 0,056 ± 0,03 2,21 ± 1,4 0,052 ± 0,02

После коррекции 0,71 ± 0,7 0,059 ± 0,05 1,30 ± 1,17 0,070 ± 0,06 2,17 ± 2,2 0,066 ± 0,06

СД 2-го типа До лечения 0,61 ± 0,5 0,054 ± 0,03 1,11 ± 0,73 0,054 ± 0,03 2,31 ± 1,4 0,054 ± 0,03

После лечения 0,41 ± 0,3 0,034 ± 0,02 0,76 ± 0,53 0,033 ± 0,02 1,425 ± 0,8 0,033 ± 0,02

Ночь: 0:00–7:00 СД 1-го типа До коррекции 0,42 ± 0,4 0,045 ± 0,04 0,74 ± 0,69 0,109 ± 0,27 1,36 ± 1,1 0,033 ± 0,02

После коррекции 0,37 ± 0,4 0,038 ± 0,04 0,69 ± 0,69 0,071 ± 0,14 1,26 ± 1,4 0,032 ± 0,02

СД 2-го типа До лечения 0,28 ± 0,4 0,025 ± 0,03 0,51 ± 0,58 0,027 ± 0,03 0,908 ± 0,9 0,027 ± 0,03

После лечения 0,17 ± 0,2 0,017 ± 0,02 0,26 ± 0,19 0,018 ± 0,02 0,417 ± 0,2 0,020 ± 0,03
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позволяет увидеть наиболее выраженные различия до/после 
лечения. У больных СД 1‑го типа, вероятно, более показа‑
тельна Аmax, рассчитанная в  30‑минутных интервалах, где 
различия в  зависимости от  коррекции лечения наиболее 
заметны.

Выявленные отличия динамики амплитуды гликемии 
у больных СД 1‑го типа и СД 2‑го типа обусловлены, веро‑
ятно, различием фармакодинамики инсулина и  ПССП. 
Увеличение амплитуды колебаний гликемии после моди‑
фикации инсулинотерапии отражает то обстоятельство, что 
в условиях стационара чаще всего доза инсулина короткого 
действия (ИКД) увеличивалась в попытке достижения ком‑
пенсации. Кроме того, прогнозирование эффекта инсулина 

более сложно, в  отличие от  эффекта ПССП при СД 2‑го 
типа. Возможно, выявленное увеличение амплитуды глике‑
мии при СД 1‑го типа отражает недостаточно оптимальную 
модификацию дозы. Не исключено, что имеет значение тот 
факт, что у больных СД 1‑го типа, как правило, отсутствует 
остаточная секреция инсулина, сглаживающая колебания 
гликемии, в  то  время как при СД 2‑го типа такая остаточ‑
ная секреция есть, и  именно она стимулируется приемом 
ПССП, что и ведет к уменьшению гликемии после лечения.

Кроме того, при дальнейшем анализе данных по амплиту‑
де гликемии на протяжении 180 минут (3 часов) (в таблице 
и  на  рисунке не представлено) оказалось, что в  ночное 
время Аmax продолжает нарастать, особенно если за исхо‑
дную точку отсчета брать 00  часов. Эти может быть обу‑
словлено тем, что, ввиду отсутствия поступления глюкозы 
извне, продукции глюкозы печенью обычно оказывает‑
ся недостаточно, чтобы поддерживать гликемию на посто‑
янно повышенном уровне. С  другой стороны, это также 
может быть следствием недостаточно оптимально подо‑
бранной ночной/вечерней дозы инсулина или ПССП.

Таким образом, оценка амплитуды гликемии по резуль‑
татам НМГ дает дополнительную информацию о  состоя‑
нии углеводного обмена у больных СД и позволяет выявить 
различия в  особенностях суточной динамики гликемии 
при СД 1‑го типа и СД 2‑го типа.
Скорость изменения гликемии 

Скорость изменения гликемии по результатам НМГ оце‑
нивали по 15-, 30‑ и 60‑минутным интервалам (табл. 2). Как 
видно из  указанных таблиц и  рисунка, также, как и  Аmax 
колебаний гликемии, у больных СД 2‑го типа после лечения 
ПССП скорость изменения гликемии имела отчетливую 
тенденцию к снижению, практически одинаковую вне зави‑
симости от  времени суток и  протяженности изучаемого 
отрезка времени (15, 30 минут или 1 час).

При СД 1‑го типа абсолютное значение скорости изме‑
нения гликемии во всех случаях заметно выше, чем при СД 
2‑го типа, особенно когда она рассчитывается в получасо‑
вых интервалах. Это, очевидно, связано с тем, что колебания 
гликемии после введения ИКД существенно более выраже‑
ны, чем после приема ПССП.

Еще одной отличительной особенностью больных СД 1‑го 
типа является то, что у них после коррекции инсулинотера‑
пии, напротив, отмечалось увеличение скорости изменения 
гликемии, особенно в дневное и вечернее время при расчете 
в интервалах времени 30 минут и 1 час.

Это можно объяснить тем, что пероральная сахаросни‑
жающая терапия при СД 2‑го типа обычно не сопрово‑
ждается резкими колебаниями гликемии, так как ее полу‑
чают больные, имеющие остаточную секрецию инсулина, 
которая сглаживает эти колебания. У  больных СД 1‑го 
типа коррекция дозы ИКД  (обычно увеличение) ведет 
к значительным колебаниям гликемии, особенно в днев‑
ные часы.

Гистограмма частоты максимальной скорости изменения 
гликемии за  15‑минутный интервал  (V15max) показывает 
(рис.  1  и  2), что разброс максимальной скорости в  ночное 
время меньше, чем в  дневное, как при СД 1‑го типа, так 
и при СД 2‑го типа. Об этом свидетельствует более заострен‑
ная форма гистограммы в ночное время в сравнении с днев‑
ным. С другой стороны, днем среднее значение V15max выше, 
чем ночью. Это отражает большую максимальную скорость 
изменения гликемии в дневные часы, по сравнению с ноч‑
ными, что связано с влиянием дневного приема пищи, име‑

Рис. 1. �Гистограмма скорости изменения гликемии в дневное 
и в ночное время у больных СД 1-го типа до коррекции 
инсулинотерапии и в динамике после коррекции 
инсулинотерапии

Рис. 2. �Гистограмма скорости изменения гликемии в дневное 
(с 11:45 до 14:45 и с 17:45 до 20:45) и в ночное время 
до лечения и через 3 месяца после начала лечения 
гликлазидом
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ющей разный состав, разную скорость всасывания и разное 
влияние на ППГ. Приближение частоты V15max к нулевым 
значениям на гистограмме в ночное время отражает тенден‑
цию системы регулирования гликемии к более стабильным 
показателям, чем в дневные часы.

Назначение ПССП при СД 2‑го типа привело к  сниже‑
нию  V15max и  в  дневное, и  в  ночное время и  не повлияло 
на отличительные особенности гистограммы V15max в днев‑
ные и  ночные часы, наблюдавшиеся до  лечения (рис.  2). 
Вместе с  тем разброс значений вокруг среднего значения 
заметно уменьшился.

Таким образом, при СД 2‑го типа назначенное лечение 
не только ведет к  снижению максимальной скорости 
изменения гликемии, но и уменьшает ее вариабельность, 
а  при СД 1‑го типа исследование гликемии в  динамике 
показывает, что без специальных мер, направленных 
на коррекцию углеводного обмена, характер гликемиче‑
ской кривой принципиально не меняется.
СКГ и непрерывное мониторирование гликемии 

Для сравнения возможностей СКГ и НМГ в плане оцен‑
ки скорости изменений и  амплитуды колебаний гликемии 
нами были произведены соответствующие расчеты либо 
по  конечным точкам временных интервалов  (аналогичны 
точкам СКГ), либо с учетом всей совокупности точек НМГ 
за этот же интервал времени (табл. 3 и 4).

Из табл. 3 видно, что с увеличением интервала наблюдения 
максимальная скорость изменения гликемии (Vmax) значимо 
не меняется ни  в  дневное, ни  в  ночное время; следователь‑
но, она более или менее адекватно может быть рассчита‑
на по  любому интервалу наблюдения в  пределах 180  минут. 
Вместе с  тем если скорость изменения гликемии рассчиты‑
вать не исходя из максимальной амплитуды гликемии (Аmax), 

а по крайним точкам интервала исследований, совпадающим 
с точками проведения СКГ, то можно получить ложные пред‑
ставления о  скорости изменения гликемии. В  этом случае 
с  увеличением интервала наблюдений скорость изменения 
гликемии падает (табл. 3 и 4). Это связано с тем, что разница 
между значениями в крайних точках интервала не является 
максимальной для этого интервала и потому, с увеличением 
времени наблюдения (с 15 до 180 минут в нашем случае), рас‑
четная скорость падает за  счет значительного роста знаме‑
нателя в формуле расчета скорости. В результате по данным 
СКГ нельзя получить адекватного представления о скорости 
изменения гликемии, в отличие от результатов НМГ.

Как и  следовало ожидать, скорость изменения гликемии, 
рассчитанная по данным НМГ, оказывается обычно значимо 
выше, чем рассчитанная по  данным СКГ, при обоих типах 
СД (табл.  3 и 4). Поскольку при СКГ расчет амплитуды гли‑
кемии и  скорости изменения гликемии может проводиться 
только по  конечным точкам интервала наблюдения, то  Аmax 
и Vmax, рассчитанные по экстремальным значениям гликемии 
в интервале исследования НМГ, представляют собой принци‑
пиально новые параметры углеводного обмена. В связи с этим 
полученные ранее представления о вариабельности гликемии 
по данным СКГ на сегодня должны быть пересмотрены.

Выводы 
1. �Разделение непрерывной гликемической кривой на  три 

интервала «день», «вечер» и  «ночь» позволяет выявить 
особенности влияния пищевой нагрузки на  гликемию 
и, с этой точки зрения, может рассматриваться как один 
из методов оценки постпрандиальной гликемии.

2. �Анализ максимальной амплитуды изменения гликемии 
при СД 2‑го типа наиболее информативен в  60‑минут‑

Таблица 3
Сравнение скорости изменения гликемии, рассчитанной по конечным точкам временных интервалов и с учетом разницы 
между максимальным и минимальным значениями гликемии при СД 2-го типа

Расчет скорости 
изменения 
гликемии

15 минут 30 минут 60 минут 180 минут

До лечения После лечения До лечения После лечения До лечения После лечения До лечения После лечения

Утро КТ 0,04 ± 0,01 0,03 ± 0,01 0,03 ± 0,01 0,03 ± 0,01 0,03 ± 0,01 0,02 ± 0,01 0,01 ± 0,01 0,01 ± 0,001

ММ 0,05 ± 0,01 0,04 ± 0,01 0,05 ± 0,01 0,04 ± 0,01 0,05 ± 0,01 0,04 ± 0,01 0,05 ± 0,03 0,05 ± 0,02

Р  0,009 0,044 0,005 0,002 0,002 0,006 0,115 0,04

День КТ 0,04 ± 0,02 0,03 ± 0,001 0,03 ± 0,01 0,02 ± 0,01 0,03 ± 0,02 0,02 ± 0,01 0,01 ± 0,01 0,01 ± 0,001

ММ 0,05 ± 0,02 0,03 ± 0,01 0,06 ± 0,02 0,03 ± 0,002 0,05 ± 0,03 0,03 ± 0,01 0,04 ± 0,03 0,03 ± 0,02

Р  0,058 0,035 0,021 0,108 0,046 0,056 0,106 0,03

Ночь КТ 0,02 ± 0,01 0,01 ± 0,002 0,01 ± 0,01 0,01 ± 0,003 0,01 ± 0,01 0,01 ± 0,001 0,01 ± 0,002 0,003 ± 0,001

ММ 0,025 ± 0,01 0,017 ± 0,01 0.027 ± 0,02 0,018 ± 0,01 0,027 ± 0,02 0,02 ± 0,01 0,04 ± 0,06 0,007 ± 0,001

Р  0,058 0,025 0,112 0,092 0,094 0,103 0,293 0,035

КТ — расчет скорости по уровню гликемии в конечных точках интервала наблюдения; ММ — расчет скорости по амплитуде гликемии (разница между 
минимальным и максимальным значением).

Таблица 4
Сравнение скорости (V) и амплитуды (А) изменения гликемии, рассчитанной по конечным точкам трехчасовых интервалов, и 
максимальной скорости изменения гликемии в трехчасовом интервале при СД 1-го типа и СД 2-го типа

Время суток Лечение/ 
коррекция

СД 1-го типа СД 2-го типа

Amax A Vmax V Amax Vmax V

Утро До 0,59 ± 0,35 2,76 ± 1,304 0,057 ± 0,033 0,015 ± 0,007 2,19 ± 1,14 0,047 ± 0,025 0,013 ± 0,01

После 0,83 ± 0,58 1,74 ± 1,306 0,074 ± 0,0408 0,009 ± 0,007 1,71 ± 1,03 0,037 ± 0,024 0,01 ± 0,001

День До 0,70 ± 0,50 1,74 ± 1,059 0,062 ± 0,042 0,009 ± 0,005 2,31 ± 1,39 0,054 ± 0,028 0,006 ± 0,001

После 0,71 ± 0,66 1,26 ± 0,835 0,059 ± 0,053 0,007 ± 0,004 1,43 ± 0,79 0,033 ± 0,018 0,006 ± 0,001

Ночь До 0,42 ± 0,44 3,04 ± 2,419 0,044 ± 0,041 0,011 ± 0,0117 0,91 ± 0,99 0,027 ± 0,032 0,007 ± 0,002

После 0,37 ± 0,43 1,80 ± 2,111 0,037 ± 0,035 0,0024 ± 0,002 0,42 ± 0,23 0,020 ± 0,031 0,003 ± 0,001
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ном интервале, а  при СД 1‑го типа — в  30‑минутном. 
Максимальная скорость изменения гликемии может 
быть адекватно рассчитана по  любому интервалу вре‑
мени в пределах 180 минут.

3. �Отличия параметров, отражающих вариабельность гли‑
кемии при СД 1‑го типа и  СД 2‑го типа, связаны с  раз‑
личием фармакодинамики инсулина и  ПССП, а  также 
с отсутствием остаточной секреции инсулина при СД 1‑го 
типа, нивелирующей колебания гликемии на фоне лече‑
ния при СД 2‑го типа.

4. �По  данным самоконтроля нельзя получить адекватного 
представления о скорости изменения гликемии, посколь‑
ку расчет амплитуды и  скорости изменения гликемии 
может проводиться только по  конечным точкам интер‑
вала наблюдения, которые существенно отличаются 
от  этих же параметров, вычисляемых по  экстремальным 
значениями непрерывной гликемической кривой как при 
СД 1‑го типа, так и при СД 2‑го типа. ■
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Таблица
Диагностические критерии железодефицитных состояний у беременных*

Железодефицитные состояния 
Показатель

Предлатентный 
дефицит железа

Латентный дефицит 
железа

Манифестный дефицит железа (МДЖ) легкой степени

Клинические варианты

Типичный Атипичный

Клинические признаки 
анемического и сидеропенического 
синдромов

Нет Нет Есть Есть или нет

Наличие заболеваний, 
сопровождающихся воспалением * 

Нет или есть Нет или есть Нет или есть Есть

Морфологические изменения 
RBC (гипохромия, анизохромия, 
анизоцитоз, микроцитоз, 
пойкилоцитоз)

Нет Нет Есть Есть или нет

Изменения эритроцитарных 
индексов: MCV < 80 фл; MCH < 27 пг; 
MCHC < 30 г/дл; RDW > 14,5%

Нет Нет Есть Есть или нет

Гемоглобин, Нb г/л 122–126 110–120 90–110 90–110

Эритроциты, RBC × 1012/л 3,9–4,2 3,7–3,85 3,3–3,7 3,3–3,7

Гематокрит, Ht % 37,5–40 35–37 30,5–35 30,5–35

Ферритин сыворотки, СФ мкг/л 30–50 20–30 ≤ 20 > 20

Коэффициент насыщения 
трансферрина железом, КНТ %

≥ 16 ≥ 16 < 16 1-я стадия ≥ 16 
2-я стадия < 16

Железо сыворотки, СЖ, мкмоль/л ≥ 13 ≥ 13 < 12,5 1-я стадия ≥ 13 
2-я стадия < 12,5

*К заболеваниям, сопровождающимся воспалением у беременных с атипичным клиническим вариантом МДЖ, относятся: 1) заболевания почек; 
2) инфекционно-воспалительные заболевания: органов дыхания; урогенитальные (хламидиоз, трихомониаз, уреаплазмоз, бактериальный вагиноз и 
вагинальный кандидоз) и вирусные инфекции (вирус простого герпеса (ВПГ), цитомегаловирусная инфекция (ЦМВ), вирус иммунодефицита человека 
(ВИЧ), гепатит А, В, С); 3) аутоиммунные заболевания; 4) злокачественные новообразования и др. (Коноводова Е. Н., 2008).

* Е. Н. Коновалова, В. А. Бурлев, Р. Г. Шмаков. Профилактика и лечение железодефицитных состояний у беременных и родильниц  // Лечащий Врач. 2010. 
№ 3.

Таблица

Алгоритм профилактики и лечения беременных и родильниц с железодефицитным состоянием*

Стадия дефицита железа 
Рекомендуемые 

мероприятия

Отсутствие 
дефицита 

железа (ДЖ)

Предлатентный 
дефицит железа 

(ПДЖ)

Латентный 
дефицит железа 

(ЛДЖ)

МДЖ легкой 
степени

МДЖ средней 
степени

МДЖ тяжелой 
степени

Цель мероприятий 
на первом этапе

Профилактика 
ПДЖ

Лечение ПДЖ = 
профилактика 

ЛДЖ

Лечение ЛДЖ = 
профилактика 

МДЖ

Лечение МДЖ легкой 
степени

Лечение 
МДЖ средней 

степени

Лечение МДЖ 
тяжелой 
степени

Суточная доза препарата 
железа без учета 
1 таблетки/капсулы/день 
поливитаминов с железом 
(20–25 мг железа) 

1 капсула/табл. 
поливитаминов 

с железом 

1 капсула ч/з день 1 капсула 2 капсулы 3 капсулы 4 капсулы

Длительность лечения 
на первом этапе (недели)

Период 
беременности 

и лактации

4 6 6–8 3–4 2–3

РЭПО 
(эпоэтин альфа или бета)

Нет Нет Нет *По показаниям Да Да

Продолжение лечения 
с соблюдением 
последовательности, дозы 
железа и длительности 
восполнения ДЖ, 
как при стадиях 4, 3, 2, 1, 0

– 0 1 
0

2 
1 
0

3 
2 
1 
0

4 
3 
2 
1 
0

Общая продолжительность 
лечения (нед)

Период 
беременности 

и лактации

4 10 16–18 19–22 21–24

Клинический анализ крови 1 раз 
в 4 недели

1 раз 
в 3 недели

1 раз 
в 2 недели

1 раз 
в 2 недели

1 раз 
в 2 недели

1 раз 
в 2 недели

Биохимический анализ 
крови (СЖ, СФ, КНТ)

1 раз 
в 12 недели

1 раз 
в 10 недель

1 раз 
в 8 недель

1 раз 
в 6 недель

1 раз 
в 4 недели

1 раз 
в 4 недели

Показанием к применению парентерально и/или препаратов рекомбинантного эритропоэтина при МДЖ легкой степени тяжести является 
неэффективность лечения препаратами железа при приеме внутрь.

* Е. Н. Коновалова, В. А. Бурлев, Р. Г. Шмаков. Профилактика и лечение железодефицитных состояний у беременных и родильниц  // Лечащий Врач. 2010. 
№ 3.
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Инсулиновая резистентность

Генетическая Приобретенная
Генетическая + 
Приобретенная

Гиперинсулинемия и компенсация инсулиновой резистенции — cохранение 
нормальной функции b-клеток

Нормальный обмен углеводов

Нарушенная толерантность к глюкозе

Глюкозотоксичность

Ожирение → a-ФНО ↑; резистин ↑; Ил-6 ↑; СЖК ↑; 
лептин ↑; адипонектин ↓; висфатин ↑; оментин; 

перилипин; CORS-2G
Снижение транслокации 
ГЛЮТ-4

Нарушение цикла 
гексозаминов

Активация протеинкиназы

Снижение 
аутофосфорилирования

Вторичная 
инсулинрезистентность Снижение экспрессии гена 

липопротеиновой липазы

СД 2-го типа

Повышение образования 
глюкозы печенью

Ускорение апоптоза

Уменьшение количества 
b-клеток

Укорочение 
жизни b-клетки

Снижение GLP-1 ↓
Нарушение пульсирующей секреции 

инсулина

Амилоид ↑

Рис. �Механизмы патогенеза СД 2-го типа (М. И. Балаболкин, Е. М. Клебанова. Гормоны жировой ткани и их роль в патогенезе сахарного диабета 
2-го типа  // Лечащий Врач. 2010. № 11.
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Одно из  последних исследований, специально 
посвященное оценке смертности больных сахар‑
ным диабетом 2‑го типа (СД 2‑го типа), леченных 
комбинированной терапией метформина и  раз‑

личных инсулин-секретагогов, было проведено группой уче‑
ных из  Университета Флоренции под руководством д-ра 
Edoardo Mannucci [1].

Давно и хорошо известно то, что комбинация метформина 
с препаратами сульфанилмочевины является своего рода «золо‑
тым» стандартом пероральной сахароснижающей терапии, 
позволяющей на  определенной стадии заболевания достиг‑
нуть «целевых» показателей компенсации углеводного обмена 
у большинства больных СД 2‑го типа [2] (рис. 1).

Именно подобная комбинация пероральных средств была 
рекомендована Американской диабетической ассоциаци‑
ей  (АДА) и  Европейским обществом по  изучению диабета 
в  2008  году в  качестве второго этапа основного алгоритма 
лечения больных СД 2‑го типа [3]. В 2011 году АДА вновь под‑
твердила актуальность применения подобного алгоритма.

Вышеупомянутое Флорентийское исследование привлекло 
внимание медиков своими данными о том, что годовая смерт‑
ность больных СД 2‑го типа значительно и достоверно различа‑
ется среди групп больных, получавших в комбинации с метфор‑
мином различные препараты сульфанилмочевины. Достоверно 
самая высокая смертность была отмечена у больных, получав‑
ших метформин и глибенкламид, в 4 раза меньшая смертность 
при комбинации метформина и  гликлазида и  в  20  раз мень‑
шая — при комбинации метформина с глимепиридом (рис. 2).

В настоящее время подобного рода выраженные различия 
в смертности больных СД 2‑го типа наиболее часто объясняют 
различной частотой возникновения гипогликемий при при‑
менении метформина в комбинации с отдельными препарата‑
ми сульфанилмочевины. То, что применение глибенкламида 
вызывает значительно более частое развитие гипогликемий, 
чем применение гликлазида или глимепирида, в  настоящее 
время сомнений не вызывает и подтверждено соответствую‑
щими рекомендациями по использованию данных препаратов 
у больных СД 2‑го типа [3].

Правомерность подобного рода объяснения подтвержда‑
ет и  обнаруженный факт достоверно большего количества 
гипогликемий, развивающихся при одинаковой степени ком‑
пенсации углеводного обмена у  больных СД 2‑го типа при 
использовании комбинации метформина и  глибенкламида 
по сравнению с использованием метформина и глимепирида.

К сожалению, данное объяснение, по-видимому, не может 
быть адекватно использовано при рассмотрении различий 

между смертностью больных СД 2‑го типа на  комбинации 
метформина с гликлазидом и метформина с глимепиридом.

По данным Флорентийского регистра смертность этих 
групп больных различается между собой в 5 раз. В то же время 
убедительных данных о подобном уровне различий по частоте 
гипогликемий при применении гликлазида и  глимепирида 
не существует. Более того, в международных документах как 
тот, так и  другой препарат рекомендованы для применения 
вместо глибенкламида с  целью снижения риска развития 
гипогликемических состояний [3].

В связи с  этим стоит напомнить, что препараты сульфо‑
нилмочевины различаются между собой и  по  другим пара‑
метрам. В первую очередь, имеется в виду способность этих 
препаратов влиять на процессы адаптации клеток миокарда 
к ишемии, к так называемому процессу «прекондициониро‑
вания» [4].
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Рис. 1. �Изменение уровня гликемии на фоне терапии 
глибенкламидом и метформином

Рис. 2. �Годовая смертность больных СД 2-го типа при 
комбинированной терапии метформином и различного 
типа инсулин-секретагогами
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Данные о  сущности этого процесса накапливались в  тече‑
ние последних 30  лет, и  в  настоящее время представления 
о  нем несколько отличаются от  взглядов, распространенных 
в начале 90‑х годов.

С середины 80‑х годов стало известно, что сердечно-сосудистые 
эффекты препаратов сульфанилмочевины прямо связаны с  их 
воздействием на КАТФ-зависимые калиевые каналы в  сарколе‑
мальных  (наружних) мембранах миокардиоцитов  [5, 6]. Тогда 
было высказано предположение, что открытие этих каналов 
играет важную роль в развитии метаболической адаптации мио‑
карда к  транзиторной ишемии. Названный термином «пре‑
кондиционирование», этот феномен представляет собой защит‑
ный механизм миокарда, который включается во  время одно‑
го или нескольких коротких эпизодов сублетальной ишемии 
и предохраняет миокард от повреждения во время последующих 
периодов снижения поступления кислорода в ткани миокарда.

Все препараты сульфанилмочевины обладают способностью 
закрывать КАТФ-зависимые каналы бета-клеток, вызывая уве‑
личение секреции инсулина из  поджелудочной железы. При 
наличии в своем строении определенных химических групп неко‑
торые препараты сульфанилмочевины могут связываться также 
и  с  КАТФ-зависимыми каналами клеток сердечно-сосудистой 
системы, приводя к  их закрытию и  вызывая неблагоприятные 
сдвиги в процессах метаболической адаптации миокарда к ише‑
мии  [7, 8]. Это объясняло причину ухудшения коронарного 
прогноза при приеме сульфаниламидов у больных СД 2‑го типа 
с тяжелым течением ишемической болезни сердца (ИБС).

КАТФ-каналы на  внутренней мембране митохондрий миокарда 
были открыты в 1992 году, а в последующие годы интенсивно иссле‑
довались. Обнаружено, что открытие митохондриальных КАТФ-
каналов предохраняет сердце от ишемической контрактуры и улуч‑
шает его постишемическое функциональное восстановление [9, 10].

В результате полученных данных интерес исследователей 
механизмов развития «прекондиционирования» переместился 
с сарколемальных КАТФ-каналов на митохондриальные КАТФ-
каналы. Было установлено, что митохондриальные КАТФ-
каналы являются важнейшей составной частью сигнальных 
путей, инициирующих развитие «прекондиционирования».

Таким образом, к 1997 году стало известно, что основную роль 
в  регулировании процесса «прекондиционирования» в миокарде 
играют митохондриальные  (мито-КАТФ) каналы, а  не сарколе‑
мальные, как думали ранее. Было показано, что открытые мито-
КАТФ-зависимые каналы играют важную кардиопротективную 
роль в  течении всех фаз ишемическо-реперфузионного поврежде‑
ния миокарда [11].

В дальнейшем было обнаружено, что глибенкламид бло‑
кирует как сарколемальные, так и митохондриальные КАТФ-
зависимые каналы миокардиоцитов (рис. 3), что вполне объ‑

Рис. 3. �Влияние препаратов сульфанилмочевины 
на мито-КАТФ-каналы
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ясняло его негативное воздействие на процессы «прекондици‑
онирования», обнаруженное в клинических условиях (рис. 4).

Данные о  влиянии гликлазида на  мито-КАТФ-зависимые 
каналы обнаружить пока не удалось, но  при эксперимен‑
тальной оценке его влияния на деятельность кардиомиоцитов 
человека было показано, что в малых дозах процесс «прекон‑
диционирования» не нарушается, а в больших дозах — блоки‑
руется (рис. 5).

Глимепирид оказался единственным препаратом сульфа‑
нилмочевины, который ни при каких условиях не блокировал 
мито-КАТФ-зависимые каналы и в клинических условиях под‑
держивал нормальное течение процесса «прекондициониро‑
вания» в ишемизированном миокарде (рис. 6) [12–15].

Открытие КАТФ-каналов внесло огромный вклад в  разви‑
тие кардиологии и  эндокринологии. Без понимания сущности 
процессов кардиопротекции невозможна современная кардио‑
хирургия, развитие клинической фармакологии ИБС и  недо‑

статочности кровообращения. Современная диабетология неот‑
делима от понимания процессов секреции инсулина и действия 
как традиционных, так и новых сахароснижающих препаратов.

Использование представлений о  гипогликемиях и  «прекон‑
диционировании» позволяет достаточно адекватно объяснить 
результаты Флорентийского регистра и  придти к  заключению 
о причинах отмеченной наибольшей безопасности комбинации 
метформина и глимепирида при контроле показателей углевод‑
ного обмена у больных СД 2‑го типа, страдающих ИБС.

Наличие на аптечном рынке России метформина (Глиформин, 
«Акрихин»; Глюкофаж, «Никомед»; Сиофор, «Берлин-Хеми»; 
Метформин-Рихтер, «Гедеон Рихтер» и  т. д.) и  глимепирида 
(Амарил, «Санофи-Авентис»; Глемаз, Bago Group; Диамерид, 
«Акрихин») открывает широкие возможности эффективного 
и безопасного предотвращения развития сердечно-сосудистых 
осложнений у больных СД 2‑го типа, страдающих ИБС.

Брак по расчету — это, в первую очередь, рациональный выбор 
партнера. Социологи утверждают, что это один из самых устой‑
чивых видов брака. С точки зрения общества это самое главное. 
Конечно, эмоциональная привязанность еще более укрепляет 
подобный союз. Возможность использования при рациональ‑
ном лечении препаратов российского производства, пожалуй, 
сродни чувствам привязанности в браке по расчету. ■
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Рис. 6. Влияние глимепирида на процесс 
«прекондиционирования»

Рис. 4. �Влияние глибенкламида на процесс 
«прекондиционирования»

Рис. 5. �Влияние глибенкламида и гликлазида на 
«прекондиционирование» в кардиомиоцитах человека
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Пациентка М., 39 лет, обратилась с жалобами на отсут‑
ствие самостоятельного стула (необходимость еже‑
дневной постановки клизм), периодически — при‑
месь крови в каловых массах. Считает себя больной 

с 7‑летнего возраста, когда в период обучения в школе периоди‑
чески сдерживала позывы на дефекацию с последующим появ‑
лением абдоминального дискомфорта без четкой локализации, 
вздутие живота, периодически — тенденция к  более редкому 
опорожнению кишечника. С 17‑летнего возраста стул с перио‑
дичностью 2 раза в неделю (связывает ухудшение со стрессовы‑
ми ситуациями, изменением режима, т. к. в этот период посту‑
пила в Школу милиции). С 20‑летнего возраста постоянно при‑
нимала различные слабительные средства  (на  основе сенны), 
а также стала прибегать к постановке клизм. С 24‑летнего воз‑
раста самостоятельный стул отсутствует. Впервые за медицин‑
ской помощью обратилась в возрасте 35 лет. Обследована амбу‑
латорно, проведена колоноскопия, выявлены долихоколон, 
трансверзоптоз, назначен Дюфалак  (лактулоза) в  дозе 15  мл 
ежедневно. Однако пациентка в связи с отсутствием слабитель‑
ного эффекта вновь стала самостоятельно ежедневно очищать 
кишечник клизмами, а в дальнейшем прошла 5 курсов гидроко‑
лонотерапии. Обратилась повторно за медицинской помощью 
в связи с периодическим появлением крови в каловых массах. 
Наследственность не отягощена (в т. ч. и в отношении колорек‑
тального рака). Объективный статус: состояние удовлетвори‑
тельное. Питание достаточное. Вес 78 кг, рост 175 см. Кожные 
покровы бледно-розового цвета, имеются единичные руби‑
новые пятна. Щитовидная железа увеличена до 2 ст. Дыхание 
везикулярное, хрипов нет. Тоны сердца несколько приглушены 
на верхушке, 66 в мин. Живот при пальпации мягкий, безболез‑
ненный. Поперечно-ободочная кишка опущена, в  левой под‑
вздошной области пальпируется дополнительная петля сигмы. 
Печень не увеличена. Селезенка не пальпируется.

Клинический анализ позволяет установить наличие у пациент‑
ки синдрома хронического запора, резистентного к препаратам 
сенны, ассоциированного с долихоколоном [1]. В связи с нали‑
чием одного из симптомов тревоги (примесь крови в кале) необ‑
ходимым было проведение дополнительного обследования для 
выявления источника кровопотери и  выяснения всех причин‑
ных факторов формирования хронического запора.

В 2011 году экспертами международной ассоциации гастро‑
энтерологов были утверждены рекомендации (алгоритм и каска‑
ды) по ведению пациентов с синдромом запора [2]. Согласно 
согласительным документам, запор — это нарушение функции 
кишечника, проявляющееся увеличением интервалов между 

актами дефекации по сравнению с индивидуальной нормой или 
систематическим недостаточным опорожнением кишечника. 
Субъективные и объективные определения функционального 
запора (Римские критерии III [3]) включают:
А. �Натуживание в течение по крайней мере 25% дефекации.
В. �Шероховатый или твердый стул по  крайней мере в  25% 

дефекаций.
С. �Ощущение неполной эвакуации по  крайней мере в  25% 

дефекаций.
D. �Ощущение аноректальной обструкции/блокады по  край‑

ней мере для 25% дефекаций.
Е. �Необходимость мануальных приемов для облегчения 

по  крайней мере в  25% дефекаций  (например, пальцевая 
эвакуация, поддержка тазового дна).

F. �Меньше чем 3 дефекации в неделю. Самостоятельный стул 
редко возникает без использования слабительных средств.
Для обоснованного выбора тактики ведения необходимо выяс‑

нить, какой вариант запора имеется у пациента (рис.). Временные 
запоры  (продолжаются 3  мес и  менее) связаны со  следующими 
факторами: изменение условий быта и характера пищи; эмоцио‑
нальный стресс, депрессия; беременность; длительный постель‑
ный режим; прием различных лекарственных препаратов; при‑
менение сульфата бария при рентгенологических исследованиях. 
Хронические запоры связаны с образом жизни; с эндокринными 
и  метаболическими нарушениями; с  неврологическими факто‑
рами; с  психогенными факторами; с  гастроэнтерологическими 
заболеваниями; с патологией аноректальной зоны.

Врачебная стратегия в  работе с  хроническим запором 
предусматривает в  первую очередь исключение органических 
и  системных заболеваний, ведущих к  нарушению кишечной 
функции. Первичная оценка больного с хроническим запором 
предусматривает общий физический осмотр, затем прокто‑
логический осмотр. Врач нацелен на обнаружение признаков 
анемии, изменений лимфатических узлов, образований брюш‑
ной полости, заболеваний заднего прохода, а также признаков 
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от длительности течения
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других заболеваний, способных вызвать запоры. Если при про‑
ведении первичного обследования выявлены внекишечные 
или механические причины хронического запора, то дальней‑
шее лечение проводится в соответствии со стандартами соот‑
ветствующего заболевания. Пациенты без внекишечных или 
органических причин запора, чьи жалобы отвечают диагно‑
стическим критериям функционального запора или синдрома 
раздраженного кишечника, могут получать соответствующее 
лечение без проведения дополнительных исследований.

Проведенный комплекс клинических, лабораторных и инстру‑
ментальных исследований позволил выявить ряд факторов, уча‑
ствующих в  развитии и  поддержании синдрома запора у  паци‑
ентки:
• �УЗИ щитовидной железы, исследование гормонального cтатуса. 

Диагностирован аутоиммунный тиреоидит, диффузная форма, 
гипотиреоз легкой степени тяжести; назначен L-тироксин 
25 мкг/сут.

• �УЗИ абдоминальное. Желчнокаменная болезнь  (ЖКБ), 
калькулезный холецистит  (множественные конкременты 
до 1 см), диффузные изменения поджелудочной железы.

• �Фиброколоноскопия. Заключение: долихоколон. Дистальный 
колит. Язва прямой кишки 1  см в  диаметре на  10  см от  ануса, 
с плотными, калезными краями. Эндоскопистом была отмече‑
на трудность взятия биоптатов. По  данным гистологического 
исследования: косвенные признаки язвенного дефекта, дистро‑
фические изменения эпителиоцитов, поля фиброза при мини‑
мальной инфильтрации нейтрофилами и мононуклеарами.
Таким образом, в  приведенном клиническом примере можно 

говорить о синдроме запора, резистентного к препаратам сенны, 
ассоциированного с долихоколоном, гипотиреозом легкой сте‑
пени тяжести, ЖКБ. К  осложнениям следует отнести язву 
прямой кишки  (посттравматическую, на  фоне многолетней 
ежедневной постановки клизм).

В лечении пациентов с  синдромом запора основной акцент 
должен быть сделан на немедикаментозную терапию, а в меди‑
каментозной коррекции следует применять средства с  низким 
риском лекарственных взаимодействий и  надежным предска‑
зуемым эффектом.

Немедикаментозные методы терапии. Необходимо пересмо‑
треть диету, сформировать у  пациента привычку регуляр‑
ной дефекации и  активизировать двигательную активность. 
Коррекция образа жизни заключается в  изменении диеты 
и  увеличении физической активности. В  рационе больно‑
го, страдающего запорами, должны преобладать продукты 
с  высоким содержанием растительной клетчатки: овощи, 
фрукты, каши, мюсли, хлеб из  муки грубого помола, черно‑
слив, курага, инжир. Употребление риса, манной каши, шоко‑
лада, сдобных хлебобулочных, кондитерских и  макаронных 
изделий необходимо ограничить. Рекомендуют усилить питье‑
вой режим до 1,5–2  л в сутки, а в  выборе напитков отдавать 
предпочтение минеральной воде, сокам (морковному, перси‑
ковому, абрикосовому, сливовому, тыквенному) и  кисломо‑
лочным продуктам. От какао, черного крепкого чая и сладких 
газированных напитков желательно отказаться или значи‑
тельно ограничить их употребление. Помимо того, с  боль‑
ным обсуждается его режим дня и  привычки к  осуществле‑
нию стула — больной нацеливается на распознавание позыва 
на стул и обеспечение условий для его реализации. Больным 
рекомендуется прибегать к  натуживанию только при позыве 
на дефекацию. Пациентам необходимо усилить двигательную 
активность, выполнять физические упражнения для укрепле‑
ния мышц передней брюшной стенки и тазового дна. К неме‑
дикаментозным методам терапии относится и  биофидбакте‑

рапия (biofeedback), нацеленная на выработку и поддержание 
эффективного натуживания при позыве на дефекацию.

Если при хроническом запоре немедикаментозные меропри‑
ятия не позволяют достичь нормализации частоты и характера 
стула либо мы имеем дело с эпизодическим запором и необ‑
ходим быстрый эффект, назначаются слабительные средства. 
Что имеется в нашем арсенале с позиций медицины, основан‑
ной на доказательствах [4]?

1. Слабительные, содержащие пищевые волокна. Это органи‑
ческие полимеры, удерживающие воду в кишечном содержимом. 
Проведены исследования, оценивающие эффективность препа‑
ратов подорожника блошиного (Plantago psyllium) (Мукофальк) 
с  коротким периодом наблюдения, недостаточным объемом 
выборки. Доказано, что препараты этой группы способствуют 
менее твердому стулу (уровень рекомендаций В).

2. Осмотические слабительные. Содержат плохо абсорбируе‑
мые ионы или молекулы, повышающие осмотический градиент: 
лактулоза, полиэтиленгликоль, гидроксид магнезии. Лактулоза 
и  полиэтиленгликоль увеличивают частоту стула и  улучшают 
консистенцию кала у  пациентов с  хроническим запором  (уро‑
вень рекомендации A). Доказательств для рекомендации гидрок‑
сида магнезии для длительного применения недостаточно.

3. 5‑HT4‑агонисты. Тегасерод — агонист 5‑HT4‑пресина
птических рецепторов со  стимуляцией перистальтической 
активности. Teгасерод улучшает консистенцию кала и способ‑
ствует появлению позывов к дефекации (уровень рекомендаций 
А) у  пациентов с  хроническим запором. Однако согласно про‑
веденным в 2007 г. по инициативе FDA 29 рандомизированным, 
контролируемым исследованиям с коротким периодом наблю‑
дения  (1–3  мес) тегасерод повышает риск развития кардиова‑
скулярных событий (в том числе стенокардии).

4. Активаторы хлоридных каналов. Лубипростон — актива‑
тор типа 2  хлоридных каналов, усиливает кишечную секре‑
цию без изменения концентрации электролитов в сыворотке, 
ускоряет пассаж кишечного содержимого. Эффект превы‑
шает плацебо. К концу 2006 г. было завершено 11 исследова‑
ний, однако только 3  имели соответствующий цели дизайн. 
Данных о серьезных побочных эффектах нет. Наиболее часто 
встречающиеся побочные эффекты — тошнота, рвота, голов‑
ная боль, диарея. За недостаточностью доказательных данных 
уровень рекомендаций не определен.

5. Стимулирующие слабительные. Стимулирующие слабитель‑
ные относятся к  наиболее эффективным  (уровень рекоменда‑
ций В) для нормализации стула за  минимальный временной 
интервал. Безопасность разных представителей этой группы нео‑
динакова. Так, некоторые слабительные этой группы  (прежде 
всего, препараты сенны) имеют, кроме того, выраженный дозоза‑
висимый эффект и при длительном применении в возрастающих 
дозах могут привести к тяжелой лаксативной болезни, меланозу 
слизистой оболочки толстой кишки [5]. Пожалуй, наиболее полная 
доказательная база накоплена в  отношении Дульколакса  (биса‑
кодил). Начиная с  1959  года проведено более 100  клинических 
исследований, доказавших эффективность и  безопасность пре‑
парата, и  список доказательных данных все пополняется. Так, 
в результате мультицентрового, 4‑недельного, двойного слепого, 
рандомизированного, плацебо-контролируемого исследования 
терапии пациентов с хроническим запором была продемонстри‑
рована эффективность и безопасность Дульколакса путем восста‑
новления регулярных позывов и опорожнения кишки, при этом 
средний эффект удерживался не менее 4 недель [6].

Согласно результатам систематического обзора по  сравне‑
нию со  слабительными препаратами других групп, стимули‑
рующие слабительные имеют наибольший эффект  (макси‑
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мальный эффект в минимальные сроки). Более того, с учетом 
того, что при ожирении запор ассоциирован со  снижением 
моторной активности толстой кишки, препараты именно этой 
группы в сочетании с немедикаментозными методами следует 
признать наиболее оптимальными.

Алгоритм выбора слабительного средства, рекомендованный 
Российской гастроэнтерологической ассоциацией, разработан 
с  учетом целей терапии и  необходимого времени наступления 
эффекта. При хроническом запоре с  необходимостью длитель‑
ной терапии назначаются балластные или осмотические слаби‑
тельные, а для лечения эпизодических запоров и курсовой тера‑
пии резистентного хронического запора наиболее целесообразно 
назначение стимулирующего слабительного Дульколакс. В свете 
рассматриваемой проблемы наличие защитной оболочки, обе‑
спечивающей высвобождение действующего вещества в терми‑
нальных отделах тонкой и  начальный отделах толстой кишки, 
что, с одной стороны, обеспечивает высокий профиль безопас‑
ности терапии и  отсутствие лекарственных взаимодействий, 
а с другой стороны — нормализацию моторики толстой кишки, 
активизируя ее работу уже с проксимальных ее отделов [7].

В опубликованном в  текущем году систематическом обзо‑
ре [8] авторами была проведена оценка эффективности длитель‑
ного  (не менее недели) применения слабительных средств для 
лечения хронического запора. Из 11 077 исследований были ото‑
браны лишь отвечающие всем требованиям медицины, основан‑
ной на доказательствах. В результате отсева в систематический 
обзор и метаанализ было включено 21 исследование с оценкой 
эффективности и  безопасности как хорошо известных слаби‑
тельных средств (полиэтиленгликоль, лактулоза, пикосульфат 
натрия, бисакодил), так и новых, выведенных на фармацевти‑
ческий рынок в  последнее десятилетие: агониста серотонино‑
вых рецепторов 4‑го типа  (5‑НТ4) прукалоприда, активатора 
хлоридных каналов лубипростона и  агониста кишечной гуа‑
нилатциклазы линаклотида. Заслуживает внимания отсутствие 
оценки эффективности применения при хроническом запоре 
препаратов сенны, поскольку нет контролируемых рандоми‑
зированных исследований с  достаточным объемом выборки 
по оценке эффективности применения этих средств, а также нет 
достаточных оснований для признания безопасности длитель‑
ного применения препаратов сенны  (профиль безопасности 
классифицируется FDA [9] категорией III). Традиционные сла‑
бительные средства (полиэтиленгликоль, лактулоза, пикосуль‑
фат натрия, бисакодил — семь исследований, 1411  пациент, 
ОР = 0,52; 95% ДИ от  0,46  до  0,60), прукалоприд (семь иссле‑
дований, 2639  пациентов, ОР = 0,82; 95% ДИ от  0,76 до  0,88), 
лубипростон (три исследования, 610 пациентов, ОР = 0,67; 95% 
ДИ от 0,56 до 0,80) и линаклотид (три исследования, 1582 паци‑
ента, ОР = 0,84; 95% ДИ от 0,80 до 0,87) превосходили плацебо 
по  эффективности, тогда как данные в  пользу эффективности 
лактулозы в сравнении с плацебо были ограничены.

У 149  (37,6%) из  396  пациентов, которым были назначены 
осмотические слабительные средства, не было ответа на тера‑
пию по  сравнению с  193  (68,9%) из  280  пациентов, которые 
попали в группу плацебо (ОР = 0,50; 95% ДИ от 0,39 до 0,63). 
В обоих исследованиях стимулирующих слабительных средств, 
в  которых участвовало 735  пациентов, подтверждена эффек‑
тивность пикосульфата и  бисакодила  [10, 11]. У  202  (42,1%) 
из  480  пациентов, рандомизированных в  группу стимули‑
рующих слабительных средств, не было ответа на  терапию 
по  сравнению с  199  (78,0%) из  255  пациентов, получающих 
плацебо (ОР = 0,54; 95% ДИ от 0,42 до 0,69). В исследовании 
была продемонстрирована не только высокая клиническая 
эффективность пикосульфата и  бисакодила в  купировании 

симптомов запора, но  и  благоприятный профиль безопасно‑
сти и переносимости терапии стимулирующими слабительны‑
ми как по оценке врачей, так и по оценке самих пациентов.

Только в трех рандомизированных клинических исследованиях 
были представлены данные с оценкой отдельных симптомов хро‑
нического запора. В двух исследованиях, в которых участвовало 
118 пациентов, имелись данные о натуживании при дефекации, 
а  данные, касающиеся твердости стула в  период лечения, были 
предоставлены в  трех исследованиях, в  которых участвовало 
269  пациентов. Относительный риск персистенции симптомов 
и  в  тех, и  в  других исследованиях существенно снижался при 
приеме слабительных средств (0,37; 95% ДИ от 0,19 до 0,71 и 0,26; 
95% ДИ от  0,16  до  0,44  соответственно). Среднее количество 
дефекаций в  неделю оказалось значительно выше при приеме 
слабительных средств по сравнению с плацебо. Было выявлено, 
что такой благоприятный эффект наблюдается при приеме как 
осмотических, так и стимулирующих слабительных средств.

Таким образом, систематический обзор и метаанализ, объ‑
единивший результаты крупных рандомизированных клини‑
ческих исследований, обосновывает применение для лече‑
ния хронического запора и традиционных, хорошо знакомых 
лекарств, таких как полиэтиленгликоль, пикосульфат натрия 
и бисакодил, и более новых фармакологических средств.

С учетом диагностированной патологии пациентке был 
рекомендован курс медикаментозной терапии:
• �Дюфалак (лактулоза) 15 мл 3 раза в день не менее 8 недель 

с последующей длительной поддерживающей терапией;
• �Дульколакс 10 мг на ночь 14 дней;
• �L-тироксин 25 мкг утром;
• �Салофальк ректальная пена 800 мг 2 раза в день;
• �Линекс Био по 1 капсуле 2 раза в день 21 день;
• �Урсофальк 500 мг/сут.

Рекомендовано наблюдение гастроэнтеролога, консульта‑
ция проктолога.

Комплексный подход к  курации пациентки позволил 
достичь основной цели терапии пациента с  синдромом хро‑
нического резистентного запора — самостоятельного стула 
без натуживания с периодичностью 1 раз в 1–2 дня.

Данный клинический пример позволяет продемонстриро‑
вать применение международных и российских рекомендаций 
по  обследованию и  лечению пациентов с  синдромом запо‑
ра, а  также проиллюстрировать эффективность комплексной 
медикаментозной терапии с  применением стимулирующих 
слабительных средств. ■
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Заболевания сердечно-
сосудистой системы в  РФ, 
как и  в  индустриально раз-
витых странах, занима-

ют первое место. В  настоящее время 
(по  данным Euro Heart Survey) в  РФ 
от  сердечно-сосудистых заболева-
ний ежегодно умирает 830  человек 
на 100 тысяч населения, при этом среди 
мужчин эта цифра достигает 1100. 
В  странах Восточной Европы соотно-
шение сердечно-сосудистой и  общей 
смертности составляет 60%, тогда как 
в  западноевропейских странах это 
соотношение равно лишь 35%.

Артериальная гипертония  (АГ) 
достаточно часто сочетается с другими 
факторами риска сердечно-сосудистых 
заболеваний  (ССЗ), что увеличивает 
риск неблагоприятных исходов  (пре-
жде всего инфаркта миокарда и  моз-
гового инсульта). Сочетание факторов 
риска ССЗ в  большей степени увели-
чивает частоту неблагоприятных исхо-
дов, нежели простое сложение влия-
ния таких факторов риска, как АГ или 
гиперлипидемия по  отдельности  [1]. 
Кроме того, большинство сердечно-
сосудистых событий развивается у лиц 
с  умеренно выраженными факторами 
риска, чем у  лиц с  ярко выраженным 
единичным фактором риска.

Как известно, основная цель лечения 
АГ — максимальное снижение долго-
временного сердечно-сосудистого 
риска. Это возможно лишь при воз-
действии на все модифицируемые фак-
торы риска, в  том числе и  нарушение 
липидного обмена.

Среди препаратов, влияющих 
на  обмен липидов  (общий холестерин 

сыворотки, его фракции, а также три-
глицериды), бесспорным лидером явля-
ются статины. В  крупных исследова-
ниях (MRFIT, 4 S, CARDS, WOSCOPS, 
ASCOT-LLA, JUPITER) была показана 
их бесспорная эффективность.

Как известно, механизм действия 
статинов обусловлен ингибици-
ей ГМК-КоА-редуктазы, фермента, 
определяющего скорость синтеза 
холестерина на  раннем этапе пре-
вращения гидроксиметил-глютарил 
коэнзима-А в  мевалоновую кисло-
ту. В  результате развивающегося 
относительного дефицита внутри-
клеточного холестерина печеночная 
клетка увеличивает число апоВ‑Е-
рецепторов на  своей мембране. Эти 
рецепторы связывают холестерин 
липопротеидов низкой плотности 
(ХС ЛПНП) и  снижают его концен-
трацию в крови [2]. Итогом этих про-
цессов является снижение в  крови 
содержания общего холестерина, 
ЛПНП, триглицеридов, в то же время 
повышается содержание антиатеро-
генных липопротеидов высокой плот-
ности (ЛПВП).

Сочетание статинов с  антигипер-
тензивными препаратами повышает 
активность последних. В связи с этим 
возникает вопрос: могут  ли стати-
ны сами по  себе оказывать гипотен-
зивный эффект. Известно, что лица 
с  нормальным артериальным дав-
лением  (АД) и  гиперхолестерине-
мией в  ответ на  ментальный стресс 
отвечают избыточным повышением 
АД  [3]. В  экспериментальной рабо-
те [4] в опытах на крысах со спонтан-
ной гипертензией  (но  нормальным 
липидным профилем) назначение 
статинов приводило к  снижению АД 
с  204 ± 6  мм рт. ст. до  184 ± 5  мм рт. 
ст., что сопровождалось улучшением 

эндотелиальной функции и  сниже-
нием вазоконстрикции, индуцируе-
мой ангиотензином  II, уменьшением 
экспрессии рецепторов АТ1  в  стенке 
аорты на  50%. Активность клеточ-
ной NO-синтетазы увеличивалась 
на  209 ± 46% по  сравнению с  кон-
тролем. В  исследовании Brisighela 
Heart Study  [5] 1356 больных с  гипер-
холестеринемией рандомизировали 
и лечили в течение 5 лет либо диетой 
с  низким содержанием жиров, либо 
холестирамином, либо гемфебрази-
лом или правастатином. Отмечено, 
что особенно большим было сниже-
ние АД в  группе больных, получав-
ших правастатин  (13%), в  то  время 
как у  больных в  группах, отличных 
от статинов, снижение АД было лишь 
на 10%. Эффект снижения АД у боль-
ных, получающих статины, не явля-
ется стойким. Milionis H. J. [6] в своем 
обзоре, посвященном анализу анти-
гипертензивного действия статинов, 
отметил, что влияние статинов на АД 
варьировало от нейтрального до  бла-
гоприятного  (снижение систоличе-
ского АД (САД) = 8–13 мм рт. ст., диа-
столического АД (ДАД) = 5–7,8 мм рт. 
ст.). Как указывает Ю. М. Лопатин [7], 
еще в  1999  г. на  небольшой группе 
пациентов с  АГ и  гиперхолестери-
немией было отмечено достоверное 
усиление антигипертензивного дей-
ствия эналаприла и лизиноприла при 
их сочетании с  правастатином или 
ловастатином  [8]. Кроме того, пола-
гают, что статины усиливают антиги-
пертензивный эффект ингибиторов 
ангиотензинпревращающего фер-
мента  (иАПФ), антагонистов каль-
ция  (АК), но  не атенолола и  диуре-
тиков  [9]. В  исследовании ASCOT-
LLA прием аторвастатина в суточной 
дозе 10  мг у  больных АГ обеспечил 
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снижение частоты всех коронарных 
событий на  21%, фатальных и  нефа-
тальных инсультов на  27%, случа-
ев развития стабильной формы сте-
нокардии на  41%. В  исследовании 
ЭЛАСТИКА  [10] убедительно пока-
зана эффективность комбинации 
статинов и  лизиноприла у  больных 
АГ и  нарушениями липидного обме-
на. В  обстоятельной публикации  [11] 
показана целесообразность назначе-
ния статинов у  больных АГ, сочетаю-
щейся с гиперлипидемией.

Антигипертензивный эффект ста-
тинов связывают с  их плейотропным 
действием, которое традиционно 
рассматривается как влияние стати-
на на  эндотелий в  виде нормализа-
ции его функции — восстановлении 
барьерной функции, увеличении 
синтеза оксида азота  (мощной вазо-
дилятирующей субстанции). Кроме 
того, плейотропное действие стати-
нов включает антитромботический 
эффект  (снижение агрегации фор-
менных элементов крови, повышение 
активности фибринолиза), антипро-
лиферативный эффект  (в  отношении 
гладких мышечных волокон сосудов), 
противоспалительное и  антиаритми-
ческое действие, регресс гипертрофии 
левого желудочка и  ряд других  [12]. 
Снижение АД гипотетически связы-
вают с  дополнительным эффектом 
статинов в  виде уменьшения изопре-
ноидных промежуточных продуктов 
холестерина и  снижением долихолов, 
герантилгераноевой и  фарсенил-
фарсеноевой кислоты. Таким обра-
зом, назначение статинов оказывает 
весьма благоприятный эффект у  лиц 
с АГ, сочетающейся с гиперлипидеми-
ей (естественно, при продолжающейся 
антигипертензивной терапии) или  же 
без липидных нарушений  (но  с высо-
ким риском сердечно-сосудистых 
осложнений). В Европейских рекомен-
дациях по лечению АГ (2007) по этому 
поводу безапелляционно сказано: 
«Гиполипидемические средства пока-
заны всем больным АГ, страдающим 
сердечно-сосудистыми заболевания-
ми или сахарным диабетом 2‑го типа 
с целью снижения сывороточных уров-
ней общего холестерина и  холестери-
на ЛПНП до  < 4,5  ммоль/л  (175  мг%) 
и < 2,5 ммоль/л (100 мг%) соответствен-
но». В  то  же время возникает есте-
ственный вопрос: следует  ли назна-
чать статины больным с АГ, если у них 
отсутствует повышение сывороточно-
го уровня холестерина и  холестерина 
ЛПНП? На этот вопрос в Европейских 

рекомендациях сказано следующее: 
«У  больных АГ без явных признаков 
сердечно-сосудистых заболеваний, 
но  с  высоким сердечно-сосудистым 
риском  (вероятность развития небла-
гоприятных исходов в течение 10 лет ≥ 
20%) также возможно лечение статина-
ми, даже если у них отсутствует повы-
шение сывороточных уровней общего 
холестерина и холестерина ЛПНП».

Если уровни общего холестери-
на и  холестерина ЛПНП не снижа-
ются до  целевых значений или оста-
ются не измененными уровни холе-
стерина ЛПВП или триглицеридов 
(< 1,0 ммоль/л и > 2,3 ммоль/л соответ-
ственно), целесообразно присоедине-
ние эзетимиба  [13] или других препа-
ратов. К  сожалению, в  реальной кли-
нической практике мы сталкиваемся 
с  недостаточно частым назначением 
статинов больным ишемической болез-
нью сердца (ИБС) (в том числе и после 
перенесенного инфаркта миокарда), 
не говоря  уж о  больных с  АГ. Между 
тем своевременное назначение ста-
тинов существенно снижает вероят-
ность неблагоприятных сердечно-
сосудистых событий, хотя этот эффект 
достаточно отсрочен. Вероятно, ожида-
ние быстрого эффекта и является одной 
из  причин редкого назначения стати-
нов (в том числе и при ИБС). С другой 
стороны, преувеличенная боязнь вра-
чей  (и  пациентов) появления возмож-
ных нежелательных эффектов  (повы-
шения АСТ, АЛТ и КФК) также сдер-
живает назначение статинов (в  том 
числе и в полной дозе). Статины хоро-
шо переносятся, но тем не менее следу-
ет помнить о возможности повышения 
ферментов печени и  развития миопа-
тии  (рабдомиолиза). Рекомендуется 
выполнять тесты, позволяющие оце-
нить функцию печени  (АСТ, АЛТ, 
гамма-ГТ), а также уровень КФК перед 
началом терапии, и  повторять эти 
исследования через 1 месяц, 3 месяца, 
а затем через каждые полгода. На прак-
тике серьезное нарушение функции 
печени в  сравнении с  плацебо встре-
чается довольно редко (Heart Protection 
Study Group // Lancet. 2002; 360: 7–22). 
В  ходе довольно крупного исследова-
ния с  включением 10000  пациентов 
в  течение 5  лет миопатия  (с  определе-
нием ферментов, в  том числе и  КФК) 
отмечалась только у  0,11% пациентов 
в  сравнении с  0,06% в  контрольной 
группе (Staffa et al. // N Engl J Med 2002; 
539–540).

Больным с АГ очень высокого риска 
или  же при сочетании АГ и  гипер-

липидемии статины следует прини-
мать неограниченно долго, так как их 
отмена вновь закономерно приведет 
к  росту холестерина, ЛПНП, тригли-
церидов. ■
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Сосудистые заболевания головного мозга остаются 
одной из  острейших медико-социальных проблем, 
наносящих огромный экономический ущерб обще-
ству. Особое место среди них занимает церебральный 

инсульт, в  связи с  высоким уровнем летальности, значитель-
ной инвалидизацией и  социальной дезадаптацией пациентов. 
Инсульт вдвое увеличивает риск заболеваемости деменцией 
у  пожилых больных. В  ХХI  веке отмечается тенденция к  ста-
рению населения, в  настоящее время примерно 12–15% насе-
ления составляют люди старше 65  лет, причем к  2020  году их 
численность возрастет, по меньшей мере, в  два раза. Согласно 
критериям и  классификации ВОЗ люди 60–75  лет считаются 
пожилыми, 75–89  старыми, старше 90  лет — долгожителями. 
В связи с неуклонной тенденцией населения к старению патоге-
нез и коррекция когнитивных нарушений являются актуальны-
ми вопросами неврологической практики. Термин «сосудистые 
когнитивные нарушения» (СКН) обозначает нарушения высших 
мозговых функций вследствие цереброваскулярных заболеваний 
как острых (инсульт), так и хронических. Это понятие объеди-
няет как сосудистую деменцию  (СД), так и нарушения когни-
тивных функций, обусловленные влиянием сосудистых пора-
жений головного мозга на высшие психические функции [3–6]. 
Когнитивные нарушения при цереброваскулярной патологии 
разнообразны по  выраженности и  клиническим проявлени-
ям [1–16]. Они могут варьировать от легких форм до наиболее 
тяжелого состояния — деменции. Легкие и  умеренные когни-
тивные нарушения значимо не затрудняют профессиональную 
и социальную активность, но имеют преимущественно прогрес-
сирующий характер. В 55–65% случаев в течение 5 лет наблю-
дается трансформация умеренных когнитивных нарушений 
в  клинически очерченную деменцию, преимущественно аль-
цгеймеровского типа  [11–14]. СКН без деменции встречаются 
в два раза чаще, чем СД [7]. Через шесть месяцев после инсульта 
у 44–74% пациентов различных возрастных групп развиваются 
когнитивные нарушения той или иной степени выраженно-
сти [8–16]. По данным статистики, от 20% до 30% всех ишеми-
ческих инсультов у пациентов в возрасте старше 65 лет приводят 
к СД [2]. В то же время существующие ранее у пациентов когни-
тивные нарушения не являются определяющим фактором для 
развития СКН после инсульта [17]. В первые месяцы или годы 

после инсульта (до 5 лет) снижение когнитивных способностей 
встречается чаще, чем повторный инсульт. СД после инсульта 
развивается у 30% выживших больных, заболеваемость СД уве-
личивается на 7% через 1 год после инсульта и на 48% через 25 лет 
после инсульта  [2]. Результаты нейропатолого-анатомического 
исследования Baltimore Longitudinal Study of Aging проследили 
связь между числом микроскопических и  макроскопических 
инфарктов головного мозга и  развитием деменции в  течение 
жизни  [15]. Встречаемость СД в  общей популяции по мере ее 
старения стабилизируется, а  после 75–79  лет даже падает, что 
контрастирует со значительным нарастанием частоты дегенера-
тивной деменции в этом возрастном периоде жизни [13–15]. При 
этом отмечается определенный парадокс: чем лучше обстоит 
дело с лечением инсульта и чем ниже летальность при инсультах, 
тем выше заболеваемость СД, которая возникает после остро-
го нарушения мозгового кровообращения. Это обстоятельство 
подтверждает практическую значимость концепции изучения 
этиологии и патогенеза СКН с целью увеличения эффективно-
сти проведения терапевтических мероприятий по профилактике 
деменции. Раннее использование нейропротекторов после раз-
вития инсульта будет иметь решающее значение в профилактике 
развития СКН  [17], при этом потенциальные эффективные 
препараты должны оказывать влияние на последствия ишемии 
головного мозга и  стимулировать дифференцировку нервных 
клеток.

В последние годы на  российском фармацевтическом рынке 
появились новые препараты, позиционируемые как нейропро-
текторы, но не все они имеют доказательную базу, поэтому осо-
бое предпочтение для коррекции когнитивных нарушений отда-
ется лекарственным средствам, проверенным в многочисленных 
многоцентровых рандоминизированных исследованиях.

Инновационный препарат Цераксон  (цитиколин) являет-
ся единственным препаратом этой группы, включенным 
в  Европейские рекомендации 2008 года по лечению инсуль-
та. В  клинических исследованиях, проведенных за последние 
десятилетия, Цераксон продемонстрировал нейропротекторное 
действие при остром нарушении мозгового кровообращения 
и улучшение когнитивных функций  [18–21]. Цераксон  (цити-
дин 5’-дифосфохолин или ЦДФ-холин) является естественным 
эндогенным нуклеозидом, участвующим в трех основных мета-
болических путях в  качестве промежуточного звена  [22–24]. 
Образование цитиколина в  мембранах нейронов и  фосфоли-
пидов микросом является этапом, лимитирующим скорость 
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в  синтезе фосфатидилхолина  (лецитина); цитиколин является 
донором холина для синтеза ацетилхолина и  может ограни-
чивать объем последнего; при его окислении образует бета-
ин — донор метильных групп [16, 25, 35]. Являясь нормальным 
клеточным метаболитом и промежуточной субстанцией синте-
за фосфатидилхолина, препарат обладает антиоксидантными, 
мембраностабилизирующими свойствами, нормализуя энерге-
тику митохондрий и  восстанавливая функционирование Na+-
K+-АТФазы  [28, 29]. Цитиколин  (Цераксон) обладает мульти-
модальным действием, благодаря этому становится возможной 
профилактика развития феномена эксайтотоксичности, в част-
ности, блокада вызванной ишемией активации выброса глу-
тамата, играющего ведущую роль в  деструкции нейрональных 
мембран  [35–38]. Он стимулирует обратный захват глутамата, 
таким образом, снижая синаптическую концентрацию данного 
медиатора  [33, 37]. В  исследованиях на  животных цитиколин 
продемонстрировал свою эффективность в отношении улуч-
шения репарации после ишемического повреждения нейронов 
и повышения содержания ацетилхолина и дофамина [23]. У ста-
рых животных препарат увеличивал высвобождение дофамина, 
приводил к улучшению обучения и памяти [26], предотвращая 
развитие когнитивных нарушений. Лечебные эффекты цити-
колина также могут быть обусловлены участием в механизмах 
пластичности мозга и  нейрорепарации. В  экспериментальной 
модели инсульта O. Hurtado и  соавт. выявили, что потенци-
альным нейрональным субстратом для улучшения когнитив-
ных функций может быть повышение ветвистости дендритов 
и  плотности отростков  [28]. Применение нейротрофических 
факторов  (например, основного фактора роста фибробластов) 
улучшает когнитивные функции в модели ишемической энце-
фалопатии путем увеличения числа холинергических нейронов 
в  СА-области гиппокампа. Цитиколин, являясь источником 
холина, участвует в  синтезе нейромедиатора ацетилхолина, 
стимулирует активность тирозингидроксилазы и  секрецию 
дофамина. В  экспериментах цитиколин снижает нейронную 
дегенерацию в  гиппокампе крыс, вызванную инъекцией бета-
амилоидного белка  [7, 12, 30]. Роль этого белка в  патогенезе 
когнитивной дисфункции изучена давно. Бета-амилоид  (beta-
amyloid) является нормальным белком организма. Он образует-
ся в результате протеолитического процессинга из своего пред-
шественника, названного предшественником бета-амилоида, 
экспрессирующегося фактически во всех изученных к настоя-
щему времени животных клетках. Выраженность когнитивных 
нарушений прямо пропорциональна его накоплению. Холин 
в  сочетании с  цитидином стимулирует секрецию нормально-
го нейротрофного амилоидного белка-предшественника мозго-
выми клетками крыс [27–38]. Кроме этого, нейропротекторное 
действие цитиколина, вероятно, обусловлено перераспределе-
нием основного транспортера глутамата EAAT2 в микродомены 
липидных рафтов, приводящим к повышению усвоения глута-
мата [37]. Цитиколин приводит к мобилизации эндотелиальных 
прогениторных клеток из костного мозга у пациентов с инсуль-
том, тем самым улучшая функциональное восстановление после 
острого ишемического инсульта. Таким образом, увеличение 
содержания эндотелиальных прогениторных клеток в перифе-
рической крови, индуцированное цитиколином, ассоциировано 
с  лучшим функциональным исходом у  пациентов, перенес-
ших острый ишемический инсульт [38]. Основные компоненты 
цитиколина — холин и цитидин, хорошо всасываются в кишеч-
нике и проникают через гематоэнцефалический барьер [24].

Цитиколин является безопасным препаратом, одобренным 
во многих странах для лечения острого ишемического инсульта. 
Согласно результатам метаанализа, включавшего 1372  пациен-

та, которые участвовали в  четырех клинических испытаниях, 
проведенных в  США, пероральное применение цитиколина 
в  течение 24  часов от  начала инсульта приводит к  улучше-
нию неврологического дефицита и функционального восстанов-
ления [30–32]. По сравнению с плацебо у пациентов с оценкой 
по шкале NIH более 8  баллов в  острый период ишемического 
инсульта, получавших цитиколин, чаще развивалось полное 
восстановление  (индекс Бартел ≥ 95): плацебо — 21%, цити-
колин — 33%  (р = 0,05)  [19]. Цитиколин хорошо переносится, 
в  группе плацебо зарегистрировали больше побочных эффек-
тов, чем в группе активного лечения [35, 36]. В Кокрейновском 
обзоре, включающем 14 исследований с участием 884 пожилых 
пациентов с  разнообразными нарушениями — от  нарушений 
памяти до умеренных СКН, СД или сенильной деменции, при-
веден анализ использования препарата [35]. Продолжительность 
исследований составляла от  20  до  30  дней: одно исследование 
продолжалось в  течение 6  недель, четыре исследования про-
должались 2–3  месяца, одно исследование длилось 12  меся-
цев. Использовались несколько дозировок препарата, различ-
ные критерии включения и  показатели исходов. Полученные 
результаты продемонстрировали эффективность цитиколина 
в виде улучшения характеристик памяти и поведения, но не вни-
мания. Было отмечено значительное улучшение когнитивных 
функций в целом по сравнению с группой плацебо. Анализируя 
клиническую эффективность применения препарата Цераксон, 
следует заметить, что выраженный регресс когнитивной дис-
функции, вероятно, связан с  уменьшением выраженности 
отсроченных ишемических повреждений, функционально 
значимых для возникновения деменции зонах, в  частности, 
в  области гиппокампа  [19, 21]. У  пациентов пожилого возрас-
та прием цитиколина в  течение 6  недель приводил к  значи-
тельному увеличению содержания в  лобной доле  (передней 
части поясной извилины коры головного мозга) фосфокреа-
тина  (+17%), бета-нуклеозидтрифосфатов, в  основном, АТФ 
в головном мозге (+14%), и увеличению отношения фосфокреа-
тина к неорганическому фосфату (+32%), по данным фосфорной 
магнитно-резонансной спектроскопии  [29]. Кроме того, было 
продемонстрировано значительное увеличение содержания фос-
фолипидов в мембранах клеток. В ряде исследований препарат 
назначали пациентам с болезнью Альцгеймера, зафиксировано 
аналогичное, но умеренное улучшение памяти и поведения [33]. 
Однако в  плацебо-контролируемом исследовании с  участием 
30  пациентов с  СД не обнаружили признаков улучшения ког-
нитивных функций  [34]. Авторы пришли к  выводу, что влия-
ние цитиколина на  когнитивные функции отчетливо заметно 
на  поведенческом уровне, его можно легко оценить клиниче-
ски независимо от парадигмы, используемой для оценки.

До недавнего времени отсутствовали данные об эффектив-
ности и  безопасности курса лечения цитиколином продол-
жительностью более 6  недель у  пациентов с  ишемическим 
инсультом или о  потенциальной эффективности препарата 
в  отношении профилактики развития СКН после инсуль-
та. Результаты исследования, представленного в 2010 году 
Alvarez-Sabin J. и соавт., доказали, что применение цитико-
лина в  течение 24  часов от  момента появления симптомов 
инсульта с  последующим непрерывным его приемом в  тече-
ние 6 месяцев является безопасным и демонстрирует эффек-
тивность в  отношении профилактики развития СКН после 
инсульта по сравнению с плацебо [39]. В этом исследовании 
зафиксировано улучшение ориентации во времени, внимания 
и  исполнительской функции (рис.). Кроме того, длительное 
применение цитиколина в  течение 12  месяцев пациентами, 
перенесшими инсульт, продемонстрировало отличную пере-
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носимость, безопасность и  дальнейшее улучшение в  отно-
шении постинсультных СКН  [40–43]. На  сегодняшний день 
исследования препарата продолжаются, так, в Европе закан-
чивается многоцентровое рандоминизированное двойное сле-
пое плацебо-контролируемое исследование ICTUS, с включе-
нием более 2600 пациентов с острым ишемическим инсультом. 
Результаты данного исследования планируют представить 
медицинской общественности во II квартале 2012 года.

Таким образом, многочисленные фундаментальные иссле-
дования доказывают эффективность цитиколина (Цераксона) 
в  защите и  восстановлении поврежденных нейронов голов-
ного мозга, что позволяет использовать данный препарат 
в качестве надежного средства для лечения острого инсульта, 
а также для предупреждения и коррекции СКН. ■
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Заболеваемость водолазов 
острой декомпрессионной 
болезнью  (ДБ) — специфи-
ческим заболеванием, воз-

никающим вследствие пересыщения 
организма индифферентным газом, 
входящим в состав дыхательной смеси, 
и  характеризующимся образованием 
газовых пузырьков в тканях организма 
из-за неадекватного снижения общего 
давления, несмотря на  использование 
регламентированных методов профи-
лактики, остается на уровне 2–3% слу-
чаев от  общего количества человеко-
спусков. В  последние годы, в  связи 
с  развитием в  России любительско-
го подводного плавания  (дайвинга), 
заболеваемость острой ДБ значитель-
но выросла. По  данным DAN  (Divers 
Alert Network), за  2003  год в  структу-
ре всех профессиональных заболева-
ний людей, находившихся в  услови-
ях повышенного давления газовой 
и  водной среды, доля ДБ составляла 
более 80% [23].

Основным специфическим мето-
дом лечения ДБ является лечебная 
рекомпрессия (повторное помещение 
под повышенное давление), методи-
ка проведения которой продолжа-
ет непрерывно совершенствовать-
ся [12, 14, 29]. Однако риск рецидивов 
заболевания и  развития хрониче-
ской его формы, характеризующейся 
поражением сердечно-сосудистой, 
центральной нервной и  опорно-
двигательной системы, по-прежнему 
остается высоким. Нередко из-за 
полиморфизма жалоб таких больных 
и  недостаточного знания специфи-
ки данной патологии практические 
врачи необоснованно назначают кон-

сультации многочисленных специа-
листов, что ведет к  отсрочке специ
фического лечения и  ухудшению 
прогноза заболевания.

Даже теперь, когда понимание лечеб-
ных и  профилактических подходов 
значительно улучшилось, диагностика 
ДБ остается неполной и  запутанной, 
а  лечение и  профилактика недоста-
точно определенными. Это связано, 
в  первую очередь, с  преобладанием 
легких форм заболевания  (95% слу-
чаев) и  особенностями современных 
подводных погружений, характери-
зующимися сокращением количества 
водолазов‑профессионалов и увеличе-
нием числа водолазов‑любителей (дай-
веров), среди которых имеются люди 
пожилого возраста, женщины и  даже 
дети [18].

К сожалению, применение суще-
ствующих схем лечения могло быть 
приемлемым в  дни, когда в  водолаз-
ном деле доминировали погружения 
водолазов‑профессионалов. В настоя-
щее время такие схемы едва  ли при-
менимы для любительского дайвинга 
и  легких случаев ДБ, которые доми-
нируют сегодня. Кроме того, остает-
ся неясной сама схема лечения ДБ. 
Является спорными не только длитель-
ность лечебной рекомпрессии, вели-
чина повышенного давления, харак-
теристики применяемых дыхательных 
газовых смесей, но  и  сама необходи-
мость ее проведения при таких формах 
ДБ.

Поэтому в настоящее время являет-
ся актуальной задача разработки спо-
собов профилактики ДБ, основываю-
щихся на  исследовании патогенети-
ческих механизмов заболевания, при-
влечении медикаментозных средств 
и  безмедикаментозном воздействии 
на  ткани организма с  целью сниже-
ния вероятности образования деком-

прессионных газовых пузырьков  [3, 
9, 13, 16, 17]. Эти способы должны 
учитывать функциональное состоя-
ние  (ФС) организма, подвергающе-
гося декомпрессии, которое в  значи-
тельной мере определяет индивиду-
альную устойчивость человека к воз-
никновению ДБ.

В настоящее время профилакти-
ка ДБ включает в  себя мероприятия 
по  выбору адекватного, физиологи-
чески обоснованного режима деком-
прессии, профессиональный отбор 
наиболее устойчивых к ДБ водолазов, 
оперативное прогнозирование уров-
ня внутрисосудистого декомпресси-
онного газообразования и  повыше-
ние индивидуальной устойчивости 
организма к  болезни, которое может 
быть достигнуто специфически-
ми и  неспецифическими методами. 
Остановимся на каждом из этих меро-
приятий подробнее.

Основой профилактики ДБ являет-
ся выбор физиологически адекватного 
режима декомпрессии для каждого кон-
кретного погружения под воду. Однако 
разработка режимов декомпрессии 
представляет крайне сложную науч-
ную задачу, поскольку любые методы 
их расчета являются продуктом трех 
основ: физиологических, физических 
и  математических. По  мнению ряда 
авторов, современные методы расчета 
режимов декомпрессии этим основам 
не удовлетворяют. Поэтому водолазы 
продолжают нуждаться в  совершен-
ствовании имеющихся и  разработке 
новых, безопасных режимов деком-
прессии [14, 21]. Кроме того, в настоя-
щее время существует мнение, что если 
ДБ развивается, то это не всегда явля-
ется следствием нарушения принятых 
режимов декомпрессии. Вероятно, 
полностью сократить риск возникно-
вения ДБ невозможно. Однако часто-
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ту ее возникновения можно снизить, 
если принять во внимание как можно 
большее количество факторов, влияю-
щих на  чувствительность организма 
к этой патологии. Важно отметить, что 
возникновение высокой интенсивно-
сти внутрисосудистого бессимптом-
ного декомпрессионного газообразо-
вания и  развитие острой ДБ легкой 
степени тяжести возможно при полном 
соблюдении действующих режимов 
декомпрессии, что  (при систематиче-
ском возникновении), в  свою очередь, 
увеличивает риск формирования хро-
нической ДБ [9].

Мероприятия профессионального 
отбора предполагают под собой опре-
деление индивидуальной устойчиво-
сти человека к ДБ. При этом под устой-
чивостью к ДБ следует понимать спо-
собность организма переносить деком-
прессию без нарушения нормально-
го процесса рассыщения организма 
от  избытка индифферентного газа. 
Способность эта ограничена, поэтому 
при тестировании водолазов на устой-
чивость к  ДБ у  каждого испытуемого 
с  помощью ультразвуковой локации 
венозного кровотока определяется 
интенсивность декомпрессионной 
венозной газовой эмболии (ВГЭ) после 
60‑минутного насыщения азотом воз-
духа под давлением 0,4 МПа и  деком-
прессии в  течение 63  мин по  специ-
ально рассчитанному тестирующему 
режиму. Относительная устойчивость 
водолазов к ДБ характеризуется оцен-
ками: устойчив, среднеустойчив, неу-
стойчив. Сопоставление результатов 
тестирования курсантов‑водолазов 
с  их заболеваемостью острой ДБ 
в период последующей служебной дея-
тельности подтвердило надежность 
теста [4].

Широкие возможности оператив-
ного прогнозирования риска воз-
никновения ДБ появились с  приме-
нением метода ультразвуковой диа-
гностики интенсивности ВГЭ. Идея 
использования методики ультразву-
ковой локации газовых пузырьков 
была высказана практически одно-
временно в нашей стране [4] и за рубе-
жом  [28]. Это позволило не только 
вести исследования с участием людей-
добровольцев, не доводя до  разви-
тия декомпрессионных нарушений, 
сравнивая по  степени их тяжести 
и  наблюдая за  изменением уровня 
внутрисосудистого газообразования 
во  время декомпрессии, но  и  опреде-
лять индивидуальную устойчивость 
испытуемых к  декомпрессионному 

газообразованию. В  настоящее время 
ультразвуковая диагностика внутри-
сосудистых декомпрессионных газо-
вых пузырьков с успехом применяется 
не только в  подводной, но  и  в  авиа-
ционной медицине [21, 27], а ее мето-
дика продолжает непрерывно совер-
шенствоваться  [9]. Что  же касается 
остальных инструментальных мето-
дик доклинической диагностики 
газовых пузырьков в  кровеносном 
русле, то  использование метода рео-
графии, объемного анализа, гологра-
фии, масс-спектрометрии, газовой 
хроматографии, водородной поля-
рографии и  радиоизотопного метода 
представляет определенные трудности 
с  точки зрения методической слож-
ности и ограничено рамками научных 
исследований [14].

Повышение устойчивости орга-
низма к  какому-либо фактору может 
быть осуществлено специфическими 
и  неспецифическими методами  [8]. 
Подтверждением этому служит кон-
цепция о  том, что в  любом адапта-
ционном процессе присутствуют два 
компонента — специфический  (опре-
деляется особенностью физических 
и  информационных характеристик 
адаптирующего фактора) и  неспеци
фический  (обуславливает развитие 
изменений, общих для любого процес-
са адаптации). Вследствие этого необ-
ходим поиск общих патофизиологи-
ческих механизмов, обеспечивающих 
повышение устойчивости к  экстре-
мальным факторам. Для поиска таких 
механизмов при ДБ были опробованы 
многочисленные методики, основы-
вающиеся на  анализе физиологиче-
ских, морфологических и  биохими-
ческих показателей. В  проведенных 
исследованиях было показано, что 
в наибольшей степени в качестве кос-
венных критериев, определяющих 
устойчивость к ДБ, подходят функци-
ональные пробы сердечно-сосудистой 
и  дыхательной систем  [17], показа-
тели свертывающей системы крови 
и водно-электролитного обмена [3, 16], 
фракционного состава белков плазмы 
крови и липидного обмена [6].

В настоящее время специфические 
методы профилактики ДБ представле-
ны лишь гипербарической трениров-
кой. Основоположником этого метода 
по праву считается Дж. С. Холден. Им 
в  1937  году была впервые отмечена 
возможность повышения устойчиво-
сти к  ДБ при многократных повтор-
ных погружениях под воду. Этот 
факт был неоднократно подтверж-

ден в  более поздних исследованиях 
отечественных и  зарубежных ученых, 
которыми была обоснована необходи-
мость специальных тренировок водо-
лазов для повышения их устойчивости 
к ДБ. Вместе с  тем указанный метод, 
увеличивая способность организма 
противостоять ВГЭ, не уменьшает ее 
интенсивности, а  иногда и  повышает 
ее. Поэтому целый ряд авторов кри-
тически относится к указанному спо-
собу повышения устойчивости, счи-
тая, что так называемая «адаптация» 
может маскировать серьезные изме-
нения в организме при декомпрессии, 
а  видимое благополучие у  адаптиро-
ванных таким образом может в  буду-
щем обернуться значительным ущер-
бом для здоровья [9].

Сомнения, высказываемые по пово-
ду адаптации к ДБ, связанной с повтор-
ной компрессией-декомпрессией, 
заставляют обратить особое вни-
мание на  неспецифические спосо-
бы повышения устойчивости к  ДБ. 
Исследованиями последних 10–20  лет 
было установлено, что все эти мето-
ды должны быть направлены на  рас-
ширение резервных возможностей 
организма путем влияния на системы, 
ответственные за  транспорт и выведе-
ние газов (в первую очередь, сердечно-
сосудистая, дыхательная и  выдели-
тельная системы), а также контролиру-
ющую общее функциональное состоя-
ние организма — нервную систему  [5, 
9, 11]. Повышенный интерес связан 
еще и с тем, что специфические методы 
часто невозможно применить в экстре-
мальных условиях [9].

Приоритет исследования и разработ-
ки неспецифических методов профи-
лактики ДБ принадлежит отечествен-
ным ученым. И. П. Юнкин  [20] впер-
вые показал, что повышение устой-
чивости к  ДБ может быть достигнуто 
при периодическом дыхании гипок-
сической смесью, а  Л. К. Волков  [5] 
продемонстрировал уменьшение 
ВГЭ при кратковременном повтор-
ном дыхании гиперкапническими 
смесями. Подобный эффект повы-
шения устойчивости к  ДБ обнаружен 
при использовании гипербарической 
оксигенации  (рО2 = 0,15  МПа, изо-
прессия 45 минут, 7  сеансов ежеднев-
но, по  1  сеансу в  день), которая при-
водит к  выраженному и  длительно-
му  (не менее 10  суток) повышению 
устойчивости испытуемых к  деком-
прессионной болезни [7]. Обнаружено 
также, что транскраниальное воздей-
ствие импульсным электрическим 
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током на центральную нервную систе-
му  (сила тока = 0,8–1,0  мА, длитель-
ность импульса — 0,28–0,30 мс, часто-
та — 1000 Гц) повышает устойчивость 
испытуемых к ДБ после 5–7  ежеднев-
ных сеансов, по 1 сеансу в день [1].

Большое количество исследований, 
посвященных проблеме фармаколо-
гической профилактики ДБ, свиде-
тельствует, с  одной стороны, о  пер-
спективности этого направления, 
а с другой, об отсутствии приемлемого 
для практики результата. Выделяют 
два направления профилактическо-
го применения фармакологических 
препаратов: экстренное повышение 
устойчивости к  ДБ при однократном 
приеме препарата  (перед водолазны-
ми спусками в  сложных условиях) 
и  поддержание оптимально высокой 
устойчивости на протяжении длитель-
ного времени с  помощью курсового 
приема лекарственных средств  (акту-
ально для водолазов и  дайверов). 
Физиологические механизмы развития 
такой устойчивости в  целом сводятся 
к  улучшению реологических свойств 
крови, ликвидации тканевой гипок-
сии, активации микроциркуляции, 
уменьшению насыщения за  счет сни-
жения частоты сердечных сокращений 
и  частоты дыхания  (при компрессии 
и  изопрессии) и  увеличению рассы-
щения  (при декомпрессии) организ-
ма от индифферентных газов, а  также 
к  активации неспецифической рези-
стентности организма [2, 16].

Показано, что применение препара-
тов поверхностно-активных веществ 
повышает устойчивость крыс к ДБ [3]. 
Препараты, имеющие анальгетиче-
скую активность  (кетамин, оксибути-
рат и тиопентал натрия), незначитель-
но понижают летальность животных 
от ДБ [10], а актопротекторы (Бемитил, 
этомерзол) и  ноотропы  (пирацетам) 
снижают заболеваемость ДБ у  мор-
ских свинок и  уменьшают уровень 
декомпрессионного внутрисосудисто-
го газообразования у испытуемых [17]. 
Имеются данные о профилактическом 
действии препарата яктона, применяе-
мого для предупреждения переохлаж-
дения.

Исследовалась профилактическая 
активность в  отношении ДБ ряда 
препаратов  (трифлуоперазан, фенто-
ламин, клофибрат). Положительный 
эффект от  их приема автором объяс-
няется увеличением емкости микро-
циркуляторного русла  (фентоламин, 
трифлуоперазан) и  снижением уровня 
липопротеидов и триглицеридов (кло-

фибрат) [3]. Получены данные о значи-
тельном профилактическом действии 
гепарина в  дозе 25  ед/кг в  отношении 
ДБ у  мышей и  котов при введении 
за 5–20 мин до начала развития заболе-
вания. Действие гепарина в этом случае 
связано не только с  улучшением рео-
логических свойств крови, но и с акти-
вацией липолиза  [16]. В  настоящее 
время с  целью профилактики ДБ при 
регулярных водолазных спусках пред-
лагается к  использованию ацетилса-
лициловая кислота  (Аспирин) и  пен-
токсифиллин  (Трентал), обладающие 
способностью препятствовать сладжу 
эритроцитов [15].

D. M. Dromsky et al.  (1999) определя-
ли профилактическую эффективность 
использования кортикостероидов при 
данной патологии. По их данным, при-
менение метилпреднизолона у живот-
ных улучшало прогноз заболевания при 
легком его течении, но  в  то  же время 
смертность у  животных, имевших 
тяжелые формы ДБ, снижалась незна-
чительно [24].

Средства для неингаляционного 
наркоза и  анальгезии  (трамадол, ибу-
профен, налоксон) также проявили 
свое положительное профилактиче-
ское действие в  отношении развития 
ДБ  [10]. В  последнее время появились 
данные, указывающие на  профилак-
тическую эффективность приема 
лидокаина  (Лигнокаина хлоргидрата), 
связанные с  уменьшением ишемии 
и отека головного мозга [26].

Многие исследователи  (в  основ-
ном зарубежные) видят дальнейшие 
перспективы использования фар-
макологических препаратов при ДБ 
в  исследовании эффективности при-
менения перфлюорокарбонов  [24]. 
Эффективность их применения обо-
сновывают улучшением оксигенации 
тканей за  счет повышения объема 
плазмы и  улучшения микроциркуля-
ции.

Профилактический эффект ДБ 
в  ряде случаев был достигнут путем 
воздействия на  организм различных 
раздражающих факторов  (влиянием 
внешней среды и  применением фар-
макологических препаратов). Так, сти-
муляция симпатоадреналовой систе-
мы в  ответ на  травму и  введение рас-
твора адреналина хлорида оказалась 
довольно действенным средством для 
профилактики ДБ  [19]. Эффект повы-
шения устойчивости в  данном случае 
может быть объяснен явлением «пере-
крестной адаптации», развивающей-
ся в ответ на воздействие какого-либо 

внешнего раздражителя. Таким обра-
зом, организм, адаптированный к дей-
ствию одного фактора, становится 
менее чувствительным к влиянию дру-
гих воздействий [8]. На этом же прин-
ципе основана методика с  дыханием 
в  нормоксической нормобарической 
среде гиперкапническими смесями [5]. 
В  экспериментальных исследованиях 
с внутривенным введением животным 
перед погружением этилового спирта 
было показано снижение их заболе-
ваемости острой ДБ, при неизменном 
уровне внутрисосудистого газообразо-
вания [25].

Также было показано, что гиперба-
рическая оксигенация (ГБО) не только 
повышает резистентность испытуемых 
к ДБ с  сохранением эффекта не менее 
9  суток, но  и  является способом экс-
тренной профилактики и  лечения 
при высокой ВГЭ и  возникновении 
мышечно-суставной формы ДБ  [7]. 
В  данном случае эффект ГБО опре-
деляется воздействием на  такое звено 
патогенеза ДБ, как нарушение мета-
болизма, проявляющееся в  снижении 
активности и  сокращении возможно-
стей систем неферментативных окис-
лителей  (система цитохромоксидазы) 
вследствие ишемического повреж-
дения тканей. Последнее положение 
нашло свое применение во  вновь раз-
работанных режимах лечебной реком-
прессии с  использованием кислорода, 
отраженных в  руководящих докумен-
тах (ПВС ВМФ — 2002, Единые прави-
ла безопасности труда на  водолазных 
работах).

В последнее время с  целью профи-
лактики ДБ активно исследуются воз-
можности химического связывания 
растворенных в  организме индиффе-
рентных газов с  помощью специаль-
ных катализаторов. Сущность этих 
идей состоит в  том, чтобы связать 
индифферентный газ (например, водо-
род) с кислородом, также пересыщаю-
щим ткани организма при водолаз-
ном погружении. Главная трудность 
в  решении этой задачи определяет-
ся химической индифферентностью 
газов, использующихся в  водолаз-
ной практике и  сложностью регули-
рования концентрации газов, насы-
щающих организм. В  экспериментах 
на  морских свинках установлена тен-
денцию уменьшения заболеваемости 
ДБ и снижение гибели животных при 
введении в  организм катализатора 
реакции окисления водорода кислоро-
дом  (комплекса моноаланина плати-
ны с триптофаном и боргидридом или 
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тирозина). Автор полагает, что прак-
тически реализовать эту идею можно 
при использовании на глубинах более 
60 м смесей с  содержанием кислорода 
до  4%, а  при декомпрессии — смесей 
с  таким  же содержанием водорода, 
но  с  высоким содержанием кислоро-
да [13, 14].

Таким образом, на  современном 
этапе развития подводной медици-
ны наиболее эффективны меропри-
ятия по  профилактике ДБ. В  этой 
связи преимущества неспецифи-
ческих методов повышения устой-
чивости организма к  ДБ очевидны. 
Они лишены главного недостатка 
специфических тренировок организ-
ма — способности маскировать вред, 
причиняемый здоровью бессимптом-
ным декомпрессионным газообразо-
ванием. К  тому  же неспецифические 
методы, улучшающие ФС организма 
и  расширяющие его резервные воз-
можности, увеличивают выносливость 
и  физическую работоспособность — 
качества, необходимые профессио-
нальному водолазу. Дальнейшая разра-
ботка эффективных неспецифических 
методов повышения устойчивости 
к  ДБ, применение которых возможно 
как в  плановом порядке, так и  в  экс-
тремальных условиях, представляет 
путь профилактики острой и  особен-
но хронической ДБ. Очевидно, что для 
профилактики ДБ путем повышения 
устойчивости к  декомпрессии требу-
ются совместные усилия специалистов 
в области физиологии, биологической 
физики и  фармакологии. Поэтому 
проблема разработки таких способов 
является комплексной задачей совре-
менной медицины и пока очень далека 
от окончательного решения. ■
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Педиатры и  эндокриноло-
ги констатируют, что среди 
детей, особенно девочек, 
отмечается увеличение забо-

леваемости щитовидной железы.
Для участковых педиатров актуаль-

ными становятся такие вопросы: «С чем 
мы связываем данную ситуацию? Какое 
обследование необходимо проводить 
в  амбулаторных условиях? Как тракто-
вать результаты обследования? В каком 
случае требуется углубленное стацио-
нарное обследование и лечение?» 

При обследовании пациентов с подо-
зрением на  патологию щитовидной 
железы специалистами широко исполь-
зуется ультразвуковая диагностика, 
которая позволяет не только оценить 
размеры щитовидной железы, но и выя-
вить изменения в ее структуре. Не менее 
важно, что этот метод диагностики 
из числа неинвазивных, неагрессивных, 
не несущих психологической нагрузки 
на растущий организм.

Имеющиеся собственные наблюде-
ния мы бы хотели представить, прежде 
всего, специалистам первичного звена 
здравоохранения. Именно от  своевре-
менности тактики ведения и  правиль-
ной интерпретации результатов эхогра-
фической картины щитовидной железы 
зависит дальнейшее течение и  исход 
заболевания1. Работа проводилась 
на базе ГУЗ «Областная детская клини-
ческая больница им. Н. Н. Силищевой» 
г. Астрахани с 1994 по 2010 гг.

В большей части случаев, несмотря 
на  увеличение щитовидной железы, 
имеет место эндемический зоб, выявля-
емый в регионах с йодным дефицитом, 
при котором не требуется госпитали-
зация ребенка в  стационар. Для описа-
ния данного заболевания используют 
термины: юношеский, пубертатный, 
диффузно-нетоксический, простой, 
эутиреоидный  (то  есть без нарушения 
функции) зоб.

В 2003  г. Министерством здравоохра-
нения Астраханской области, сотруд-
никами Астраханской государственной 
медицинской академии, с  участием 
врачей-эндокринологов города и  обла-
сти в рамках мероприятий региональной 
целевой программы «Профилактика 
йододефицитных заболеваний» про-
водилось обследование на  «эндемич-
ность» с  использованием проекта 
«Тиромобиль». Частота увеличения 
щитовидных желез среди учащихся школ 
города и  области в  возрасте 8–11  лет 
варьировала от  17,5% до  30%. Медиана 

концентрации йода в  моче соответ-
ствовала средней степени йодной недо-
статочности — 26  мкг/л. Показатели 
содержания йода в  моче варьировали 
от 18,8 до 30,4 мкг/л.

Для сравнения: по  данным скри-
нинговых исследований, проведен-
ных в  1995–1998  гг. сотрудниками 
Эндокринологического научного цен-
тра, частота увеличения щитовидных 
желез среди учащихся школ г. Москвы 
варьировала от 7,3% до 12,5%, достигая 
в отдельных возрастных категориях 15%, 
а  медиана концентрации йода в  моче 
соответствовала легкой степени йод-
ной недостаточности — 72 мкг/л [2].

В подавляющем большинстве случаев 
в  условиях легкого и  умеренного йод-
ного дефицита небольшое увеличение 
щитовидной железы обнаруживается 
только при целенаправленном обсле-
довании. Сам по  себе факт умеренно-
го увеличения щитовидной железы при 
нормальной функции последней прак-
тически не отражается на работе других 
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Г. Р. Сагитова**, доктор медицинских наук, доцент
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1 Изображение органа на экране ультразвукового аппарата представляется в черно-белом 

виде, где все акустические эффекты распределены по диапазону от абсолютно черного 

до абсолютно белого по «серой» шкале. В зависимости от того, какую насыщенность (яркость) 

серого цвета имеет исследуемая ткань, говорят об ее эхогенности. Нормальной традиционно 

считается эхогенность паренхиматозных органов — печени, селезенки, поджелудочной желе-

зы, отражение от которых УЗ-лучей в норме примерно одинаковое. Если имеются патологи-

ческие образования, то их эхогенность сравнивается с нормальной. Образования, имеющие 

приблизительно равную эхогенность с окружающими тканями, называется изоэхогенны-

ми. Структуры, имеющие большую яркость, описываются как образования повышенной 

эхогенности, или эхогенные (к ним относятся костная ткань, конкременты, гемангиомы). 

Структуры меньшей яркости по сравнению с нормальной описываются как гипоэхогенные. 

Анэхогенными являются все акустически прозрачные, то есть полностью пропускающие уль-

тразвуковые лучи, структуры. Они выглядят абсолютно черными (кровь, моча, желчь) [1].
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органов и  систем  [3]. Поэтому ребе-
нок чаще всего не предъявляет ника-
ких специфических жалоб и  не про-
изводит впечатления тяжелобольного. 
Поэтому о йододефицитном зобе в лите-
ратуре говорят как о признаке «скрытого 
голода». Ни  о  каком явно выраженном 
и клинически манифестном нарушении 
функции щитовидной железы речи пока 
не идет. В принципе, зоб для того и фор-
мируется, чтобы предотвратить развитие 
гипотиреоза.

Для лечения эутиреоидного эндеми-
ческого зоба, как правило, достаточ-
но назначение препаратов йода  (калия 
йодид) в физиологической дозе, то есть 
100–200  мкг в  сутки. Эффективность 
лечения оценивается через 6  месяцев 
после его начала. В  случае тенденции 
к  уменьшению размеров щитовидной 
железы продолжают терапию в  течение 
1,5–2  лет. После отмены калия йодида 
рекомендуют употребление йодирован-
ной соли. Если на фоне приема препара-
тов йода в течение 6 месяцев не произо-
шло нормализации размеров щитовид-
ной железы, то  показано применение 
левотироксина  (L-тироксина) внутрь 
утром за  30  минут до  завтрака в  дозе 
2,6–3 мкг/кг массы тела в сутки в комби-
нации с 100–200 мкг йода (калия йоди-
да) в  день, длительно  [2]. Адекватная 
доза L-тироксина подбирается в  соот-
ветствии с  уровнем тиреотропного 
гормона в  сыворотке крови пациента. 
После нормализации размеров щито-
видной железы по данным ультразвуко-
вого исследования, проводимого каж-
дые 6  месяцев, рекомендуется переход 
на  длительный прием профилактиче-
ских доз йода (рис. 1).

При рассмотрении структуры пато-
логии щитовидной железы у  детей 
Астраханской области в динамике видно, 
что на  долю однородных форм зоба 
в  1994  г. приходилось 86,4%, а  к  1998  г. 
процент однородных форм зоба умень-
шился и  составлял уже 34,2%, то  есть 
сократился в  2,5  раза. Неоднородные 
формы зоба с  1994  г. выросли к  1998  г. 
по  данным динамического осмотра 
более чем в 5 раз (рис. 1). Скорее всего, 
данная ситуация была вызвана йодным 
дефицитом.

Основную роль в  патогенезе йододе-
фицитного зоба отводят аутокринным 
ростовым факторам (АРФ), в частности 
инсулинподобному ростовому факто-
ру 1‑го типа  (ИРФ-1), эпидермально-
му ростовому фактору (ЭРФ) и фактору 
роста фибробластов, которые в условиях 
дефицита йода в  щитовидной железе 
оказывают мощное стимулирующее воз-

действие на  тиреоциты, вызывая уве-
личение объема щитовидной железы 
и нарушение ее структуры [4].

Нами установлено, что у детей с эути-
реоидным зобом в  щитовидной железе 
чаще выявляются такие эхографические 
изменения, как диффузная неоднород-
ность структуры  (83,3%), гипоэхоген-
ные включения в  ткани железы  (50%), 
повышенная васкуляризация  (33,3%), 
в  равной степени визуализируются 
гиперэхогенные, анэхогенные включе-
ния (по 16,7%), однородность структуры 
железы всего в  16,7% случаев, и  только 
у 1/6 обследованных не выявлено ника-
ких включений.

При выявлении диффузно-
неоднородной структуры в  круг «подо-
зреваемых» заболеваний входит хро-
нический аутоиммунный тиреоидит 
и диффузно-токсический зоб. Этиология 
и  патогенез хронического аутоиммун-
ного тиреоидита заключается в  следу-
ющем: наследуемый дефект функции 
Т-супрессоров приводит к  стимуляции 
Т-хелперами продукции цитостимули-
рующих или цитотоксических антител 
к  тиреоглобулину, коллоидному компо-
ненту или микросомальной фракции. 
В  зависимости от  преобладания цито-
стимулирующего или цитотоксическо-
го действия антител выделяют гипер-
трофическую и  атрофическую формы 
аутоиммунного тиреоидита. При ассо-
циации с  HLA-B8  и  DR5  происходит 
преимущественная выработка цитости-
мулирующих антител и  формирование 
гипертрофической формы хронического 
аутоиммунного тиреоидита, а при ассо-
циации HLA-DR3, при преимуществен-
ной выработке цитотоксических анти-
тел, формируется атрофическая форма 
аутоиммунного тиреоидита [4].

У детей Астраханского региона 
чаще встречается гипертрофическая 
форма аутоиммунного тиреоидита (зоб 
Хашимото) — 81,3%, атрофическая форма 
выявлена всего у 6,2% пациентов.

Диагностическими критериями 
зоба Хашимото являются: зоб, нали-
чие антител к  тиреоидной пироксидазе 
или микросомальной фракции, наличие 
характерных ультразвуковых изменений 
структуры щитовидной железы [5].

У детей с хроническим аутоиммунным 
тиреоидитом могут регистрироваться 
и  другие аутоиммунные заболевания 
эндокринного и  соматического генеза, 
что может свидетельствовать о  врож-
денной предрасположенности к  ауто-
иммунным реакциям. В  нашем отделе-
нии проходили лечение дети, у  кото-
рых аутоиммунный тиреоидит соче-

тался с  сахарным диабетом 1‑го типа, 
диффузно-токсическим зобом, аутоим-
мунной алопецией. Причем в сравнении 
с 1994 г. удельный вес пациентов с хро-
ническим аутоиммунным тиреоидитом 
вырос в 5 раз.

В литературе описывается, что для 
аутоиммунного тиреоидита свойственны 
ультразвуковые признаки в виде неодно-
родности структуры, снижение эхоген-
ности (отсутствие диффузной эхогенно-
сти), утолщение капсулы, иногда нали-
чие кальцификатов в ткани щитовидной 
железы  [5]. Однако собственные дан-
ные эхографических изменений имеют 
свои особенности. Нами установлено, 
что у  детей с  аутоиммунным тиреоиди-
том чаще всего визуализируются такие 
изменения, как диффузная неоднород-
ность структуры  (87,5%), увеличение 
железы  (81,3%), наличие гипо-, гипер- 
и анэхогенных включений (56,3%), отсут-
ствие включений (43,7%) (представлены 
в  порядке убывания). Сниженная эхо-
генность щитовидной железы встреча-
лась у 50% детей, а повышенная эхоген-
ность и  васкуляризация у  31,3% соот-
ветственно, наличие фиброзных тяжей 
у 18,7%. Причем фиброзные тяжи встре-
чались только при хроническом аутоим-
мунном тиреоидите.

Таким образом, наиболее характерные 
УЗИ-признаки для хронического аутоим-
мунного тиреоидита по нашим данным — 
это увеличение щитовидной железы, 
диффузная неоднородность структуры, 
сниженная эхогенность, наличие фиброз-
ных тяжей в  1/5  случаев и  в  более поло-
вине случаев наличие включений (гипо-, 
гиперэхогенных) в ткани железы.

У всех пациентов с хроническим ауто-
иммунным тиреоидитом  (100%) при 
обследовании выявлены очень высокие 
титры антител к тиреоидной пироксида-
зе. Минимальный показатель составил 
109,7 Ед/мл, максимальный 962,8 Ед/мл. 
Поэтому показатель антител к  тиреоид-
ной пероксидазе (ТПО) менее 100 Ед/мл 
расценивался как сомнительный. В 40% 
у  детей с  хроническим аутоиммунным 
тиреоидитом выявлен гипотиреоз, когда 
уровень тиреотропного гормона  (ТТГ) 
увеличивался и  находился в  диапа-
зоне от 4,9 до 14,7 мкМЕ/мл (при норме 
до 3,6). Однако наличие приобретенного 
гипотиреоза у  детей расценивалось как 
результат аутоиммунного тиреоидита [6].

Показаниями к  лечению левоти-
роксином при хроническом аутоим-
мунном тиреоидите являются клини-
ческий и  субклинический гипотиреоз 
и  зоб при показателе ТТГ на  верхней 
границе нормы 2–3,5  мкМЕ/мл  [6, 8]. 
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Левотироксин следует назначать в адек-
ватной дозе. Критерием адекватности 
следует считать достижение нормально-
го уровня ТТГ, оптимальным диапазоном 
ТТГ при лечении левотироксином явля-
ется диапазон 0,5–2,0 мкМЕ/мл [6].

В настоящее время одним из  распро-
страненных заболеваний щитовидной 
железы у детей является диффузный ток-
сический зоб. Если в  1994  г. не заре-
гистрировано ни  одной госпитализации 
с  диффузно-токсическим зобом в  эндо-
кринологическое отделение ОДКБ 
г. Астрахани (рис. 1), то в 1998 г. процент 
госпитализаций с  данным диагнозом 
составлял 8,8%, а в 2008 г. данная патоло-
гия выросла в 2,5 раза и составила 22,3%.

Тиреотоксикоз — патологическое 
состояние диффузно-токсического зоба, 
развивающееся в результате воздействия 
избыточного количества гормонов щито-
видной железы на органы и системы орга-
низма. Заболевание проявляется такими 
признаками: ребенок становится раздра-
жительным, плаксивым, беспокойным, 
быстро устает. Несмотря на  хороший 
аппетит, худеет, беспокоят сердцебие-
ние, перебои в сердце, повышенная пот-
ливость, дрожь в  руках и  во  всем теле, 
кожа становится влажной и  горячей, 
в  ряде случаев появляется офтальмоло-
гическая симптоматика — блеск глаз, 
экзофтальм, редкое мигание, слезотече-
ние. Патогенез данного заболевания — 
наследуемый дефект Т-супрессоров, 
приводящий к  образованию запрещен-
ных клонов Т-хелперов, стимулирующих 
образование аутоантител, связывающих-
ся с рецепторами тиреотропного гормона 
на фолликулярных клетках щитовидной 
железы, что приводит к диффузному уве-
личению железы и стимуляции выработ-
ки тиреоидных гормонов  [5]. Пациенты 
с  диффузно-токсическим зобом нужда-
ются в  обследовании и  лечении в  усло-
виях стационара, так как назначаемая 
тиреостатическая терапия может давать 
осложнения в виде аллергической реак-
ции, агранулоцитоза. Эхографические 
изменения структуры и  размеров желе-
зы при диффузно-токсическом зобе 
выглядят так: чаще всего железа уве-
личена в  размерах  (79%), диффузно-
неоднородная  (93%), эхогенность сни-
жена  (58%), гипоэхогенные включения 
визуализируются в  43%, повышенная 
васкуляризация и  эхогенность всего 
в  28,5%. Причем в  половине случа-
ев включений в  железе не обнаруже-
но (рис. 2).

Как видно на рис. 2, сниженная 
эхогенность встречалась чаще при 
диффузно-токсическом зобе.

Наиболее характерные УЗИ-признаки, 
выявленные у  детей с  диффузно-
токсическим зобом, — увеличенная 
щитовидная железа с  диффузно-
неоднородной структурой, сниженной 
эхогенности, в половине случаев железа 
содержит включения, чаще гипоэхоген-
ные, имеет повышенную васкуляриза-
цию.

УЗИ-картина напоминает аутоиммун-
ный тиреоидит, так как оба заболевания 
имеют аутоиммунную природу.

Уровень свободного тироксина в сыво-
ротке крови пациентов с  диффузно-
токсическим зобом был повышен-
ным или высоким и  колебался в  диа-
пазоне от  25,6 до  142,5  пмоль/л  (при 
норме до  21), а  уровень ТТГ очень 
низким: в диапазоне от 0,009 до 0,11 мк 
МЕ/мл  (при норме 0,32–3,6). 
Тиреотропный гормон при диффузно-
токсическом зобе был снижен в  100% 
случаев.

Важное место в  структуре заболева-
ний щитовидной железы по нашим дан-
ным занимает врожденный первичный 
гипотиреоз. Скрининг на  врожденный 
гипотиреоз, который стал проводиться 
в Астраханской области с 2007 г., позво-
ляет диагностировать заболевание при 
рождении.

В ходе исследования установлено, что 
при первичном врожденном гипотире-
озе наиболее часто выявляется гипо-
плазия щитовидной железы  (72,7%), 
суммарный объем щитовидной железы 
находился в диапазоне от 0,17 до 1,0 см3. 
Как известно, благоприятное умствен-

ное развитие можно ожидать толь-
ко при начале лечения левотирокси-
ном в  первый месяц жизни ребенка. 
Низкий уровень тиреоидных гормо-
нов, особенно в первые месяцы жизни, 
приводит к  задержке процессов мие-
линизации нервных волокон, снижа-
ет накопление липидов, гликопротеи-
дов в  нервной ткани, что в  конечном 
итоге вызывает морфофункциональ-
ные нарушения в  мембранах нейрона, 
проводящих путях мозга. Следствием 
этих патологических процессов явля-
ется развитие умственной отсталости, 
задержка психофизического развития. 
При рождении в 85–90% случаев клини-
ческие проявления гипотиреоза отсут-
ствуют. Концентрация ТТГ в  сыворот-
ке крови ребенка, взятой на  4–5  день 
жизни из  пятки, не должен превышать 
20  мкЕд/мл. При концентрации ТТГ 
50–100 и выше мкЕд/мл сразу после взя-
тия крови из вены для повторного иссле-
дования гормонов щитовидной железы 
назначается заместительная терапия 
левотироксином. Начальная дозиров-
ка составляет 12,5–25–50  мкг/сут или 
8–10–12 мкг/кг/сут  [9, 10]. Нами опре-
делено, что для первичного врожденно-
го гипотиреоза характерны ультразву-
ковые изменения в  виде значительного 
уменьшения размеров (72,7%), диффуз-
ной неоднородности структуры (63,6%), 
повышенной эхогенности  (63,6%). 
Включения в  виде кист и  узлов, повы-
шенная васкуляризация не характерны 
для первичного врожденного гипоти-
реоза. Повышенная эхогенность щито-

Рис. 1. Структура патологии щитовидной железы с 1994–2010 гг.

Рис. 2. Эхогенность щитовидной железы (по данным УЗИ, %)
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видной железы чаще встречалась при 
врожденном гипотиреозе.

Для эутиреоидного зоба характер-
ны размеры в  диапазоне 10–35  см3, 
для диффузно-токсического зоба — 
19,8–103,2  см3, для хронического ауто-
иммунного тиреоидита — 9,8–46,1 см3.

Анализируя возможные причины, 
которые негативно влияют на  морфо-
логическое и  функциональное состо-
яние щитовидной железы у  детей 
Астраханской области, не исключает-
ся прямая связь структурных измене-
ний в щитовидной железе с  природно-
геохимическими и техногенными риска-
ми  (наличие газовой промышленности, 
развитой сельскохозяйственной деятель-
ностью в регионе). Например, из хими-
ческих веществ, загрязняющих питьевую 
воду, в  структуре суммарного канциро-
генного риска наибольший удельный 
вес приходится на  риск от  содержания 
мышьяка в питьевой воде, который пре-
вышает допустимое значение. В  неко-
торых районах Астраханской области, 
таких как Енотаевский, Наримановский, 
отмечается снижение содержания 
в  окружающей среде такого микроэле-
мента, как алюминий, в  Енотаевском, 
Лиманском, Красноярском районах 
снижено содержание кобальта, данные 
микроэлементы участвуют в  регуляции 
функции щитовидной железы, делении 
клеток. В  Черноярском, Енотаевском, 
Наримановском, Лиманском, 
Камязякском районах снижено содер-
жание селена, обладающего мощным 
антиоксидантным и  протективным 
действием на  клетки щитовидной 
железы, что увеличивает риск разви-
тия узловых и  опухолевых образований 
в  4  раза. На  большей части территории 
Астраханской области низкий уровень 
витаминов А  и  Е, которые являются 
естественными антиоксидантами [11].

Резюмируя данные литературы 
и  материалы собственных наблюдений 
за 16‑летний период, первичному звену 
здравоохранения, а также детским эндо-
кринологам мы рекомендуем:

1. В условиях йодного дефицита вырос-
ло количество неоднородных форм зоба, 
что требует дифференциальной диагно-
стики между эндемическим  (эутирео-
идным, юношеским) зобом и  хрониче-
ским аутоиммунным тиреоидитом. Для 
этого исследуются антитела к  тирео-
идной пироксидазе (антитела к  ТПО). 
Диагностический титр антител к  ТПО, 
учитывая практику нашего отделения, 
должен быть выше 100 Ед/мл.

2. Дети с  аутоиммунными заболева-
ниями (аутоиммунным тиреоидитом 

и  диффузно-токсическим зобом) явля-
ются угрожаемыми по  другим аутоим-
мунным заболеваниям, таким как сахар-
ный диабет, В12‑дефицитная анемия, 
витилиго, ревматоидный артрит и др.

3. Пациенты с хроническим аутоиммун-
ным тиреоидитом, как и пациенты с эути-
реоидным зобом, в  регионе с  йодным 
дефицитом могут получать физиологиче-
ские дозы йода (100–200 мкг в сутки).

4. При первичном обращении ребенка 
с патологией щитовидной железы необ-
ходимо проводить УЗИ щитовидной 
железы, исследовать кровь на гормоны: 
свободный тироксин (св. Т4), ТТГ.

5. Показанием к заместительной тера-
пии левотироксином является хрониче-
ский аутоиммунный тиреоидит с  нали-
чием зоба при показателях ТТГ выше 
1,0 мкМЕ/мл или наличие клиническо-
го или субклинического гипотиреоза, 
а  также эндемический зоб  (диффузно-
нетоксический, эутиреоидный) при 
отсутствии эффекта от  лечения калия 
йодидом  (Йодомарином) через 6  меся-
цев.

6. Динамика по  УЗИ и  гормонам 
щитовидной железы оценивается 1  раз 
в 6 месяцев.

7. При получении пациентом левоти-
роксина адекватность лечения оценива-
ется по уровню тиреотропного гормона 
1  раз в  6  месяцев детям старше одного 
года, а  до  года по  уровню свободного 
Т4  или общего Т4  (при врожденном 
гипотиреозе) каждые 3 месяца.

8. Дети с  диффузно-токсическим 
зобом должны в дебюте получать тирео-
статическое лечение в условиях стацио-
нара до наступления эутиреоза, поддер-
живающее лечение проводится в  амбу-
латорных условиях.

9. При дифференциальной диагно-
стике заболеваний щитовидной желе-
зы необходимо учитывать данные УЗИ:
• �Сниженная эхогенность щитовидной 

железы по данным УЗИ чаще встреча-
ется при аутоиммунных заболеваниях 
щитовидной железы  (аутоиммунном 
тиреоидите и  диффузно-токсическом 
зобе).

• �Повышенная эхогенность в 2 раза чаще 
встречается при врожденном гипотире-
озе, но может быть при аутоиммунных 
заболеваниях щитовидной железы.

• �При простом  (эндемическом, неток-
сическом) зобе эхогенность щитовид-
ной железы в норме.

• �Гипоэхогенные, гиперэхогенные 
включения встречаются при диф-
фузном нетоксическом зобе, хрони-
ческом аутоиммунном тиреоидите, 
диффузно-токсическом зобе.

• �Для первичного врожденного гипо-
тиреоза характерна гипоплазия щито-
видной железы и  отсутствие каких-
либо включений в ее структуре.

• �Фиброзные тяжи встречаются толь-
ко при хроническом аутоиммунном 
тиреоидите.

• �Повышенная васкуляризация щито-
видной железы больше характерна для 
аутоиммунных заболеваний железы.

• �Повышенная васкуляризация щито-
видной железы не встречается при 
врожденном гипотиреозе.

• �Наибольшие размеры щитовидной 
железы характерны, прежде всего, 
для диффузно-токсического зоба, 
но  могут встречаться и  при хрониче-
ском аутоиммунном тиреоидите. ■
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Лечение. Больные холерой и  вибрио-
ноносители подлежат экстренной госпи-
тализации в  специализированные или 
временные стационары. Основу лечения 
составляет патогенетическая терапия, 
цель которой заключается в восстановле-
нии и  сохранении водно-электролитного 
равновесия в  организме. По  мнению 
Carpenter с соавт. (1966), при правильно 
проводимой водно-электролитной тера-
пии даже без использования других меди-
каментов летальность снижается практи-
чески до нуля. До 80% пациентов можно 
с  успехом лечить, если своевременно 
предоставлять им оральные регидрата-
ционные соли  (стандартный пакет ОРС 
ВОЗ/ЮНИСЕФ). Антибактериальная 
терапия не играет решающей роли, 
но  повышает эффективность регидра-
тационной терапии: уменьшает длитель-
ность и объемы диареи, сокращает сроки 
вибриононосительства.

Патогенетическая терапия при лече-
нии больных с  обезвоживанием  II–IV 
степени проводится в два этапа:
• �I этап регидратации — восстановле-

ние потерь жидкости и солей, которые 
имели место до начала лечения;

• �II этап — коррекция продолжающих-
ся потерь организмом до  появления 
оформленного стула.

Адекватность проведения  I этапа 
водно-электролитной терапии зависит 
от двух слагаемых:
1) �определения степени обезвоживания 

больного;
2) �исследования массы его тела.

Особенно ответственным являет-
ся этап первичной регидратации для 
больных с  III–IV степенью обезвожи-
вания. Больного после взвешивания 
на  амбарных весах или койке-весах 
укладывают на  холерную кровать — 
брезентовую раскладушку с  отверсти-
ем  (20–35  см в  диаметре) в  области 
расположения ягодиц, под которым 
устанавливается полиэтиленовое ведро 
с  делениями по  0,5  литра со  свеши-
вающимся рукавом из  клеенки вокруг 
отверстия. Производится венопунк-
ция или веносекция и  после забора 
пробы  (1–3  мл) крови начинается 
струйное введение полиионных рас-
творов. Определяя степень обезвожи-
вания по  клинико-лабораторным дан-
ным, а также соответствующие потери 
в процентах и массу тела, можно легко 
определить величину потери жидкости 
и объем раствора, который необходимо 
ввести больному на I этапе лечения.

Пример расчета. У  больного с  мас-
сой тела 70  кг дегидратация III сте-
пени. При  III степени дегидратации 
потеря жидкости относительно массы 
тела составляют 7–9%  (в  среднем 8%), 
то  есть потеря жидкости равна 5,6  л. 

Это количество жидкости необходимо 
ввести больному внутривенно на I этапе 
лечения. Скорость введения больным 
с  обезвоживанием  II–IV степени долж-
на быть от 70 до 120 мл/мин с тем, чтобы 
возместить имеющие потери в  течение 
1,5–2 ч.

Для внутривенной регидратации 
целесообразно использование раство-
ров Квартасоль и  Хлосоль. Раствор 
Квартасоль в  1  л апирогенной дистил-
лированной воды содержит: натрия хло-
рида 4,75 г, натрия ацетата 2,6 г, натрия 
бикарбоната 1  г, калия хлорида 1,5  г. 
Раствор Хлосоль имеет в том же объеме 
воды: натрия хлорида 4,75 г, натрия аце-
тата 3,6  г, калия хлорида 1,5  г. Менее 
целесообразно использование раство-
ров Трисоль и  Ацесоль. Состав раство-
ра Трисоль  (на  1  л): натрия хлорида 
5  г, натрия гидрокарбоната 4  г, калия 
хлорида 1  г. Раствор Ацесоль содержит 
на 1 л апирогенной воды: натрия хлори-
да 5 г, натрия ацетата 2 г, калия хлорида 
1  г. В  солевом растворе Трисоль содер-
жится избыточное количество натрия 
гидрокарбоната, что создает угро-
зу перехода ацидоза в  алкалоз. Кроме 
того, в  растворах Трисоль и  Ацесоль 
содержится недостаточное количество 
калия. Если у  больного гиперкалие-
мия, необходимо использовать раствор 
Дисоль (натрия хлорида 6 г, натрия аце-
тата 2  г). Абсолютно противопоказаны 
при обезвоживании коллоидные рас-
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творы  (гемодез, реополиглюкин, поли-
глюкин).

Практические рекомендации при про-
ведении регидратационной терапии:
1) �при декомпенсированном обезвожи-

вании введение растворов должно 
проводиться только струйно в  круп-
ные венозные сосуды;

2) �струйное вливание жидкости пре-
кращают только после ликвидации 
декомпенсированного обезвожива-
ния;

3) �наличие рвоты, тем более повторной, 
даже в  небольшом объеме, несмо-
тря на  уменьшающееся количество 
испражнений, является показанием 
для продолжения интенсивной реги-
дратационной терапии;

4) �преобладание объема мочи над объ-
емом испражнений позволяет пред-
сказать время нормализации стула 
за 6–12 ч и, следовательно, прекратить 
введение растворов внутривенно;

5) �при необходимости внутривенную 
регидратацию продолжают в  тече-
ние нескольких суток, а  объем вво-
димой жидкости достигает десятков 
литров;

6) �применение сердечно-сосудистых 
препаратов для борьбы с декомпенси-
рованным обезвоживанием не пока-
зано; противопоказаны прессорные 
амины, которые способствуют разви-
тию почечной недостаточности. Нет 
показаний для использования глюко-
кортикоидов.
При дегидратации  I–II сте-

пени в  условиях ненарушенной 
гемодинамики терапию целесоо-
бразно осуществлять методом ораль-
ной регидратации. Для этого следует 
использовать растворы Глюкосолан 
и  Цитроглюкосолан. Состав раствора 
Глюкосолан (на  1  л кипяченой воды): 
натрия хлорида 3,5 г, натрия гидрокар-
боната 2,5 г, калия хлорида 1,5 г, глюкозы 
20 г. Состав раствора Цитроглюкосолан 
(на  1  л кипяченой воды): натрия хло-
рида 3,5  г, калия хлорида 2,5  г, натрия 
гидроцитрата 4 г, глюкозы 17 г. Раствор 
Цитроглюкосолан более эффекти-
вен, чем раствор Глюкосолан, это свя-
зано с  более высоким содержанием 
калия и  использованием гидроцитрата 
натрия. Скорость введения растворов 
составляет 1,0–1,5  л/ч. Объем вводи-
мых растворов определяется так же, как 
и  объем растворов для внутривенных 
инфузий. Оральная регидратация обе-

спечивает больным с I и части больных 
со  II степенью дегидратации ликвида-
цию обезвоживания и  положительную 
динамику восстановления нарушенных 
параметров гомеостаза.

Второй этап регидратационной терапии 
проводится внутривенным или ораль-
ным методами. Объем вводимой жидко-
сти определяется величиной ее потери 
за  4–6–8  ч.  Внутривенная регидратация 
осуществляется с  объемной скоростью 
40–60 мл/мин, а оральная — 1,0–1,5 л/ч.

Пример расчета. За 6 ч после окончания 
I этапа регидратационной терапии поте-
ри жидкости у больного с испражнения-
ми составили 2100  мл. Следовательно, 
больному нужно ввести внутривенно 
2100  мл раствора Квартасоль с  объем-
ной скоростью 60  мл/мин или раствор 
Цитроглюкосолан в  объеме 2100  мл 
с объемной скоростью 1 л/ч.

Этиотропная терапия холеры про-
водится для сокращения длительности 
симптомов болезни и сроков очищения 
организма от возбудителя. Длительность 
терапии — 5  суток. Если нет рвоты, 
то  антибиотики назначают перораль-
но  (доксициклин 0,2  г однократно, 
ломефлоксацин 0,4  г однократно, хло-
рамфеникол 0,5 г 4 раза, норфлоксацин 
0,4  г 2  раза, офлоксацин 0,2  г 2  раза, 
пефлоксацин 0,4  г 2  раза в  сутки). При 
дегидратации III–IV степени внутри-
венно вводят амикацин 0,5 г 2 раза, ген-
тамицин 0,08 г 2 раза, офлоксацин 0,4 г 
1 раз и др.

Необходимо наряду с  антибак-
териальной терапией использовать 
в  терапии пробиотики  (Бифиформ, 
Бифидумбактерин форте, Аципол, 
Хилак форте, Линекс, Пробифор и др.) 
7–10  дней. Применение в  комплекс-
ной терапии пробиотиков способству-
ет быстрому восстановлению микро-
биоценоза кишечника, препятствует 
формированию вибриононосительства 
и сокращает сроки госпитализации.

В острый период болезни назначают 
стол № 4, затем № 13. Выписка больных 
проводится после клинического выздо-
ровления и  трех отрицательных резуль-
татов бактериологических исследований 
кала. Больные декретированных групп 
обследуются четырехкратно, дополни-
тельно им проводится бактериологиче-
ское исследование желчи. Все контроль-
ные исследования производятся через 
24–36 ч после окончания лечения анти-
биотиками.

После выписки все реконвалесценты 
подлежат диспансерному наблюдению 
в  кабинете инфекционных заболева-
ний в течение одного года. Необходимо 
исследование испражнений для исклю-
чения вибриононосительства.

Прогноз. При своевременной рацио-
нальной терапии прогноз благоприят-
ный. Отягчающим моментом являются 
тяжелые сопутствующие заболевания, 
а  также неправильно проводимая реги-
дратационная терапия.
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Профилактика. Профилактические 
мероприятия направлены на улучшение 
социально-экономических и санитарно-
гигиенических условий жизни населе-
ния: обеспечение доброкачественной 
питьевой водой, обеззараживание сточ-
ных вод, санитарная очистка населен-
ных мест, повышение санитарной куль-
туры населения и др.

Система эпидемиологического надзо-
ра включает два основных направления 
работы:
• �предупреждение завоза возбудителя 

из-за рубежа и  распространение его 
на  территории страны, что регламен-
тируется Правилами по  санитарной 
охране территории;

• �целенаправленное исследование воды 
поверхностных водоемов на  наличие 
холерных вибрионов (в зонах санитар-
ной охраны водозаборов, местах мас-
сового купания, ниже сброса сточных 
вод, в  том числе условно чистых вод 
электростанций, акваториях портов 
и т. п.).
Для предотвращения завоза возбу-

дителя холеры из-за рубежа постоянно 
анализируют информацию о  заболевае-
мости холерой в  зарубежных странах, 
проводят санитарный досмотр прибыв-
ших из-за рубежа транспортных средств, 
проводят бактериологическое исследо-
вание граждан, заболевших острыми 
кишечными инфекциями в  течение 
5  дней после прибытия из  неблагопо-
лучных по холере стран, и др.

При угрозе распространения холеры 
в  очаге инфекции может быть прове-
дена химиопрофилактика: используют 
доксициклин 0,2  г 1  раз в  сутки или 
ципрофлоксацин 0,25  г 2  раза в  сутки 
в  течение 4  дней. Целесообразно при-
менение пробиотиков. Специфическая 
профилактика холеры имеет вспомога-
тельное значение. Ее проводят по  эпи-
демиологическим показаниям. Для 
специфической профилактики приме-
няют холерную вакцину и  холероген-
анатоксин. Вакцину, содержащую 
8–10 вибрионов в 1 мл, вводят подкож-
но, первый раз 1  мл, второй раз  (через 
7–10 дней) 1,5 мл. Детям 2–5 лет вводят 
0,3  и  0,5  мл, 5–10  лет — 0,5  и  0,7  мл, 
10–15  лет — 0,7–1  мл соответственно. 
Холероген-анатоксин назначают одно-
кратно ежегодно. Ревакцинацию про-
водят по  эпидемическим показаниям 
не ранее 3  мес после первичной имму-
низации. Препарат вводят строго ниже 

угла лопатки подкожно. Взрослым вво-
дят 0,5 мл препарата (для ревакцинации 
также 0,5 мл). Детям от 7 до 10 лет вводят 
0,1 и 0,2 мл соответственно, 11–14 лет — 
0,2  и  0,4  мл, 15–17  лет — 0,3  и  0,5  мл. 
Международное свидетельство о  вак-
цинации против холеры действительно 
в  течение 6  мес после вакцинации или 
ревакцинации.

ВОЗ не рекомендует использование 
парентеральной противохолерной вак-
цины из-за ее низкой защитной эффек-
тивности и тяжелых побочных реакций. 
В настоящее время на рынке имеется два 
типа безопасных и эффективных ораль-
ных вакцин против холеры. Оба типа 
являются цельноклеточными убитыми 
вакцинами, одна из  которых содер-
жит рекомбинантную B-субъединицу. 
Эти вакцины обеспечивают устой-
чивую защиту на  уровне более 50% 
в  течение двух лет в  эндемичных 
очагах холеры. Вакцина  (Dukoral) 
прошла предварительную оцен-
ку ВОЗ и  имеет лицензию более чем 
в  60  странах. Выявлено, что Dukoral 
обеспечивает кратковременную защи-
ту от  V. cholerae O1  на  уровне 85–90% 
среди всех возрастных групп в  тече-
ние 4–6  месяцев после иммунизации. 
Вакцина  (Shanchol), в  отношении 
которой ожидается предварительная 
оценка ВОЗ, обеспечивает более дли-
тельную защиту против V. cholerae O1 
и О139 среди детей в возрасте до пяти 
лет. Две дозы обеих вакцин вводятся 
с  интервалом от  7  дней до  6  недель. 
Вакцина с  B-субъединицей  (Dukoral) 
растворяется в 150 мл безопасной воды. 
По рекомендациям ВОЗ, в регионах, где 
холера является эндемической, а также 
в  регионах, где существует опасность 
возникновения вспышек болезни, 
иммунизацию вакцинами против холе-
ры необходимо использовать в сочета-
нии с  обычно рекомендуемыми кон-
трольными мерами. Вакцины предо-
ставляют кратковременную защиту 
в  то  время, как принимаются такие 
долговременные меры, как улучшение 
качества воды и санитарии.

Рекомендации ВОЗ для соседних 
стран, не охваченных холерой 

Странам, расположенным рядом 
с регионом, охваченным холерой, необ-
ходимо соблюдать следующие меры:
• �улучшить готовность к  тому, чтобы 

быстро принять ответные меры 

на  вспышку болезни в  случае, если 
холера распространится через грани-
цы, и ограничить ее последствия;

• �улучшить эпиднадзор для получения 
данных для оценки риска и  раннего 
выявления вспышек болезни, включая 
создание системы активного эпиднад-
зора.
Однако необходимо избегать исполь-

зования на  практике следующих мер, 
так как они оказались неэффективны-
ми, дорогостоящими:
• �массовая химиопрофилактика 

не оказывает воздействия на  рас-
пространение холеры, так как может 
иметь неблагоприятные последствия 
из-за повышения устойчивости к про-
тивомикробным препаратам и создает 
ложное чувство безопасности;

• �ограничения в  торговле и  поездках 
между странами или между различны-
ми районами внутри страны;

• �создание санитарного карантина 
на  границах — мера, которая отвле-
кает ресурсы и,  вместо того, чтобы 
объединять усилия, препятствует 
формированию атмосферы хорошего 
сотрудничества между странами. ■
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Миртол стандартизированный (ГелоМиртол® форте) усиливает 

движение ресничек мерцательного эпителия и имеет экспе-

риментально доказанное фармакологическое секретомотор-

ное и секретолитическое действие на мукоцилиарную систему человека. 

Повышение мукоцилиарного клиренса в придаточных пазухах носа после 

приема миртола стандартизированного доказано последовательными 

сцинтиграфическими исследованиями (Behrbohm et al., 1995, 1997).

Актуальное, готовящееся к публикации исследование  in vivo, проведен-

ное в  Мюнстерском университете, подтверждает аналогичный эффект 

и в слизистой оболочке нижних дыхательных путей. Доза 17,1 мг/кг миртола 

стандартизированного, сравнимая с  дозировкой для человека, показала 

явное повышение мукоцилиарного клиренса в  слизистой трахеи мышей, 

по сравнению с цинеолом и N-ацетицистеином. Это фармакодинамическое 

действие оказывает положительный эффект на  состояние пациентов 

с  синуситами и  бронхитами. Такой вывод сделали эксперты на  одном 

из семинаров «Новое о секретолизе», проходившем в Гамбурге.

Слизистая оболочка верхних и нижних дыхательных путей имеет почти 

одинаковое строение, а значит и одинаковый патогенез развития синуси-

тов и бронхитов. Эти заболевания вызывают одни и те же возбудители, 

поражаются одни и те же структуры, схоже развивается воспалительный 

процесс. Все это оказывает негативное влияние на мукоцилиарный кли-

ренс верхних и нижних отделов дыхательных путей (рис.). Растительный 

муколитик миртол стандартизированный обладает доказанной клиниче-

ской эффективностью при лечении как острого и хронического синусита, 

так и острого и хронического бронхита.

Как показали исследования, проведенные в соответствии со стандар-

тами GCP, ГелоМиртол® форте:

• �улучшает мукоцилиарный клиренс;

• �оказывает противовоспалительное действие;

• �оказывает антимикробное действие;

• �ускоряет регресс симптоматики;

• �снижает частоту обострений.

Миртол стандартизированный имеет высокий показатель 
эффективности (95%) при терапии острого бронхита 
в течение недели

Рандомизированное, двойное слепое, мультицентровое исследова-

ние с  участием 676 пациентов, страдающих острым бронхитом, кото-

рые в  течение 2  недель принимали цефуроксим, амброксол, миртол 

стандартизированный или плацебо  (Matthys et al., 2003), показало, 

что уже через неделю лечения препарат ГелоМиртол® форте про-

демонстрировал самый высокий показатель клинической эффектив-

ности — 95%. Дальнейший анализ, проведенный во  время данного 

исследования, показал, что через 4  недели после окончания курса 

лечения практически полное выздоровление пациентов отмечалось 

только в  группе миртола стандартизированного  (Wittig, 2007). У паци-

ентов в группе плацебо, а также у пациентов, принимавших цефурок-

сим и  амброксол, часто отмечалось ухудшение клинической картины 

заболевания. Таким образом, ГелоМиртол® форте препятствует даль-

нейшему развитию воспалительного процесса и переходу заболевания 

в хроническую форму.

Миртол стандартизированный снижает симптоматику 
и при хроническом бронхите

Клиническая эффективность миртола стандартизированного при 

хроническом бронхите была доказана в рандомизированном, двойном 

слепом, плацебо-контролируемом исследовании с  участием 215  паци-

ентов с  хроническим бронхитом  (Meister et al., 1999). В  результате 

71,8% пациентов, принимавших ГелоМиртол® форте в  зимний период, 

не испытывали обострений хронического бронхита, по  сравнению 

с плацебо-группой, где обострение заболевания не отмечалось у 53,3%. 

Кроме того, значительно снижалась необходимость сопутствующей 

терапии антибиотиками. 48,4% пациентов в  группе миртола стандар-

тизированного не нуждались в  назначении антибиотиков, а  в  группе 

плацебо только 38,8% пациентов смогли обойтись без антибиотиков 

в период обострения.

Миртол стандартизированный эффективен при остром 
и хроническом синусите

5 клинических исследований с участием в общей сложности 1700 паци-

ентов с  острым синуситом и  три клинических наблюдения с  участием 

200  пациентов с  хроническим синуситом показали, что ГелоМиртол® 

форте снижает клиническую симптоматику синусита  (головную боль, 

боль в области пазух при наклоне головы вперед, повышение темпера-

туры, общее недомогание, количество выделяемого секрета, заложен-

ность носа и т. д.) (Federspil, 1997; Roos et al., 1994; Wittig, 1998; Simm, 1988, 

Sengespeik, 1998; Hanisch, 1994; Laszig, 1987; Hanisch, 1994). ■

Миртол стандартизированный: 
восстанавливает мукоцилиарный клиренс  

при бронхите и синусите

Реклама

Рис.� Мукоциллярный аппарат дыхательного эпителия. 
А — норма; Б — при инфекционном поражении

А

Б
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Нестероидные противовоспа-
лительные средства (НПВС) 
или препараты  (НПВП) 
широко используются 

в  педиатрии. Эти средства характе-
ризуются способностью к  ингибиции 
циклооксигеназы  (ЦОГ) — фермента, 
ответственного за  синтез простаглан-
динов [1].

Как известно, НПВС представлены 
следующими классами фармаколо-
гических веществ: салицилаты  (аце-
тилсалициловая кислота и др.), пира-
золидоны  (фенилбутазон), произво-
дные индолуксусной  (индометацин 
и  др.) и  фенилуксусной  (диклофе-
нак) кислот, оксикамы  (пероксикам 
и  др.), производные пропионовой 
кислоты  (ибупрофен и  др.), алка-
лоны  (набуметон), производные 
сульфонамида  (нимесулид и  др.), 
производные антраниловой кисло-
ты  (мефенаминовая кислота и  др.), 
пиразолоны (метамизол и др.), произ-
водные парааминофена (парацетамол 
и др.), производные гетероарилуксус-
ной кислоты (кеторолак) [2, 3].

В Федеральном руководстве 
по  использованию лекарственных 
средств (формулярной системе)  (2011) 
и  других фармацевтических справоч-
никах представлен целый ряд НПВС, 
среди которых фигурируют следую-
щие (в алфавитном порядке): аминофе-
назон, ацеклофенак, ацетилсалицило-
вая кислота, диклофенак, дифлунизал, 
ибупрофен, индометацин, кетопро-
фен, кеторолак, клофезон, лорнокси-

кам, мелоксикам, метамизол натрия, 
мефенаминовая кислота, набуметон, 
напроксен, нимесулид, парацетамол, 
пироксикам, пропифеназон, сулин-
дак, теноксикам, тиапрофеновая кис-
лота, фенацетин, фенилбутазон, фено-
профен, флурбипрофен, целекоксиб, 
этодолак, эторикоксиб, этофенамат 
и т. д. [1–3].

Всего НПВС насчитывается свыше 
тридцати; некоторые из них использу-
ются только местно. В педиатрической 
практике наиболее широко применя-
ются ибупрофен, парацетамол и  аце-
тилсалициловая кислота. Применение 
последней в  ряде случаев сопряжено 
с  серьезными нежелательными явле-
ниями  (внутренние кровотечения, 
синдром Рея и  т. д.), что существен-
но ограничивает использование аце-
тилсалициловой кислоты в  педиа-
трии  (официально назначается с  воз-
раста 16 лет). В отношении применения 
нимесулида существует определен-
ная настороженность, поскольку при 
его использовании известны случаи 
тяжелых побочных реакций  (гепато-
токсичность и  т. д.), что не позволя-
ет считать этот НПВП безопасным. 
Пиразолоновое НПВС метамизол 
(натрия), чрезвычайно популярное 
в Российской Федерации при лечении 
различных болевых и  гипертермиче-
ских состояний у  совершеннолетних 
индивидов, может приводить к  агра-
нулоцитозу. По этой причине метами-
зол запрещен к применению во многих 
странах мира [4].

В этой связи Всемирная Организация 
Здравоохранения  (ВОЗ) официально 
признает только ибупрофен и параце-
тамол в  качестве НПВС, полностью 

отвечающих критериям безопасности 
и  эффективности в  педиатрической 
практике и  рекомендует их примене-
ние у  детей  [4]. В  ряде случаев пред-
усмотрено их совместное или интер-
миттирующее использование.

E. R. Southey и соавт.  (2009) предста-
вили данные систематического обзора 
и  метаанализа клинической безопас-
ности и  переносимости ибупрофена 
в  сравнении с  парацетамолом при 
лечении болевого синдрома и  лихо-
радки в  педиатрической практике, 
который впоследствии был опублико-
ван в русскоязычном варианте в укра-
инском журнале «Клинические иссле-
дования»  [5, 6]. В  этой работе авторы 
из  Великобритании, проанализиро-
вавшие данные Medline, EMBASE, 
Библиотеки Cochrane и  других элек-
тронных источников литературы, под-
черкивают безопасность ибупрофе-
на  (переносимость этого НПВС была 
сопоставима с таковой плацебо) [5, 6].

Локшина Э. Э. и  соавт.  (2010, 2011) 
считают ибупрофен антипиретиче-
ским средством выбора при острых 
респираторных заболеваниях 
у  детей  [7, 8]. Нами и  другими дет-
скими неврологами неоднократно 
сообщалось о  применении ибупрофе-
на при фебрильных судорогах  (ФС), 
в коррекции гриппоподобного синдро-
ма, ассоциированного с  применением 
препаратов интерферона-бета  (ИФН-
бета) при лечении рассеянного скле-
роза  (РС); в  терапии острых присту-
пов мигрени и  других видов головной 
боли (первичной и вторичной), при тер-
мопатологических синдромах, сопут-
ствующих различным видам пище-
вой непереносимости и т. д. [9–16].
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Ибупрофен, синтезированный�
в  1961  г., используется в  меди-
цине с 1969 г. Если изначально этот 
представитель производных пропи-
оновой кислоты применялся преи-
мущественно в  терапии ревматоид-
ного артрита, то  впоследствии этот 
препарат стал одним из  основных 
НПВС, что объясняется антипирети-
ческим и  анальгезирующим эффек-
тами ибупрофена. В  дополнение 
к  ним ибупрофен  (брутто-формула 
C13H18O2) обладает противоспали-
тельным и  антиагрегантным дей-
ствием [4].

Ибупрофен является неселек-
тивным блокатором обеих извест-
ных форм циклооксигеназы  (ЦОГ-1 
и  ЦОГ-2), обладает свойством к  сти-
муляции выработки в организме эндо-
генного интерферона и  умеренным 
иммуномодулирующим действием [4]. 
В недавней работе Al-Janabi A. A. (2010) 
продемонстрирована также антибак-
териальная активность ибупрофена 
в  отношении некоторых патогенных 
микроорганизмов, в частности, золо-
тистого стафилококка, что указыва-
ет на  роль этого НПВС в  повыше-
нии неспецифической резистентно-
сти организма [17].

Как указывалось выше, показания 
к  применению ибупрофена чрезвы-
чайно многочисленны: ревматоидный 
артрит, ювенильный ревматоидный 
артрит, остеохондроз, артриты: псо-
риатический, волчаночный, пода-
грический и пр.; другие воспалитель-
ные и  дегенеративные заболевания 
опорно-двигательного аппарата, боле-
вой синдром при различных болезнях 
и  патологических состояниях  (миал-
гия, артралгия, оссалгия, бурсит, 
тендинит, тендовагинит, головная 
или зубная боль, посттравматиче-
ский и  постоперационный болевой 
синдром, невралгия, невралгическая 
амиотрофия и  т. д.); гипертермия 
инфекционного и  неинфекционного 
происхождения, постиммунизацион-
ная лихорадка и  др.  [1–3]. Наиболее 
частыми показаниями к  использова-
нию ибупрофена в  педиатрии явля-
ются гипертермические и  болевые 
состояния (включая реакцию на про-
резывание зубов) [4].

Ибупрофен может применяться 
с  3‑месячного возраста. Поскольку 
многие дети грудного и  раннего воз-
раста могут испытывать затруднения 
с приемом оральных форм НПВС (сры-
гивания; отказ от  лекарств, даваемых 
через рот, и  т. д.), в  таких случаях 

предусмотрено применение ибупрофе-
на в  форме ректальных суппозитори-
ев (Нурофен для детей). Немаловажно, 
что скорость всасывания ибупрофена 
из  этой лекарственной формы ана-
логична таковой при использовании 
оральной суспензии.

В детском возрасте ибупрофен назна-
чается из  расчета 5–10  мг/кг массы 
тела 3–4  раза в  сутки. Предлагается 
следующая схема дозирования ибу-
профена в  форме суппозиториев 
по  60  мг (в  зависимости от  возраста 
пациентов): 3–9  месяцев — по  1  свече 
3  раза в  сутки  (масса тела 5,5–8,0  кг), 
9–24 месяца — по 1 свече 4 раза в сутки 
(масса тела 8,0–12,5 кг). Максимальная 
доза препарата не должна превышать 
30 мг/кг/сут.

Локшина Э. Э. и  соавт.  (2011) при-
ходят к выводу, что, «благодаря высо-
кой эффективности и  безопасности, 
Нурофен для детей  (ибупрофен) 
суппозитории ректальные можно 
рекомендовать для терапии лихо-
радки и  умеренного болевого син-
дрома у  детей раннего возраста как 
в условиях стационара и скорой помо-
щи, так и  амбулаторно, в  домашних 
условиях»  [8]. В России и  за  рубежом 
среди НПВС для педиатрии  (лечение 
боли и  лихорадки) ибупрофен заслу-
женно занимает одно из  ведущих 
мест  [18]. Есть данные, что эффектив-
ность ибупрофена в  качества аналь-
гетика и  антипиретика превышает 
таковую парацетамола. В  типичных 
для педиатрии ситуациях, например 
при реакциях на  прорезывание зубов 
в грудном и раннем возрасте, препарат 
Нурофен для детей абсолютно неза-
меним и позволяет эффективно решить 
указанную проблему. ■
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Объявлены результаты  [1] 
96‑недельного многоцентро‑
вого рандомизированного 
плацебо-контролируемого 

исследования II фазы по  изучению 
применения окрелизумаба с  участи‑
ем 220  пациентов с рецидивирующе-
ремиттирующим рассеянным склерозом 
(РРРС) — наиболее распространенной 
клинической формой [2] этого заболева‑
ния, на  которую приходится около 85% 
всех случаев. Исследование подтвердило, 
что значимое снижение активности забо‑
левания, которое определялось уменьше‑
нием общего количества активных пора‑
жений головного мозга и рецидивов забо‑
левания, продемонстрированное ранее 
за первые 24 недели, сохранялось в тече‑
ние всех 96 недель исследования. На днях 
эти данные были представлены на  кон‑
ференции ECTRIMS (Европейского 
комитета по  изучению и  лечению рас‑
сеянного склероза). ECTRIMS — круп‑
нейшая в мире ежегодная конференция, 
посвященная вопросам патогенеза, про‑
блемам диагностики и  терапии рассе‑
янного склероза. В  настоящее время 
продолжаются исследования  III фазы 
по  изучению применения окрелизумаба 
при двух формах рассеянного склероза.

Рассеянный склероз — хроническое 
прогрессирующее аутоиммунное забо‑
левание, которое характеризуется нали‑
чием множественных очагов поражения 
в центральной нервной системе (ЦНС), 
одно из ведущих причин инвалидизации 
молодых людей в возрасте от 20 до 40 лет 
по  неврологическим причинам  [3, 4]. 
Иммунная система ошибочно атакует 
здоровую нервную ткань в  ЦНС, что 
приводит к  нарушению транспортиров‑
ки сигнала от  ЦНС к  другим отделам 
организма [5]. Со временем (без лечения) 
у  большинства пациентов развивается 
стойкая инвалидизация, включая частич‑
ный или полный паралич, нарушения 
зрения, расстройства речи и  ухудшение 
памяти. Согласно оценкам Всемирной 
Организации Здравоохранения, рассе‑
янный склероз диагностирован прибли‑
зительно у 1,3 миллиона человек во всем 
мире [6].

Результаты данного исследования 
показали, что в  течение 24–96  недель 

лечения у пациентов, получавших окре‑
лизумаб в  дозе 600  мг, не были зареги‑
стрированы новые или не увеличились 
существующие поражения головного 
мозга  (по  данным МРТ). Ежегодная 
частота рецидивов — параметр, отра‑
жающий количество клинических 
приступов или внезапных обостре‑
ний за  один пациенто-год, составляла 
менее 0,2 на протяжении всех 96 недель. 
Полученные данные также продемон‑
стрировали, что две трети завершив‑
ших исследование пациентов в  группе, 
получавшей окрелизумаб в дозе 600  мг, 
не имели никаких признаков актив‑
ности заболевания  (определяемой 
по  данным МРТ, наличию рецидивов 
или прогрессированию неврологиче‑
ской симптоматики) за период лечения 
96 недель.

«Такие результаты долгосрочной 
эффективности окрелизумаба под‑
тверждают его очевидную пользу, про‑
демонстрированную на  начальном 
24‑недельном этапе лечения, — сказал 
Хал Баррон  (Hal Barron), доктор меди‑
цины, главный медицинский дирек‑
тор и  глава глобального подразделения 
по  разработке лекарственных препара‑
тов компании «Рош». — Эти результаты 
свидетельствуют о  высокой вероятно‑
сти успеха продолжающейся програм‑
мы исследований  III фазы у  пациентов 
с  рецидивирующе-ремиттирующим рас‑
сеянным склерозом. Кроме того, на под‑
ходе исследование оценки возможного 
преимущества терапии окрелизумабом 
у  пациентов с  первичным прогресси‑
рующим рассеянным склерозом».

Профиль безопасности окрелизума‑
ба в  течение 96  недель исследования 
соответствовал продемонстрирован‑
ному в  первые 24 недели исследова‑
ния. На  протяжении периода лечения 
не было зарегистрировано оппортуни‑
стических инфекций, а  общая частота 
инфекций  (включая серьезные) не уве‑
личивалась. Частота серьезных инфек‑
ций была сходной в  группах лечения 
окрелизумабом в дозах 600 мг (1,97 явле‑
ния на  100  пациенто-лет) и  1000  мг 
(1,93  явления на  100  пациенто-лет) 
и не нарастала со временем на фоне тера‑
пии окрелизумабом.

О клинической программе III фазы 
Клиническая программа  III фазы 

по  изучению окрелизумаба  (Orchestra) 
состоит из  двух исследований с  уча‑
стием пациентов с  рецидивирующе-
ремиттирующим рассеянным склеро‑
зом (Opera  I и  II) и  одного исследо‑
вания с  участием пациентов с  пер‑
вичным прогрессирующим рассеян‑
ным склерозом  (Oratorio). В  данный 
момент идет набор пациентов во  все 
исследования программы. В  настоя‑
щее время не существует каких-либо 
рекомендаций по  лечению первично-
прогрессирующего рассеянного скле‑
роза — наиболее редкой формы этого 
заболевания, поражающей приблизи‑
тельно 10% пациентов с РС.

Об окрелизумабе 
Окрелизумаб — экспериментальное 

гуманизированное моноклональное 
антитело, разработанное для селектив‑
ного воздействия на  CD20‑позитивные 
B-клетки, которые, предположительно, 
играют ключевую роль в развитии рассе‑
янного склероза. Препарат взаимодейству‑
ет с иммунной системой организма и уни‑
чтожает CD20‑позитивные В‑клетки. ■
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Ежегодно в осенне-зимний период врачи готовятся к  эпи-

демии гриппа. Но  главную обеспокоенность у них вызы-

вает даже не растущая из  года в  год статистика заболе-

ваемости тяжелыми формами этого вируса, а  сами забо-

левшие. Занимаясь самолечением, они провоцируют осложнение 

болезни и подвергают опасности свою жизнь.

В октябре глава Роспотребнадзора Геннадий Онищенко заявил, что 

темпы роста эпидемии гриппа в России в текущем сезоне будут уме-

ренными. Но,  несмотря на  это, медицинское сообщество предосте-

регает: даже в такой ситуации при неправильном лечении результаты 

эпидемии могут быть непредсказуемыми, что обычно выражается 

в форме тяжелейших осложнений, таких как пневмония, заболевания 

сердечно-сосудистой и нервной систем.

Очень часто причиной осложнений является поведение самих забо-

левших, которые неверно подходят к выбору лекарственных препаратов. 

Так, самолечение при помощи антибиотиков может привести к  самым 

тяжким последствиям. Также вызывает опасение еще один сценарий, 

который врачи наблюдают во время каждой вспышки эпидемии, — это 

возрастающий ажиотаж вокруг иммуностимулирующих и противовирус-

ных препаратов.

Как рассказали на днях в эфире радио «Эхо Москвы» руководитель 

клинического отдела НИИ пульмонологии РАМН Авдеев Сергей 

Николаевич и  заведующий лабораторией ФГУ НИИ вирусологии 

им. Д. И. Ивановского Щелканов Михаил Юрьевич, лечиться с помо-

щью иммуностимулирующих препаратов зачастую просто бесполез-

но, к тому же при их выборе обязательно нужно обратиться к врачу, 

причем желательно сразу к  врачу-иммунологу. Такая предосторож-

ность объясняется тем, что при частом приеме иммуномодулирующих 

средств, за  исключением витаминов и  препаратов на  растительной 

основе, происходит постепенная утрата способности иммунитета 

самостоятельно выполнять свои функции. Следовательно, риск зара-

жения гриппом не то что уменьшается, а, наоборот, возрастает.

То  же касается и  противовирусных препаратов. Даже специфи-

ческие средства, способные действительно уничтожить грипп или 

ОРВИ, зачастую бессильны против ежегодно видоизменяющихся 

штаммов вируса. Более того, они наиболее эффективны только в пер-

вые 36–48  часов, а  на  столь ранней стадии «опознать» заболевание 

зачастую бывает крайне сложно.

«В своей практике я часто вижу, что такой популярный противовирусный 

препарат, как ремантадин, порой бессилен в отношении штаммов гриппа, 

ответственных за пандемии последних лет, — поясняет М. Ю. Щелканов — 

Поэтому при первых признаках ОРВИ и гриппа не гадайте, какой именно 

вирус атакует ваш организм: если температура поднялась выше 38,5  гра-

дусов, стоит немедленно позаботиться о снятии симптомов при помощи 

специальных средств и тут же обратиться к врачу». Заведующий лаборато-

рией ФГУ НИИ вирусологии пояснил, что, когда человек борется с такими 

проявлениями болезни, как отек слизистой, озноб, головная боль, ломота 

в  мышцах, и  другими, он помогает своему иммунитету противостоять 

болезни и, таким образом, уменьшает риск возникновения осложнений. 

Также после приема симптоматических препаратов происходит снижение 

концентрации вируса в  организме, которую он выделяет во  внешнюю 

среду. Тем самым сокращается опасность заражения окружающих.

Руководитель клинического отдела НИИ пульмонологии РАМН 

С. Н. Авдеев поясняет, что это связано с  устойчивым стереотипом: 

если есть болезнь, то  нужно лечить ее причины, а  не проявле-

ния. Данное утверждение справедливо в  большинстве случаев, тем 

не менее, когда речь идет об ОРВИ и  гриппе, нужно понимать, что 

только благодаря симптоматическим препаратам человеку удается 

быстрее и лучше справиться с вирусами.

Самым популярным препаратом для снятия симптомов гриппа 

и  ОРВИ по-прежнему считается парацетамол, однако врачи преду-

преждают, что одной таблетки этого средства может не хватить для 

того, чтобы облегчить состояние, так как она сбивает только жар. 

Остальные болезненные проявления остаются неизменными.

Чтобы парацетамол был эффективен, специалисты советуют употре-

блять его в комплексных препаратах, например, всем известных горячих 

напитках ТераФлю или его аналогах. Что еще важно — это форма дан-

ных лекарств. Они принимаются в жидком виде, и это очень полезно. 

Дело в том, что когда у человека высокая температура, он чаще дышит 

и вместе с дыханием теряет много воды. Теплое питье восстанавливает 

баланс жидкости, поэтому наряду с лекарственными напитками реко-

мендуется также пить как можно больше чая с лимоном или малиной.

Наряду с симптоматическим лечением растворимые порошки ока-

зывают профилактическое действие. В них содержится целый набор 

различных компонентов, который позволяет предотвратить ослож-

нения, вызываемые вирусами. «Часто человек думает, что уже он 

выздоровел, — комментирует М. Ю. Щелканов, — но  потом у  него 

вдруг возникают осложнения. Это происходит из-за того, что вирус 

повредил слизистую оболочку, защитный слой, и  она стала безза-

щитна перед атакой патогенных бактерий. В  итоге человек снова 

заболевает, но  недуг носит уже не вирусный, а  бактериологический 

характер и  требует принципиально иного подхода к  лечению. Так 

вот, комплексные симптоматические средства, как тот же ТераФлю, 

позволяют восстановить слизистую и предотвратить осложнения».

Для профилактики острых вирусных заболеваний и  осложнений 

врачи рекомендуют также проходить ежегодную вакцинацию, особен-

но это касается лиц группы риска, имеющих хронические заболевания 

сердечно-сосудистой системы, легких, болезни печени, почек, имму-

нодефицит, а  также беременных женщин, детей и  людей, которые 

работают в организованных коллективах: больницах, школах и т. д.

Некоторые люди боятся побочных явлений, которые несет с собой 

вакцина. Но, по словам С. Н. Авдеева, проблема сильно преувеличена. 

Согласно статистике на 45 млн привитых всего 23 случая нейропатии. 

То есть риск, конечно, есть, но он ничтожно мал, а вот польза — несо-

поставимо выше.

Подводя итоги вышесказанному, в  самый разгар сезона простуд 

и гриппа хочется еще раз напомнить нашим читателям, что выздоров-

ление и быстрое восстановление сил после болезни целиком и полно-

стью находится в  их собственных руках, но  начинать нужно всегда 

с посещения врача. ■

Простуда и грипп: лечитесь правильно!

Заведующий лабораторией ФГУ НИИ вирусологии им. Д. И. Ивановского 
М. Ю. Щелканов и руководитель клинического отдела НИИ пульмонологии 
РАМН С. Н. Авдеев
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Диастолическая дисфункция  (ДД) регистрируется у  пациентов 

с сахарным диабетом 2‑го типа (СД 2‑го типа) без сопутствую‑

щей сердечно-сосудистой патологии в  50–75% случаев  [1, 2] 

и  рассматривается исследователями как проявление диабетической 

кардиомиопатии  [3]. В  патогенезе последней участвует множество 

факторов, ассоциированных с течением диабета, наиболее изученными 

из  которых являются повреждающее действие гипергликемии, конеч‑

ных продуктов гликирования и реактивных форм кислорода, феномен 

липотоксичности, а  также эндотелиальная дисфункция. Частота реги‑

страции ДД увеличивается при наличии сопутствующих заболеваний 

сердечно-сосудистой системы, в частности, у пациентов с СД 2‑го типа 

и артериальной гипертензией (АГ) частота выявления ДД может дости‑

гать 85% [4]. В связи с этим изучение возможностей профилактического 

и/или лечебного воздействия в  контексте ДД, как одного из  наиболее 

ранних маркеров формирования хронической сердечной недостаточ‑

ности, остается актуальным. В  течение последних 20  лет в  мировой 

литературе накапливаются данные о перспективах применения у паци‑

ентов с СД таурина — 2‑аминоэтансульфоновой кислоты, широко пред‑

ставленной в миллимолярных концентрациях в тканях млекопитающих. 

Таурин поступает в  организм с  пищей и  синтезируется из  метионина 

и цистеина, главным образом, в печени [5]. Интересен факт, что таурин 

находится в  высоких концентрациях в  морской рыбе, являющейся его 

важнейшим источников для человека, и именно среди групп населения 

с высоким употреблением рыбы выявляются наиболее низкие показа‑

тели сердечно-сосудистой смертности  [6]. Повышенное употребление 

таурина по  некоторым данным обратно коррелирует с  распространен‑

ностью ишемической болезни сердца (ИБС) [7]. По данным эпидемиоло‑

гического исследования Yamori et al. (2001), уровень экскреции таурина, 

как показатель уровня его потребления, обратно коррелирует со смерт

ностью от ИБС [8]. По некоторым данным плазменный уровень таурина 

у пациентов с СД ниже, чем в общей популяции [10, 11].

Предполагаемое на  основании экспериментальных и  клинических 

исследований позитивное влияние таурина на деятельность сердца (моду‑

ляция активности транспортеров кальция и  чувствительности кар‑

диомиоцитов к кальцию; участие в клеточной осморегуляции, непрямая 

регуляция внутриклеточных окислительных процессов  (механизм неиз‑

вестен), стабилизация клеточных мембран  (прямое взаимодействие 

с  фосфолипидами), модуляция активности протеинкиназ и  фосфатаз 

кардиомиоцитов)  [18] ориентируют на продолжение клинических иссле‑

дований в этом направлении.

Материал и методы 
С целью изучения влияния таурина (Дибикор) на состояние углеводного 

обмена и  липидного обменов, состояние сердечно-сосудистой системы, 

клинический статус и показатели качества жизни пациентов, страдающих 

СД 2‑го типа, было обследовано 195 больных. В плацебо-контролируемое 

двойное слепое исследование были включены 80 пациентов с установ‑

ленным диагнозом СД 2‑го типа в  соответствии с  критериями включе‑

ния  (наличие ранее диагностированного СД 2‑го типа; возраст больных 

45–60 лет; письменное информированное согласие больного; пероральная 

сахароснижающая терапия; HbA1c < 7%; хроническая сердечная недоста‑

точность (ХСН) 0–2 ст., функциональный класс (ФК) 1–2; ЭхоКГ-признаки 

ДД) и исключения (гиперчувствительность или аллергия к препарату; воз‑

раст < 45 и > 60 лет; инсулинотерапия; АГ, некоррегированная; ХСН 3 ст., 

ФК 3; постинфарктный кардиосклероз, острое нарушение мозгового кро‑

вообращения в анамнезе, хроническая почечная и/или печеночная недо‑

статочность; HbA1c  ≥ 7%; прием препаратов, способных потенциально 

повлиять на  результаты лечения; невозможность по  любым причинам 

участвовать в проспективном исследовании).

У всех больных проводилось изучение жалоб, данных анамнеза, пол‑

ное физикальное обследование. Проводилось исследование состояния 

углеводного обмена (HbA1c; глюкоза крови натощак и постпрандиально 

в  плазме капиллярной крови); липидного обмена  (общий холестерин 

(ОХ), липопротеины низкой плотности (ЛПНП), очень низкой  (ЛПОНП) 

и  высокой плотности  (ЛПВП), триглицериды (ТГ)). Оценка морфо-

функционального состояния сердца осуществлялась по  результатам 

ЭКГ  (PORTRAIТ, MORTARA); ЭхоКГ  (Aloka SSD-2000) с  анализом пока‑

зателей диастолической функции миокарда левого желудочка (пиковая 

скорость фазы раннего наполнения; пиковая скорость фазы предсердно‑

го наполнения; соотношение пиковых и спектральных скоростей раннего 

и  предсердного наполнения между собой E/A; время изоволюметриче‑

ского расслабления левого желудочка (IVRT); время замедления раннего 

трансмитрального потока (DT)). Для оценки качества жизни использова‑

лась русифицированная версия опросника SF-36. Всем пациентам в ходе 

исследования проводилась коррекция лекарственной сахароснижающей 

терапии при необходимости для достижения/поддержания целевых зна‑

чений HbA1c < 7. Все пациенты при наличии АГ и/или ИБС продолжали 

получать соответствующую терапию.

Пациенты распределялись в  группы лечения методом последова‑

тельного включения: группа 1  (препарат Дибикор) — 40  пациентов, 

группа 2  (плацебо) — 40  пациентов. Фаза лечения каждого боль‑

ного длилась 4  месяца: препарат назначался в  течение 16  недель 

по 2 таблетки (0,5 г) 2 раза в день за 20 минут до еды ежедневно.

Г. И. Нечаева, доктор медицинских наук, профессор
И. В. Друк, кандидат медицинских наук, доцент
Е. А. Ряполова

ОмГМА, Омск

Эффективность и переносимость таурина 
у пациентов с сахарным диабетом 
2-го типа и диастолической дисфункцией 
левого желудочка
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Статистическая обработка материалов осуществлялась с  использо‑

ванием пакета прикладных программ Statistica. В рамках непараметри‑

ческой статистики данные записывались как М — среднее в выборке. 

Статистическая обработка осуществлялась с  использованием: для 

проверки гипотезы о  равенстве средних значений двух — критерий 

Манна–Уитни (Z); для проверки гипотезы о равенстве средних в выборке 

до и после эксперимента — одновыборочный критерий Уилкоксона, ана‑

лиз таблиц сопряженности (критерий Мак-Нимара, точный двусторонний 

критерий Фишера, χ2). Во всех процедурах статистического анализа рас‑

считывался достигнутый уровень значимости (p), при этом критический 

уровень значимости в данном исследовании принимался равным 0,05.

Результаты и обсуждение 
Подробная клиническая характеристика пациентов, включенных 

в исследование, представлена в табл. 1.

Группы пациентов были сопоставимы по  полу, возрасту, основным 

клиническим характеристикам.

На момент включения в  исследование большинство пациентов обеих 

групп получали комплексное медикаментозное лечение, включающее 

сахароснижающие препараты и  препараты для лечения сопутствующей 

сердечно-сосудистой патологии  (табл.  2). При этом в  группе 1  средняя 

суточная доза метформина в  виде монотерапии составила 1,74  г/сут, 

в  составе комбинированной терапии — 1,77  г/сут; среднесуточная доза 

глибенкламида  (микронизированная форма препарата) — 6,71  мг/сут, 

гликлазида — 50  мг/сут; ситаглиптина — 100  мг/сут. В  группе 2  средняя 

суточная доза метформина в  виде монотерапии составила 1,83  г/сут, 

в  составе комбинированной терапии — 1,54  г/сут; среднесуточная доза 

глибенкламида (микронизированная форма препарата) — 6,75 мг/сут, гли‑

клазида — 52,11 мг/сут; ситаглиптина — 100 мг/сут.

Характер противодиабетической терапии не различался значимо 

между группами.

По данным ЭКГ у большинства пациентов регистрировались измене‑

ния процессов реполяризации миокарда: 1‑й степени — 26 пациентов 

группы 1  и  23  пациента группы 2; 2‑й степени — 12  и  15  пациентов, 

3‑й степени — 1 и 2 пациента (соответственно в группе 1 и группе 2). 

По данным ЭхоКГ у всех включенных в исследование пациентов реги‑

Таблица 1

Общая клиническая характеристика пациентов

Параметр Группа 1 
(Дибикор), 

n = 0

Группа 2 
(плацебо), 

n = 0

Возраст, лет (М ± SD) 52,00 ± 4,05 53,3 ± 3,43

Мужчины 26 25

Средняя длительность СД, лет 3,97 ± 2,64 4,25 ± 2,65

СД без поздних осложнений 26 23

Диабетическая дистальная 
полинейропатия, стаж

14/3,64 ± 1,91 12/3,83 ± 5,66

Диабетическая ретинопатия 1, стаж 2/1,50 ± 0,70 2/1,00

Диабетическая нефропатия 1 2/1,50 ± 0,70 1/1,00

Диабетическая макроангиопатия: 
ИБС, ОАСНК

17 15

АГ/стаж 37/7,89 ± 4,53 35/6,63 ± 3,35

ИБС/стаж 15/2,73 ± 1,33 13/3,31 ± 1,65

Масса тела, кг 98,08 ± 11,59 90,70 ± 8,74

ИМТ, кг/м2 30,89 ± 3,39 31,60 ± 3,00

HbA1c, % 6,88 ± 0,12 6,85 ± 0,22

ГКН, ммоль/л 6,81 ± 0,65 6,62 ± 0,53

ГКП, ммоль/л 8,68 ± 0,98 8,27 ± 0,76

ОХ, ммоль/л 6,89 ± 1,76 6,93 ± 1,81

ЛПВП, ммоль/л 1,17 ± 0,34 0,99 ± 0,12

ТГ, ммоль/л 2,44 ± 1,10  2,50 ± 0,85

ЛПНП, ммоль/л 3,05 ± 0,81 2,93 ± 0,52

Примечание: ОАСНК — облитерирующий атеросклероз сосудов нижних 
конечностей; ИМТ — индекс массы тела, ГКН — глюкоза крови натощак; 
ГКП — глюкоза крови постпрандиально.

Таблица 2

Характеристика лекарственной терапии на момент 
включения в исследование

Препараты Группа 1 
(Дибикор) 

Группа 2 
(плацебо)

Гипотензивные и/или 
антиишемические препараты:

36 35

иАПФ/БРА 34 33

Бета-блокаторы 5 4

Диуретики 4 8

Антагонисты кальция 10 15

Аспирин (75–125 мг/сут) 15 14

Статины 23 28

Сахароснижающие препараты: 40 40

Метформин, монотерапия 11 14

ПСМ, монотерапия 3 5

Метформин + иДПП4 5 1

Метформин + ПСМ 21 20

Примечание: иАПФ — ингибиторы ангиотензинпревращающего 
фермента, БРА — блокаторы рецепторов ангиотензина, ПСМ – 
препараты сульфонилмочевины; иДПП4 — ситаглиптин.

Таблица 3

Динамика субъективного статуса (жалоб) пациентов, абс./%

Параметр До 
лечения

После 
лечения

Мак-Нимара, 
1–4, р

Группа 1 (Дибикор)

Утомляемость/усталость 38/95,0 6/15,0 (B/C) 3,03, 
p = 0,000

Сердцебиение 33/82,5 4/10,0 (B/C) 27,03, 
p = 0,000

Перебои в работе сердца 11/27,5 3/7,5 (B/C) 0,1, 
p = 0,013

Одышка 35/87,5 9/22,5 (B/C) 24,04, 
p = 0,000

Боли в сердце 22/55,0 5/12,5 (B/C) 15,06, 
p = 0,000

Сухость во рту 32/80,0 5/12,5 (B/C) 25,04, 
p = 0,000

Гипогликемии легкие 7/17,5 4/10,0 (B/C) 1,33, 
p = 0,248

Гипогликемии тяжелые – – –

Группа 2 (плацебо)

Утомляемость/усталость 35/87,5 30/75,0 (B/C) 3,2, 
p = 0,074

Сердцебиение 34/85,0 33/82,5 (B/C) 0,0, 
p = 1,000

Перебои в работе сердца 8/20,0 7/17,5 (B/C) 0,0, 
p = 1,000

Одышка 33/82,5 30/75,0 (B/C) 1,33, 
p = 0,248

Боли в сердце 18/45,0 12/30,0 (B/C) 4,17, 
p = 0,041

Сухость во рту 30/75,0 20/50,00 (B/C) 8,1, 
p = 0,004

Гипогликемии легкие 5/12,5 2/5,0 (B/C) 1,33, 
p = 0,248

Гипогликемии тяжелые – – –
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стрировалась ДД левого желудочка 1‑го типа (замедление релаксации): 

IVRT > 100 мс при Е/А < 1, DT > 250 мс.

Анализ полученных данных проводился исходя из допущения, что все 

больные получали предписанное лечение  (собеседование во  время каж‑

дого визита, 1 раз в месяц). Полный 16‑недельный курс терапии закончили 

все пациенты.

Большинство пациентов обеих групп на  момент включения в  иссле‑

дование предъявляли разнообразные жалобы со  стороны сердечно-

сосудистой системы: абсолютное большинство пациентов отмечали пло‑

хую переносимость физической нагрузки в связи с утомляемостью, серд‑

цебиениями, одышкой, дискомфортом в области сердца. Большая часть 

пациентов испытывала ощущения сухости во рту, редкие эпизоды легких 

гипогликемических состояний, купировавшихся приемом углеводов и свя‑

занных, как правило, с нарушениями режима питания. Оценка динамики 

субъективного статуса пациентов осуществлялась на  каждом визите, 

ежемесячно (табл. 3). В обеих группах за время наблюдения была отме‑

чена некоторая положительная тенденция снижения частоты регистрации 

указанных жалоб. Однако достоверная статистическая динамика была 

зарегистрирована к  окончанию периода наблюдения более отчетливо 

в группе 1 (уменьшение жалоб на утомляемость/усталость, сердцебиение, 

перебои в работе сердца, одышку, боли в сердце, сухость во рту).

В группе плацебо отмечено снижение частоты регистрации жалоб 

на боли в области сердца (р < 0,05).

Анализ субъективного статуса пациентов обеих групп в конце перио‑

да наблюдения, проведенный исходя из  критерия «устранение имев‑

шегося на  момент включения в  исследование симптома — положи‑

тельный эффект терапии» продемонстрировал достоверные различия 

между группами по абсолютному большинству параметров (рис. 1).

В группе 1 достоверно большее количество пациентов имели улуч‑

шение субъективно оцениваемого клинического статуса: у  большин‑

ства пациентов группы были устранены жалобы со стороны сердечно-

сосудистой системы, жалобы на  сухость во  рту. Исследуемые группы 

не различались по  частоте регистрации легких гипогликемических 

состояний. Исходя из  полученных результатов, можно предполагать 

достоверно более явное положительное влияние препарата Дибикор 

на клинический статус пациентов в сравнении с плацебо.

Рекомендации по  изменению образа жизни  (ограничение суточного 

употребления жира, частое дробное питание, аэробные физические 

нагрузки умеренной интенсивности в течение трех непоследовательных 

дней в  неделю) были даны на  первом визите пациентам обеих групп. 

Положительная динамика массы тела (МТ) была зарегистрирована у всех 

пациентов. Следует отметить, что, несмотря на  данные о  потенцирую‑

щем влиянии дефицита таурина на развитие ожирения [19] и возможном 

противовоспалительном действии в  жировой ткани  [20], эффекты тау‑

рина на  МТ и  массу абдоминального жира неоднозначны  [12]. В  нашем 

наблюдении в обеих группах отмечена достоверная тенденция к сниже‑

нию показателя ИМТ (р < 0,05), при этом снижение МТ в группе Дибикора 

составило в среднем 4,37 кг за 16 недель наблюдения (Z = 5,51, р = 0,000), 

в  группе плацебо — 2,11  кг  (Z = 5,44, р = 0,000). В  группе 1 отмечена 

тенденция к  более выраженному эффекту, однако статистических раз‑

личий между группами по динамике абсолютного показателя МТ не было 

выявлено (p > 0,05). Вместе с тем в группе 1 достоверно меньшее коли‑

чество пациентов  (р = 0,041) к моменту окончания исследования имели 

ИМТ, соответствующий ожирению 1–3  степени, в  сравнении с  группой 

плацебо (12/40 и 22/40 соответственно). Указанные изменения могут быть 

связаны с большей приверженностью пациентов группы 1 рекомендациям 

по повышению двигательной активности в связи с зарегистрированным 

улучшением субъективной переносимости физических нагрузок.

За время наблюдения на  фоне сахароснижающей терапии положи‑

тельных тенденций изменения МТ в обеих группах было отмечено неко‑

торое снижение показателей уровня глюкозы плазмы капиллярной 

крови (табл. 4). В группе 1 отмечено достоверное снижение показателей 

гликемии натощак и постпрандиально. В группе плацебо снижение глике‑

мии натощак было несколько более выражено в сравнении с изменением 

постпрандиального уровня, однако указанная тенденция не была стати‑

стически значима  (p > 0,05), была отмечена статистически незначимая 

тенденция к повышению уровня гликемии постпрандиально.

Долгосрочное влияние препарата на  показатели углеводного обме‑

на (HbA1c) было достоверно установлено в группе 1 в виде статически 

значимого умеренного снижения  (табл.  4), в  то  время как в  группе 

плацебо отмечена тенденция к некоторому ухудшению контроля глике‑

мии  (тенденция повышения уровня HbA1c, однако, не достигла стати‑

стически достоверного уровня).

Кроме того, адекватный контроль заболевания (HbA1c < 7,0) эффек‑

тивно поддерживался у  85,0% пациентов группы Дибикора, в  группе 

плацебо — реже, в 65,0% случаев (р = 0,039).

Представляют интерес изменения параметров липидного обмена, 

зарегистрированные у  пациентов обеих групп. Следует отметить, что 

у пациентов, получавших терапию препаратами группы статинов, в слу‑

чае неадекватного контроля параметров липидного обмена на  момент 

включения в  исследование, проводилась коррекция дозы препарата 

до  достижения целевых значений липидов. Абсолютное большинство 

указанных пациентов имели в  анамнезе ИБС. Пациентам, которые 

на  момент включения в  исследование не получали гиполипидемиче‑

ские средства, решение вопроса о назначении препарата откладывали 

до завершения исследования. Таким образом, мы предполагали оценить 

влияние исследуемого препарата, изменения образа жизни на  пока‑

затели обмена липидов. В  обеих группах зарегистрировано статисти‑

чески значимое снижение уровня ОХ. В  группе Дибикора снижение 

было несколько более выражено, однако достоверных различий между 

группами по  этому параметру не было выявлено. В  отличие от  группы 

плацебо, в  группе 1  зарегистрировано значимое повышение уровня 

ЛПВП. В  обеих группах статистически значимо снизился уровень ТГ, 

не было выявлено достоверного изменения уровня ЛПНП.

В обеих группах отмечена тенденция к снижению уровня АД, наиболее 

явно отмеченная в отношении систолического АД (САД) в обеих группах: 

в группе 1 САД 141,37 ± 9,19 и 130,5 ± 4,64 (соответственно до и после лече‑

ния, Z = 4,71; p = 0,000), в группе 2 САД 140,0 ± 8,98 и 132,0 ± 3,36 (соот‑

ветственно до и после лечения, Z = 4,16; p = 0,000). Различий в указанных 

показателях между группами не зарегистрировано.

Таблица 4
Параметры углеводного и липидного обменов пациентов исследуемых групп

Параметр Группа 1 (Дибикор) Группа 2 (плацебо)

Визит 1 Визит 4 Z*, р Визит 1 Визит 4 Z*, р

HbA1c, % 6,88 ± 0,12 6,68 ± 0,37 Z = 3,37; p = 0,001 6,85 ± 0,22 6,89 ± 0,48 Z = 0,53; p = 0,596

ГКН, ммоль/л 6,81 ± 0,65 6,46 ± 0,43 Z = 2,86; p = 0,004 6,62 ± 0,56 6,44 ± 0,37 Z = 1,80; p = 0,071

ГКП, ммоль/л 8,68 ± 0,98 8,21 ± 0,78 Z = 2,22; p = 0,026 8,27 ± 0,76 8,89 ± 1,06 Z = 0,71; p = 0,477

ОХ, ммоль/л 6,89 ± 1,76 4,50 ± 0,93 Z = 5,36; p = 0,000 6,93 ± 1,81 6,14 ± 0,79 Z = 2,02; p = 0,044

ЛПВП, ммоль/л 1,0 ± 0,34 1,28 ± 0,06 Z = 2,58; p = 0,009  0,99 ± 0,12 1,09 ± 0,39 Z = 1,29; p = 0,197

ТГ, ммоль/л 2,44 ± 1,10 1,44 ± 0,51 Z = 5,23; p = 0,000  2,50 ± 0,85 2,13 ± 0,50 Z = 2,37; p = 0,018

ЛПНП, ммоль/л 3,0 ± 0,81 2,92 ± 0,48 Z = 1,93; p = 0,053 2,93 ± 0,52 2,72 ± 0,51 Z = 1,85; p = 0,064
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В сравнении с  исходной частотой сердечных сокращений  (ЧСС) 

достоверное уменьшение ЧСС через 16  недель от  начала лечения 

зарегистрировано в группе Дибикора (72,35 ± 8,91 и 66,55 ± 8,03 соот‑

ветственно, критерий Уилкоксона Z = 2,52; p = 0,012), в отличие от груп‑

пы плацебо  (75,12 ± 8,48  и  75,50 ± 8,14 соответственно, Z = 1,13; 

p = 0,909). При этом у  группе 1 на  момент завершения исследования 

ЧСС в  покое была статистически значимо ниже, чем в  группе 2. 

Улучшение процессов реполяризации миокарда было отмечено в груп‑

пе 1 (р < 0,001). При этом на момент завершения исследования частота 

регистрации нарушений процессов реполяризации в  группе Дибикора 

была статистически достоверно меньше, чем в группе 2 (соответствен‑

но 15/39 и 38/39, р = 0,00). В группе плацебо не было выявлено значи‑

мого влияния на частоту указанных нарушений (p > 0,05).

ЭхоКГ-параметры пациентов обеих групп в  целом не претерпели 

существенных изменений (табл. 5). В группе 1, в отличие от группы 2, 

отмечено достоверное повышение среднего по группе показателя Е/А 

на фоне снижение IVRT, что в целом явилось отражением нормализа‑

ции диастолической функции сердца у большинства пациентов.

Было зарегистрировано достоверное уменьшение частоты регистра‑

ции ДД в группе 1 (рис. 2).

Учитывая отсутствие достоверного различия между группами 

в  уровне АД, показателях липидного и  углеводного обменов, можно 

предполагать, что в основе полученных различий по влиянию на пара‑

метры диастолы сердца может лежать действие препарата Дибикор.

В обеих группах на  фоне проводимого лечения отмечено достовер‑

ное улучшение по  некоторым изучаемым параметрам качества жизни. 

По завершению исследования в группе 1 отмечена статистически значимая 

положительная динамика по абсолютному большинству показателей каче‑

ства жизни. В обеих группах исходно зафиксированные низкие значения 

показателя RP, отражающие значительные ограничения в повседневной 

деятельности в связи с физическим состоянием, по завершению досто‑

верно возросли на фоне значимого повышения показателя PF  (табл. 6). 

Значение показателя RP в  группе 1 статистически значимо превышало 

соответствующий показатель группы 2, указывая на  более выраженную 

динамику положительных изменений физического самочувствия.

Обращает внимание, что в группе 1 показатели, отражающие роле‑

вое функционирование, имевшие у абсолютного большинства пациен‑

тов крайне низкие значения на  момент включения в  исследование, 

достигли максимальных значений. В  группе 2  также были отмечены 

позитивные сдвиги по  большинству показателей, однако не было 

выявлено достоверной динамики по параметрам BP (как и в группе 1), 

VT и суммарно по физическому компоненту здоровья. На фоне положи‑

тельных сдвигов в физическом и психическом состоянии в обеих груп‑

пах возросли показатель социального функционирования, самооценка 

пациентами своего здоровья. В  целом была отмечена умеренная 

положительная статистически достоверная динамика по показателям 

физического и психического компонентов здоровья.

За время наблюдения не было зарегистрировано каких-либо нежела‑

тельных явлений в обеих группах пациентов.

В целом динамика изучаемых показателей в  группе 2 (плацебо) 

характеризовалась: некоторым улучшением субъективно оцениваемо‑

го клинического статуса пациентов (уменьшение частоты регистрации 

жалоб боли в области сердца; сухость во рту); умеренным снижением 

МТ  (2,11  кг); изменение показателей углеводного обмена не достига‑

ло статистически значимых значений с  поддержанием адекватного 

контроля заболевания  (HbА1с < 7%) у  65% пациентов; улучшением 

Таблица 6
Характеристика качества жизни пациентов с СД 2-го типа

Параметр Группа 1 Группа 2 Р1,2, визит 4

Визит 1 Визит 4 Р* Визит 1 Визит 4 P*

PF 55,00 90,00 Z = 5,26; p = 0,000 50,50 75,00 Z = 2,56; p = 0,012 0,05

RP 0,00 100,00 Z = 5,36; p = 0,000 23,00 50,00 Z = 2,58; p = 0,009 < 0,05

BP 41,00 41,00 0,05 32,00 41,00 > 0,05 > 0,05

GH 40,00 52,00 Z = 4,24; p = 0,000 39,00 50,00 Z = 3,37; p = 0,001 0,05

VT 67,50 70,00 Z = 3,46; p = 0,000 60,00 70,00 > 0,05 > 0,05

SF 62,50 75,00 Z = 3,82; p = 0,000 50,50 62,50 Z = 4,04; p = 0,000 < 0,05

RE 0,00 100,00 Z = 5,16; p = 0,000 25,50 90,00 Z = 4,57; p = 0,000 0,05

MH 52,00 64,00 Z = 5,27; p = 0,000 43,17 68,00 Z = 5,15; p = 0,000 0,05

ФК 42,11 50,79 Z = 5,15; p = 0,000 43,17 43,37 > 0,05 > 0,05

ПК 40,82 49,34 Z = 5,31; p = 0,000 37,58 51,47 Z = 5,57; p = 0,000 0,05

Таблица 5
Динамика параметров диастолической функции сердца до и после лечения

Параметр Группа 1 (Дибикор) Группа 2 (плацебо) P1,2 
после 

лечения
До лечения После 

лечения
P* До лечения После 

лечения
P*

КДО ЛЖ 109,1 ± 23,23 107,61 ± 21,78 ND 112,1 ± 35,0 111,7 ± 28,18 ND 0,05

КСО ЛЖ 39,89 ± 17,24 38,78 ± 18,98 ND 42,00 ± 20,14 41,12 ± 11,23 ND 0,05

ФВ 66,05 ± 6,12 67,48 ± 5,51 ND 68,24 ± 5,09 69,06 ± 4,45 ND 0,05

МЖП 1,07 ± 0,13 1,15 ± 0,14 ND 1,00 ± 0,89 1,10 ± 0,14 ND 0,05

ЗСЛЖ 1,07 ± 0,08 1,05 ± 0,09 ND 1,10 ± 0,03 1,08 ± 0,09 ND 0,05

ИММ ЛЖ 108,15 ± 13,66 109,28 ± 13,62 ND 102,45 ± 15,06 105,12 ± 19,78 ND 0,05

E/A 0,77 ± 0,05 1,11 ± 0,26 Z = 4,85; p = 0,000 0,84 ± 0,08 0,86 ± 0,12 Z = 1,59; p = 0,113 0,05

IVRT 113,61 ± 8,33 101,74 ± 12,03 Z = 4,23; p = 0,000 110,12 ± 6,20 109,05 ± 9,12 Z = 0,879; p = 0,124 0,05

Примечание: КДО ЛЖ — конечно-диастолический объем левого желудочка, КСО ЛЖ — конечно-систолический объем левого желудочка, ФВ — 
фракция выброса левого желудочка, МЖП — межжелудочковая перегородка, ЗСЛЖ — толщина задней стенки левого желудочка, ИММ ЛЖ — индекс 
массы миокарда левого желудочка.
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показателей липидного обмена (снижение уровня ОХ и ТГ); умеренным 

снижением уровня диастолического АД, значимым улучшением психи‑

ческого компонента здоровья.

Динамика изучаемых показателей в  группе 1  (Дибикор) характеризова‑

лась: значимым улучшением субъективно оцениваемого клинического ста‑

туса пациентов (улучшение переносимости физических нагрузок с уменьше‑

нием частоты регистрации жалоб на утомляемость, сердцебиение, перебои 

в  работе сердца, одышку, боли в  области сердца; уменьшение частоты 

регистрации ощущения сухости во рту); умеренным снижением МТ (4,37 кг) 

и  уменьшением доли пациентов, имеющих ожирение 1–3  степени; улуч‑

шением показателей углеводного обмена  (снижение гликемии натощак 

и  постпрандиально, HbА1с без повышения частоты регистрации гипогли‑

кемических эпизодов) с  поддержанием адекватного контроля заболева‑

ния (HbА1с < 7%) у большинства пациентов (85%), улучшением показателей 

липидного обмена (снижение уровня ОХ и ТГ, повышение ЛПВП); умеренным 

снижением уровня систолического АД и ЧСС; уменьшением частоты реги‑

страции нарушений процессов реполяризации; улучшением диастолической 

функции миокарда у большинства пациентов (25/40). Указанные изменения 

клинического статуса сопровождались значимым улучшением физического 

и психического компонентов здоровья по опроснику качества жизни.

Выводы 
1. �Применение препарата Дибикор на  фоне приема сахароснижающих, 

гиполипидемических, гипотензивных препаратов, соблюдения реко‑

мендаций, касающихся образа жизни (диета, физическая активность), 

способствует значимому улучшению субъективно оцениваемого клини‑

ческого статуса пациентов, снижению МТ, улучшению показателей угле‑

водного и липидного обменов, умеренному снижению АД и ЧСС, улуч‑

шению процесса реполяризации миокарда и диастолической функции 

левого желудочка с достоверным позитивным влиянием на показатели 

качества жизни пациентов при хорошей переносимости препарата.

2. �В группе пациентов с СД 2‑го типа и ДД левого желудочка предпочти‑

тельно курсовое (16 недель) применение препарата Дибикор с целью 

позитивного влияния на клинический статус, показатели углеводного 

и липидного обменов, уровень АД, диастолическую функцию сердца.

Ограничения исследования. Анализ данных проводился исходя 

из  допущения, что все больные получали предписанное лечение  (кон‑

троль выполнения рекомендаций — во время устного собеседование при 

каждом визите). Небольшая численность групп. Указанные ограничения 

могут служить основанием для продолжения исследований в  данном 

направлении. ■
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зарегистрирована положительная динамика в виде 
устранения ранее имевшегося симптома на фоне 
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Установлено, что у  большинства детей с  бронхиальной аст-

мой (БА) имеют место симптомы аллергического ринита (АР), 

а также характерные особенности протекания простудного 

ринита, что, возможно, свидетельствует о  вовлеченности всего 

респираторного тракта в  процесс аллергического воспаления при 

данном заболевании. Аллергическое поражение слизистой полости 

носа, как правило, распространяется и на слизистую параназальных 

синусов, в связи с чем многие авторы ставят знак равенства между 

АР и  аллергическим риносинуситом, а  также указывают на  боль-

шую частоту возникновения синуситов инфекционной природы, 

обусловленных острым простудным ринитом. Диагностика особен-

ностей течения ринита и оптимизация его терапии являются важной 

составляющей ведения детей с БА, однако в настоящее время дан-

ную проблему нельзя считать окончательно решенной. В частности, 

не решены вопросы диагностики выраженности аллергического 

воспаления при рините, объективизации его симптомов, в том числе 

в ходе проводимой терапии.

Одним из важных маркеров аллергического воспаления в настоя-

щее время рассматривается оксид азота II (NO), который генерируется 

в верхних и нижних отделах дыхательных путей (ДП). Его генерация 

в  верхних ДП осуществляется преимущественно в  параназальных 

синусах в  высоких концентрациях — до  1000  ppb, что позволяет 

ингибировать размножение патогенов и  поддерживать биение 

ресничек назального эпителия. Физиологические уровни NO непре-

рывно продуцируются конститутивной NO-синтазой. При экспрес-

сии индуцибельной NO-синтазы в  ходе воспаления наблюдается 

повышение содержания NO в шоковом органе. В ответ на действие 

проинфламматорных цитокинов NO может выступать в  качестве 

модулятора и эффектора отдельных звеньев воспалительного про-

цесса. Назальный NO  (nNO) — NO, эмитируемый в  полость носа 

и  носоглотки выше небной занавески. Известно, что повышение 

содержания nNO отмечается при АР, в  то  же время содержание 

его при синуситах снижается вследствие нарушения сообщения 

между полостью носа и  параназальными синусами и, следователь-

но, затруднении поступления высоких концентраций nNO из  пара-

назальных синусов в  полость носа. Таким образом, определение 

содержания NO в выдыхаемом воздухе может рассматриваться как 

простой неинвазивный диагностический маркер воспаления и забо-

леваний дыхательных путей, что особенно актуально в педиатрии. 

Учитывая высокую потенциальную диагностическую значимость 

определения NO в  назальном воздухе, целесообразна разработка 

эффективных и  доступных методов измерения его концентра-

ции. Распространенный в  настоящее время хемилюминесцентный 

метод определения содержания оксида азота в  пробах воздуха 

является весьма дорогостоящим. С  целью широкого внедрения 

в клиническую практику доступных методов детекции NO в выды-

хаемом воздухе нами развивается новый метод (ВНИИЭФ, г. Саров), 

основанный на  регистрации NO полупроводниковыми химически-

ми сенсорами, в  результате чего повышается его селективность 

по  отношению к  физиологическим компонентам. Прототип при-

бора продемонстрировал предел обнаружения NO на уровне 5 ppb 

для образцов на  основе искусственного воздуха и  10–20  ppb для 

образцов воздуха, выдыхаемого пациентом. Данные показатели 

позволяют в настоящее время использовать прибор для измерения 

назальных концентраций NO.

Для лечения ринита используется широкий арсенал лекарствен-

ных препаратов, важную роль среди которых играют средства 

симптоматической терапии, направленные на  быструю миними-

зацию симптомов ринита и  улучшение носового дыхания у  паци-

ентов. Особое место среди препаратов данной группы занимает 

Виброцил — комбинированный препарат, содержащий фенилэфрин 

и  диметинден. Фенилэфрин — симпатомиметическое средство, при 

местном применении которого наблюдается селективное умеренное 

сосудосуживающее действие через альфа-1‑адренергические рецеп-

торы, расположенные в венозных сосудах, за счет чего отмечается 

быстрое и  пролонгированное устранение отека слизистой оболоч-

ки носа и  параназальных синусов. Действие фенилэфрина потен-

цируется противоаллергическим эффектом второго компонента 

Виброцил — диметиндена, являющегося антагонистом гистаминовых 

Н1‑рецепторов. Важно отметить, что препарат не нарушает актив-

ность мерцательного эпителия слизистой оболочки полости носа 

и параназальных синусов.

С целью изучения клинической значимости измерения nNO при 

БА и  рините у  детей, а  также динамики данного показателя под 

влиянием фармакотерапии проведено исследование содержания 

nNO у  детей с  БА и  ринитом разрабатываемым методом прямой 

сенсорной детекции. Обследовано 10  здоровых субъектов в  воз-

расте от 11 до 40 лет, средний возраст 27 ± 4 года, и 40 детей с БА 

различной тяжести, средний возраст 12,6 ± 4,6  года. В  качестве 

сопутствующей патологии у  всех детей имелись симптомы ринита 

различной тяжести. Помимо стандартного обследования у  всех 
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пациентов исследовано содержание nNO, в том числе у части паци-

ентов до  и  после эндоназального введения препарата Виброцил. 

Сбор назального выдыхаемого воздуха для последующего опреде-

ления содержания в нем оксида азота производился в специальные 

мешки-коллекторы, не сорбирующие NO. Пациент в положении сидя 

производил спонтанный вдох атмосферного воздуха ртом через 

загубник, присоединенный к  фильтру NO/NO2  (Ionics  Instruments, 

AFL 14010–01), что позволяло устранить примесь атмосферных 

оксидов азота во  вдыхаемом воздухе. Выдох в  мешок-коллектор 

осуществлялся через назальные канюли, снабженные системой 

пневматической подкачки для плотной обтурации носовых ходов. 

Перед мешком-коллектором воздух проходил через цифровой рас-

ходомер (модель TSEC), что позволяло определять скорость потока 

и  точно дозировать объем отбираемой пробы. Объективизация 

изменения назальной обструкции под влиянием препарата Виброцил 

проводилась определением назального респираторного сопротивле-

ния (НРС) (Microint MR5000, MicroMedocal).

Результаты исследования. Содержание nNO в группе детей с БА 

и ринитом составило 107 ± 3 ppb, что достоверно превысило анало-

гичный показатель в группе здоровых, составивший 92 ± 5 ppb (кри-

терий Стьюдента t = –2,10, p = 0,040). Результаты сопоставления 

выраженности симптомов АР и  содержания оксида азота в  выды-

хаемом назальном воздухе приведены в  табл.  1  и  2. Установлено, 

что с  увеличением выраженности ринореи содержание nNO также 

увеличивается.

Обструкция носовых ходов не столь однозначно влияет на содер-

жание оксида азота в  выдыхаемом назальном воздухе. Наличие 

назальной обструкции в целом сопровождается более высоким уров-

нем содержания оксида азота в назальном воздухе, однако степень 

обструкции не влияет на уровень NO. Возможно, это связано с тем, 

что по мере нарастания назальной обструкции нарушается сообще-

ние полости носа и параназальных синусов, что приводит к затрудне-

нию диффузии высоких концентраций оксида азота из параназаль-

ных синусов в полость носа.

При исследовании влияния препарата Виброцил на концентрацию 

назального NO и  назальное респираторное сопротивление (НРС) 

установлено, что через 20  минут после использования препарата 

Виброцил клинически у всех обследованных пациентов отмечалось 

улучшение носового дыхания, что сопровождалось повышени-

ем содержания nNO и  существенным снижением НРС. Исходное 

содержание nNO в среднем составило 130,2 ± 9,8 ppb до ингаляции 

препарата Виброцил и  138,2 ± 10,9  ppb после ингаляции препара-

та Виброцил. Различия достоверны, парный критерий Стьюдента 

составил 3,7  при p = 0,0049. На  рис.  отражена динамика НРС 

до  и  после эндоназального введения спрея Виброцил. Исходный 

уровень НРС составил 0,59 ± 0,11  кПа/л/с, через 20  минут после 

ингаляции препарата Виброцил отмечено существенное снижение 

НРС в  среднем до  0,27 ± 0,03  кПа/л/с. Различия достоверны, пар-

ный критерий Стъюдента составил 2,91 при р = 0,011. Приведенные 

результаты свидетельствуют о  снижении под влиянием препарата 

Виброцил отека слизистой полости носа и  увеличении содержа-

ния nNO, возможно, за  счет увеличения поступления последнего 

из параназальных синусов.

Таким образом, уровень назального оксида азота в  группе 

больных с  ринитом достоверно выше, чем в  группе здоровых, 

что свидетельствует о  повышении продукции назального NO 

у  данной группы больных. Определение содержания оксида 

азота в  назальном выдыхаемом воздухе по  разрабатываемым 

методикам отражает закономерности течения патологических 

процессов, описанные в  литературе для пациентов с  аллерги-

ческими заболеваниями, что свидетельствует о  целесообразно-

сти использования данного метода диагностики в  клинической 

практике. Под влиянием препарата Виброцил отмечается значи-

мое уменьшение выраженности НРС и  достоверное увеличение 

концентрации назального оксида азота  (вероятно, вследствие 

обогащения назального воздуха оксидом азота, генерируемым 

в  параназальных синусах). Это может свидетельствовать о  сни-

жении под влиянием препарата Виброцил назальной обструкции 

и улучшении сообщения между полостью носа и параназальными 

синусами, таким образом, можно сказать, что применение пре-

парата Виброцил эффективно и  достоверно снижает степень 

персистирующего отека слизистой вследствие аллергического 

Таблица 1

Содержание  nNO у пациентов с различной 
выраженностью ринореи

Назальный NO, ppb

Без 
ринореи

Ринорея 
умеренная

Ринорея 
выраженная

Число измерений 
(пациентов)

19 18 15

Среднее ± СО 
среднего

95 ± 3 107 ± 7 121 ± 6

Размах выборки 68–127 52–187 71–150

Стандартное 
отклонение 

14,8 29,6 21,9

Критерий Фишера F = 5,47, p = 0,007

Таблица 2

 Содержание  nNO   у пациентов с различной 
выраженностью отека слизистой полости носа

Назальный NO, ppb

Без 
симптомов 

отека

Отек 
умеренный

Отек 
выраженный

Число измерений 
(пациентов)

14 19 19

Среднее ± СО 
среднего

87 ± 4 116 ± 6 113 ± 5

Размах выборки 52–109 86–187 71–145

Стандартное 
отклонение

15,3 25,2 22,5

Критерий Фишера F = 8,07, p = 0,001

Рис.� �Сопоставление назального респираторного 
сопротивления до и через 20 минут после 
эндоназального введения спрея Виброцил

I — назальное респираторное сопротивление до введения спрея 
Виброцил.

II — назальное респираторное сопротивление через 20 минут после 
эндоназального введения спрея Виброцил.
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воспаления у  больных атопиков, что позволяет рекомендовать 

Виброцил в качестве препарата выбора при ринитах у пациентов 

с сопутствующей атопией. ■
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Заболеваемость различными вирусными инфекциями неуклон-

но растет с  каждым годом. Здоровый человек защищен 

от вирусных инфекций своей иммунной системой и, прежде 

всего, системой интерферона  [2]. Нарушение синтеза интерферонов 

характерно, в  частности, для беременных  [10]. При этом вирусные 

инфекции на  фоне гестационной иммуносупрессии могут приводить 

к  различным осложнениям, включая синдром потери плода, фето-

плацентарной недостаточности  (ФПН), синдрома задержки развития 

плода (СЗРП). Причины этого кроются в способности вирусов поражать 

ткани плаценты с развитием эндотелиопатий и нарушением местного 

иммунитета [1, 6, 7, 10].

Вирус папилломы человека  (ВПЧ) является одним из  наиболее 

распространенных возбудителей инфекций, передающихся половым 

путем (ИППП). В частности, ВПЧ служит причиной развития остроко-

нечных кондилом, рака шейки матки и других опухолей половых орга-

нов, что обусловливает чрезвычайную важность поиска эффективных 

методов лечения инфекции ВПЧ [1, 3, 6].

При наличии данной инфекции у беременной оптимальным вариан-

том лечения является безопасная противовирусная терапия, эффек-

тивная в  отношении ВПЧ. Требования к  подобной противовирусной 

терапии включают не только разрешение высыпаний, но и отсутствие 

рецидивов минимум 6–12 месяцев [12].

Дисплазия шейки матки ассоциируется с  ВПЧ высокого риска, 

поскольку она характеризуется хромосомной анеуплоидией, генетиче-

ской нестабильностью и склонностью к озлокачествлению [5, 13].

Доброкачественные заболевания шейки матки сопровождаются высо-

кой частотой урогенитальных инфекций, среди которых преобладает 

папилломавирусная инфекция (ПВИ): у пациенток с эктопией она диагно-

стируется в 32,4% случаев, с лейкоплакией — в 56,0%; с цервикальными 

интраэпителиальными неоплазиями — в  95,5%; после хирургического 

лечения предрака шейки матки — в  42,0%, при полипах — в  38,8%. 

У  беременных с  неизмененной шейкой матки частота ПВИ составляет 

34,0% [8].

Частота доброкачественных заболеваний шейки матки у  беремен-

ных составляет 78,6%. В  их структуре преобладают цервикальные 

интраэпителиальные неоплазии  (33,6%), эктопии  (24,0%), полиповид-

ные образования цервикального канала (9,3%) [8].

Частота децидуоза у  беременных с  неизмененной шейкой матки 

составляет 17,0%, с эктопией — 46,1%, эктропионом — 33,9%, с лейко-

плакией — 12,0%, с цервикальными интраэпителиальными неоплазия-

ми — 35,5%, после применения инвазивных методов лечения предрака 

шейки матки — 38,0% [8].

Полиповидные образования цервикального канала у  беременных 

бывают двух типов: истинные полипы с  децидуализацией  (62,1%) 

и децидуальные псевдополипы (37,9%), которые имеют отличительные 

кольпоскопические, ультразвуковые, морфологические и иммуногисто-

химические особенности [8].

Течение беременности у  женщин с  доброкачественными заболева-

ниями шейки матки характеризуется высокой частотой невынашивания 

и ФПН: при наличии полиповидных образований цервикального канала — 

у  72,2% и  16,6%, после инвазивных методов лечения предрака шейки 

матки — у 74,0% и 22,0%, при эктопии и эктропионе — у 26,8% и 15,7%, 

при лейкоплакии — у 16,0% и 12,0%, при цервикальной интраэпителиаль-

ной неоплазии — у 17,7% и 15,5% пациенток соответственно [8].

Частота репродуктивных потерь у беременных с доброкачественными 

заболеваниями шейки матки максимальна после хирургического лечения 

цервикальных интраэпителиальных неоплазий в  прегравидарный пери-

од (8,0%) и при полиповидных образованиях цервикального канала (5,6%); 

при эктопии и CIN она составила 2,7% и 2,2% соответственно [8].

Современное лечение инфекции ВПЧ направлено не на сам вирус, 

а лишь на устранение симптомов инфекции. Одной из наиболее важ-

ных целей лечения дисплазии шейки матки является предупреждение 

озлокачествления [4, 12].

Деструкция, цитотоксические препараты и  фотодинамическая 

терапия, используемые в рамках стандартного лечения диспластиче-

ских процессов в шейке матки, противопоказаны во время беремен-

ности [4, 12].

В настоящее время широкое применение при вирусных инфекци-

ях нашли препараты интерферона, которые, как факторы защиты 

и  средства поддержания иммунитета, обладают широким спектром 

профилактического и лечебного действия, в том числе и в отношении 

вирусов [10]. Известно, что у женщин во II и III триместрах беременно-

сти можно использовать препараты интерферона для интравагиналь-

ного применения, которые благодаря низкой адсорбционной способ-

ности влагалища оказывают преимущественно местное воздействие 

и не представляют риска для плода.

Нами было проведено исследование, целью которого явилась оцен-

ка эффективности применения препарата интерферона у беременных 

с патологией шейки матки, ассоциированной с ВПЧ.

Благодаря своему фармакокинетическому профилю использование 

препаратов интерферона в  суппозиториях не требует специальных 

мер предосторожности, и они наиболее безопасны во время беремен-

ности [2, 11, 12].
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Материал и методы исследования 
В исследование были отобраны 30 беременных с эктопией, ассоции-

рованной с ВПЧ, что подтверждено данными цитологического исследо-

вания с оценкой по Папаниколау, полимеразной цепной реакцией (ПЦР) 

и кольпоскопией, во II триместре беременности (15–19 недель).

Критерии отбора пациенток включали: наличие патологии шейки 

матки, существовавшей ранее до  беременности и  не леченной 

до  настоящей беременности; данные цитологического исследования, 

ПЦР-диагностики и  кольпоскопии. В  исследовании приняли участие 

беременные начиная со II триместра (с 15 недель до 19 недель) бере-

менности, способные выполнять требования протокола и предоставив-

шие письменное информированное согласие.

Критериями исключения являлись: I триместр беременности; 

тяжелые нарушения функции сердца, легких, печени и  почек 

в  стадии декомпенсации; гиперчувствительность к  интерферо-

ну или другим компонентам препарата, которая устанавливалась 

по  данным анамнеза или в  момент первого введения препарата; 

прием противовирусных или иммуномодулирующих препаратов 

в  течение 3  предшествующих месяцев; наличие более тяжелой 

патологии шейки матки; подтвержденная ВИЧ-инфекция; нали-

чие психоневрологических заболеваний; несоблюдение протокола 

исследования.

При анализе клинико-демографических данных статистически значи-

мых различий по основным характеристикам между участницами иссле-

дования выявлено не было. Возраст обследованных женщин колебался 

в пределах от 19 до 32 лет и составил в среднем 25,16 ± 4,43 года.

Для проведения ПЦР-диагностики использовали сертифицирован-

ные тест-системы. Взятие соскоба клеток с поверхности шейки матки 

и  экзоцервикса для проведения исследования проводили в  одно 

и то же время суток (утром) с помощью щеток-эндобрашей в одноразо-

вую пробирку типа «Эппендорф» с транспортной средой.

Цитологическое исследование шейки матки с оценкой по Папаниколау 

выполняли всем женщинам  (n = 30) трижды: в  начале исследования, 

через 10 дней и через 28 дней от начала исследования.

Материал был представлен соскобом клеток с экзоцервикса и эндо-

цервикса, который наносили на  предметное стекло и  фиксировали 

в 96% растворе этилового спирта в течение 5 минут.

Кольпоскопию осуществляли при помощи кольпоскопа 

Sensitec-2000  (Голландия) с  применением методов расширенной коль-

поскопии, цветофильтров и увеличением до 36 раз.

Всем пациенткам назначали интерферон альфа-2b 250 000  МЕ 

и таурин 0,005 г (Генферон® Лайт) по схеме: 1 суппозиторий интраваги-

нально 2 раза в день на ночь в течение 10 дней, затем перерыв 7 дней 

и далее по 1 суппозиторию 2 раза в день в течение 10 дней.

Клинический мониторинг беременных осуществляли через 10  дней 

от  начала лечения  (ближайшее наблюдение) и  через 28  дней 

(28 ± 1  день) от  начала исследования  (отдаленное наблюдение). Все 

лабораторные исследования проводили перед началом лечения, через 

10 дней от начала лечения и через 4 недели от начала исследования.

Таким образом, результаты первого исследования служили базовым 

значением, результаты второго исследования характеризовали клини-

ческую эффективность применявшегося препарата, а третьего — вос-

становление микробиоценоза гениталий.

Статистическую обработку полученных результатов проводили 

с  использованием методов параметрической и  непараметрической 

статистики в  программах Excel для Windows  XP, SPSS и  Statistica. 

Для оценки достоверности различий до  и  после лечения применяли 

t-критерий Стьюдента.

Критериями эффективности применения препарата являлись:

1) �регресс ВПЧ-ассоциированных изменений шейки матки по  данным 

цитологического исследования с  оценкой по  Папаниколау и  кольпо-

скопии;

2) �достижение отрицательного результата ПЦР-диагностики на ВПЧ.
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Результаты исследования и обсуждение 
Кольпоскопическая картина поражений шейки матки характеризова-

лась наличием эктопии и признаков воспаления. При скрининге экто-

пия с признаками воспаления была выявлена у 30 (100%) обследуемых 

беременных.

Через 10 дней применения препарата интерферона в суппозитори-

ях (Генферон® Лайт) у 9 (30%) пациенток наблюдалось уменьшение гра-

ниц эктопированной зоны за счет исчезновения признаков воспаления, 

а через 28 дней от начала лечения у 27  (90%) беременных отмечена 

минимальная зона эктопии с  выраженным йоднегативным участком 

и нормальной зоной трансформации.

Кольпоскопическая картина носила характер низкой атипии или 

нормы, т. е. процесс был локализован внутри цервикального канала.

При цитологическом исследовании, проведенном перед началом 

лечения, выявлялись койлоциты у  26  больных  (86,7%), дискариоци-

ты — у 9 (30%), дистрофически измененные клетки — у 9 (30%), ней-

трофильные лейкоциты — у 12 (40%), лимфоциты — у 7 (23,3%), плаз-

матические клетки — у  7  (23,3%), базальные/парабазальные клет-

ки — у 5 (16,7%), двух- и многоядерные клетки у 8 (26,7%), цитолиз — 

у 4 (13,3%) беременных.

Основным цитологическим признаком ВПЧ считается наличие 

клеток с  койлоцитозом  [9], которые до  лечения были обнаружены 

у 26 из 30 женщин. Клетки с дискариозом обнаружены у 9 из 30 жен-

щин, многоядерные клетки — у 8 из 30.

В зависимости от  места взятия материала мазка и  наличия 

эктопии с  зоной трансформации, при исследовании обнаружива-

ли неизмененные клетки многослойного плоского эпителия, мета-

пластические клетки, базальные/парабазальные клетки и  клетки 

цилиндрического эпителия, клетки, свидетельствующие о хрониче-

ском воспалении.

Результаты цитологического исследования через 10 дней от момен-

та начала лечения показали регресс ВПЧ-ассоциированных изменений 

шейки матки у 13 (43,3%) и через 28 дней у 19 (63,3%) беременных.

Полученные результаты представлены в виде 4 групп согласно клас-

сификации по Папаниколау.

Результаты ПЦР-диагностики, свидетельствующие о  наличии ВПЧ 

16‑го, 18‑го, 31‑го, 33‑го типов, в  начале исследования были положи-

тельными у всех 30 беременных.

Через 10  дней от  начала лечения препаратом Генферон® Лайт 

у 7  (23,3%) пациенток, а через 28 дней у 27  (90%) беременных было 

отмечено отсутствие ВПЧ-инфекции по данным ПЦР-диагностики.

По результатам исследования мазков у всех пациенток, получавших 

препарат Генферон® Лайт, отмечались признаки стабилизации влага-

лищной микрофлоры.

Ни одна пациентка не была исключена из исследования из-за непе-

реносимости или побочных эффектов лечения препаратом Генферон® 

Лайт. Таким образом, вагинальное применение препарата Генферон® 

Лайт в  дозе 250 000  МЕ по  указанной выше схеме следует считать 

безопасным.

Эффективность лечения по двум основным критериям (регресс ВПЧ-

ассоциированных изменений шейки матки и отсутствие ВПЧ-инфекции 

при ПЦР-диагностике) к моменту завершения наблюдения зарегистри-

рована у большинства включенных в исследование пациенток.

Обсуждение 
В результате проведенного нами исследования выявлено, что 

интравагинальное использование суппозиториев, содержащих интер-

ферон  (Генферон® Лайт), во  время беременности кратковременными 

курсами позволяет добиться уменьшения клинических и  лаборатор-

ных проявлений ВПЧ-инфекции  (при ПЦР-диагностике на  ВПЧ в  90% 

случаев, в  63,3% случаев по  данным цитологического исследования 

с  оценкой по  Папаниколау) и  в  90% случаях улучшить картину при 

кольпоскопическом исследовании.

Особое значение имеет потенциал экзогенного интерферона, снижа-

ющий интенсивность размножения вируса и  избавляющий пациентку 

от ненужного деструктивного лечения и лишних тревог.

Выводы 
1. �Препарат Генферон® Лайт безопасен и хорошо переносится беремен-

ными в дозировке 250 000 МЕ (по интерферону) при кратковремен-

ном лечении по  схеме: по  1  суппозиторию интравагинально 2  раза 

в день в течение 10 дней, затем перерыв 7 дней и далее по 1 суппо-

зитории 2 раза в день в течение 10 дней.

2. �Данный режим дозирования характеризуется отсутствием побочных 

эффектов и высокой эффективностью препарата в отношении ВПЧ 

16‑го, 18‑го, 31‑го, 33‑го типов.

3. �Интравагинальное использование суппозиториев Генферон® Лайт 

кратковременными курсами позволяет добиться элиминации 

ВПЧ  (в  90% случаев по  данным ПЦР, в  63,3% случаев по  дан-

ным цитологического исследования с  оценкой по  Папаниколау) 

и в 90% случаях улучшить картину при кольпоскопическом обсле-

довании. ■
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В настоящее время в  гинекологии 

и  урологии инфекции продолжают 

оставаться значительной пробле-

мой практически в  той  же мере, как это 

было и в прошлом. Создание новых и более 

мощных антибиотиков влечет за собой появ-

ление новых штаммов резистентных к  ним 

возбудителей  [1]. Современная анатомо-

этиологическая классификация инфекций 

у  женщин основана на  морфологической 

однотипности поражений тех или иных 

органов женской половой сферы и таксоно-

мической принадлежности возбудителей. 

Большое значение в настоящее время имеют 

инфекции, передаваемые половым путем, 

или сексуально-трансмиссивные заболе-

вания. Зачастую инфекции одновременно 

поражают мочевые и  половые пути у  моло-

дых женщин. Классическая урологическая 

или гинекологическая санация только ниж-

них мочевых путей или гениталий приводит 

к  длительной персистенции инфекционного 

агента в  органах малого таза, постоянно-

му реинфицированию мочеполовых органов, 

что в  дальнейшем приводит к  формирова-

нию синдрома хронической тазовой боли, 

нарушению репродуктивной функции и дру-

гим осложнениям при затяжном течении вос-

палительных заболеваний органов малого 

таза  [2]. Частое применение антибактери-

альных препаратов не приводит к снижению 

частоты воспалительных процессов и значи-

тельно снижает иммунитет часто болеющих 

пациентов. В последние годы возникли пред-

ставления о роли иммунной системы в пато-

генезе частых воспалительных заболеваний 

органов малого таза  (ВЗОМТ) и  необходи-

мой иммуномодулирующей терапии этих 

заболеваний  [3, 4]. Поражение уротелия 

и  эндометрия при частых воспалительных 

процессах связано со  снижением в  основ-

ном местного — мукозального иммунитета. 

На  современном фармацевтическом рынке 

представлено несколько препаратов имму-

номодулирующего действия для местного 

применения. Полиоксидоний® — высокомо-

лекулярный препарат с  широким спектром 

фармакологического действия — не имеет 

аналогов в  мире, применяется в  практи-

ческой медицине не первое десятилетие. 

На сегодняшний день Полиоксидоний® — 

это иммуномодулятор комплексного дей-

ствия: препарат не только восстанавли-

вает иммунный статус человека, но  и  свя-

зывает и  выводит токсины, а  также 

обладает антиоксидантным действием. 

Отличительной особенностью Полиокси

дония® служит способность препарата воз-

действовать на иммунную систему в зависи-

мости от  ее состояния у  конкретного паци-

ента, т. е. повышение исходно сниженных 

или понижение исходно повышенных пока-

зателей, что делает возможным назначение 

препарата без предварительного иммуноло-

гического исследования [5].

Поэтому цель нашего исследования: 

оценить эффективность применения ком-

плексного одномоментного лечения вос-

палительных заболеваний мочеполовых 

органов, осложненных синдромом хрониче-

ской тазовой боли с включением препарата 

Полиоксидоний®.

Материалы и методы 
Проведено обследование и  лечение 

100  женщин репродуктивного возрас-

та  (25–35  лет), страдающих хроническим 

эндометритом и  хроническим циститом, 

осложненными синдромом тазовой боли. 

Длительность заболевания у  каждой паци-

ентки превышала 5  лет, в  течение этого 

времени — частые приемы различных анти-

бактериальных препаратов, неоднократные 

курсы амбулаторного и стационарного лече-

ния у урологов и гинекологов. Больные предъ-

являли жалобы на практически постоянные 

боли внизу живота, независимо от менстру-

ального цикла и физической нагрузки, пери-

одические обильные выделения из  влага-

лища, длительные мажущие менструации, 

учащенное мочеиспускание и  дискомфорт 

над лоном при мочеиспускании, преиму-

щественно в  дневное время. Заболевание 

развилось вскоре после начала половой 

жизни и  различных внутриматочных вме-

шательств. Тазовые боли совместно с  дис-

пареунией приводили к нарушению половой 

жизни, а  вся симптоматика в  совокупности 

к  тяжелой эмоционально-стрессовой реак-

ции. Обследование и  лечение большинства 

А. И. Неймарк*, доктор медицинских наук, профессор
Н. В. Шелковникова*,**, кандидат медицинских наук
Т. С. Таранина*, кандидат медицинских наук
В. В. Шарапов**
М. В. Раздорская**, кандидат медицинских наук

*АГМУ, **ОАО «РЖД» НУЗ Окружная клиническая больница, Барнаул

Местные иммуномодуляторы в терапии 
сочетанных воспалительных заболеваний 
гениталий и нижних мочевых путей, 
осложненных синдромом хронической 
тазовой боли у женщин

Контактная информация об авторах для пере-

писки: 656099, Алтайский край, г. Барнаул, 

ул. Молодежная, 20

Ключевые слова: Полиоксидоний®, иммуномодулятор комплексного действия, антиоксидантные действия, хронический эндометрит, хрони-
ческий цистит, синдром тазовой боли.



100� ЛЕЧАЩИЙ ВРАЧ,  ДЕКАБРЬ 2011, № 11, www.lvrach.ru

Клинические исследования

женщин начинали в стационарных условиях, 

через 2 недели переходили на амбулаторное 

лечение и наблюдение.

Для диагностики были использованы сле-

дующие методы: oценка симптомов, заполне-

ние дневника мочеиспускания, физикальное 

исследование, осмотр наружных половых 

органов, влагалищное исследование, ультра-

звуковое исследование (УЗИ) органов мало-

го таза, исследование микрофлоры влага-

лища, цервикального канала и уретры мето-

дом полимеразной цепной реакции  (ПЦР). 

Выполняли уретроцистоскопию и  гистеро-

скопию, с  последующим морфологическим 

исследованием материала. Клинические 

и  лабораторные и  ряд других исследова-

ний выполнялись в  динамике  (перед нача-

лом исследования, через 4  недели и  3, 6, 

12  месяцев после лечения). Методом моле-

кулярной диагностики  (ПЦР) определяли: 

Chlamydia trachomatis, Mycoplasma genitalium, 

Trihomonas  vaginalis, Ureaplasma urealyticum, 

Mycoplasma hominis, Gardnerella  vaginalis, 

грибы рода Сandida. Всем 100 больным про-

ведена антибактериальная терапия с учетом 

чувствительности микрофлоры влагалища 

и  бактериальных посевов мочи. А  также 

одновременная местная санация: мочепузыр-

ные и внутриматочные инстилляции с димек-

сидом, витаминами В12 и В6, синтомициновой 

эмульсией. Влагалищная санация с помощью 

тампонов с  димексидом, хлоргексидином, 

клотримазолом. Также применялась расса-

сывающая терапия и физиотерапевтическое 

лечение  (ультразвук, магнит, электрофо-

рез с  цинком) на  область мочевого пузыря 

и  интравагинально, растительные уросеп-

тики. Для оценки эффективности иммуно-

модулирующей терапии Полиоксидонием® 

все пациентки, прошедшие 2‑недельный 

курс стационарного лечения, были разделе-

ны на две равнозначные группы. Пациентки 

основной группы  (n = 50) получали суппози-

тории Полиоксидний® 12 мг интравагинально 

по  схеме — 1  суппозиторий ежедневно N3, 

далее через день N12, курс 15 суппозитори-

ев. Контрольная группа  (n = 50) не получа-

ла иммунологического лечения. Общий курс 

терапии составляет 4 недели.

Результаты и их обсуждение 
До начала лечения выраженность симпто-

мов, связанных с  воспалительным процес-

сом в матке и мочевом пузыре, выраженных 

в  болях внизу живота, выявлялась у  98% 

пациенток основной и  100% контрольной 

групп. Количество пациенток с такими сим-

птомами, как обильные бели, длительные 

мажущие менструации, учащенное, болез-

ненное мочеиспускание, были сопостави-

мы в обеих группах. Количество пациенток 

с  жалобами на  диспареунию в  основной 

группе составило 100%, в  группе контроля 

таких пациенток было несколько меньше — 

74%.

Пациентки были обследованы 

через 4  недели после начала лечения 

в  ЛПУ, результаты лечения представле-

ны в  табл.  1. Ведущий симптом — боль 

внизу живота —после проведенно-

го лечения с  включением иммуномоду-

лятора Полиоксидоний® не наблюдался 

ни  у  одной пациентки, при этом у  16% 

пациенток контрольной группы, которые 

не получали иммунологического лечения, 

через 4 недели после старта терапии дан-

ный симптом сохранялся.

Мы решили не останавливаться на  под-

робном описании стандартных клиниче-

ских результатов мазков на флору, крови, 

мочи, т. к. пациентки имели затяжное хро-

ническое течение заболевания, резуль-

таты данных исследований у  них всегда 

находились в  пределах нормы, учиты-

вая неоднократные курсы антибактери-

ального лечения у  гинекологов и  уроло-

гов. Это связано с  тем, что инфекция 

продолжала существовать и  размножать-

ся в  подслизистом слое мочевого пузыря 

и  глубоких слоях эндометрия. В  материа-

лах уротелия и  эндометрия после эндо-

скопического исследования методом ПЦР 

у  всех 100  женщин диагностирована раз-

личная смешанная флора в  клинически 

значимых титрах: Chlamydia trachomatis 

у  8% пациенток, Mycoplasma genitalium 

у 34% пациенток, Trihomonas vaginalis у 4% 

пациенток, Ureaplasma urealyticum у  44% 

пациенток, Gardnerella  vaginalis у  48%, 

грибы рода Сandida у  34% пациенток, 

условно-патогенная флора у  26  больных. 

В  связи с  тем, что у  большинства боль-

ных  (84%) выявлена смешанная инфек-

ция различной этиологии, пациентки были 

разделены на  две группы методом слу-

чайных чисел. В  результате контрольно-

го обследования через 4  недели после 

старта терапии выявлено, что у  пациен-

ток основной группы удалось добиться 

практически полной элиминации специфи-

ческих возбудителей, при этом в  группе 

контроля возбудители выявлялись у  14% 

пациенток: Ureaplasma urealyticum у  6% 

больных, Mycoplasma hominis у  2% боль-

ных, Gardnerella  vaginalis 2%, грибы рода 

Сandida у 4% больных (табл. 1).

Рис. 1.� �Цистоскопическая картина 
хронического цистита, 
осложненного синдромом 
тазовой боли у больной Р., 34 
лет, страдающей хроническим 
эндометритом

Рис. 2.� �Гистероскопическая картина 
хронического эндометрита у 
больной Р., 34 лет, страдающей 
хроническим циститом

Таблица 1
Динамика жалоб до и после проведенного лечения у пациенток 
основной и контрольной группы

Основная группа, 
n = 50, включение 
Полиоксидония

Группа 
контроля, n = 50, 
без применения 
иммунотерапии

До 
лечения

После 
лечения

До 
лечения

После 
лечения

Боли внизу живота 49 (98%) 0 (0%) 50 (100%) 8 (16%)

Обильные бели 35 (70%) 0 (0%) 34 (68%) 1 (2%)

Длительные мажущие менструации 46 (92%) 0 (0%) 48 (96%) 1 (2%)

Учащенное мочеиспускание 49 (98%) 0 (0%) 49 (98%) 1 (2%)

Болезненное мочеиспускание 35 (70%) 0 (0%) 35 (70%) 0 (0%)

Диспареуния 37 (74%) 0 (0%) 50 (100%) 1 (2%)
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По результатам проведенной трансваги-

нальной эхографии выявлено исчезновение 

признаков хронического эндометрита у 96% 

пациенток основной группы и  только у  90% 

пациенток группы контроля. При проведении 

контрольного УЗИ мочевого пузыря выявле-

на нормализация толщины стенки мочевого 

пузыря и  уменьшение ее диффузных изме-

нений у  98% пациенток основной группы 

и  только у  84% пациенток группы контро-

ля (табл. 1).

Результаты комбинированного эндо-

скопического исследования цистоско-

пии (рис. 1) и гистероскопии (рис. 2) пока-

зали, что макроскопические картины сли-

зистых матки и  мочевого пузыря были 

однотипны. Слизистые были неравномер-

ной толщины, с  усиленным сосудистым 

рисунком и множественными кровоизлия-

ниями по  всем стенкам матки и  моче-

вого пузыря. Данные гистологического 

исследования позволили диагностиро-

вать различную степень выраженности 

хронического процесса в  этих органах. 

Морфологическое исследование аспи-

рата эндометрия пациенток после про-

веденной терапии продемонстрировало 

резкое уменьшение, вплоть до  полного 

исчезновения, признаков хронического 

воспаления. После комплексной терапии 

исчезали воспалительные инфильтра-

ты у  43  (86%) больных группы контроля 

и  48  (96%) пациенток основной группы, 

получавших Полиоксидоний®. В  отдель-

ных случаях в строме сохранилась рассе-

янная инфильтрация единичными лимфо-

цитами и макрофагами (табл. 2). В случае 

положительного клинического, лаборатор-

ного, ультразвукового эффекта от  ком-

плексного лечения к  контрольным инва-

зивным вмешательствам не прибегали.

Поскольку мы имели дело с хроническими 

заболеваниями, усиленное внимание при-

давали анализу рецидивов заболевания. 

В  течение одного года наблюдения рециди-

вы воспалительных заболеваний возникли 

у 14 больных группы контроля и у 10 пациен-

ток основной группы (табл. 1).

Заключение 
Воспалительные заболевания гениталий 

в  ряде случаев сопровождаются воспали-

тельными заболеваниями нижних мочевых 

путей. Длительная персистенция инфекци-

онного агента в полости матки и реинфици-

рование мочевого пузыря и, наоборот, суще-

ственное изменение параметров местного 

иммунитета обуславливает у таких больных 

хронизацию и  длительное течение забо-

левания в  стертой форме, с  формирова-

нием синдрома хронической тазовой боли. 

Реакция на  проводимую классическую 

схему терапии воспаления нижних мочевых 

путей или только гениталий недостаточно 

эффективна. Поэтому очень важно прово-

дить комбинированное комплексное лече-

ние воспалительного процесса в гениталиях 

и мочевом пузыре. А последующая местная 

иммуномодулирующая терапия для повы-

шения мукозального иммунитета препара-

том Полиоксидоний® позволяет быстрее 

купировать синдром тазовой боли, достичь 

полной элиминации патогенных и  условно-

патогенных возбудителей и  в  большей сте-

пени снизить частоту рецидивов воспали-

тельных заболеваний органов малого таза 

у молодых женщин.

Резюме 
Проблема рецидивирующих воспали-

тельных заболеваний органов малого таза, 

осложненных синдромом хронической тазо-

вой боли, у  молодых женщин имеет боль-

шое значение. Отмечено, что комплексное 

санирующее одномоментное лечение гени-

талий и  мочевого пузыря в  последующем 

требует использования современных имму-

номодуляторов комплексного действия 

для повышения эффективности лечения 

затяжных воспалительных процессов орга-

нов малого таза. ■
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Таблица 2

Динамика результатов лечения

Результаты проведенного комплексного 
лечения воспалительного процесса 

в гениталиях и нижних мочевых путях 

Основная группа, 
n = 50, включение 
Полиоксидония

Группа контроля, 
n = 50, 

без применения 
иммунотерапии

Элиминация патогенных возбудителей 50 (100%) 42 (84%)

Регрессия УЗИ-признаков эндометрита 48 (96%) 45 (90%)

Регрессия УЗИ-признаков цистита 49 (98%) 42 (84%)

Регрессия морфологических изменений 
в аспиратах эндометрия

48 (96%) 43 (86%)

Количество рецидивов в течение одного 
года после лечения

10 (20%) 14 (28%)
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При большинстве вирусных инфекций верхних дыхательных 

путей в  патологический процесс вовлекается носовая 

полость и  околоносовые пазухи, что ведет к  возникнове-

нию двух главных осложнений: острому риносинуситу (ОРС) и остро-

му среднему отиту  (ОСО). Простуда, или инфекция верхних дыха-

тельных путей  (ИВДП), — заболевание, вызываемое различными 

вирусами, — очень широко распространено. Особенно подвержены 

ИВДП дети младшего возраста, чаще всего те дети, которые посе-

щают ясли и  детский сад. ИВДП у  детей младшего возраста часто 

осложняется средним отитом  (СО). Из-за высокой распространен-

ности ИВДП СО стал одним из наиболее частых заболеваний в прак-

тике педиатров и  врачей неотложной помощи. По  классификации 

СО разделяют на две формы: острый СО (ОСО) — острое заболева-

ние с  выраженными клиническими проявлениями — и  хронический 

СО. ИВДП и ОСО тесно взаимосвязаны; от 29% до 50% всех случаев 

ИВДП приводят к возникновению ОСО, при этом в образцах выделе-

ний из носоглотки и среднего уха, полученных у детей с ОСО, было 

выявлено большое количество разных вирусов  [1]. Дети в возрасте 

от  6  до  11  месяцев являются группой наибольшего риска развития 

ОСО после ИВДП [2].

Наилучшей профилактикой повторного возникновения ИВДП и  их 

хронизации является правильное лечение острого синусита.

Принимая во  внимание все данные, полученные в  клинической 

практике и  из  медицинской литературы, а  также учитывая поста-

новление итальянских органов здравоохранения, согласно которому 

противопоказано применять назальные деконгестанты у  детей млад-

ше 12  лет, целью данного наблюдательного исследования ассоциации 

FIMP  (Federazione  Italiana Medici Pediatri) административного регио-

на Фриули-Венеция-Джулия  (ФВД), Италия, было применение метода 

Отривин Бэби®  (назальный аспиратор и  солевой раствор)1 в  зимнее 

время года у  детей в  возрасте от  двух месяцев до  двух лет, чтобы 

оценить эффективность данного метода для профилактики повторного 

возникновения вирусного ринита и  любых сопутствующих осложнений, 

в  особенности ОСО и  ОРС. Фактически сочетание орошения полости 

носа солевым раствором и аккуратной аспирации с помощью назального 

аспиратора Отривин Бэби® приводит к более полному очищению полости 

носа как в случае ринореи, так и при обтурации носовых ходов слизью.

Материалы и методы 
Дизайн исследования 

Это обсервационное неинтервенционное проспективное сравни-

тельное когортное исследование проводилось в  амбулаторных усло-

виях семейными педиатрами из  ассоциации FIMP административ-

ного региона Фриули-Венеция-Джулия Италии. Оно было одобрено 

Этическим комитетом местного Департамента здравоохранения про-

винции Порденоне.

Пациенты и методы 

Всего в исследовании проводилось наблюдение за 444 пациентами. 

В соответствии с рекомендациями проведения наблюдательных иссле-

дований, пациентам были назначены стандартные методы лечения, 

и таким образом в протокол не было включено каких-либо эксперимен-

тальных вмешательств, а  существующие методы лечения, использо-

ванные в протоколе, не были модифицированы. Изучаемыми методами 

были применение назального аспиратора Отривин Бэби® вместе с про-

мываниями солевым раствором Отривин Бэби® и отдельное примене-

ние промываний солевым раствором Отривин Бэби®.
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солевым раствором с назальным аспиратором 
по сравнению с промываниями солевым раствором 
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1 В Италии, Испании и Португалии данный метод называется Narhinel®, 

в Греции — Otrisalin®, во Франции — Prorhinel®, в странах Прибалтики (Литва, 

Латвия, Эстония) — Rhinomer®, в России и Швеции — Otrivin® Baby (Отривин 

Бэби®).
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Пациентов включали в  исследование после того, как родитель, 

с  которым проживает ребенок, подписывал информированное согла-

сие. Для включения в исследование пациенты должны были соответ-

ствовать следующим критериям:

• �критерии включения: симптоматика, свидетельствующая о  просту-

де  (вирусном рините); возраст > 2  месяцев и  < 2  лет; пол мужской 

или женский;

• �критерии исключения: в  исследование не включались пациенты 

с  одной или несколькими нижеперечисленными характеристиками: 

наличие системной патологии; врожденная обструкция носовых 

путей (атрезия хоан); другие инфекции верхних и нижних дыхатель-

ных путей  (не вирусные); прием на момент отбора системных и/или 

топических антибиотиков и/или кортикостероидных препаратов.

На протяжении пяти месяцев периода наблюдения в регистрацион-

ные карты пациентов (РКП) были внесены все виды терапии, которые 

исследователи посчитали необходимым назначить, и делались отметки 

о выполнении необходимых процедур.

Всего эффективность метода оценивалась у 435 пациентов: девять паци-

ентов были исключены по причине наличия серьезных отклонений от про-

токола (к примеру, дети в возрасте более двух лет). Группы были сформи-

рованы следующим образом: 238 пациентов проходили лечение по методу 

Отривин Бэби® (назальный аспиратор и промывания солевым раствором), 

а 197 пациентам проводили только промывания солевым раствором.

В момент набора больных и на первом амбулаторном приеме педи-

атр объяснял родителям, как следует проводить лечебные процедуры 

согласно обычной практике ассоциации FIMP ФВД: как минимум три 

раза в день и всегда перед кормлением; при этом такой же распорядок 

проведения процедур должен был соблюдаться и в группе пациентов, 

которых лечили только промываниями солевым раствором. Проводить 

процедуры следовало до  полного исчезновения симптоматики и, 

как минимум, в  течение семи дней. В  группе пациентов, лечившихся 

по  методу Отривин Бэби®, применялась следующая схема: проводи-

лась аспирация с использованием одноразовой насадки, затем прово-

дилась инстилляция солевого раствора Отривин Бэби® и последующее 

наблюдение со следующей аспирацией.

В наблюдаемой выборке пациентов между группами наблюдалась 

статистически значимая разница в возрасте детей (p < 0,01): в группе 

комплекса Отривин Бэби® средний возраст составил 8,9 месяца (ниже, 

чем в другой группе), а в группе пациентов, лечившихся солевым рас-

твором, — 11,4 месяца (табл. 1).

Из-за такой разницы в  возрасте рост и  масса тела наблюдаемых 

пациентов также статистически значимо различались.

Параметры оценки 

Оценка состояния пациентов проводилась в  течение 5  месяцев 

и включала в себя:

• �клиническую оценку, проведенную при начальном  (Н) амбулаторном 

приеме, приеме на первой неделе (Пн) и ежемесячных амбулаторных 

приемах, обозначенных от М1 до М5. Проводился анализ нескольких 

клинических параметров (передняя и задняя ринорея, дыхание через 

рот, шумное носовое дыхание и  назальные звуки, прослушиваемые 

в  грудной клетке), которые оценивались педиатрами во  время всех 

амбулаторных приемов от Н до М5. Также оценка проводилась на осно-

ве ежедневных наблюдений родителей за  характером сна, питанием 

и дыханием детей, данных о приеме любых препаратов при рецидиве 

острого ринита (эпизоды простуды), что фиксировалось в дневниках;

• �повторное возникновение ОСО и  ОРС оценивалось педиатрами 

во время приемов М1–2–3–4–5 [8, 9];

• �безопасность применения определялась по  формам отчетности 

об  эпизодах заболевания/предпосылках к  эпизодам для медицин-

ского оборудования Министерства здравоохранения Италии, а также 

по дневникам, в которых родители фиксировали все эпизоды и явле-

ния, возникшие на протяжении периода наблюдения;

Таблица 1

Возраст (в месяцах) пациентов в лечебных группах

N Среднее значение Стандартное отклонение Мин. Макс. P

Отривин Бэби® 238 8,92 5,33 1,9 24,2 0,0000

Солевой раствор 197 11,39 5,99 1,9 24,6

Всего 435 10,04 5,76 1,9 24,6

Независимые данные оценивались с помощью t-критерия Стьюдента.

Таблица 2

Структура исследования

Первоначальный 
прием 

Прием на Пн 
(7-й/10-й день)

Период наблюдения 
(месяцы)

Последний 
прием*

1 2 3 4 5

Информированное согласие X

Критерии отбора X

Демографические данные X

История болезни X

Физикальное обследование X X X

Сопутствующее лечение X X X X X X X X

Масса тела (кг) X X

Рост (см) X X

Прием лекарственных препаратов X

Регистрация нежелательных явлений (НЯ) X X X X X X X

Клиническая оценка X X X X X X X X

Регистрация происшествий/предпосылок к происшествиям X X X X X X X

Анкета для оценки удовлетворенности лечением X

Дневник X X X X X X X X

*Может совпадать с приемом в пятом месяце периода наблюдения, если только пациент не закончил участие в исследовании преждевременно.
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• �удовлетворенность родителей результатами и приверженность лечению 

оценивались с помощью анкет, содержащих пять пунктов, которые выда-

вались родителям в конце последнего амбулаторного приема (табл. 2).

Статистический анализ 

Статистический анализ дискретных и качественных переменных произ-

водился посредством проведения теста χ2. Для оценки непрерывных пере-

менных использовались параметрические методы, такие как t-критерий 

Стьюдента для независимых данных и  дисперсионный анализ с  множе-

ственными сравнениями в исследуемых группах и между группами.

Анализ выживаемости, проведенный по методу продукт-лимит (или 

«настоящей» оценки Каплана–Майера), и сравнение между группами, 

проведенное с помощью метода Log rank и непараметрического теста 

Уилкоксона, использовались для изучения частоты возникновения 

и временного распределения такого явления, как «рецидив вирусного 

ринита» [10–12].

Результаты 
Для проведения статистического анализа была использована про-

грамма BioMedical Data Processing.

Анализ профиля безопасности 

Безопасность применения 

Безопасность оценивалась на протяжении пяти месяцев с помощью 

форм отчетности об  эпизодах заболевания/предпосылках к  эпизо-

дам для медицинского оборудования Министерства здравоохранения 

Италии. Было зарегистрировано два эпизода  (по  одному в  каждой 

группе) (подробнее см. в следующем разделе).

Регистрация нежелательных явлений 

Нежелательные явления фиксировались в  специальных разделах РКП 

и дневников родителей в течение пяти месяцев. В обеих группах регистриро-

вались такие явления, как носовое кровотечение и плач, но чаще они выяв-

лялись в группе комплекса Отривин Бэби® (эти данные не были статистиче-

ски значимыми). Были зарегистрированы легкие и быстро разрешившиеся 

побочные эффекты, которые исследователи сочли клинически незначимы-

ми и не связанными напрямую с лечением. Отмечено возникновение двух 

серьезных нежелательных явлений  (одно в  группе, получавшей солевой 

раствор, и  другое в  группе комплекса Отривин Бэби®). У  14‑месячного 

ребенка развился ларингоспазм, который разрешился сразу после введения 

в стационаре адреналина. Это явление не было связано с промываниями 

солевым раствором, причинная взаимосвязь была оценена исследователя-

ми как «маловероятная». Второе нежелательное явление возникло в группе 

комплекса Отривин Бэби®: у пациента мужского пола (в возрасте 0,9 лет) 

возникли умеренные фебрильные судороги. Причинной взаимосвязи данно-

го явления с проводимым лечением установлено не было.

Анализ эффективности 

Эффективность медицинских устройств, таких как назальный аспи-

ратор Отривин Бэби® и  капли для проведения промывания солевым 

раствором Отривин Бэби®  (и  то, и  другое зарегистрированы как 

медицинские устройства), оценивалась посредством анализа данных 

из РКП и дневников родителей.

При клинической оценке анализировали каждый эпизод возникнове-

ния острого вирусного ринита, каждый рецидив (если такой термин был 

применим), а также возникновение ОСО и ОРС в обеих группах.

Вирусный ринит (ВР) 

Клиническая оценка при начальном амбулаторном приеме и  через 

10  дней после начала проведения лечения. Проводилась клиническая 

оценка таких признаков, как передняя ринорея, задняя ринорея, заложен-

ность носа, дыхание через рот, шумное дыхание и шумы в грудной клетке.

Через неделю после начала проведения лечения во время контроль-

ного приема не было выявлено статистически значимых различий 

между группами. Во время этого приема было показано, что в обеих 

группах симптоматика значительно уменьшилась  (статистически зна-

чимо) по  сравнению с  начальным амбулаторным приемом. Различия 

между группами не были статистически значимыми.

Частота назначения парацетамола/ацетаминофена, а  также мест-

ных нестероидных противовоспалительных препаратов и других лекар-

ственных средств в двух группах оказалась очень схожей.

Между двумя группами не было выявлено статистически значимых 

отличий в  отношении назначения антибиотиков  (ни  при начальном 

приеме, ни во время контрольного приема через 10 дней после начала 

лечения). Однако при проведении контрольного приема было отмечено 

снижение частоты назначения антибиотиков  (статистически значимое) 

в обеих группах. При проведении сравнения данных двух групп степень 

снижения частоты назначения антибиотиков статистически значимо 

не различалась.

Ежемесячные амбулаторные приемы (М1‑М5). Статистически значи-

мых различий выявлено не было. Как бы то ни было, в обеих группах 

отмечалось статистически значимое снижение частоты возникновения 

ВР при приемах М3–4–5 по сравнению с приемом М1.

Анализ выживаемости, проведенный с  учетом первого и  второго 

рецидива ВР, первых двух рецидивов, третьего и первых трех рециди-

вов, не показал статистически значимых отличий между группами.

Острый средний отит 

Между двумя группами не было выявлено статистически значимых 

отличий в ежемесячной частоте возникновения ОСО.

Полученное распределение количества эпизодов на  пациента, при 

учете пациентов, посетивших все приемы от М1 до М5, показало ста-

тистически значимое различие между изучаемыми методами лечения 

Рис. 1.� �ОСО, количество эпизодов на пациента (учитываются 
пациенты, посетившие все намеченные амбулаторные 
приемы от М1 до М5)

Отривин Бэби N. 176 	 Физиологический раствор N. 132

Рис. 2.� �ОСО, количество эпизодов на пациента (учитываются 
все пациенты, n = 435)

Отривин Бэби 	 Физиологический	 Всего N. 421
N. 232	 раствор N. 189	 n. a. N. 14
	 n. a. N. 8	
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(p < 0,05 для периода наблюдения; только для распределения; не для 

параметров эффективности) (рис. 1).

Кроме того, во  время приема М5  в  группе назального аспиратора 

Отривин Бэби®  (по данным наблюдения в  группе) снижение частоты 

эпизодов заболевания было статистически значимо.

При длительном наблюдении мы выявили значительное снижение 

частоты возникновения эпизодов ОСО и  улучшение контроля этого 

состояния в  группе аспиратора Отривин Бэби®. Частота появления 

сопутствующих симптомов (оторея, лихорадка, повышенная чувстви-

тельность и  болезненность) не различалась статистически значимо 

между группами. Распределение (рис. 2) количества эпизодов в двух 

группах при учете всех наблюдаемых пациентов статистически значи-

мо различалось  (p < 0,05): в  группе аспиратора Отривин Бэби® доля 

пациентов, у которых был зарегистрирован один эпизод возникнове-

ния ОСО, составила 6,5% по сравнению с 14,8% пациентов в группе, 

которую лечили только промываниями солевым раствором; доля 

пациентов с двумя эпизодами ОСО составила 5,6% в группе аспирато-

ра Отривин Бэби® и 2,1% в группе, лечившейся только промываниями 

солевым раствором (p = 0,0108).

ОРС 

Не отмечалось статистически значимых различий в  частоте воз-

никновения этого осложнения (при оценке ежемесячного и суммарного 

количества эпизодов заболевания). Во время приемов М4 и М5 в обеих 

группах было выявлено статистически значимое снижение количества 

эпизодов возникновения заболевания.

Частота возникновения сопутствующих симптомов (слизистая рино-

рея, дневной кашель и  отек тканей глазниц) статистически значимо 

различалась в группах.

Назначение фармакологической терапии с приема М1 до приема М5 

Назначения препаратов были одинаковыми в  двух группах, 

за  исключением назначения парацетамола/ацетаминофена. 

Во  время контрольного приема М2  зарегистрировано статистиче-

ски значимое различие в  назначении парацетамола/ацетамино-

фена в  двух группах  (24,0% в  группе аспиратора Отривин Бэби® 

по сравнению с 15,0% в группе, получающей промывания солевым 

раствором).

Дневники родителей 

Анализ данных дневников родителей (рис. 3) показал, что при остро 

возникшем ВР симптоматика лучше купировалась в группе пациентов, 

лечившихся по методу Отривин Бэби®. Это также верно для первого 

и второго рецидива ВР, в то время как для третьего рецидива различий 

между группами не выявлено.

Начиная с  5‑го дня проведения лечения, в  группе аспиратора 

Отривин Бэби® симптоматика заболевания дыхательной системы зна-

чительно снижалась.

В первые два месяца периода наблюдения регистрировались сопо-

ставимые данные.

При остро возникшем ВР качество сна пациентов повышалось более 

значительно в группе аспиратора Отривин Бэби®.

Анализ удовлетворенности родителей результатами лечения 

Анализ удовлетворенности родителей лечением проводился с помо-

щью оценки ответов на анкету, состоящую из пяти пунктов. Степень 

удовлетворенности лечением 96% родителей детей из группы пациен-

тов, лечившихся по методу Отривин Бэби®, была средней и высокой.

Частота высокой степени удовлетворенности родителей чаще встре-

чалась в  группе аспиратора Отривин Бэби®  (59,6% по  сравнению 

с 44,4%). Это очень важный результат, особенно если учитывать, что 

более 50% родителей детей, набранных в исследование, никогда рань-

ше не использовали таких устройств.

Заключение 
Согласно результатам нашего исследования, применение комплекса 

Отривин Бэби® позволяет более эффективно уменьшать симптоматику 

при остро возникшем ВР, чем применение только промываний солевым 

раствором. В отношении ОРС оба метода лечения одинаково эффек-

тивны для предотвращения эпизодов заболевания. Метод Отривин 

Бэби® позволяет более эффективно предотвращать возникновение 

ОСО, снижая частоту эпизодов возникновения заболевания при 

использовании в холодное время года. ■
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Рис. 3.� �Общая оценка симптомов в баллах. Общий балл 
для каждого пациента вычислялся как сумма баллов, 
характеризующих продолжительный плач, ринорею, 
кашель и лихорадку

Физиологический раствор N. 146	 Отривин Бэби N. 192
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Поиск эффективных методов лечения острых и  хрониче-

ских бронхолегочных заболеваний остается весьма акту-

альной задачей педиатрии. Как известно, любое иррита-

тивное, инфекционное либо аллергическое воспаление слизистой 

оболочки бронхов приводит к  изменению продукции и  реологиче-

ских свойств мокроты, замедлению мукоцилиарного клиренса [1–5]. 

Поэтому одним из важнейших компонентов лечения бронхолегочных 

заболеваний является мукоактивная терапия. Она тем более зна-

чима, чем меньше возраст детей, т. к. соответствующие анатомо-

физиологические особенности оказывают существенное влияние 

на  течение заболевания  (отсутствие кашлевого рефлекса у  детей 

первых дней и недель жизни, склонность к экссудации и отеку сли-

зистой оболочки бронхов, выраженная гиперпродукция и повышение 

вязкости слизи, узость дыхательных путей и  проч.)  [5]. Нарушение 

дренажной функции бронхиального дерева, скопление вязкого 

бронхиального секрета могут привести не только к вентиляционным 

нарушениям, но  и  к снижению местной иммунологической защиты 

дыхательных путей, что способствует колонизации патогенной 

микрофлорой с  высоким риском развития затяжного воспалитель-

ного процесса [6, 7].

В педиатрической практике наряду с традиционными (рефлектор-

ного действия) отхаркивающими средствами широко применяется 

целый ряд современных мукоактивных препаратов, включая муколи-

тики, секретолитики, мукорегуляторы. Препараты этих групп наряду 

с  общей муконаправленной активностью обладают своеобразными 

фармакологическими особенностями в  связи с  различающимися 

патогенетическими механизмами своего действия [1].

К отхаркивающим лекарственным средствам рефлекторного дей-

ствия относятся препараты растительного происхождения  (алтей, 

термопсис, мать-и-мачеха, солодка, багульник, терпингидрат, эфир-

ные масла и  др.). Они, как известно, многокомпонентны, содер-

жат алкалоиды или сапонины, возбуждающие рецепторы нервных 

окончаний в  желудке с  последующей активацией центров рвоты 

и кашля в продолговатом мозге, стимулирующих гастропульмональ-

ный рефлекс. Ряд отхаркивающих медикаментов одновременно 

способствует некоторому усилению секреции бронхиальных желез, 

что увеличивает жидкий слой слизи  (золь) и  тем самым косвенно 

повышает активность мерцательного эпителия. Отметим, что у детей 

раннего возраста эти препараты нужно применять с осторожностью, 

т. к. избыточная стимуляция рвотного и  кашлевого центров может 

привести к аспирации (особенно у пациентов с последствиями пери-

натального поражения ЦНС). Кроме того, пациентам с  поллинозом, 

аллергической настроенностью отхаркивающие растительные пре-

параты могут быть противопоказаны.

Мукоактивные препараты, безусловно, много эффективнее 

по  сравнению с  традиционными отхаркивающими средствами, 

но имеют свои особенности, которые необходимо учитывать при их 

назначении.

К муколитическим препаратам относят тиолики, в частности, про-

изводные N-ацетилцистеина. Широко известный муколитик — аце-

тилцистеин  (АЦЦ) эффективно уменьшает вязкость и  эластичность 

бронхиальной слизи, обладает более выраженной, чем у остальных 

муколитиков, способностью разжижать гнойную мокроту, лизировать 

фибрин и  кровяные сгустки  [2, 4, 8]. Показаниями для применения 

этого средства являются клинические состояния, при которых отме-

чается кашель с густой, вязкой, трудно отделяемой мокротой (чаще 

это обострение хронических инфекционно-воспалительных, 

наследственных и  врожденных заболеваний легких). Доказано, что 

N-ацетилцистеин обладает выраженным антиоксидантным действи-

ем  [2]. В  то  же время у  ряда больных на  фоне приема АЦЦ разви-

вается избыточное разжижение мокроты, что требует тщательного 

контроля в  динамике лечения этим препаратом  [2, 9]. Не следу-

ет назначать АЦЦ пациентам с  бронхообструктивным синдромом, 
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с бронхиальной астмой, т. к. данный препарат может провоцировать 

усиление бронхоспазма.

К эффективным мукоактивным средствам относятся производные 

карбоцистеина, обладающие мукорегуляторными свойствами [10–12]. 

Мукорегуляторный эффект обусловлен нормализацией секреторной 

функции железистых клеток, причем независимо от  их исходного 

состояния. Карбоцистеин активирует сиаловую трансферазу — фер-

мент бокаловидных клеток слизистой оболочки бронхов, тем самым 

нормализуя количественное соотношение кислых и  нейтральных 

сиаломуцинов бронхиального секрета. Он обладает муколитическим 

эффектом, т. к. разрывает дисульфидные мостики гликопротеинов, 

воздействуя на гелевую фазу мокроты. В то же время карбоцистеин 

плохо растворим в воде, обладает высокой кислотностью и плохими 

органолептическими свойствами, что существенно ограничивает его 

применение. В значительной мере избавлена от этих свойств водо-

растворимая лизиновая соль карбоцистеина  (ЛКЦ), обладающая 

также эффектом «последействия», что позволяет рекомендовать 

этот препарат при хронических заболеваниях легких, требующих 

длительной мукоактивной терапии  [10, 12]. Углубленный анализ 

данных клинических и экспериментальных исследований свидетель-

ствует о  выраженной противовоспалительной и  антиоксидантной 

активности карбоцистеина [4, 12].

Среди секретолитиков особое место занимает амброксол, актив-

ный метаболит бромгексина, являющегося, в  свою очередь, про-

изводным природного алкалоида вазицина. Амброксол обладает 

весьма комплексным действием, в основе которого лежит стимуля-

ция выработки секрета бронхиальными железами; усиление секре-

ции гликопротеинов; нормализация функции измененных серозных 

и мукозных желез слизистой оболочки бронхов; повышение синтеза 

и  секреции сурфактанта и  торможение его распада; разжижение 

трахеобронхиального секрета путем расщепления кислых мукополи-

сахаридов и дезоксирибонуклеиновых кислот; активация реснитча-

того эпителия; снижение бронхиальной гиперреактивности; местно-

анальгезирующее действие  [13–14]. Имеются экспериментальные 

данные, что амброксол регулирует уровень защитных факторов 

в дыхательных путях, стимулируя высвобождение ингибитора секре-

торной лейкопротеазы в  раннюю фазу, а  также выработку имму-

ноглобулина А  в  позднюю фазу при инфицировании вирусом грип-

па А [15]. Выявлено, что данный препарат ингибирует секрецию имму-

ноглобулина Е тучными клетками и  базофилами  [16]. Ферментная 

антиоксидантная активность амброксола доказана в  многочислен-

ных экспериментальных исследованиях in vitro и in vivo на животных 

моделях [17]. Безусловно, клинически амброксол значительно более 

эффективен, чем бромгексин, и может назначаться детям, начиная 

с периода новорожденности [1, 16].

Перспективное направление в педиатрии представляет использо-

вание комбинации в одной лекарственной форме сразу нескольких 

средств, воздействующих на различные патогенетические механиз-

мы воспаления и  кашля. Их сочетание в  одном препарате может 

более эффективно улучшать мукоцилиарный клиренс, одновремен-

но избавляя от  различных патологических симптомов и  повышая 

приверженность терапии, что особенно актуально в  амбулаторной 

педиатрической практике [18, 19].

Одним из  таких комплексных мукоактивных препаратов сегодня 

является комбинированный муколитик Коделак Бронхо с чабрецом, 

имеющий в  своем составе амброксол, натрия глицирризинат, экс-

тракт травы тимьяна ползучего  (чабрец). Амброксол оказывает 

секретомоторное, секретолитическое действие. О  лекарственном 

применении солодки (лакричный корень) говорилось еще в древнем 

памятнике китайской медицины «Трактат о  травах», написанном 

за  3000  лет до  н. э. Натрия глицирризинат  (производное солодки) 

обладает противовоспалительным и  противовирусным действием; 

оказывает цитопротекторное действие благодаря антиоксидантной 

и мембраностабилизирующей активности; усиливает действие эндо-

генных глюкокортикостероидов, оказывая противовоспалительное 

и  противоаллергическое действие. Имеется мнение, что глицирри-

зин может быть дополнительным потенциальным препаратом для 

лечения гриппа А  (H5N1), при котором развивается гиперцитокине-

мия [20]. Было доказано, что глицирризин имеет подобный глюкокор-

тикостероидам противовоспалительный эффект в  культивируемых 

эпителиальных клетках дыхательных путей, что является научным 

обоснованием его применения при лечении воспалительных респира-

торных заболеваний. В ходе экспериментальных исследований было 

выявлено подавление глицирризином гиперпродукции бронхиальной 

слизи, что, по мнению ряда авторов, обусловлено торможением транс-

крипции гена MUC5 AC [21]; стимулирует активацию лимфоцитов [22]; 

ингибирует генерацию активных форм кислорода нейтрофилами [23]; 

нормализует баланс в  системе перекисного окисления липидов — 

антиоксидатной защиты и  повышает уровень гамма-интерферона, 

снижает уровень интерлейкина-4 в крови и слизистой оболочке носа 

при аллергическом рините [24].

Экстракт травы чабреца содержит смесь эфирных масел, обла-

дающих отхаркивающим и  противовоспалительным действием. 

Кроме того, он обладает слабыми бронхолитическими  (воздействие 

на бета2‑рецепторы), секретомоторными и репаративными свойства-

ми, улучшает мукоцилиарный клиренс [25]. Доказано, что тимоловое 

эфирное масло, а также сам тимол обладают антибактериальными, 

противогрибковыми и потенциальными антиоксидантными свойства-

ми [26]. В ходе экспериментальных исследований было выявлено, что 

эфирное масло тимьяна способствовало ингибированию роста боль-

шинства инфекционных агентов дыхательных путей: Streptococcus 

pyogenes, S. agalactiae, S. pneumoniae, Klebsiella pneumoniae, 

Haemophilus influenzae, Staphylococcus aureus, Stenotrophomonas 

maltophilia [27].

Эликсир Коделак Бронхо с чабрецом применяется у детей с 2‑лет-

него возраста. Многокомпонентый состав обеспечивает препарату 

одновременно секретолитическое, противовоспалительное, противо-

аллергическое и спазмолитическое действие.

Цель исследования: на основе клинических и иммунологических 

критериев оценить эффективность комбинированного отхаркиваю-

щего средства Коделак Бронхо с чабрецом у детей с острыми и реци-

дивирующими респираторными инфекциями нижних дыхательных 

путей.

Материалы и методы 
В поликлинических условиях нами обследовано 74 ребенка в воз-

расте от 2 до 16 лет с острыми респираторными инфекциями нижних 

дыхательных путей  (острый трахеит, острый бронхит, пневмония). 

В возрасте от 2 до 6 лет было 50 детей, от 7 до 16 лет — 24 пациента. 

Дети были распределены на  две клинически сходные группы мето-

дом попарного отбора  («парного дизайна»). При этом для каждого 

пациента одной группы в другой группе подбирался эквивалентный 

ему субъект  (или похожий на  него) по  полу, возрасту, нозологии 

и сопутствующей патологии (по принципу «копи-пара»).

Дети 1‑й  (основной) группы  (36  человек) получали общеприня-

тое лечение, включающее диетотерапию, лечебно-охранительный 

режим, по  показаниям этиотропную терапию  (противовирусные, 

антибактериальные препараты), в  качестве отхаркивающего сред-

ства им был назначен комбинированный препарат Коделак Бронхо 

с  чабрецом в  возрастной дозировке, также по  показаниям прово-

дилась физиотерапия  (ингаляции с  беродуалом, физиологическим 

раствором), массаж и т. д.

Дети 2‑й группы  (сравнения)  (38  человек) наряду с  общеприня-

тым лечением, вышеописанной физиотерапией и массажем получа-

ли отхаркивающую терапию с  включением амброксола  (Лазолван) 

в возрастной дозировке.
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Назначение данной мукоактивной терапии проводилось на 3–5 день 

от  начала заболевания. Длительность курса мукоактивной терапии 

составила 7–10 дней.

Методы исследования 
Всем детям были проведены общеклинические обследования (сбор 

анамнеза, осмотр и др.). Динамический контроль выраженности кли-

нических симптомов осуществлялся по  специально разработанной 

шкале, которая включала: оценку (в баллах от 0 до 3) выраженности 

температуры, кашля, мокроты, разных хрипов, затруднения носового 

дыхания. Учет клинической симптоматики проводился в  течение 

первых 10 дней наблюдения, на 1‑й, 3‑й, 5‑й, 7‑й и 10‑й день от начала 

мукоактивной терапии.

Исследование местного иммунитета — определение уровня секре-

торного IgA (sIgA) слюны проводилось методом иммуноферментного 

анализа  (ИФА)  («Вектор-Бест», Россия) дважды: непосредственно 

перед началом лечения и  через 2–3  недели после окончания лече-

ния.

Полученные результаты обработаны с помощью пакета статисти-

ческих компьютерных программ Statistica 7.0. Нормальность распре-

деления проверялась с  использованием критерия Шапиро–Уилка. 

Определялись средняя арифметическая  (М), средняя ошибка  (m), 

достоверность различия по  непараметрическим критериям Wald–

Wolfowitz, Mann–Whitney U, Вилкоксона, χ2.

У 3 детей на фоне терапии Коделаком Бронхо с чабрецом наблюда-

лась кратковременная аллергическая реакция в виде зуда полости 

рта, мелкопапуллезной кожной сыпи, быстро прошедших после перо-

рального назначения антигистаминных средств и не потребовавших 

отмены препарата. Жалоб на органолептические свойства препарата 

не было. 1 ребенок выбыл из исследования в связи с госпитализаци-

ей по поводу тяжелой пневмонии.

Результаты исследования 
В ходе исследования было выявлено, что оба сравнивае-

мых препарата обладают сходным терапевтическим эффектом 

на  симптомы влажного кашля, степень продуцирования мокро-

ты, длительность и  интенсивность влажных хрипов в  легких, 

длительность сухих хрипов в  легких  (p > 0,05)  (рис.  1). Однако 

на  фоне комбинированной мукоактивной терапии длительность 

и  интенсивность сухого кашля снижалась более значительно, 

т. е. быстрее осуществлялся переход сухого кашля в  продуктив-

ный влажный кашель  (р < 0,05)  (рис.  2). Так, на  5‑й день терапии 

амброксолом (А) у 6 детей (у 15,7%) еще отмечался сухой кашель, 

в  отличие от  основной группы, в  которой данный симптом отсут-

ствовал к  этому времени у  всех детей. Выявлено также, что 

на 10‑й день лечения с включением Коделака Бронхо с чабрецом 

симптомы влажного кашля и  степень продуцирования мокроты 

были минимальными, чем достоверно отличались от  группы срав-

нения  (р < 0,001). Следует отметить, что снижение интенсивности 

сухих хрипов на  фоне применения Коделака Бронхо с  чабрецом 

было более значимым, чем при терапии А  (соответственно на 3‑й 

день лечения: 0,03 ± 0,03  и  0,29 ± 0,09  балла; на  5‑й день лече-

ния: 0,0 ± 0,0 и  0,05 ± 0,04  балла; р < 0,001). У  детей, получавших 

Коделак Бронхо с чабрецом, наблюдалось более быстрое купиро-

вание синдрома интоксикации в виде нормализации температуры 

тела, начиная с  3‑го дня лечения  (р < 0,05), что по  мнению авто-

ров связано с  синергизмом в  отношении противовоспалительных 

свойств входящих в  состав Коделака Бронхо с  чабрецом компо-

нентов. После лечения КМ отмечена более выраженная положи-

тельная динамика показателей местного иммунитета в виде повы-

шения уровня sIgA слюны (р = 0,01) (рис. 3).

Рис. 1.� �Динамика влажного кашля в зависимости от вида 
мукоактивной терапии

Рис. 2.� �Динамика интенсивности сухого кашля в зависимости 
от вида мукоактивной терапии. Достоверность 
различия показателей между группами, получавшими 
разные виды лечения, по критерию Wald–Wolfowitz 
Runs Test: * p < 0,001
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При сравнительном анализе эффективности мукоактивных пре-

паратов в  зависимости от  возраста выявлено, что максимальная 

клиническая эффективность, как при лечении КМ, так и  А, была 

характерна для детей более старшего возраста  (7–16 лет). В млад-

шей возрастной группе Коделак Бронхо с  чабрецом оказался 

более эффективным по сравнению с А, что подтверждалось более 

быстрым уменьшением сухого и влажного кашля (рис. 4), интенсив-

ности продуцирования мокроты (p < 0,05). При исследовании в дина-

мике состояния местной иммунологической защиты у  большинства 

детей  (у  45  из  67) всех возрастных групп отмечалось увеличение 

уровня sIgА слюны, более выраженное у пациентов 7–16 лет, полу-

чавших КМ (p < 0,05) (рис. 5).

При назначении мукоактивных препаратов важен динамический 

контроль за  их эффективностью и  учет разнообразных влияю-

щих на  нее факторов, в  частности, воздействия табачного дыма. 

Табакокурение, особенно активное, является серьезным негатив-

ным фактором, отягощающим течение острых и хронических брон-

холегочных заболеваний в  детском возрасте  [28]. Наши данные 

также свидетельствуют о том, что табачный дым усиливает продук-

цию мокроты, снижает уровень местной иммунологической защиты, 

что следует учитывать при подборе мукоактивной терапии [12]. При 

лечении Коделаком Бронхо с чабрецом нами выявлено более выра-

женное повышение sIgA слюны у  детей, неподверженных пассив-

ному курению  (р = 0,02), в  то же время уровень прироста данного 

показателя в обеих терапевтических группах достоверно не отли-

чался  (табл.). Кроме того, отмечено, что в  обеих группах пациен-

тов, подверженных пассивному курению, прирост sIgA слюны был 

минимальным  (р > 0,05), но более существенным на фоне терапии 

комплексным муколитиком (р > 0,05).

Выводы 
1. �Коделак Бронхо с чабрецом высокоэффективен в качестве комби-

нированного мукоактивного средства у детей, способствует более 

быстрому переходу непродуктивного сухого кашля в продуктивный 

Таблица
Динамика секреторного иммуноглобулина А на фоне лечения муколитиками в зависимости от воздействия табачного дыма

Показатели местного иммунитета Коделак Бронхо с чабрецом Амброксол

Дети, 
неэкспонированные 
к табачному дыму, 

n = 14

Пассивные 
курильщики, 

n = 21

Дети, 
неэкспонированные 
к табачному дыму, 

n = 22

Пассивные 
курильщики, 

n = 13

Уровень sIgA слюны до лечения, мг/л 59,00 ± 11,10* 119,71 ± 37,95 163,52 ± 40,47 120,46 ± 23,35

Уровень sIgА слюны после лечения, мг/л 162,00 ± 57,62*, p = 0,02 153,71 ± 25,72 207,20 ± 38,27 141,09 ± 33,18

Уровень прироста sIgA слюны, мг/л 102,29 ± 59,18 34,00 ± 40,05 37,77 ± 49,22 9,45 ± 38,84

Примечание. Достоверность различия показателей в строках для каждого показателя: * p < 0,05 (по критерию Вилкоксона).

Рис. 3.� �Динамика уровня секреторного иммуноглобулина А 
слюны в зависимости от вида мукоактивной терапии. 
Достоверность различия показателей по критерию 
Вилкоксона: * p < 0,05

Рис. 4.� �Динамика интенсивности влажного кашля у детей от 2 
до 6 лет в зависимости от вида терапии. Достоверность 
различия показателей между группами детей, 
получавших разные виды лечения, по критерию Wald–
Wolfowitz Runs Test: * p < 0,05
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влажный, быстрому купированию сухих хрипов, особенно у пациен-

тов дошкольного возраста.

2. �На  фоне лечения этим препаратом эффективно повышается 

местная иммунологическая защита у  детей школьного возраста, 

быстрее происходит купирование синдрома интоксикации.

3. �Пассивное табакокурение является серьезным негативным фак-

тором в лечении детей с острой инфекцией нижних дыхательных 

путей, что проявляется снижением резервных возможностей 

иммунологической защиты, в  отличие от  неэкспонированных 

детей, однако на фоне комбинированной мукоактивной терапии 

отмечается существенный прирост секреторного иммуноглобу-

лина А.

Полученные данные могут быть обусловлены наличием как синер-

гизма компонентов, входящих в  состав Коделак Бронхо с  чабре-

цом, так и  их дополнительными фармакологическими свойствами: 

чабрец  (противовоспалительное, антибактериальное, спазмолити-

ческое действие), натрия глицирризинат  (противовоспалительные, 

противовирусные свойства), наряду с этим у всех составляющих пре-

парата имеется антиоксидантная активность.

В заключение подчеркнем, что в  целом назначение мукоак-

тивной терапии должно опираться на  знание фармакологических 

свойств препарата, быть дифференцированным и  определять-

ся: индивидуальными особенностями больного; видом, тяжестью 

и  течением бронхолегочной патологии; возрастом ребенка; соче-

танием поражения верхних и  нижних дыхательных путей; харак-

тером и  выраженностью кашля; качеством и  количеством отде-

ляемой мокроты; наличием неблагоприятных факторов внешней 

среды  (пассивное табакокурение); необходимостью комплаенса 

с  пациентом. В  связи с  этим современная мукоактивная терапия 

все чаще становится комплексной, воздействующей на различные 

патогенетические механизмы кашля, и  все большей популярно-

стью пользуются комбинированные средства, в частности Коделак 

Бронхо с чабрецом. ■
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